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SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU

PARALEN EXTRA proti bolesti 500 mg/ 65 mg potahované tablety

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENi{
Jedna potahovana tableta obsahuje paracetamolum 500 mg a coffeinum 65 mg.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Potahovana tableta
Témér bilé az nazloutlé kulaté bikonvexni potahované tablety, na jedné stran¢ vyrazeno "PARALEN
EXTRA".

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Pripravek PARALEN EXTRA proti bolesti je analgetikum a antipyretikum, které ptisobi proti mirné
az stfedné silné bolesti. Tablety jsou doporuceny k 1écbé stavii jako jsou bolesti hlavy vEetn€ migrény,
bolest zubii, neuralgie rizného ptivodu, menstruacni bolest, revmaticka bolest, bolest zad, bolest svalti
a kloubtl a bolest v krku pfi chiipce a nachlazeni. Také snizuje horecku.

Ptipravek je ur€en pro dospélé a dospivajici od 12 let.

4.2 Davkovani a zptusob podani
Déavkovani

Dospéli a dospivajici starsi 15 let

1-2 tablety podle potteby az 4x denné s Casovym odstupem nejméné 4 hodiny mezi davkami.
Jednotliva davka 1 tableta je urCena pro osoby s télesnou hmotnosti nizsi nez 60 kg, zatimco jednotliva
davka 2 tablety je urcena pouze pro osoby s télesnou hmotnosti 60 kg a vyssi. Maximalni jednotliva
davka je 1 g paracetamolu (2 tablety), maximalni denni davka je 4 g paracetamolu (8 tablet).

Starsi pacienti
Stejné jako dospéli, nicméné miize byt nutné snizeni davky (viz bod 4.4).

Porucha funkce ledvin
Uprava davky u pacientt s poruchou funkce ledvin je nutna: pii glomerularni filtraci 50—10 ml/min lze
podavat 500 mg kazdych 6 hodin, pti hodnoté niz$i nez 10 ml/min kazdych 8 hodin.

Porucha funkce jater

Pti stabilizované chronické hepatalni insuficienci paracetamol obvykle nevyvolava poskozeni jater,
pokud je podavan ve vyse uvedeném davkovani. Pfesto je vhodné u téchto pacientti nepodavat davky
maximalni a dodrzovat interval mezi jednotlivymi davkami minimaln¢ 6 hodin.




U pacientl s poruchou funkce jater a u téch, kteti dlouhodob¢ uzivaji vysoké davky paracetamolu, se
doporucuje pravidelné sledovani jaternich funk¢nich testl. U pacientti s onemocnénim jater je vyssi
nebezpeci predavkovani.

Pouziti tohoto 1écivého ptipravku je kontraindikovano u pacientti s tézkou poruchou funkce jater (viz
bod 4.3).

Pediatricka populace (12—15 let)
Jedna tableta tfikrat denné v Casovém odstupu nejméné 6 hodin mezi davkami.

Bezpecnost a ucinnost piipravku PARALEN EXTRA proti bolesti nebyla u déti mladsich 12 let
stanovena.

Zpiisob podani
Peroralni podani.
Tablety se maji polykat celé a zapit sklenici vody.

4.3 Kontraindikace

— Hypersenzitivita na 1é¢ivé latky nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bodé¢ 6.1,
— Zavazna porucha funkce jater, akutni hepatitida,
— Zavazna hemolyticka anémie.

4.4 Zv1astni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Paracetamol
Pacienti maji byt upozornéni, aby soucasn¢ neuzivali jiné 1éCivé piipravky obsahujici paracetamol.

Opatrnost se doporucuje u pacientd:

- s hemolytickou anémii,

- s deficitem gluk6zo-6-fosfatdehydrogenazy,

- s mirnou az sttedn¢€ t€zkou hepatoceluldrni insuficienci a Gilbertovym syndromem. U pacientl
s poruchou funkce jater a u téch, kteti dlouhodob¢ uzivaji vysoké davky paracetamolu, se
doporucuje pravidelné sledovani jaternich funkénich testti. U pacienti s onemocnénim jater je
vy$§i nebezpeci predavkovani (viz bod 4.2),

- chronicky uzivajicich alkohol véetn€ neddvného ukonceni pfijmu alkoholu. Na zakladé
postmarketingovych zkuSenosti s pouzivanim paracetamolu vyslo najevo, ze hepatotoxicita
paracetamolu se mize vyskytnout i pfi pouziti terapeutickych davek, pti kratkodobém pouziti
a u pacientll bez ptedchoziho poskozeni jaternich funkci. Poskozeni jater miize nastat pii
nizsich davkach, pokud dojde k soubéznému plisobeni alkoholu, jaternich induktori nebo
jinych latek toxickych pro jatra (viz bod 4.5). Dlouhodobou konzumaci alkoholu se riziko
toxicity paracetamolu pro jatra vyznamné zvySuje, pricemz nejvetsi nebezpeci existuje u
chronickych alkoholiktl, ktefi kratkodobé (12 hodin) abstinuji. Po dobu 1é¢by se nesméji pit
alkoholické napoje,

- s nizkou zasobou glutathionu,

- s poruchou funkce ledvin. Pfi rendlni insuficienci je doporuc¢eno prodlouzit davkovaci interval
(viz bod 4.2). Pii dlouhodobé 1é¢bé nelze vyloucit moznost poskozeni ledvin.

(NSAID).
Pti soucasné 1é¢bé peroralnimi antikoagulancii a vysokymi ddvkami paracetamolu je tfeba meéfit
protrombinovy ¢as.

- pfi soucasném podavani paracetamolu s flukloxacilinem se doporucuje opatrnost vzhledem
ke zvySenému riziku metabolické acidozy s vysokou aniontovou mezerou (HAGMA),
zejména u pacientl s t€zkou poruchou funkce ledvin, sepsi, podvyzivou a jinymi zdroji
nedostatku glutathionu (napt. chronicky alkoholismus), jakoz i u pacientli uzivajicich



maximalni denni davky paracetamolu. Doporucuje se peclivé sledovani, véetn¢ méteni 5-
oxoprolinu v mo¢i.

Zavazné kozni nezadouct ucinky:

Pfi uzivani paracetamolu byly hlaSeny Zivot ohrozujici kozni reakce Stevens-Johnsoniiv syndrom
(SJS) a toxicka epidermalni nekrolyza (TEN). Pacienti musi byt informovani o ptiznacich a
symptomech a musi byt peclivé sledovani kvili vyskytu koznich reakci. Pokud se objevi symptomy
nebo priznaky SJS a TEN (napft. progresivni kozni vyrazka, Casto s puchyii nebo slizni¢nimi 1ézemi),
pacienti musi okamzité ptestat s IéCbou a vyhledat lékatskou pomoc.

Kofein

Konzumace nadmérného mnozstvi kavy nebo ¢aje v prubehu 1écby mize vyvolat pocit napéti a
podrazdéni.

Opatrnost se doporucuje u pacientd s arytmii (riziko tachykardie nebo zesileni extrasystol).

Tento 1é¢ivy ptipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné tableté, to znamena, Ze je
v podstaté ,,bez sodiku.

4.5 Interakce s jinymi 1é¢ivymi pripravky a jiné formy interakce

Paracetamol
Rychlost absorpce paracetamolu mtze byt zvySena metoklopramidem nebo domperidonem.

Soucasné podavani latek, které zpomaluji vyprazdnéni zalude¢niho obsahu, jako napt.
propanthelinium, mtize prodlouzit absorpci paracetamolu a nastup jeho uc¢inku.

Kolestyramin snizuje absorpci paracetamolu. Paracetamol ma byt podavan nejméné 1 hodinu pied
nebo 4-6 hodin po uziti kolestyraminu.

Paracetamol muze zvySovat riziko krvaceni u pacientll uzivajicich warfarin nebo ostatni antagonisty
vitaminu K. Pacienti uzivajici paracetamol a antagonisty vitaminu K maji byt monitorovani kvuli
odpovidajici koagulaci a krvacivym komplikacim.

Hepatotoxické latky mohou zvysit moznost kumulace a pfedavkovani paracetamolem.
Paracetamol zvySuje plazmatickou hladinu kyseliny acetylsalicylové a chloramfenikolu.
Probenecid a salicylamid ovliviiuji vylucovani a koncentraci paracetamolu v plazmé.

Riziko toxicity paracetamolu muze byt zvySeno u pacientll uzivajicich jiné potencialné hepatotoxické
léky nebo léky, které indukuji jaterni mikrosomalni enzymy, napt. néktera antiepileptika (napf.
fenobarbital, fenytoin, karbamazepin, topiramat), barbituraty, inhibitory monoaminooxidazy,
tricyklicka antidepresiva, tiezalku teCkovanou, rifampicin a alkohol. Indukce metabolismu ma za
nasledek zvysenou produkci hepatotoxického oxidativniho metabolitu paracetamolu. Hepatotoxické
ucinky se projevi, pokud tento metabolit ptekro¢i normalni vazebnou kapacitu glutathionu.

Pfi souc¢asném podavani paracetamolu s flukloxacilinem je tfeba dbat zvySené opatrnosti, protoze
soucasné pouzivani bylo spojeno s metabolickou acid6zou s vysokou aniontovou mezerou, zejména u

pacienti s rizikovymi faktory (viz bod 4.4).

Pti souasném podavani paracetamolu s lamotriginem bylo zjisténo snizeni ucinnosti lamotriginu v
disledku zvyseni jeho jaterni clearance.

Soucasné podavani paracetamolu a isoniazidu mize mit za nasledek zvySené riziko hepatotoxicity.



Pti soub&Zném podavani paracetamolu a zidovudinu byla patrna vys$si tendence k rozvoji neutropenie
a poskozeni jater. Paracetamol by se mél tedy soubézné se zidovudinem podévat az po peclivém
posouzeni poméru mezi ptinosem dané 1€cby a jejim rizikem.

Kofein

Soubézné uzivani klozapinu a kofeinu muize vést k zvysenému riziku toxicity klozapinu.

Kofein miize snizovat clearance theofylinu. Aby se predeslo nezadoucim ucinkiim pii soucasné 1€cbé
theofylinem, ma byt spotteba kofeinu kontrolovéna.

Inhibitory CYP1A2 (napf. peroralni antikoncepce, cimetidin, fluvoxamin, disulfiram, mexiletin,
chinolony jako ciprofloxacin nebo enoxacin) mohou snizit metabolismus kofeinu v jatrech a
prodlouzit eliminaci kofeinu a jeho metabolitu paraxanthinu. Klinicky vyznam téchto interakci neni
znam.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Tchotenstvi

Paracetamol

Velké mnozstvi dat u t€hotnych zen neukazuje na malformacni, ani na feto/neonatalni toxicitu.
Vysledky epidemiologickych studii neurologického vyvoje u déti, které byly in utero vystaveny
paracetamolu, nejsou prikazné. Pokud je to z klinického hlediska zapotiebi, mize byt paracetamol
v prubéhu t€hotenstvi uzivan, ma byt ovSem uzivan v co nejnizsi u¢inné davce, po co nejkratsi
moznou dobu a s co nejnizsi moznou frekvenci.

Kofein
Dlouhodob¢ uzivani kofeinu ve vyssich mnozstvich mtize vyvolat potrat nebo predcasny porod.

Neni vhodné podavat ptipravek v prvnim trimestru t€hotenstvi. V druhém a tfetim trimestru
téhotenstvi musi podavani zvazit 1ékar.

Kojeni

Paracetamol

Paracetamol je vylucovan do matefského mléka, ale v mnozstvich, ktera nejsou klinicky signifikantni.
Paracetamol ani jeho metabolity nebyly v moci kojence prokazany. Dokonce ani pti dlouhodobém
uzivani paracetamolu nebyly hlaSeny zadné nezadouci reakce u kojencti, krome jednoho piipadu
makulopapularniho exantému.

Kofein
Kofein v matefském mléce mize mit potencialn€ stimulacni efekt na kojence.

Pii kratkodobé 1€¢bé a soucasném peclivém sledovani ditéte neni nutno kojeni prerusit.

4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Pripravek PARALEN EXTRA proti bolesti nemé zadny vliv na schopnost fidit a obsluhovat stroje.
4.8 NeZadouci ucinky

Vyskyt nezadoucich u¢inkl u paracetamolu v terapeutickych davkach je pouze vzacny.

Nasledujici tabulka shrnuje nezadouci G¢inky paracetamolu a kofeinu rozdélené do skupin na zaklade
terminologie MedDRA podle frekvence jejich vyskytu: velmi ¢asté (>1/10); casté (>1/100 az <1/10);

méng¢ Casté (=1/1 000 az <1/100); vzacné (=1/10 000 az < 1/1 000); velmi vzacné (<1/10 000); neni
znamo (z dostupnych tdaju nelze urcit):



Paracetamol muze zpisobit nasledujici nezadouci G¢inky:

Organové tridy dle klasifikace | Frekvence NeZadouci ucinek
MedDRA
Poruchy krve a lymfatického Velmi vzacné Agranulocytdza, leukopenie, neutropenie,
systému pancytopenie, trombocytopenie
Poruchy imunitniho systému Neni zndmo Anafylakticky Sok, angioedém
Poruchy jater a zluCovych cest | Velmi vzacné Zloutenka
Neni zndmo Cytolyticka hepatitida, kterd mize vést k
akutnimu selhani jater
Respiracni, hrudni a Velmi vzacné Bronchospasmus
mediastindlni poruchy
Poruchy metabolismu a vyzivy | Neni zndmo Pyroglutamova acidéza, u pacientii
s rizikovymi faktory pro depleci glutathionu
Poruchy kiize a podkozni tkané¢ | Vzacné Alergické kozni reakce, vyrazka
Velmi vzacné Erytém, kopftivka
Byly hlaSeny ptipady zavaznych koznich
reakci jako toxicka epidermalni nekrolyza
(TEN), Stevens-Johnsontiv syndrom (SJS),
akutni generalizovand exantemat6zni
pustul6za, fixni l[ékovy exantém (viz bod 4.4)

Kofein mize zpusobit nasledujici nezadouci Géinky:

Organové tridy dle klasifikace | Frekvence Nezadouci ucinek

MedDRA

Psychiatrické poruchy Casté Nespavost v disledku stimulace centralni
nervove soustavy

Gastrointestinalni poruchy Casté Nevolnost vyvolana podrazdénim
gastrointestinalniho traktu

Hlaseni podezieni na nezadouci u€inky

HlaSeni podezieni na nezadouci G¢inky po registraci 1éCivého ptipravku je dilezité. Umoziuje to
pokracovat ve sledovani poméru ptinosii a rizik 1é¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezfeni na nezadouci G¢inky na adresu:

Statni ustav pro kontrolu léciv
Srobdrova 48
100 41 Praha 10

webové stranky: www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

4.9 Predavkovani

Ptiznaky

Predavkovani jiz relativng nizkymi davkami paracetamolu (8—15 g v zavislosti na télesné hmotnosti)
miZze mit za nasledek zavazné poskozeni jater a nékdy akutni tubularni nekrézu. K ptiznakim
predavkovani paracetamolu patii béhem prvnich 24 hodin bledost, nevolnost, zvraceni, nechutenstvi a
bolest biicha. Béhem 1224 hodin po poziti se mohou objevit ptiznaky poskozeni jater. Mohou se
objevit abnormality metabolismu glukézy. Piedavkovani paracetamolem mize zpUsobit jaterni
cytolyzu, ktera miize postoupit v hepatocelularni insuficienci, gastrointestinalni krvaceni,
encefalopatii, metabolickou acidozu, diseminovanou intravaskularni koagulaci, koma a smrt. Bylo
hlaseno akutni renalni selhani s akutni tubularni nekrézou, ackoli chybélo tézké poskozeni jater. Byly
téz zaznamenany srdecni arytmie, pankreatitida a pancytopenie. Excesivni mnozstvi toxického


http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

metabolitu (obvykle adekvatné detoxikované glutathionem po poziti normalnich davek paracetamolu)
je ireversibilné vazano na jaterni tkan.

12 az 48 hodin po akutnim pfeddvkovani se zvySuji hladiny jaternich transamindz,
laktatdehydrogenazy a bilirubinu spolu s poklesem hladiny prothrombinu.

Prodlouzeni protrombinového ¢asu je jednim z indikdtorti zhorSené funkce jater, a proto je vhodné
jeho monitorovani. K poskozeni jater vice inklinuji pacienti, ktefi jsou léceni induktory enzymt
(karbamazepin, fenytoin, barbituraty, rifampicin) nebo pacienti s abusem alkoholu.

Vysoké davky kofeinu mohou vyvolat bolest hlavy, ties, nervozitu a podrazdénost.

Lécba

Okamzita 1écba je nezbytna pro zvladnuti predavkovani paracetamolem. I kdyz chybi signifikantni
¢asné priznaky, pacient by mél byt ihned pieddn do nemocnice pod lékai'sky dohled. Doporucuje se
stanoveni plazmatické koncentrace paracetamolu. Plazmatickd koncentrace paracetamolu ma byt
nemocného, ktery pozil davku kolem 7,5 g nebo vyssi béhem poslednich 4 hodin, by méla byt
provedena lavaz zaludku. Po té je tieba podat methionin (2,5 g perordln€) nebo specifické antidotum
N-acetylcystein intravenozné (8—15 hodin po otrave), které maji priznivy efekt az do 48 hodin po
predavkovani. Acetylcystein se vétSinou podava dospélym a détem i. v. v 5% glukoze, pocatecni
davka ma byt 150 mg/kg hmotnosti béhem 15 minut. Dale 50 mg/kg v infuzi 5% glukézy po dobu 4
hodin a déle pak 100 mg/kg do 16 resp. 20 hodin od pocatku 1écby. Acetylcystein Ize podat i per os do
10 hodin od poziti toxické davky paracetamolu v davce 70-140 mg/kg tiikrat denné. Musi byt
dostupna opatieni a postupy k zajisténi zdkladnich Zivotnich funkci. U velmi tézkych otrav je na misté
hemodialyza ¢i hemoperfuze.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutickd skupina: paracetamol, kombinace kromé psycholeptik, ATC koéd: NO2BES1

Mechanismus ucinku je pravdépodobné podobny ptisobeni kyseliny acetylsalicylové a je zavisly na
inhibici prostaglandini v centralnim nervovém systému. Tato inhibice je vSak selektivni.
Analgeticky t¢inek paracetamolu po jednorazovém podani davky 0,5-1 g trva 3—6 hodin,
antipyreticky 3—4 hodiny. Oba uc¢inky jsou srovnatelné s kyselinou acetylsalicylovou ve shodnych
davkach.

Kofein zvysuje analgeticky G¢inek paracetamolu.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Paracetamol je rychle a téméf Uplné vstiebavan z gastrointestinalniho traktu. Koncentrace v plasmé
dosahuje vrcholu za 15-60 minut po podani a polocas v plasmée je 1-4 hodiny po terapeutickych
davkach. Pti vazné jaterni insuficienci dochazi k jeho prodlouzeni az na 5 hodin. Pfi insuficienci
ledvin se polocas neprodluzuje, ale protoze vazne vyluCovani ledvinami, je tfeba davku paracetamolu
redukovat. Paracetamol je relativné rovnomérné distribuovan do vétSiny télesnych tekutin. Vazba na
plasmatické bilkoviny kolisa; 20-30 % muze byt vazano v koncentracich zachycenych pii akutni
intoxikaci. Exkrece je prakticky vylu¢né renalni ve forme konjugovanych metabolitii. Asi 5 %
paracetamolu se vylouci v nezménéné forme.

Paracetamol prochazi placentarni bariérou a je vyluc¢ovan do matetského mléka.



53 Piedklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

K dispozici nejsou zadné informace, které by umoziiovaly spolehlivé posouzeni, zda se mutagenni,
karcinogenni, teratogenni a embryotoxicky potencial fixni kombinace li$i od rizik souvisejicich
s jednotlivymi slozkami poddvanymi samostatné.

Akutni toxicita

Je znamo, Ze u Clovéka mlize paracetamol v peroralni davee vyssi nez 6 g vést k priznaktim akutni
intoxikace. Pfi plazmatickych koncentracich bylo poSkozeni jaternich bunck (hepatocytl) s fatalnim
koncem v jaternim komatu hlaSeno u rozpéti od 200 do 300 pg/ml po 4 hodinach, 100-150 pg/ml po 8
hodinach, 50-80 pg/ml po 12 hodinach a 30—45 pg/ml po 15 hodinach. Toxicita paracetamolu pro
jatra je pfimo umérna plazmatickym koncentracim. Léky indukujici jaterni enzymy a alkohol mohou
vyvolat postizeni jater i u takovych davek paracetamolu, které jinak nejsou toxické.

Chronickd toxicita

V pokusech u zvifat, kterymi se ovéfovala sub-chronicka a chronickd toxicita paracetamolu u
laboratornich potkanti a mysi, bylo zjistovano poskozeni gastrointestinalniho traktu, zmény hodnot
krevniho obrazu nebo degenerace parenchymu jater a ledvin vedouci az k nekréze. Tyto zmény byly
na jedné stran¢ vyvolany mechanizmem ucinku paracetamolu a na druhé stran€ v dasledku jeho
metabolizmu. Metabolity, kterym se toxické ucinky pficitaji, a souvisejici organové zmény byly
prokazany také u ¢lovéka. Proto by se paracetamol nemél uzivat dlouhodobé a ve vyssich davkach.
Ptipady reverzibilni chronické hepatitidy byly popsany u davek tak nizkych jako 3,9 a 2,9 g a pti
uzivani po dobu jednoho roku.

Evidentni postiZeni jater se objevuje pii dlouhodobém uzivani vyssich peroralnich davek (asi 6 g
paracetamolu) po dobu napft. tfi tydnt také u jater, které nebyly poskozeny pred uzitim této latky, napft.
u osob nekonzumujicich alkohol.

Mutagenni a karcinogenni potencial
Rozsahl¢ studie neprokazaly zadné ptiznaky vyznamnéjsiho genotoxického rizika paracetamolu
podavaného v davkach odpovidajicich terapeutické, tzn. netoxické davce.

Dlouhodobymi studiemi u laboratornich potkanti a mysi nebyla ziskana zadna zjisténi, ktera by
potvrzovala relevantni karcinogenni ¢inky nehepatotoxického davkovani paracetamolu.

Reprodukcni toxicita
Pokusy u zvifat a dosavadni zkusenosti u ¢lovéka nesveédéi o takové aktivité paracetamolu, ktera by
poskozovala plod.

Konven¢ni studie, které k vyhodnoceni toxicity pro reprodukci a vyvoj pouzivaji v souc¢asnosti
uznavané normy, nejsou k dispozici.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych liatek

Jadro tablety:

predbobtnaly kukufi¢ny skrob
povidon 30

sodna sil kroskarmelosy
kyselina stearovad 95%
mikrokrystalicka celulosa

Potahova vrstva tablety:



hypromelosa 2910/5

makrogol 6000

oxid titanicity

simetikonova emulze SE 4

mastek

6.2 Inkompatibility

Neuplatiiuje se.

6.3 Doba pouZitelnosti

2 roky

6.4 Zv1astni opatieni pro uchovavani
Uchovavejte v pivodnim obalu, aby byl piipravek chranén pred svétlem.
6.5 Druh obalu a obsah baleni

Blistr (Al/bezbarvy, prihledny PVC), krabicka.
Velikost baleni 12 a 24 tablet.

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

6.6 Zv1astni opatieni pro likvidaci pFipravku a pro zachazeni s nim

Z4dné zvlastni pozadavky.
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