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-Symtomatisk behandling for lindring av smarta och inflammation
vid artros.

-Akut symtomatisk behandling av menstruationssmarta (primar
dysmenorré).

-Symtomatisk behandling av mild till mattlig smarta, t.ex.
muskuloskeletal smarta eller tandvark.

Kontraindikationer

Dexibuprofen far inte ges till patienter:

" med 6verkanslighet mot dexibuprofen, mot nagot annat NSAID
eller mot nagot hjalpamne som anges i avsnitt Férteckning
over hjalpamnen.

- hos vilka substanser med liknande verkan (t.ex.
acetylsalicylsyra eller andra NSAID) utlost attacker av astma,
bronkospasm, akut rinit eller orsakat naspolyper, urtikaria eller
angioneurotiskt odem.

" med anamnes pa gastrointestinal blodning eller perforation
relaterad till tidigare NSAID-behandling.

" med aktivt gastrointestinalt sar/blédning eller anamnes pa
recidiv av dessa tillstand (tva eller fler tydliga episoder av
pavisad ulceration eller blodning).

" med outredda hematopoetiska storningar.

" med cerebrovaskular blédning eller annan aktiv blédning.

- med aktiv Crohns sjukdom eller aktiv ulceros kolit.

- med svar hjartsvikt (NYHA-klass IV), (se avsnitt Varningar och
forsiktighet).

" med svar njurfunktionsnedsattning (GFR < 30 ml/min).

" med svar dehydrering (t.ex. orsakad av krékningar, diarré eller
otillrackligt vatskeintag).

"~ med svar leverfunktions nedsattning.

- under sista trimestern av graviditeten (se avsnitt Graviditet).
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Dosering

Dosering

Doseringen bor anpassas efter sjukdomens allvarlighetsgrad och
patientens besvar. Biverkningar kan eventuellt minimeras genom
att anvanda den lagsta effektiva dosen under kortast mojliga tid

som kravs for att kontrollera symtomen (se avsnitt Varningar och
forsiktighet).

Maximal engangsdos dexibuprofen &r 400 mg, maximal dygnsdos
ar 1200 mq.

Tabletterna pa 400 mg kan delas i tva lika stora doser. Tabletten
ska placeras pa en hard yta och pressas ned med pekfingrarna
eller tummarna for att dela.

Artros

Rekommenderad dos ar 600 till 900 mg dexibuprofen per dygn,
uppdelad pa upp till tre separata doser, t.ex. 400 mg tva ganger
per dygn eller 300 mg tva till tre ganger per dygn. Dosen kan o6kas
upp till 1200 mg dexibuprofen per dygn for patienter med akuta
tillstand eller exacerbationer.

Dysmenorré

Rekommenderad dos ar 600 till 900 mg dexibuprofen per dygn,
uppdelad pa upp till tre separata doser, t.ex. 400 mg tva ganger
per dygn eller 300 mg tva till tre ganger per dygn.

Mild till mattlig smaérta
Rekommenderad dos ar 600 mg dexibuprofen per dygn, uppdelad
pa upp till tre separata doser. Vid uttalat behov hos patienter med

Texten utskriven fran Fass.se 2024-04-27 21:55



akuta smarttillstand (t.ex. i samband med tandutdragning) kan dos
en kortvarigt okas upp till 1200 mg dexibuprofen per dygn.

Pediatrisk population

Dexibuprofen har inte studerats pa barn och ungdomar (< 18 ar):
sakerhet och effekt har inte faststallts, varfor medlet inte
rekommenderas till dessa aldersgrupper.

Aldre

Inga sarskilda doseringsandringar kravs for aldre. Emellertid maste
individuell dosreduktion och utvardering dvervagas beroende pa
okad kanslighet for gastrointestinala biverkningar hos aldre (se
avsnitt Varningar och forsiktighet).

Nedsatt leverfunktion
Patienter med Iatt till mattligt nedsatt leverfunktion bor starta
behandlingen med reducerad dos och foljas noga.

Nedsatt njurfunktion

Initialdosen bor reduceras till patienter med att till mattligt nedsatt
njurfunktion.

Administreringssatt

De filmdragerade tabletterna kan tas tillsammans med eller utan
foda (se avsnitt Farmakokinetik). Generellt ar det en fordel om
NSAID (icke-steroida antiinflammatoriska lakemedel) intas
tillsammans med foda for att minska gastrointestinal irritation,
sarskilt vid kronisk anvandning. Hos en del patienter kan dock
insattandet av effekten forvantas bli fordrojd nar tabletterna tas
tillsammans med eller direkt efter maltid.

Varningar och forsiktighet

Texten utskriven fran Fass.se 2024-04-27 21:55



Biverkningar kan minimeras genom att man anvander den lagsta
effektiva dosen under den kortaste tid som kravs for kontroll av
symtomen (se avsnitt Dosering samt beskrivningen av
gastrointestinala och kardiovaskulara risker nedan).

Forsiktighet rekommenderas hos patienter:

® med systemisk lupus erythematosus och blandad
bindvavssjukdom eftersom det finns 0kad risk for aseptisk
meningit (se avsnitt Biverkningar).

® med arftlig storning av porfyrinmetabolism (t.ex. akut
intermittent porfyri).

® med gastrointestinala sjukdomar eller med kroniska
inflammatoriska tarmsjukdomar (ulcerds kolit och Crohns
sjukdom) i anamnesen (se avsnitt Biverkningar).

® med hypertoni och (eller) mild till mattlig hjartsvikt eftersom
vatskeretention och 0dem har rapporterats i ssamband med
NSAID behandling.

® med nedsatt njurfunktion eftersom njurfunktionen kan
forsamras ytterligare (se avsnitt Kontraindikationer och
Biverkningar).

® med nedsatt leverfunktion (se avsnitt Kontraindikationer och
Biverkningar).
direkt efter storre kirurgiska ingrepp.
med allergisk rinit, naspolyper eller kroniska obstruktiva
lungsjukdomar, eftersom det finns en okad risk for allergiska
reaktioner. Dessa kan uppsta som astmatiska anfall (s.k.
analgetisk astma), Quincke-6dem eller urtikaria.

Andra NSAIDer
Anvandning av dexibuprofen samtidigt med NSAID, inklusive
selektiva cyklooxygenas-2-hammare, bor undvikas.
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Aldre

Aldre personer har dkad forekomst av biverkningar mot NSAID, i
synnerhet gastrointestinal blodning och perforation, som kan vara
letal (se avsnitt Dosering).

Gastrointestinala risker

Gastrointestinal blodning, ulceration och perforation, som kan vara
letal, har rapporterats for alla typer av NSAID. De har intraffat
oavsett behandlingstid, med eller utan varningssymtom eller
tidigare forekomst av allvarliga gastrointestinala handelser.

Risken for gastrointestinal blodning, ulceration eller perforation ar
hogre med 6kande NSAID-dos, hos patienter som tidigare haft sar, i
synnerhet om dessa komplicerats av blodning eller perforation (se
avsnitt Kontraindikationer), vid alkoholism samt hos aldre personer.
Dessa patienter bor pabdrja behandlingen med lagsta méjliga dos.
Kombinationsbehandling med slemhinneskyddande medel (t.ex.
misoprostol eller protonpumpshammare) bor overvagas for dessa
patienter, liksom for patienter som behover samtidig behandling
med acetylsalicylsyra i lagdos eller andra lakemedel som sannolikt
kan 0ka den gastrointestinala risken (se nedan och avsnitt
Interaktioner).

Patienter med anamnes pa gastrointestinala biverkningar, i
synnerhet aldre personer, skall rapportera alla buksymtom
(speciellt gastrointestinal blodning), i synnerhet i behandlingens
inledande skede. Forsiktighet bor iakttas for patienter som far
samtidig medicinering som kan oOka risken for ulceration eller
blodning, t.ex. orala kortikosteroider, orala eller parenteral
antikoagulantia (t.ex. heparin eller dess derivat, vitamin-K
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antagonister sasom acenokumarol eller warfarin, och icke-vitamin
-K antagonister sasom rivaroxaban, apixaban eller dabigatran),
selektiva seretoninaterupptagshammare eller trombocyt
aggregationshammande medel sdsom acetylsalicylsyra (se avsnitt
Interaktioner).

Da gastrointestinal blédning eller ulceration upptréder hos
patienter som behandlas med dexibuprofen skall behandlingen
avbrytas.

NSAID skall ges med forsiktighet till patienter med inflammatorisk
gastrointestinal sjukdom (ulcerds kolit, Crohns sjukdom) i anamnes
en eftersom deras tillstand kan forvarras (se avsnitt Biverkningar).

Overkénslighet

Liksom med andra NSAID kan allergiska reaktioner, inklusive
anafylaktiska/anafylaktoida reaktioner, ocksa forekomma utan
tidigare exponering for lakemedlet.

Svara akuta overkanslighetsreaktioner (t.ex. anafylaktisk chock)
forekommer mycket sallan. Behandlingen ska avbrytas efter att de
forsta tecknen pa en dverkanslighetsreaktion uppkommit efter
ibuprofenintag. Medicinskt vasentliga atgarder maste vidtas av
erfarna personer i enlighet med symtomen.

Effekter pa luftvdgarna
Bronkospasm kan framkallas hos patienter som lider av eller som
tidigare haft bronkialastma eller allergisk sjukdom.,

Kardiovaskulara och cerebrovaskulara effekter
Adekvat uppféljning och radgivning kravs for patienter med
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anamnes pa hypertoni och/eller lindrig till mattlig kronisk hjartsvikt,
da vatskeretention och 6dem har rapporterats i samband med
NSAID-behandling.

Kliniska studier antyder att anvandning av ibuprofen, sarskilt vid en
hog dos (2400 mg/dag), kan vara forknippad med en liten 0kad risk
for arteriella trombotiska handelser (till exempel hjartinfarkt eller
stroke). Epidemiologiska studier har generellt sett inte antytt nagot
samband mellan en 1ag dos av ibuprofen (t.ex. <= 1200 mg/dag)
och en 6kad risk for arteriella trombotiska handelser. Aven om det
finns begransade data om den arteriella trombotiska risken vid
anvandning av dexibuprofen ar det rimligt att anta att risken
forknippad med en hog dos av dexibuprofen (1200 mg/dag) liknar
den som ar forknippad med en hog dos av ibuprofen (2400
mg/dag). Patienter med okontrollerad hypertoni, hjartsvikt (NYHA
[I-111), etablerad ischemisk hjartsjukdom, perifer arteriell sjukdom
och/eller cerebrovaskular sjukdom ska endast behandlas med
dexibuprofen efter noggrant overvagande och hoga doser (1200
mg/dag) bor undvikas. Langtidsbehandling av patienter med
riskfaktorer for kardiovaskulara handelser (t.ex. hypertoni,
hyperlipidemi, diabetes mellitus, rokning) ska endast paborjas efter
noggrant dvervagande, sarskilt om hoga doser av dexibuprofen
(1200 mg/dag) kravs.

Effekter pa njure och lever

Forsiktighet kravs for patienter med lever-och njursjukdom; risken
for vatskeretention, 6dem och férsamrad njurfunktion maste da
beaktas. Om dexibuprofen anvands till dessa patienter skall dosen
hallas sa lag som majligt och njurfunktionen féljas med
regelbundna kontroller.
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Dexibuprofen kan, liksom andra NSAID, associeras med
njurbiverkningar som kan leda till glomerular nefrit, interstitiell
nefrit, renal papillarnekros, nefrotiskt syndrom och akut njursvikt
(se avsnitten Dosering, Kontraindikationer och Interaktioner).

Liksom andra NSAID kan dexibuprofen 6ka plasmanivaerna av
ureakvave och kreatinin.

Liksom andra NSAID kan dexibuprofen orsaka 6vergaende mindre
okningar i vissa levervarden och aven signifikanta dkningar av
ASAT och ALAT. | handelse av en kliniskt relevant okning av dessa
parametrar maste behandlingen avbrytas (se avsnitten Dosering
och Kontraindikationer).

| allmanhet kan vanemassig anvandning av analgetika, sarskilt vid
kombination av olika analgetiska lakemedel, leda till bestaende
njurskador med risk for njursvikt (analgetisk nefropati).
Kombinationer med ibuprofen eller andra NSAID (inklusive
receptfria preparat och selektiva COX-2-hammare) bor saledes
undvikas.

Hudreaktioner

Allvarliga hudreaktioner - vissa av dem letala - daribland exfoliativ
dermatit, Stevens-Johnsons syndrom och toxisk epidermal nekrolys,
har rapporterats i mycket sallsynta fall i samband med NSAID
-anvandning (se avsnitt Biverkningar). Patienterna tycks Iopa storst
risk att drabbas av dessa reaktioner tidigt i behandlingsforloppet,
da reaktionerna i majoriteten av fall upptratt under den forsta
behandlingsmanaden. Akut generaliserad exantematos pustulos
(AGEP) har rapporterats i samband med lakemedel som innehaller
ibuprofen.
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Dexibuprofen skall sattas ut vid forsta tecken och symtom pa
allvarliga hudreaktioner, sasom hudutslag, slemhinneskada eller
nagot annat tecken pa overkanslighet.

| sallsynta fall kan allvarliga hud- och mjukdelsinfektioner ha sitt
ursprung i vattkoppor. An sa lange kan NSAIDs bidragande roll i
forsamringen av dessa infektioner inte uteslutas. Darfor
rekommenderas det att undvika behandling med dexibuprofen vid
vattkoppor.

Koagulering

| likhet med andra NSAID kan dexibuprofen reversibelt hamma
trombocytaggregation och trombocytfunktion och forlanga
blodningstiden. Forsiktighet ska iakttas for patienter med
hemorragisk diates och andra koagulationsrubbningar, liksom nar
dexibuprofen ges samtidigt med orala antikoagulantia (se avsnitt
interaktioner).

Data fran prekliniska studier indikerar att trombocyt
aggregationshamningen med acetylsalicylsyra i lagdos kan
forsamras om ett NSAID-preparat som dexibuprofen ges samtidigt.
Denna interaktion skulle kunna minska den hjart-karlprotektiva
effekten. Om samtidig anvandning av acetylsalicylsyra i lagdos ar
indicerad kravs darfor sarskild forsiktighet, om
behandlingsperioden dverskrider korttidsanvandning (se avsnitt
Interaktioner och Farmakodynamik).

Maskering av symtom pa underliggande infektioner
Tradil kan maskera symtom pa infektioner, vilket kan leda till att
insattning av lamplig behandling fordrojs och darmed orsakar ett
samre utfall av infektionen. Detta har iakttagits vid
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samhallsforvarvade bakteriella lunginflammationer och bakteriella
komplikationer av varicella. Nar Tradil administreras for
smartlindring vid infektioner rekommenderas Overvakning av
infektionen. Om patienten inte ar inlagd pa sjukhus ska denne
kontakta ldkare om symtomen kvarstar eller forvarras.

Lakemedelsinducerad huvudvark

Langvarig anvandning av alla typer av smartstillande lakemedel for
huvudvark kan gora huvudvarken varre. Om denna situation
upplevs eller misstanks, bér medicinsk radgivning erhallas och
behandlingen avbrytas. Diagnosen lakemedelsinducerad
huvudvark (MOH) bor misstankas hos patienter som har huvudvark
ofta eller dagligen trots (eller pa grund av) regelbunden
anvandning av lakemedel mot huvudvark.

Ytterligare varningar och forsiktighet som ska iakttas fore
anvandning

Patienter som far langtidsbehandling med dexibuprofen bér som en
forsiktighetsatgard foljas upp under behandlingen (njur- och
leverfunktion samt hematologisk funktion/blodstatus).

Interaktioner

Informationen i detta avsnitt baseras pa tidigare erfarenheter av
dexibuprofen och andra NSAID.

Generellt bor NSAID anvandas med forsiktighet tillsammans med
andra lakemedel som kan Oka risken for gastrointestinal ulceration,
gastrointestinal blodning eller njurfunktionsnedsattning.

Samtidig anvandning rekommenderas inte:
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Andra NSAID och salicylater (acetylsalicylsyra som smartstillande
behandling): Samtidig anvandning av andra NSAID, inklusive
selektiva cyklooxygenas-2-hammare skall undvikas eftersom
samtidig behandling med olika NSAID kan oka risken for
gastrointestinal ulceration och blodning (se avsnitt Varningar och
forsiktighet).

Acetylsalicylsyra (som antitrombotisk behandling): Samtidig
administrering av dexibuprofen och acetylsalicylsyra
rekommenderas i allmanhet inte pa grund av den mojliga 6kade
risken for biverkningar. Experimentella data antyder att ibuprofen
eventuellt kan hamma effekten av laga doser av acetylsalicylsyra
pa trombocytaggregation kompetitivt nar de doseras tillsammans.
Aven om det finns osakerheter kring extrapolering av dessa data
till den kliniska situationen gar det inte att utesluta mojligheten att
regelbunden langvarig anvandning av ibuprofen eventuellt minskar
den hjartskyddande effekten av laga doser acetylsalicylsyra. Ingen
klinisk relevant effekt anses sannolik vid tillfallig anvandning av
ibuprofen (se avsnitt Farmakodynamik). Aven om inga data finns
tillgangliga for dexibuprofen ar det rimligt att anta att en liknande
interaktion kan finnas mellan dexibuprofen (= S(+)-ibuprofen) (den
farmakologiskt aktiva enantiomeren hos ibuprofen) och laga doser
av acetylsalicylsyra.

Metotrexat:

NSAID hammar den tubulara sekretionen av metotrexat och vissa
metaboliska

interaktioner kan uppsta med minskad clearance av metotrexat
som foljd. Administrering av dexibuprofentabletter inom 24 timmar
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fore eller efter administrering av metotrexat kan leda till en forhojd
koncentration av metotrexat och en 6kning av dess toxiska
effekter.

Darfor ska samtidig anvandning av NSAID-preparat och metotrexat
i hogdos undvikas.

Forsiktighet ska iakttas vid samtidig behandling med:

Antihypertensiva medel:

(ACE-hammare, beta-receptorblockerare eller angiotensin
ll-receptorantagonister) och diuretika: NSAID preparat kan
reducera effekten av dessa lakemedel.

Hos vissa patienter med nedsatt njurfunktion (t.ex. dehydrerade
eller aldre patienter med nedsatt njurfunktion) kan samtidig
administrering av ACE-hammare, beta-receptorblockerare eller
angiotensin-ll-receptorantagonister och medel som hammar
cyklooxygenas resultera i ytterligare forsamring av njurfunktionen
inklusive eventuell akut njursvikt, som vanligtvis ar reversibel,
Darfor ska kombinationen anvandas med forsiktighet, sarskilt hos
aldre. Patienterna bor vara tillrackligt hydrerade och man bér
dvervéga att kontrollera njurfunktionen efter paborjad
kombinationsbehandling och regelbundet under behandlingen.
Diuretika kan oka risken for nefrotoxicitet av NSAID.

Ciklosporin, takrolimus, sirolimus och aminoglykosidantibiotika:
Samtidig behandling med NSAID kan oka risken for njurtoxicitet pa
grund av minskad syntes av prostaglandiner i njuren. Vid
kombinationsbehandling maste njurfunktionen 6vervakas noggrant,
speciellt hos aldre.
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Kortikosteroider: Okad risk for gastrointestinal ulceration eller
blodning (se avsnitt Varningar och forsiktighet).

Antikoagulantia:

NSAID kan forstarka effekten av antikoagulantia, sasom heparin
eller dess derivat, vitamin-K antagonister som acenokumarol eller
warfarin, och orala antikoagulantia av icke-vitamin-K antagonist
-typ sasom rivaroxaban, apixaban eller dabigatran (se avsnitt
Varningar och forsiktighet).

Digoxin, fenytoin, litium:

Samtidig anvandning av dexibuprofen med digoxin, fenytoin eller
litiumberedningar kan 6ka serumnivaerna for dessa lakemedel.
Kontroller av litiumnivaer i serum ar nédvandiga, kontroller av
digoxinnivaer i serum och fenytoinnivaer i serum rekommenderas.

Metotrexat:

Risken for eventuella interaktioner vid lagdosbehandling med
metotrexat bor beaktas, speciellt hos patienter med nedsatt

njurfunktion. Vid kombinationsbehandling bor njurfunktionen
overvakas.

Sulfonylurea:

Kliniska undersokningar har visat interaktioner mellan NSAID och
antidiabetika (sulfonylurea). Aven om inga interaktioner mellan
ibuprofen eller dexibuprofen och sulfonylurea har beskrivits
rekommenderas en kontroll av blodglukosvarden som en
forsiktighetsatgard vid samtidig anvandning.

Kinolonantibiotika:
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Data fran djurforsok indikerar att NSAID kan 6ka risken for kramper
| samband med kinolonantibiotika. Patienter som tar NSAID och
kinoloner kan ha okad risk for att utveckla kramper.

CYP 2C9 hammare:

Samtidig administrering av dexibuprofen medCYP2C9 hammare
kan oka exponeringen av dexibuprofen (CYP2C9-substrat). | en
studie med vorikonazol och flukonazol (CYP2C9)-hammare) kunde
en 0kning i exponeringen av S(+) - ibuprofen med ungefar 80 till
100% visas. Minskning av dexibuprofendosen bor dvervagas vid
samtidig administrering med potenta CYP2C9-hammare, sarskilt
nar hogdos dexibuprofen administrearas tillsamans med
vorikonazol eller flukonazol.

Trombocytaggregationshammande medel och selektiva
serotoninaterupptagsammare (SSRI):

Okad risk for gastrointestinal blédning (se avsnitt Varningar och
forsiktighet).

Kaliumsparande diuretika:

Samtidig administrering av ibuprofen och kaliumsparande diuretika
kan leda till hyperkalemi (kontroll av kaliumhalt i serum
rekommenderas).

Zidovudin (Azidothymidine):

Okad risk for hematologisk toxicitet nér NSAID ges med zidovudin.
Det finns bevis for en okad risk for hemartros och hematom hos
HIV positiva patienter med hemofili som far samtidig behandling
med zidovudin och ibuprofen.

Probenecid och sulfinpyrazon:
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Ldkemedel som innehaller probenecid eller sulfinpyrazon kan
fordroja utsondringen av ibuprofen.,

Baklofen:
Baklofentoxicitet kan utvecklas efter insattning av ibuprofen.

Pemetrexed

Hoga doser av NSAID kan oka koncentrationen av pemetrexed. Hos
patienter med mild till mattlig njurinsufficiens (kreatininclearance
fran 45 till 79 ml/min), bér samtidig anvandning av dexibuprofen i
hoga doser undvikas 2 dagar fore och 2 dagar efter
pemetrexedadministrering.

Alkohol
Overdriven alkoholkonsumtion under NSAID behandling kan
forvarra gastrointestinala biverkningar.

Graviditet

Hamning av prostaglandinsyntesen kan ha en negativ inverkan pa
graviditeten och/eller embryots/fostrets utveckling.

Data fran epidemiologiska studier tyder pa 6kad risk for missfall,
hjartmissbildning och gastroschis efter anvandning av en
prostaglandinsynteshammare under tidig graviditet. Den absoluta
risken for kardiovaskular missbildning 6kade fran mindre an 1% till
ca. 1,5 %. Denna risk formodas dka med behandlingens dos och
duration.

Hos djur har tillforsel av prostaglandinsynteshammare visats leda
till okad forekomst av pre- och postimplantationsforluster samt

embryo/fetal dod. Dessutom har 6kad incidens av flera olika
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missbildningar, daribland kardiovaskulara, rapporterats for djur
som fatt prostaglandinsynteshammare under den organogenetiska
perioden (se avsnitt Prekliniska uppgifter).

Fran och med den 20:e graviditetsveckan kan anvandning av Tradil
orsaka oligohydramnios till foljd av nedsatt njurfunktion hos fostret.
Detta kan intraffa kort efter behandlingsstarten och ar vanligtvis
reversibelt efter att behandlingen avbryts. Dessutom har det
forekommit rapporter om fortrangning av ductus arteriosus efter
behandling under andra trimestern, varav de flesta forsvann efter
avslutad behandling. Under graviditetens forsta och andra
trimester ska Tradil darfor inte ges, savida det inte ar helt
nodvandigt. Om Tradil anvands av en kvinna som forsoker bl
gravid, eller under graviditetens forsta eller andra trimester, ska
dosen hallas sa lag och behandlingstiden sa kort som majligt.
Overvag fosterévervakning for oligohydramnios och fortrangning
av ductus arteriosus vid exponering for Tradil under flera dagar
fran och med graviditetsvecka 20. Tradil ska sattas ut om
oligohydramnios eller fortrangning av ductus arteriosus upptacks.

Under tredje trimestern av graviditeten kan alla
prostaglandinsynteshammare utsatta fostret for:

- Kardiopulmonell toxicitet (for tidig fortrangning/slutning av
ductus arteriosus och pulmonell hypertension)
- Njurinsufficiens (se ovan)

Modern och den nyfodda kan vid graviditetens slut utsattas for:

- Okad blddningstid beroende pa en antiaggregationseffekt hos
trombocyterna, som kan férekomma redan vid mycket laga dos
er.
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" Hamning av uteruskontraktioner, vilket kan leda till
forsenad/forlangd forlossning.

Tradil ar darfor kontraindicerat under tredje trimestern av
graviditeten (se avsnitt Kontraindikationer och Prekliniska

uppgifter).

Amning

Ibuprofen passerar i liten utstrackning éver i modersmjolk. Amning
ar mojlig om doseringen av dexibuprofen &r lag och
behandlingstiden kort.

Fertilitet

Lakemedel som hammar syntesen av cyklooxygenas/prostaglandin
kan forsamra fertiliteten reversibelt och rekommenderas inte for
kvinnor som forsoker bli gravida. Hos kvinnor som har svart att bli
gravida eller som utreds for infertilitet ska utsattning av
dexibuprofenbehandling overvagas.

Trafik

Tradil har ingen eller forsumbar effekt pa formagan att framféra
fordon och anvanda maskiner. Vid behandling med hog dos av
dexibuprofen kan patientens reaktionsféormaga férsamras da
biverkningar som yrsel, trotthet, svindel eller synstorningar kan
forekomma. Detta bor beaktas da skarpt uppmarksamhet kravs
t.ex. vid bilkérning eller vid anvandning av maskiner. Vid engangs-
eller korttidsanvandning av dexibuprofen kravs inga sarskilda
forsiktighetsatgarder.
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Biverkningar

a, sammanfattning av sakerhetsprofilen

Klinisk erfarenhet har visat att risken for biverkningar av
dexibuprofen ar i stort sett jamforbar med racemiskt ibuprofen, se
ocksa avsnitt Farmakodynamik.

De vanligaste biverkningarna ar gastrointestinala. Peptiska sar,
perforation eller gastrointestinal blodning, ibland letal, i synnerhet
hos aldre, kan forekomma (se avsnitt Varningar och forsiktighet).
Biverkningar ar mestadels dosberoende och varierar mellan
individer. | synnerhet ar risken for forekomst av gastrointestinala
biverkningar beroende av dos och behandlingstid.

Mycket vanliga
Vanliga

Mindre vanliga
Sallsynta
Mycket sallsynta

ingen kand frekvens

=>1/10

>1/100, <1/10

>1/1 000, <1/100
>1/10 000, <1/1 000
<1/10 000

kan inte beraknas fran
tillgangliga data

b, Tabell éver biverkningar

Organsystemklass

Frekvens

Biverkning

ationer

Infektioner och infest

Mycket sallsynta Forsamring av

infektionsrelaterade i
nflammationer (t.ex.
utveckling av nekrotis
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erande fasciit) som
sammanfaller med
anvandning av
NSAID:s har

beskrivits.?

Blodet och lymfsyste
met

Mycket sallsynta

Hematopoetiska

storningar (anemi, leu
kopeni, trombocytope
ni, pancytopeni, agra

nulocytos).2

Immunsystemet

Mindre vanliga

Overkénslighetsreakti
oner som urtikaria, ki
ada, purpura och
exantem samt
astmatiska anfall
(eventuellt med

blodtrycksfall).?
Angioodem.

Mycket sallsynta

Allvarliga
generaliserade overk
anslighetsreaktioner.
De kan variera fran
ansiktsodem, svullnad
av tunga, svullnad av
inre larynx med
sammandragning av
luftvagarna, andnod, t
akykardi och
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blodtrycksfall till

livshotande chock.

Forvarrad astma.3

Psykiska storningar

Mindre vanliga

Angest.

nervsystemet

Sallsynta Psykotisk reaktion,
depression, forvirring,
hallucination

Centrala och perifera [Vanliga Centralnervosa

storningar som
huvudvark, yrsel,
somnloshet, agitation,
irritabilitet eller
somnighet, svindel,
trotthet.

Mycket sallsynta

Aseptisk meningit.4

Ogon

Mindre vanliga

Synstorningar.

Sallsynta

Toxisk amblyopi.

Oron och balansorgan

Mindre vanliga

Tinnitus

Sallsynta Forsamrad horsel
Hjartat Mycket sallsynta Odem,
hjartklappning, hjarts
vikt, hjartinfarkt.”
Blodkarl Mycket sallsynta Arteriell hypertoni, va

skulit.

Magtarmkanalen

Mycket vanliga

Gastrointestinala
besvar som
buksmarta,
illamaende, dyspepsi,
diarré, gasbildning,
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forstoppning,

halsbranna, krakning
och lindrig gastrointe
stinal blodforlust som

| undantagsfall kan

orsaka anemi.6

Vanliga

Gastrointestinala sar,
ibland med
blodningar och perfor
ation (se avsnitt
Varningar och
forsiktighet), melena,
hematemes, ulcerativ
stomatit, kolit,
forsamring av inflam
matorisk tarmsjukdo
m (se avsnitt
Varningar och
forsiktighet),
komplikationer av
kolondivertiklar (perfo
ration, fistel).

Mindre vanliga

Gastrit.

Mycket sallsynta

Esofagit, pankreatit,
bildning av intestinala
diafragmaliknande str
ikturer.

Hud och subkutan va
vhad

Mindre vanliga

Hudutslag.

Mycket sallsynta

Erythema multiforme,

alopedi,
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fotosensitivitetsreakti
oner, bullosa
reaktioner som Steve
ns-Johnsons syndrom,
akut toxisk epidermal
nekrolys (Lyells
syndrom).

ingen kand frekvens

Lakemedelsreaktion
med eosinofili och
systemiska symtom
(DRESS).

Akut generaliserad
exantematos pustulos
(AGEP).

Andningsvagar,
brostkorg och medias
tinum

Mindre vanliga

Rinit.

Mycket sallsynta

Bronkospasm (framst
hos astmatiska
patienter)

Njurar och urinvagar

Mindre vanliga

Utveckling av 6dem,
sarskilt hos patienter
med arteriell hyperto
ni eller njurinsufficien
s, nefrotiskt syndrom,
interstitiell nefrit som
kan vara forknippat
med njursvikt.

Sallsynta

Skada pa
njurvavnaden
(papillarnekros) och
forhojd
ureakoncentration |
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blodet, okad
koncentration av urin
syra i blodet.

Lever och gallvagar |Sallsynta Forandringar i
leverfunktionen
(vanligtvis reversibla).

Mycket sallsynta Nedsatt leverfunktion,
leverskada, sarskilt
vid langvarig
behandling,
leversvikt, akut hepat
it och gulsot.

(1-6) 5e underavsnitt c. (beskrivning av utvalda biverkningar) for

ytterligare information
c, Beskrivning av utvalda biverkningar

1 Beskrivning av infektioner och infestationer

Denna biverkning ar eventuellt forknippad med NSAID:s
verkningsmekanism. Om tecken pa en infektion uppstar eller
forvarras vid anvandning av Tradil, rekommenderas darfor
patienten att uppsoka lakare utan drojsmal. Det bor utredas om en
anti-infektiv behandling/behandling med antibiotika bor sattas in. |
undantagsfall kan allvarliga kutana infektioner och
mjukdelskomplikationer uppsta vid varicellainfektion.

2 Beskrivning av blodet och lymfsystemet

De forsta tecknen pa hematopoetiska stérningar ar: feber, halsont,
ytliga munsar, influensaliknande symtom, svar utmattning,
blédning i ndsa och hud. | sddana fall bor patienten radas att
omedelbart avbryta behandlingen med lakemedlet, att undvika
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sjalvmedicinering med analgetika eller antipyretika och att
uppsoka lakare.

3 Beskrivning av immunsystemet

Om overkanslighetsreaktioner med hudutslag och klada liksom
astmatiska anfall intraffar ska patienten instrueras att omedelbart
informera lakare och att sluta ta Tradil i detta fall.

Om nagot symptom pa allvarlig generaliserad
overkanslighetsreaktion uppstar, vilket kan intraffa dven efter den
forsta dosen, bor sjukvard uppsokas omedelbart.

4 Beskrivning av aseptisk meningit

Den patogena verkningsmekanismen for lakemedelsinducerad
aseptisk meningit ar inte helt klarlagd. Tillgangliga data for NSAID
-relaterad aseptisk meningit pekar emellertid pa en
overkanslighetsreaktion (beroende pa ett tidssamband mellan
lakemedelsintag och forsvinnande av symtom efter utsattning av
lakemedel).

Notera att enstaka fall av symtom pa aseptisk meningit (sasom stel
nacke, huvudvark, illamaende, krakningar, feber eller
desorientering) har observerats under behandling med ibuprofen,
hos patienter med befintliga autoimmuna sjukdomar (sasom
systemisk lupus erythematosus, blandad bindvavssjukdom).

> Beskrivning av hjartat

Kliniska studier antyder att anvandning av ibuprofen, sarskilt vid en
hog dos (2400 mg/dag), kan vara forknippad med en liten 0kad risk
for arteriella trombotiska handelser (t.ex. hjartinfarkt eller stroke)
(se avsnitt Varningar och férsiktighet). Aven om det finns
begransade data om den arteriella trombotiska risken vid
anvandning av dexibuprofen ar det rimligt att anta att risken
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forknippad med en hog dos av dexibuprofen (1 200 mg/dag) liknar
den som ar forknippad med en hog dos av ibuprofen (2 400
mg/dag).

6 Beskrivning av magtarmkanalen

Patienten bor instrueras att sluta ta lakemedlet och omedelbart
uppsoka lakare om relativt svar 6vre buksmarta, melena eller
hematemes uppstar.

Rapportering av misstankta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att
lakemedlet godkants. Det gor det mojligt att kontinuerligt overvaka
lakemedlets nytta-riskforhallande. Halso- och sjukvardspersonal
uppmanas att rapportera varje misstankt biverkning till
Lakemedelsverket, men alla kan rapportera misstankta
biverkningar till Lakemedelsverket, www.lakemedelsverket.se.
Postadress

Lakemedelsverket
Box 26
751 03 Uppsala

Overdosering

Dexibuprofen har |ag akut toxicitet och patienter har dverlevt efter
engangsdoser pa 54 g ibuprofen (vilket motsvarar cirka 27 g
dexibuprofen). De flesta overdoseringar har varit asymtomatiska.
Det finns en risk for symtom vid doser pa >80-100 mg/kg
kroppsvikt ibuprofen.
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Symtomen uppkommer vanligtvis inom 4 timmar. Vanligast ar
lindriga symtom exempelvis buksmarta, illamaende, krékning,
letargi, dasighet, huvudvark, nystagmus, tinnitus och ataxi.
Sallsynt forekommande ar mattliga till svara symtom, exempelvis
gastrointestinal blodning, hypotension, hypotermi, metabolisk
acidos, kramper, nedsatt njurfunktion, koma, respiratoriskt
distress-syndrom hos vuxen samt dvergaende apnéepisoder (hos
mycket sma barn efter stort intag). Vid allvarlig forgiftning kan
metabolisk acidos uppsta.

Behandlingen ar symtomatisk och det finns ingen specifik antidot.
Mangder som troligtvis inte ger symtom (mindre an 50 mg/kg
kroppsvikt dexibuprofen) kan spadas ut med vatten for att
minimera de gastrointestinala besvaren. Vid intag av betydande
mangder ska aktivt kol ges. Magtomning genom krakning skall
endast dvervagas om proceduren kan genomforas inom 60 minuter
efter intaget. Magskoljning skall inte overvagas om inte patienten
har intagit en potentiellt livshotande mangd och proceduren kan
utforas inom 60 minuter efter intaget. Forcerad diures, hemodialys
eller hemoperfusion hjalper troligen inte eftersom dexibuprofen har
hog plasmaproteinbindningsgrad.

Farmakodynamik

Icke-steroida antiinflammatoriska/antireumatiska medel, NSAID,
propionsyraderivat.

Dexibuprofen (S(+)-ibuprofen) ar den farmakologiskt aktiva
enantiomeren av ibuprofen, ett icke-selektivt NSAID-preparat.
Verkningsmekanismen antas bero pa hamning av
prostaglandinsyntesen. Hos manniska lindrar medlet smarta,
inflammation och feber och hammar reversibelt ADP-och
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kollagenstimulerad trombocytaggregation.

Jamforande kliniska studier har utforts i syfte att jamfora effekten
av racemiskt ibuprofen med dexibuprofen vid artros under en
behandlingstid pa 15 dagar, vid dysmenorré (inklusive
smartsymtom) samt vid tandvark. Studierna visade att
dexibuprofen var minst lika effektivt som racemiskt ibuprofen vid
den rekommenderade doseringskvoten 1:2.

Experimentella data antyder att ibuprofen eventuellt kan hamma
effekten av laga doser av acetylsalicylsyra pa
trombocytaggregation kompetitivt nar de doseras tillsammans.
Vissa farmakodynamiska studier har visat att en minskad effekt av
acetylsalicylsyra pa tromboxanbildning och trombocytaggregation
forekom nar enkeldoser av ibuprofen 400 mg togs inom 8 timmar
fore eller inom 30 minuter efter dosering av acetylsalicylsyra med
omedelbar frisattning (81 mg). Aven om det finns osakerheter kring
extrapolering av dessa data till den kliniska situationen gar det inte
att utesluta mojligheten att regelbunden langvarig anvandning av
ibuprofen eventuellt minskar den hjartskyddande effekten av laga
doser acetylsalicylsyra. Ingen klinisk relevant effekt anses sannolik
vid tillfallig anvandning av ibuprofen (se avsnitt Interaktioner).
Aven om inga data finns tillgangliga fér dexibuprofen ar det rimligt
att anta att en liknande interaktion kan finnas mellan dexibuprofen
(= S(+)-ibuprofen) (den farmakologiskt aktiva enantiomeren hos
ibuprofen) och laga doser av acetylsalicylsyra.

Farmakokinetik

Absorption
Efter oral administering absorberas dexibuprofen val, primart |
tunntarmen.
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Maximala plasmanivaer uppnas ca 2 timmar efter oralt intag, i
likhet med andra konventionella ibuprofen preparat. Det finns dock
ibuprofen preparat tillgéngliga dar absorptionen fran
magtarmkanalen ar snabbare och resulterar i maximala plasma
nivaer inom 1 timme efter administrering (t ex natrium-ibuprofen).
Dock har en direkt korrelation mellan "tid till maximal plasma
koncentration” och "tid till klinisk effekt” inte bevisats annu, varken
for ibuprofen eller dexibuprofen. Dessutom ar "tid till klinisk effekt”
inte dverensstammande for olika ibuprofen preparat.

Distribution
Plasmaproteinbindningsgraden ar ca. 99%.

Biotransformation och elimination

Efter metabolism i levern (hydroxylering, karboxylering) utsondras
de farmakologiskt inaktiva metaboliterna fullstandigt,
huvudsakligen via njurarna (90%) men ocksa i gallan.
Eliminationshalveringstiden ar 1,8 - 3,5 timmar.

Intag av foda

Administrering av 400 mg dexibuprofen tillsammans med maltid
med hogt fettinnehall férlanger den tid det tar att nd maximala
koncentrationer (fran 2,1 timmar i fastande tillstand till 2,8 timmar
efter maltid med hogt fettinnehall) och minskar de maximala
plasmakoncentrationen (fran 20,6 till 18,1 ug/ml, vilket saknar
klinisk betydelse) men paverkar inte absorptionens omfattning.

Patienter med nedsatt njur- eller leverfunktion
Farmakokinetiska studier, dar ibuprofen givits till patienter med
njursvikt, tyder pa att dosreduktion behdvs for dessa patienter.
Forsiktighet kravs ocksa pa grund av hamning av den renala
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prostaglandinsyntesen (se avsnitten Dosering och Varningar och
forsiktighet).

Eliminationen av dexibuprofen ar nagot lagre hos patienter med
levercirros.

Prekliniska uppgifter

Jamforande studier avseende toxicitet vid engangsdosering och
upprepad dosering, reproduktionstoxicitet och mutagenicitet, har
visat att den toxikologiska profilen for dexibuprofen ar jamforbar
med den for ibuprofen. Inga specifika toxikologiska eller
karcinogena risker for manniska framkom.

Ibuprofen hammade agglossningen hos kanin och forsamrade
implantationen hos olika djurslag (kanin, ratta, mus).
Administrering av prostaglandinsynteshammare, inklusive
ibuprofen (mestadels i hogre doser an de terapeutiska), till draktiga
djur har resulterat i 0kad forekomst av pre- och
postimplantationsforluster, 0kad embryonal-fetal dodlighet och
okad incidens missbildningar.

Innehall

Kvalitativ och kvantitativ sammansattning

Tradil filmdragerad tablett

Varje filmdragerad tablett innehaller 300 mg eller 400 mg
dexibuprofen.

For fullstandig forteckning dver hjalpamnen, se avsnitt Forteckning
over hjalpamnen.

Forteckning Gver hjalpamnen
Tablettkarna:
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Hypromellos

mikrokristallin cellulosa
karmelloskalcium

kolloidal vattenfri kiseldioxid
talk

Filmdragering:
Hypromellos
titandioxid (E 171)
triacetin

talk

makrogol 6000

Blandbarhet

Ej relevant.

Hallbarhet, forvaring och hantering

Hallbarhet
3 ar (PVC/PVDC/aluminiumblister).

Sarskilda férvaringsanvisningar
Forvaras vid hogst 25°C.

Sarskilda anvisningar for destruktion
Ej anvant [akemedel och avfall ska kasseras enligt gallande
anvisningar.

Forpackningsinformation

Filmdragerad tablett 300 mg (vit, rund utan skara)

100 x 1 styck blister (fri prissattning), EF, Ovriga férskrivare:
tandlakare

30 styck blister (fri prissattning), EF, Ovriga forskrivare: tandlakare
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Filmdragerad tablett 400 mg (vit, avlang med skara pa bada sidor)
100 x 1 styck blister, 164:44, F, Ovriga forskrivare: tandlakare
30 styck blister, 98:27, F, Ovriga forskrivare: tandlakare
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