1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Paramax 500 mg jauhe oraaliliuosta varten, annospussi

2.  VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

1 annospussi sisdltdd 500 mg parasetamolia.

Apuaineet, joiden vaikutus tunnetaan: mannitoli E 421 (2000 mg jokaisessa annospussissa), ksylitoli E 967
(1665 mg jokaisessa annospussissa)

Téaydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO
Jauhe oraaliliuosta varten

Vaaleanpunainen, mustaherukan tuoksuinen jauhe.

4.  KLIINISET TIEDOT
4.1 Kiyttoaiheet

Lievén tai keskivaikean kivun ja kuumeen lyhytaikainen, oireenmukainen hoito.
Paramax on tarkoitettu aikuisille ja vahintddn 12 vuoden ikiisille nuorille.

4.2 Annostus ja antotapa

Annostus

Aikuiset ja vdhintddn 12 vuoden ikdiset nuoret:

34-60 kg painavat: 1 annospussi 4—6 tunnin vilein tarpeen mukaan. Enimméisannos on 4 annospussia (2000
mg parasetamolia) vuorokaudessa.

Y1i 60 kg painavat: 1-2 annospussia 4—6 tunnin vélein tarpeen mukaan. Enimméisannos on 6 annospussia
(3000 mg parasetamolia) vuorokaudessa.

Annosvili: vihintddn 4 tuntia.

Alle 12-vuotiaat lapset ja alle 34 kg painavat nuoret:

Valmistetta ei ole tarkoitettu alle 12-vuotiaille lapsille eikd alle 34 kg painaville nuorille, koska tita
annosvahvuutta ei suositella kyseiselle ikd-/painoryhmélle. Muut valmistemuodot/vahvuudet voivat sopia
heille paremmin.

Likkddt potilaat
Annoksen sovittaminen ei ole tarpeen.

Maksan vajaatoiminta

Jos potilas sairastaa lievada tai keskivaikeaa maksan vajaatoimintaa tai Gilbertin oireyhtyméi, annosta on
pienennettivi tai annosvélid pidennettivi. Parasetamolin vuorokausiannos saa olla korkeintaan 2 g. Tdmén
ladkevalmisteen kidyttd on vasta-aiheista, jos potilaalla on vaikea maksan vajaatoiminta (ks. kohta 4.3).

Munuaisten vajaatoiminta
Jos potilaalla on munuaisten vajaatoiminta, annosta on pienennettava:



Glomerulusten suodattumisnopeus Annos
10-50 ml/min 500 mg 6 tunnin vilein
< 10 ml/min 500 mg 8 tunnin vélein

Krooninen alkoholismi

Krooninen alkoholinkdytté voi madaltaa parasetamolin toksisten vaikutusten ilmenemiskynnystd. Kahden
annoksen vélin pitdéd ndilld potilailla olla véhintdén 8 tuntia. Parasetamolin vuorokausiannos saa olla
korkeintaan 2 g,

Antotapa
Valmiste on tarkoitettu otettavaksi suun kautta.

Annospussin siséltd luotetaan kupilliseen tai mukilliseen kuumaa mutta ei kichuvaa vettd ja sekoitetaan
hyvin. Valmis liuos pitdd juoda 30 minuutin kuluessa.

4.3 Vasta-aiheet

Yliherkkyys vaikuttavalle aineelle tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille.
Vaikea maksan vajaatoiminta.

4.4 Varoitukset ja kayttoon liittyvit varotoimet

Potilaita on kehotettava valttimédan muiden parasetamolia siséltdvien lidkevalmisteiden samanaikaista
kayttod, koska yliannostukseen liittyy vakavan maksavaurion riski (ks. kohta 4.9).

Parasetamolin kiaytossé on syytd noudattaa varovaisuutta, jos potilaalla on keskivaikea tai vaikea munuaisten
vajaatoiminta, lievd tai keskivaikea maksasolujen vajaatoiminta (kuten Gilbertin oireyhtymai), akuutti
maksatulehdus, muu samanaikainen maksan toimintaan vaikuttava laakitys, glukoosi-6-
fosfaattidehydrogenaasin puutos, hemolyyttinen anemia, kuivumista, alkoholin véérinkdyttdéd tai krooninen
aliravitsemus. Parasetamolin yliannostuksen yhteydessé voi kehittyd metabolinen asidoosi, jos potilaalla on
muita sen riskitekijoitd, kuten aliravitsemus, tai sepsiksen tyyppinen tulehdusvaste.

Parasetamolin ja flukloksasilliinin samanaikaisessa annossa on noudatettava varovaisuutta, koska
suurentuneen anionivajeen aiheuttaman metabolisen asidoosin (HAGMAN) riski on suurentunut etenkin
potilailla, joilla on vaikea munuaisten vajaatoiminta, sepsis, aliravitsemus tai muu glutationivajeen syy
(esim. krooninen alkoholismi), samoin kuin kéytettdessd parasetamolista enimméisannoksia piivittain.
Tarkkaa seurantaa, mukaan lukien virtsan 5-oksoprolinin mittaamista, suositellaan.

Asetyylisalisyylihapolle herkkien astmapotilaiden hoidossa on syytd noudattaa varovaisuutta, silld
parasetamolin kdyton yhteydessé on raportoitu lievid bronkospasmeja (ristireaktio).

Parasetamolia siséltavid ladkevalmisteita ei yleensdkéén ole syytd kdyttdd kuin muutama paiva ilman
ladkarin tai hammasladkérin midrdysti eikd niitd pidd kdyttdd suurina annoksina.

Kipulddkkeiden jatkuva kéyttd yleensdkin voi johtaa pysyvdd munuaisvaurioon ja munuaisten
vajaatoimintaan (sirkyliddkenefropatia) varsinkin, jos kdytetddn useita kipulddkkeitd samaan aikaan.

Suositeltua suurempiin annoksiin littyy hyvin vakavan maksavaurion riski. Potilaalle pitdd antaa
vastalidkettd mahdollisimman pian (ks. kohta 4.9). Ladkkeen pitkdaikaista ja tihedad kdyttod pitdd valttia.
Yliannostustapauksissa barbituraattien, alkoholin ja muiden maksatoksisten aineiden samanaikainen kiytto
lisdd maksavaurion riskid. Moninkertaisen vuorokausiannoksen ottaminen kerralla voi vahingoittaa maksaa
vakavasti. Potilas ei meneté tajuntaansa, mutta hdnen on silti syytd hakeutua heti ladkérin hoitoon. Ladkkeen
pitkdaikainen kayttod ilman lddkarin valvontaa voi olla haitallista. Jos lapsi saa 60 mg/kg/vrk parasetamolia,
sen yhdistiminen muuhun kuumelidkkeeseen ei ole perusteltua muuta kuin siind tapauksessa etteise tehoa.



Varovaisuus on tarpeen, jos parasetamolia kidytetddn yhdistettynd maksaentsyymejd indusoiviin aineisiin (ks.
kohta 4.5).

Alkoholijuomia on syyté vélttda titd valmistetta kiytettdessd, koska alkoholin ja parasetamolin
samanaikainen kaytto voi aiheuttaa maksavaurion / maksatoksisia vaikutuksia. Parasetamolia on annettava
varoen potilaille, jotka kédyttdvit runsaastialkoholia tai sairastavat kroonista alkoholismia. Yliannostukseen
liittyvét vaarat ovat tavallista suuremmat, jos potilaalla on muu kuin kirroottinen alkoholimaksasairaus.
Alkoholin vaarinkéyttdjilli on kdytettdva tavallista pienempéd ladkeannosta (ks. kohta 4.2). Vuorokausiannos
ei saa olla suurempi kuin 2000 mg.

Jos kipulddkkeitd on kdytetty pitkddn, suurina annoksina ja vadrin, kdyton dkillinen keskeyttiminen voi
aiheuttaa padnsérkyd, visymystd, lihaskipua, hermostuneisuutta ja autonomisia oireita. Namai vieroitusoireet
havidvat muutamassa paivassa. Sithen saakka kipulddkkeiden kayttod pitdd valttda, eiké sitd ole syytd aloittaa
uudelleen neuvottelematta asiasta ladkarin kanssa. Kipulidkkeiden likakaytostd johtuvaa padnséirkyd ei pidd
hoitaa suurentamalla annosta.

Tietoa apuaineista

Tama valmiste sisdltda
e mannitolia, jolla voi olla lievisti laksatiivinen vaikutus
e ksylitolia, jolla voi olla laksatiivinen vaikutus.

4.5 Yhteisvaikutukset muiden lidikevalmisteiden kanssa seki muut yhteisvaikutukset

Farmakodynaamiset yhteis vaikutukset:

Parasetamolin sddannollinen kayttd voi voimistaa varfariinin ja muiden kumariinien antikoagulanttivaikutusta
ja lisdtd vuotoriskid. Vaikutus voi ilmetd jo kédytettdessd 2000 mg:n vuorokausiannoksia 3 pdivana.
Satunnaisilla annoksilla ei ole merkittdvaa vaikutusta vuotoalttiuteen. INR-arvoja on seurattava tavallista
thedmmin tillaista lidkeyhdistelmid kdytettidessd ja kun sen kéyttd on lopetettu.

Parasetamolin ja tsidovudiinin samanaikainen kaytto lisdd neutropeniataipumusta. Siksi tdtd [d4 kevalmistetta
syytd kdyttdd samanaikaisesti tsidovudiinin kanssa muuta kuin lddkarin madrayksesta.

On syytd varovaisuuteen, kun parasetamolia kiytetddn samanaikaisesti flukloksasilliinin kanssa, silla
samanaikaiseen kdyttoon on littynyt suurentuneesta anionivajeesta johtuvaa metabolista asidoosia etenkin
niillld potilailla, joilla on riskitekijoitd (ks. kohta 4.4).

Farmakokine ettiset yhteisvaikutukset:

Mahan tyhjenemistd nopeuttavien lddkevalmisteiden, kuten metoklopramidin ja domperidonin,
samanaikainen kadyttd nopeuttaa parasetamolin imeytymisti ja sen vaikutuksen alkua.

Mabhan tyhjenemistd hidastavien lidkevalmisteiden samanaikainen kdyttd voi hidastaa parasetamolin
imeytymistd ja sen vaikutuksen alkua.

Kolestyramiini vihentd parasetamolin imeytymistd. Kipua lievittdvin vaikutuksen maksimoimiseksi
kolestyramiinia ei pidd antaa tunnin kuluessa parasetamolin annostelusta.

Isoniatsidi vaikuttaa parasetamolin farmakokinetiikkaan ja saattaa voimistaa maksatoksista vaikutusta.
Probenesidi estdé parasetamolin sitoutumista glikuronihappoon ja vdhentdd niin parasetamolin puhdistuman
noin puoleen. Parasetamoliannosta on pienennettdvi, jos potilas kiyttdd samanaikaisesti probenesidii.
Maksaentsyymeji indusoivien aineiden, kuten karbamatsepiinin, fenytoiinin, fenobarbitaalin, rifampisiinin ja
mékikuisman (Hypericum perforatum), kdytto voi lisitd parasetamolin maksatoksista vaikutusta, koska
toksisia metaboliitteja muodostuu enemmén ja nopeammin. Siksi on syytd varovaisuuteen, jos entsyymi-
induktoreita kdytetddn samanaikaisesti.

Parasetamoli saattaa vaikuttaa kloramfenikolin farmakokinetiikkaan. Kloramfenikolin pitoisuuksia
plasmassa on hyva seurata, jos kloramfenikoli-injektioiden yhteydessé kéytetidan parasetamolia.

4.6 Hedelmiillisyys, raskaus ja imetys



Raskaus

Raskaana olevien hoidosta on paljon tietoa, eikd se viittaa sithen, ettd lidkkeelld olisi epdmuodostumia
aiheuttavaa vaikutusta tai toksista vaikutusta sikioon/vastasyntyneeseen. Tulokset epidemiologisista
tutkimuksista, jotka koskivat kohdussa parasetamolille altistuneiden lasten hermoston kehitysté, eivét ole
selvit. Parasetamolia voi kéyttd4 raskauden aikana klimisen tarpeen mukaan, mutta on syytd kdyttda pienintd
tehoavaa annosta mahdollisimman véihdn aikaa ja mahdollisimman pitkin annosvélein.

Imetys
Parasetamoli erittyy rintamaitoon mutta ei kliinisesti merkittdvind maarind. Julkaistujen tietojen perusteella
rintaruokinta ei ole vasta-aiheista.

Hedelmillisyys
Parasetamolin vaikutuksesta ihmisen hedelmillisyyteen eiole tictoa.

4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneidenkayttokykyyn
Paramax-valmisteella eiole haitallista vaikutusta ajokykyyn ja koneidenkdyttokykyyn.
4.8 Haittavaikutukset

Tavallisia hoitoannoksia kéytettidessd haittavaikutukset ovat harvinaisia.

Maksavaurioita on kuvattu harvoin, kun parasetamolia on kdytetty hoitoannoksina, mutta maksavaurion
mahdollisuus on otettava huomioon, jos potilaalla on anamneesissa maksavaurio tai jos parasetamolia
kéytetddn yhdistettynd johonkin muuhun maksavaurioita aiheuttavaan aineeseen (kuten alkoholiin).
Haittatapahtumat on lueteltu seuraavassa elinjirjestelmiluokittain esiintyvyyden mukaan. Esiintyvyys
madritellddn seuraavasti: hyvin yleinen (> 1/10); yleinen (= 1/100, < 1/10); melko harvinainen (= 1/1 000, <
1/100); harvinainen (> 1/10 000, < 1/1 000); hyvin harvinainen (< 1/10 000); tuntematon (koska saatavissa
oleva tieto eiriitd esiintyvyyden arviointiin).

Elinjiirjestelméiluokka Harvinainen Hyvin harvinainen Tunte maton
Veri ja imukudos Trombosyyttihdiriot,
kantasolujen hairiot,
agranulosytoosi,
leukopenia,
trombosytopenia,
hemolyyttinen anemia,
pansytopenia
Immuunijéiirjestelmi Allergiat (angioedeemaa | Anafylaktinen sokki,
lukuun ottamatta) yliherkkyysreaktio (joka
vaatii hoidon
keskeyttamistd)
Aineenvaihdunta ja Hypoglykemia,
ravits e mus hyvin harvoja tapauksia
suurentuneesta
anionivajeesta johtuvaa
metabolista asidoosia, kun
flukloksasilliinia on
kéytetty samanaikaisesti
parasetamolin kanssa,
yleensd silloin, kun
potilaalla on ollut




riskitekijoitd (ks. kohta
4.4).

PsyykKkiset hiiriot Muuten méérittiméton
masennus, sekavuustila,
aistiharhat
Hermosto Muuten maarittimaton
vapina,
muuten maarittimaton
padnsarky
Silmiit Naon poikkeavuus
Hengityselimet, Bronkospasmi
rintakehi ja
vilikarsina
Ruoansulatuselimistéo | Muuten miarittimaton
verenvuoto, muuten
méadrittimiton vatsakipu,
muuten maarittimaton
ripuli, pahoinvointi,
oksentelu
Maksa ja sappi Poikkeava maksan Maksatoksisuus

toiminta, maksan
vajaatoiminta,
maksanekroosi, ikterus

Iho ja ihonalainen

Kutina, ihottuma,

Akuutti yleistynyt

Stevens—Johnsonin

kudos angioedeema, mérkérakkulainen oireyhtyméi, toksinen
nokkosihottuma, hikoilu, eksanteema epidermaalinen
purppura nekrolyysi

Munuaiset ja virtsatiet

Steriili pyuria (samea
virtsa) ja munuaisiin
kohdistuva
haittavaikutukset

Yleisoireet ja
antopaikassa
todettavat haitat

Turvotus, hypertermia

Heitehuimaus (vertigoa
lukuun ottamatta),
huonovointisuus,
sedaatio, muuten
mAArittAmaton
ladkeaineinteraktio

Suurten annosten pitkdaikaisen kdyton jalkeen on raportoitu satunnaisesti interstitiaalinefriittid. Joitakin
tapauksia monimuotoista punavihoittumaa, kurkunpdin turvotusta, anemiaa, maksamuutoksia ja
maksatulehdusta, munuaismuutoksia (vaikea munuaisten vajaatoiminta, hematuria, anuria) ja huimausta on
raportoitu. Vakavia ihoreaktioita on raportoitu hyvin harvinaisina.

Epdillyistd haittavaikutuksista ilmoittaminen

On tirkedd ilmoittaa myyntiluvan myontdmisen jilkeisistd lddkevalmisteen epdillyistd haittavaikutuksista. Se
mahdollistaa lAdkevalmisteen hyGty-haittatasapainon jatkuvan arvioinnin. Terveydenhuollon ammattilaisia
pyydetdén ilmoittamaan kaikista epéillyistd haittavaikutuksista

www-sivusto: www. fimea. fi

Ladkealan turvallisuus- ja kehittimiskeskus Fimea

Ladkkeiden haittavaikutusrekisteri

PL 55

00034 FIMEA
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4.9 Yliannostus

Parasetamolin yliannostuksen sattuessa on kddnnyttiva heti ladkarin puoleen, vaikka yliannostuksen oireita
ei olisikaan.

Jos aikuinen saa akuuttina yliannoksena 10 g tai enemmén parasetamolia kerralla tai lapsi 150 mg painokiloa
kohti kerralla, annoksella voi olla toksisia maksavaikutuksia tai se voi aiheuttaa jopa maksanekroosin.
Parasetamolin yliannostus, myds pitkén ajan kuluessa kertynyt suuri kokonaisannos (> 6 g/vrk), voi aiheuttaa
sdrkylddkenefropatian ja korjautumattoman maksan vajaatoiminnan. Potilaita pitdd varoittaa kayttdméasti
samaan aikaan muita parasetamolia sisiltivid valmisteita.

Myrkytysriski on olemassa varsinkin, jos potilas on idkés tai pikkulapsi, jos hdnelli on maksasairaus,
krooninen alkoholismi tai krooninen aliravitsemus. Parasetamolin yliannostus voi olla hengenvaarallinen
missé tahansa potilasryhméssa.

Ensimméisen vuorokauden aikana ilmenevid parasetamolin yliannostuksen oireita ovat kalpeus,

pahoinvointi, oksentelu ja ruokahaluttomuus. Vatsakipu voi olla ensimméinen merkki maksavauriosta. Sitd
ei yleensé ilmene 24—48 tuntiin, ja joskus se voi imetd vasta 4—6 vuorokauden kuluttua Ildikkeen ottamisesta.
Maksavaurio on yleensd pahimmillaan 72-96 tunnin kuluttua ladkkeen ottamisesta. Potilaalla voi olla
poikkeava glukoosiaineenvaihdunta ja metabolinen asidoosi. Hanelle voi kehittyd akuutti munuaisten
vajaatoiminta ja akuutti tubulusnekroosi jopa ilman vaikeaa maksavauriota. Rytmihdirioitd ja
haimatulehdusta on raportoitu.

Yliannoksen sattuessa ensiapuna voi antaa aktiivihiiltd. Jos potilaalle on annettu enemmaén kuin 125 mg/kg
parasetamolia tai plasman parasetamolipitoisuus nousee tasolle 1350 pmol/l 4 tunnissa, 990 umol/l 6
tunnissa tai 660 umol/l 9 tunnissa, on aloitettava asetyylikysteiinin annostelu laskimoon mahdollisimman
pian.

Asetyylikysteiini liuotetaan 5-prosenttiseen glukoosiliuokseen ja sitd infusoidaan aluksi 150 mg/kg 15
minuutin kuluessa. Infuusiota jatketaan antamalla 50 mg/kg 4 tunnin ja 100 mg/kg 16 tunnin kuluessa
(kaikkiaan 300 mg/kg).

Asetyylikysteiinihoito tehoaa 24—72 tunnin kuluessa yliannostuksesta. Vaihtoehtoisesti voi kayttaé
metioniinia.

Usein tiytyy antaa antihistamiinia, silld asetyylikysteiini voi aiheuttaa anafylaksin.

5.  FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET

5.1 Farmakodynamiikka

Farmakoterapeuttinen ryhmi: muut analgeetit ja antipyreetit, anilidit, ATC-koodi: NO2BEO1
Parasetamolilla on analgeettinen ja antipyreettinen vaikutus. Sen ensisijaisen vaikutusmekanismin uskotaan
olevan prostaglandiinisynteesin esto ensisijaisesti keskushermostossa. Parasetamoli laajentaa
ddreisverisuonia, mikd lisdd thon verenkiertoa, hikoilua ja limmdnhukkaa.

5.2 FarmakoKkinetiikka

Imeytyminen
Parasetamoli imeytyy nopeasti ja lihes taydellisesti maha-suolikanavasta. Pitoisuus plasmassa on
suurimmillaan 30—60 minuutin kuluttua.

Jakautuminen



Parasetamoli jakautuu nopeasti kaikkiin kudoksiin. Pitoisuus veriplasmassa on vastaava kuin syljessa.
Suositeltuja annoksia kdytettdessd sitoutuminen proteiiniin on vahaista.

Biotransformaatio

Parasetamoli metaboloituu pédasiassa maksassa glukuroni- ja rikkihappokonjugaation kautta. Pienempi osa
aineenvaihdunnasta tapahtuu katalyyttind toimivan sytokromi P450:n (lahinnd tyypin CYP2E1) vélityksell.
Siind muodostuu N-asetyyli-p-bentsokinoni-imiini-nimistd metaboliittia, jonka glutationi yleensd detoksifioi
nopeasti ja joka sitoutuu kysteiiniin ja asetyylikysteiiniin. Massiivisen yliannostuksen sattuessa timéan
toksisen metaboliitin méaéra lisdédntyy.

Eliminaatio

Parasetamoli eliminoituu pddasiassa virtsaan. 90 % imeytyneestd maarasti erittyy munuaisten kautta
vuorokauden kuluessa lahinnd glukuronideina (60—80 %) ja sulfaattikonjugaatteina (20—30 %). Alle 5 %
eliminoituu muuttumattomana. Eliminaation puolintumisaika on noin 2 tuntia.

Munuaisten vajaatoiminta
Jos potilaalla on vaikea munuaisten vajaatoiminta (kreatiniinipuhdistuma < 10 ml/min), parasetamoli ja sen
metaboliitit eliminoituvat tavallista hitaammin.

1akkaéat potilaat
Konjugaatio tapahtuu tissi potilasryhméssid samoin kuin muillakin.

5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

Farmakologista turvallisuutta, toistuvan altistuksen aiheuttamaa toksisuutta, genotoksisuutta ja
karsinogeenisuutta koskevien konventionaalisten tutkimusten tulokset eivét viittaa erityiseen vaaraan
thmisille.

Saatavilla ei ole tietoja konventionaalisista tutkimuksista, jotka olisi tehty kdyttden nykydin hyvéksyttyja
lisdédntymis- ja kehitystoksisuuden arviointistandardeja.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT
6.1 Apuaineet

Mannitoli (E 421)

Ksylitoli (E 967)

Mustaherukka-aromi (maltodekstriini, glukoosi, triasetiini E 1518, arabikumi E 414, natriumdiasetaatti E
262)

Stevioliglykosidi

Punajuurijauhe (punajuurimehutiiviste, maltodekstriini, sitruunahappo E 330)
Mentoliaromi (maltodekstriini, glukoosi, piidioksidi E 551, arabikumi E 414, pulegoni)
6.2 Yhteensopimattomuudet

Ei oleellinen.

6.3 Kestoaika

3 vuotta

6.4  Siilytys



Séilytd alle 30 °C.
Sailytd alkuperdispakkauksessa (annospussissa). Herkké valolle.

6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoko (pakkauskoot)

5, 6,10, 12, 20, 24 tai 30 alumiinilaminaattipussia pahvikotelossa. Alumiinilaminaatin kerrokset ovat
pédllystettyd paperia, polyeteenid, alumiinifoliota ja ionomeerihartsia.

Kaikkia pakkauskokoja ei vélttiméttd ole myynnissa.
6.6 Erityiset varotoimet hivittimiselle ja muut kisittelyohjeet
Ei erityisvaatimuksia. Kéyttvalmiin tuotteen ulkonékd: punainen liuos.

Kayttimiton ladkevalmiste tai jite on hévitettdvé paikallisten vaatimusten mukaisesti.

7. MYYNTILUVAN HALTIJA
Vitabalans Oy

Varastokatu 8

13500 Hameenlinna

Suomi
Puh.: 03 615 600

Fax: 03 618 3130

8. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

39275

9. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMA ARA

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

07.07.2022



. LAKEMEDLETS NAMN

Paramax 500 mg pulver till oral 16sning, dospése

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

1 dospéase innehéller 500 mg paracetamol.

Hjélpdmnen med kind effekt: mannitol E 421 (2 000 mg i varje dospése), xylitol E 967 (1 665 mg i varje
dospase).

For fullstédndig forteckning dver hjilpamnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM
Pulver for oral 16sning.

Rosa pulver med doft av svarta vinbér.

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiskaindikationer

For kortfristig symptomatisk behandling av mild till mattlig sméarta och feber.
Paramax &r avsett for vuxna och ungdomar som dr dldre &n 12 ar.

4.2 Dosering och adminis treringss:tt

Dosering

Vuxna och ungdomar som dr over 12 dar gamla:

Patienter med en kroppsvikt pé 34-60 kg: 1 dospase med 4—6 timmars mellanrum vid behov. Den hogsta
dagliga dosen &r 4 dospésar under 24 timmar (2 000 mg paracetamol under 24 timmar).

Patienter med en kroppsvikt dver 60 kg: 1-2 dospasar med 4—6 timmars mellanrum vid behov. Den hogsta
dagliga dosen &r 6 dospasar under 24 timmar (3 000 mg paracetamol under 24 timmar).

Minsta dosintervall: 4 timmar.

Barn som dr yngre dn 12 dr och ungdomar som viger mindre in 34 kg:

Denna produkt ir inte avsedd att anvindas for barn som dr yngre én 12 ar eller ungdomar som viger mindre
dn 34 kg, eftersom dosstyrkan inte rekommenderas for denna alders-/viktgrupp. Andra
lakemedelsformer/lakemedelsstyrkor kan vara limpligare att ge till personer i denna population.

Aldre patienter
Doseringen behover inte dndras.

Leverinsufficiens

Hos personer med lindrig eller mattlig leverinsufficiens eller med Gilberts syndrom ska doseringen minskas
eller dosintervallet forlingas. En mingd pd 2 g paracetamol per dag bor inte Gverskridas. Detta lakemedel ar
kontraindicerat hos patienter med allvarlig leverinsufficiens (se avsnitt 4.3).

Njurfunktionsnedsdittning
Hos patienter med njursvikt ska doseringen minskas enligt foljande:



Glomerulér filtreringshastighet (GFR) Dos

10-50 ml/min 500 mg med 6 timmars mellanrum
< 10 ml/min 500 mg med 8 timmars mellanrum
Kronisk alkoholism

Kronisk alkoholkonsumtion kan sénka troskeln for paracetamolets toxicitet. Hos dessa patienter ska man
véanta minst 8 timmar mellan tva doser. En méingd pé 2 g paracetamol per dag bor inte dverskridas.

Administreringssétt

Ska sviljas.

Dospésens innehall ska blandas i en kopp eller mugg med hett vatten som inte natt kokpunkten. Rér om
ordentligt. Den féardigberedda 16sningen ska anvdndas inom 30 minuter.

4.3 Kontraindikationer

Overkinslighet mot den aktiva substansen eller mot nigot hjilpimne som anges i avsnitt 6.1.
Allvarlig leverinsufficiens.

4.4 Varningar och forsiktighet

Patienterna ska uppmanas att undvika samtidig anvéndning av andra likemedel som innehaller paracetamol,
pé grund av risken for svér leverskada i hindelse av 6verdosering (se avsnitt 4.9).

Paracetamol bor ges med forsiktighet till patienter med medelsvar till svar njurfunktionsnedsittning, lindrig
till medelsvér hepatocellulir nsufficiens (dven Gilberts syndrom), akut hepatit, samtidig behandling med
lakemedel som paverkar leverfunktionen, glukos-6-fosfatdehydrogenasbrist, hemolytisk anemi, dehydrering,
alkoholmissbruk och kronisk undernédring. Eventuellt foreligger enrisk for metabolisk acidos i1 koppling till
overdosering av paracetamol hos patienter med ytterligare riskfaktorer s& som undernéring eller
sepsisliknande inflammationssvar.

Forsiktighet rekommenderas nir paracetamol administreras tillsammans med flukloxacillin pé grund av den
okade risken for HAGMA (high anion gap metabolic acidosis), i synnerhet till patienter med svart nedsatt
njurfunktion, sepsis, malnutrition och andra orsaker till glutationbrist (t.ex. kronisk alkoholism), samt sarskilt
vid anvdndning av maximala dygnsdoser av paracetamol. Noggrann 6vervakning, inklusive sokning efter 5-
oxoprolin iurinen rekommenderas.

Forsiktighet bor iakttas med patienter som har astma och ar kinsliga for acetylsalicylsyra, eftersom lindriga
bronkospasmer har rapporterats i samband med paracetamol (korsreaktion).

I allménhet ska likemedel som innehéller paracetamol tas endast i ndgra dagar och hdga doser ska undvikas,
om patienten inte radfragat en likare eller tandlikare.

Generellt sett kan vaneméssigt intag av smartstillande lakemedel, séarskilt en kombination av flera
smirtstillande dmnen, leda till bestaende njurskada med risk for njursvikt (analgetisk nefropati).

Om doserna dr hogre dn rekommenderat, medfor detta en risk for mycket allvarliga leverskador. Behandling
med en antidot ska ges sa snabbt som mgjligt (se avsnitt 4.9). Langvarig eller frekvent anvindning avrads.
Vid 6verdosering, samtidig anviandning av barbiturater, alkohol eller andra &mnen med hepatotoxisk effekt
kommer risken for leverskador att 6ka. Intag av flera dagliga doser pa en géng kan leda till allvarliga
leverskador, men isadana fall forekommer inte medvetsloshet. Emellertid bor lakarvard uppsokas
omedelbart. Langvarig anvindning kan vara skadlig, savida det inte sker under likartillsyn. Hos barn som
behandlas med en daglig dos pad 60 mg/kg dr en kombination med andra antipyretika inte motiverad, utom 1
sddana fall dar behandlingen annars inte har ndgon verkan.



Forsiktighet bor iakttas om paracetamol anvinds i kombination med andra substanser som inducerar
leverenzymer (se avsnitt 4.5).

Intag av alkoholdrycker ska undvikas under behandling med detta likemedel, eftersom samtidig anvéndning

av paracetamol kan orsaka leverskador/levertoxicitet. Paracetamol ska ges med forsiktighet till patienter som
anvéander stora midngder alkohol eller till kroniska alkoholister. Riskerna for 6verdoser dr storre hos patienter
med icke-cirrotisk alkoholinducerad leversjukdom. Hos patienter som missbrukar alkohol ska dosen minskas
(se avsnitt 4.2). Den dagliga dosen bor inte 6verskrida 2 000 mg i sadana fall.

Om patienten plotsligt slutar anvinda analgetika efter langfristig anvindning 1 hoga doser pa fel sétt, kan
detta leda till huvudvark, trétthet, muskelsmérta, nervositet och stérningar i det autonoma nervsystemet.
Dessa abstinensbesvir forsvinner inom négra dagar. Fram till dess bor ytterligare intag av analgetika
undvikas och anvindning bor inte aterupptas utan att radfraga en likare. Huvudvark som beror pa alltfor stort
intag av analgetika ska inte behandlas genom att hoja doseringen.

Information om hjilpimnen

Detta likemedel innehaller:
e Mannitol, som kan ha en milt laxerande effekt.
o Xylitol, som kan ha en laxerande effekt.

4.5 Interaktioner med andra liikemedel och dvriga interaktioner

Farmakodynamiska interaktioner:

Regelbunden anvindning av paracetamol kan forstirka den antikoagulerande effekten av warfarin och andra
kumariner och 6ka risken for blodningar. Effekten kan upptrédda redan efter 3 dygn med dagliga
paracetamoldoser pa 2 000 mg. Enstaka doser har ingen signifikant effekt pa blodningsbendgenheten. Téitare
kontroller av INR-vérdena dr nddviandiga under kombmnationsbehandlingen och efter att den avslutats.
Samtidigt bruk av paracetamol och zidovudin medfor 6kad tendens till att utveckla neutropeni. Detta
likemedel far darfor anvéindas samtidigt med zidovudin endast om likare radfragats.

Forsiktighet bor iakttas vid samtidig anvandning av paracetamol och flukloxacillin eftersom samtidigt intag
har forknippats med HAGMA (high anion gap metabolic acidosis), sirskilt hos patienter med riskfaktorer (se
avsnitt 4.4).

FarmakoKkinetiska interaktioner:

Samtidigt intag av likemedel som paskyndar magtémningen (t.ex. metoklopramid eller domperidon) leder
till att absorptionen av paracetamol paskyndas och att effekten sétter in snabbare.

Samtidigt intag av likemedel som fordrdjer magtdmningen kan bromsa absorptionen av paracetamol och
leda till att effekten fordrojs.

Kolestyramin minskar absorptionen av paracetamol och far dirfor tas tidigast en timme efter intaget av
paracetamol, sa att maximal analgetisk effekt kan uppnas.

Isoniazid paverkar farmakokinetiken for paracetamol och dkar eventuellt levertoxiciteten.

Probenecid himmar bindningen av paracetamoltill glukuronsyra och leder dirfor till en reducerad clearance
av paracetamol till omkring hélften. Dosen av paracetamol ska reduceras om patienten samtidigt far
behandling med probenecid.

Anvindning av leverenzyminducerande likemedel, sisom karbamazepin, fenytoin, fenobarbital, rifampicin
och johannesort (Hypericum perforatum), kan dka levertoxiciteten hos paracetamol pd grund av att bildandet
av toxiska metaboliter dkar och paskyndas. Forsiktighet ska darfor iakttas vid samtidig anvidndning av
enzyminducerande substanser.

Paracetamol kan paverka kloramfenikols farmakokinetik. Darfor rekommenderas dvervakning av
plasmakoncentrationerna av kloramfenikol om paracetamol kombineras med njektionsbehandling med
kloramfenikol.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning



Graviditet

Den stora mingden insamlade data om gravida kvinnor tyder inte p& missbildningar eller toxicitet hos
fostret/det nyfodda barnet. Epidemiologiska studier om nervsystemets utveckling hos barn som exponerats
for paracetamol i fosterstadiet visar inte nigra entydiga resultat. Om ett kliniskt behov foreligger kan
paracetamol anvidndas under graviditeten, men i sa fall bor den minsta mojliga effektiva dosen anvidndas
under sé kort tid som mdjligt med intag sa sédllan som majligt.

Amning
Paracetamol utsondras i brostmjolk i sma mangder, men inte i kliniskt betydande méngder. Tillgdngliga
publicerade data kontraindicerar inte amning.

Fertilitet
Det finns ingen data om effekterna av paracetamol pa mianniskans fertilitet.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvinda maskiner
Paramax har ingen eller férsumbar effekt pd formagan att framfora fordon och anviinda maskiner.
49 Biverkningar

Biverkningar ar séllsynta vid vanliga terapeutiska doser.

Leverskador har sillan beskrivits i samband med terapeutiska paracetamoldoser, men hos patienter som har
en tidigare leverskada eller som anvidnder paracetamol tillsammans med ndgot annat &mne som skadar levern
(t.ex. alkohol) ska mojligheten for leverskada tas i beaktande.

Nedan finns en forteckning 6ver biverkningar, klassificerade enligt organsystem och frekvens.
Biverkningsfrekvenserna definieras enligt foljande: mycket vanliga (<1/10); vanliga (mellan >1/100 och
<1/10); mindre vanliga (mellan >1/1 000 och <1/100); sillsynta (mellan >1/10 000 och <1/1 000); mycket
séllsynta (<1/10 000); ingen kénd frekvens (kan inte beréknas fran tillgingliga data).

Klassificering enligt Sillsynta Mycket séllsynta Ingen kiind
organsystem frekvens

Storningar i blodet och | Trombocytrubbningar,

lymfsys te met storningar i stamcellerna,
agranulocytos, leukopeni,
trombocytopeni,
hemolytisk anemi,
pancytopeni
Storningar i Allergier (medundantag | Anafylaktisk chock,
immunsys te met for angioddem) overkénslighetsreaktion
(vilket kraver att
behandlingen avbryts)
Storningar i Hypoglykemi,
dmnesomsittningen mycket séllsynta fall av
och niringsrubbningar metabolisk acidos pa
grund av hdgt anjongap
(HAGMA), om

flucloxacillin anvéands
tillsammans med
paracetamol, i allminhet




om andra riskfaktorer
foreligger (se avsnitt 4.4)

Psykiska storningar

Depression (ej
specificerad pa annat
sdtt), forvirring,
hallucinationer

Storningar i

Darrningar (ej

nervsystemet specificerade pa annat
sétt),
huvudvérk (ej
specificerad pa annat sitt)
Syns térningar Synrubbningar
Storningar i Bronkospasmer
andnings vigar,
brostkorg och
medias tinum
Storningar i Inre blodningar (ej
magtarmkanalen specificerade pa annat
sétt), buksmartor (ej
specificerade pd annat
sitt), diarré (ej
specificerad pa annat
sétt), illamaende,
kriakningar
Storningar i lever och | Onormal leverfunktion, Levertoxicitet.
gallvigar leversvikt, levernekros,
gulsot.
Storningar i hud och Pruritus, utslag, Akut generaliserad Stevens-Johnsons

subkutan viavnad:

angioddem, urtikaria,
svettningar, purpura.

exantematos pustulos
(AGEP).

syndrom, toxisk
epidermal nekrolys.

Storningar i njurar
och urinvigar

Steril pyuri (grumlig urin)
och paverkan pa njuren.

Allmiinna symtom och
symtom vid
adminis treringsstiillet

Odem, hypertermi.

Yrsel (ej rotatorisk yrsel),
obehag,
beddvningskénsla,
lakemedelsinteraktion
som inte anges pa annat
satt.

Sporadiska fall av interstitiell nefrit har rapporterats efter langvarig anvindning av hoga doser. Négra fall av

erythema multiforme, laryngealt dem, anemi, leverforandringar och hepatit, njurférandringar (svart nedsatt
njurfunktion, hematuri, anures) och rotatorisk yrsel har rapporterats. Mycket séllsynta fall av svara
hudreaktioner har rapporterats.

Rapportering av misstinkta biverkningar

Det dr viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att likemedlet godkénts. Det gor det mojligt att
kontinuerligt 6vervaka likemedlets nytta-riskforhallande. Hélso- och sjukvardspersonal uppmanas att
rapportera varje misstinkt biverkning via

webbplats: www.fimea.fi

Sékerhets- och utvecklingscentret for likemedelsomradet Fimea

Biverkningsregistret
PB 55
00034 FIMEA



http://www.fimea.fi/

4.9 Overdosering

Om patienten har tagit en Gverdos behdvs ldkarvard omedelbart, dven om det inte finns nagra symptom pa en
6verdos.

En akut 6verdos pa 10 g paracetamol eller mer vid ett enda intag hos vuxna eller 150 mg/kg kroppsvikt vid
ett enda intag hos barn kan férorsaka en hepatotoxisk effekt eller till och med nekros i levern. Overdosering
av paracetamol, inklusive hoga totala dosnivaer (> 6 g/dag) 6ver en lingre period, kan orsaka analgesiskt
inducerad nefropati med irreversibel leversvikt. Patienter bor varnas for att ta flera produkter som innehaller
paracetamol samtidigt.

Det finns enrisk for forgiftning, sérskilt hos dldre patienter, hos smé barn, hos patienter med leversjukdom,
vid kronisk alkoholism samt hos patienter med kronisk underniring. Overdosering av paracetamol ir
potentiellt dodlig i alla populationer.

Symtom pa overdosering av paracetamol dr blekhet, illamaende, krikningar och aptitloshet under de forsta
24 timmarna. Buksmérta kan vara den forsta indikationen pé leverskada, vilket vanligtvis inte upptriader
forrdn efter 24 till 48 timmar och ibland kan fordrdjas upp till 4-6 dagar efter intag. Leverskadan kulminerar
i allmédnhet efter 72 till 96 timmar efter intag. Avvikelser i glukosmetabolism och metabolisk acidos kan
mtraffa. Akut njursvikt med akut tubuldr nekros kan utvecklas dven i franvaro av allvarlig leverskada.
Hjértarytmier och pankreatit har rapporterats.

Forsta hjdlpen vid 6verdosering inbegriper behandling med aktivt kol. Om patienten har intagit mer 4n

125 mg/kg paracetamol, eller om plasmakoncentrationen av paracetamol hgjs till foljande nivaer: 1350
pmol/l pé 4 timmar, 990 pmol/l pa 6 timmar eller 660 pmol/l pa 9 timmar, ska intravends administration av
acetylcystein inledas sé snart som majligt.

Acetylcysteinet ska blandas upp i 5 % glukoslosning och forst administreras som en infusion pa 150 mg/kg
inom 15 minuter. Behandlingen med infusion ska sedan fortsétta med 50 mg/kg under de ndrmaste 4
timmarna och 100 mg/kg under de dirpa foljande 16 timmarna (totalt 300 mg/kg).

Behandlingar med acetylcystein &r effektiva mom 24 till 72 timmar efter en 6verdos. Alternativt kan
metionin anvéndas.

Ofta behover antihistaminer administreras, eftersom acetylcystein kan fororsaka anafylaxi.

5.  FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: 6vriga analgetika och antipyretika, ATC-kod: NO2BEO1

Paracetamol har analgetiska och antipyretiska egenskaper. Den primira verkningsmekanismen antas vara
hdmning av prostaglandinsyntes, i huvudsak i det centrala nervsystemet. Paracetamol fororsakar perifer

kérlvidgning, vilket leder till 6kad blodcirkulation i huden, svettning och virmeforlust.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption
Paracetamol absorberas snabbt och néstan fullstindigt frdn mag-tarmkanalen. Maximal plasmakoncentration

uppnas efter 30 till 60 minuter.

Distribution



Paracetamol distribueras snabbt till samtliga vivnader. Koncentrationerna iblodplasma och saliv ar
jamforbara. Proteinbindningen &r ringa vid anvdndning av rekommenderade doser.

Metabolism

Paracetamol metaboliseras huvudsakligen i levern genom att bindas till glukuronsyra och svavelsyra. En
mindre andel av metaboliseringen sker genom katalysering via cytokrom P450 (fraimst CYP2E1) och leder
till att metaboliten N-acetyl-p-bensokinonimin bildas. Denna metabolit detoxifieras normalt snabbt av
glutation, varefter den binds till cystein och merkaptursyra. Vid massiv dverdosering 6kar méngden av denna
toxiska metabolit.

Eliminering
Eliminering sker i huvudsak via urin. 90 % av det absorberade likemedlet utsondras via njurarna inom 24
timmar, framst som glukuronider (60—80 %) och sulfatkonjugater (20—30 %). Mindre dn 5 % elimineras i

oforandrad form. Halveringstiden 4r cirka 2 timmar.

Nedsatt njurfunktion
Vid svar njurfunktionsnedséttning (kreatininclearance < 10 ml/min) fordrdjs elimineringen av paracetamol
och dess metaboliter.

Aldre patienter
Konjugeringen ar oférindrad i denna patientgrupp.

5.3 Prekliniska sikerhetsuppgifter

Gingse studier avseende sikerhetsfarmakologi, allméntoxicitet, gentoxicitet och karcinogenicitet uppvisade
inte ndgra sérskilda risker for ménniska.

Det finns inga géngse studier dir aktuella accepterade standarder tillimpas for utvirdering av toxicitet med
avseende pa reproduktionseffekter och effekter pa utveckling.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning over hjilpimnen

Mannitol (E 421)

Xylitol (E 967)

Svartvinbdrsarom (maltodextrin, dextros, triacetin E 1518, gummi arabicum E 414, natriumdiacetat E 262)
Steviolglykosid

Rodbetspulver (rodbetsjuicekoncentrat, maltodextrin, citronsyra E 330)

Mentolarom (maltodextrin, dextros, kiseldioxid E 551, gummi arabicum E 414, pulegon).

6.2 Inkompatibilite ter

Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

3 ar.

6.4 Sirskilda forvarings anvis ningar

Forvaras under 30 °C.



Forvaras i originalférpackningen (i dospasen) for att skydda preparatet mot ljus.

6.6  Forpackningstyp och innehall

5, 6,10, 12, 20, 24 och 30 dospésar i aluminiumlaminat, forpackade i en kartong. Aluminiumlaminatet bestar
av olika lager av bestruket papper, polyeten, aluminiumfolie och jonomerplast.

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.
6.6 Sirskilda anvisningar for destruktion och 6 vrig hantering
Inga sérskilda anvisningar. Produktens utseende efter beredning: rodfargad 16sning.

Ej anvint likemedel och avfall ska kasseras enligt gillande lokala anvisningar.
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