VALMISTEYHTEENVETO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Flusils hunaja-sitruuna 8,75 mg imeskelytabletit

2.  VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT
Yksi imeskelytabletti sisaltdd 8,75 mg flurbiprofeenia.

Apuaineet, joiden vaikutus tunnetaan:

Isomalti (E 953): 2 046,16 mg/imeskelytabletti

Maltitoli (E 965): 427,67 mg/imeskelytabletti

Makuaineet, jotka sisdltidvét allergeeneja (sitruuna-aromi ja piparminttuéljy)

Taydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO
Imeskelytabletti.

Kirkas tai kellertiva, pyored imeskelytabletti, jonka halkaisija on 19 + 1 mm.

4.  KLIINISET TIEDOT
4.1 Kaiyttoaiheet

Flusils hunaja-sitruuna 8,75 mg -imeskelytabletit on tarkoitettu lyhytaikaiseen kurkkukivun oireiden
lievitykseen aikuisille ja yli 12-vuotiaille lapsille.

4.2 Annostus ja antotapa

Annostus
Oireiden lievittimiseen on kdytettidva pienintd tehokasta annosta lyhyimmén mahdollisimman ajan (ks. kohta
4.4).

Aikuiset ja yli 12-vuotiaat lapset
Yhden imeskelytabletin annetaan hitaasti liueta suussa 3—6 tunnin vélein tarpeen mukaan. Enintddn viisi
imeskelytablettia 24 tunnin kuluessa.

Tata ladkevalmistetta saa kdyttid enintdén 3 vuorokauden ajan.

Pediatriset potilaat
Flusils hunaja-sitruuna 8,75 mg -imeskelytabletteja eiole tarkoitettu alle 12-vuotiaden lasten hoitoon.

Likkdcdit
Yleistd annossuositusta ei voida antaa, koska kliininen kayttokokemus on toistaiseksi vahéistd. Iakkailla

potilailla haittavaikutusten aiheuttamien vakavien seuraamusten riski on suurentunut (ks. kohta 4.4).

Munuaisten vajaatoiminta



Annosta ei tarvitse pienentdd potilaille, joilla on lievd tai kohtalainen munuaisten vajaatoiminta (ks.
kohta 4.4). Vaikean munuaisten vajaatoiminnan yhteydessé flurbiprofeenin kdytt on vasta-aiheista (ks.
kohta 4.3).

Maksan vajaatoiminta
Annosta ei tarvitse pienentdé potilaille, joilla on lievd tai kohtalainen maksan vajaatoiminta. Vaikean maksan
vajaatoiminnan yhteydessi (ks. kohta 5.2) flurbiprofeenin kdyttd on vasta-aiheista (ks. kohta 4.3).

Antotapa
Suuonteloon. Vain lyhytaikaiseen kdyttoon.

Kuten kaikkia imeskelytabletteja, myds Flusils hunaja-sitruuna 8,75 mg -imeskelytabletteja on likuteltava
suussa imeskelyn aikana paikallisen drsytyksen vélttdmiseksi.

4.3 Vasta-aiheet
Flusils hunaja-sitruuna 8,75 mg -imeskelytabletit ovat vasta-aiheisia seuraavissa tilanteissa:

- Yliherkkyys vaikuttavalle aineelle tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille.

- Potilaat, joilla on aikaisemmin ilmennyt yliherkkyysreaktioita (esim. astma, bronkospasmi, riniitti,
angioedeema tai urtikaria) asetyylisalisyylihapolle tai muille tulehduskipuldékkeille.

- Aktiivinen tai aikaisemmin sairastettu ja uusiutunut peptinen ulkus/ruoansulatuskanavan verenvuoto
(vahintdan kaksi varmistettua erillistd ulkusepisodia) ja suolistohaavat.

- Aikaisemmin sairastettu ruoansulatuskanavan verenvuoto tai perforaatio, vaikea koliitti, aikaisempaan
tulehduskipulddkkeiden kayttoon littyneet verenvuodot tai hematopoieettiset hairiot.

- Viimeinen raskauskolmannes (ks. kohta 4.6).

- Vaikea-asteinen syddmen vajaatoiminta, vaikea-asteinen munuaisten tai maksan vajaatoiminta (ks.
kohta 4.4).

4.4 Varoitukset ja kayttoon liittyvit varotoimet

Haittavaikutukset voidaan minimoida kayttamalld pienintd tehokkaasti oireita lievittdvdd annosta niin lyhyen
aikaa kuin mahdollista (ks. edempénd kerrotut ruoansulatuskanavaan sekd sydén- ja verisuonielimistoon
kohdistuvat riskit).

ldkkdcdit
1akkailld potilailla tulehduskipulddkkeisiin liittyvid haittavaikutuksia esiintyy tavallista useammin. Tadmé
koskee etenkin ruoansulatuskanavan verenvuotoja ja perforaatioita, jotka voivat olla kuolemaan johtavia.

Hengityselimet
Bronkospasmeja voi esiintyéd potilailla, joilla on tai on aikaisemmin ollut keuhkoastma tai allergia. Téllaisten
potilaiden hoidossa flurbiprofeenin kéiytdssd on noudatettava varovaisuutta.

Muut tulehduskipuldidkkeet
Flurbiprofeenin samanaikaista kdyttéd muiden tulehduskipuldékkeiden (mukaan lukien selektiiviset syklo-
oksigenaasi-2:n estéjit) kanssa on viltettidva (ks. kohta 4.5).

SLE (systeeminen lupus erythematosus) ja sekamuotoinen sidekudossairaus

Systeeminen lupus erythematosus ja sekamuotoinen sidekudossairaus saattavat lisétd aseptisen meningiitin
riskid (ks. kohta 4.8). Tillaista ei kuitenkaan yleensd ilmene flurbiprofeenia siséltdvien imeskelytablettien
lyhytaikaisessa kdytossa.

Syddn- ja verisuonielimiston sekd munuaisten ja maksan vajaatoiminta
Tulehduskipulidkkeiden on raportoitu aiheuttaneen munuaistoksisuutta eri muodoissa, mukaan lukien
mterstitiaalinen nefriitti, nefroottinen oireyhtymé ja munuaisten vajaatoiminta. Tulehduskipulddkkeiden



kaytto voi aiheuttaa annosriippuvaista prostaglandiinien muodostumisen vahenemisti ja edistdd munuaisten
vajaatoiminnan syntyd. Téllaisen reaktion riski on suurimmillaan potilailla, joiden munuaisten, sydimen tai
maksan toiminta on heikentynyt, jotka kayttavit diureetteja tai jotka ovat jo véhin idkkaédmpid. Téllaista ei
kuitenkaan tavallisesti havaita lyhytaikaisessa kdytossé, kuten esim. flurbiprofeenia siséltdvien
imeskelytablettien kdyton yhteydessa.

Varovaisuutta on noudatettava lievin tai kohtalaisen maksan vajaatoiminnan yhteydessé (ks. kohdat 4.3
ja 4.8).

Syddn- ja verisuonielimistoon sekd aivoverenkiertoon kohdistuvat vaikutukset

Varovaisuuteen on syyti (tilanteesta keskusteltava ladkarin tai apteekkihenkilokunnan kanssa), kun hoito
aloitetaan potilaille, joilla on joskus esiintynyt hypertensiota ja/tai syddmen vajaatoimintaa, silld
tulehduskipulddkehoitojen yhteydessé on raportoitu nesteen kertymistd, hypertensiota ja edeemaa.

Klinisten tutkimusten ja epidemiologisen tiedon perusteella joidenkin tulehduskipulidkkeiden kayttoon
(erityisesti suurina annoksina ja pitkdaikaisesti kdytettdessd) voi liittyd hieman suurentunut valtimotukosten
(kuten sydéninfarktin tai aivohalvauksen) riski. Saatavilla olevat tiedot eivit riitd poissulkemaan tata riskid
tilanteissa, joissa otetaan enintdén viisi flurbiprofeenia sisdltdvad imeskelytablettia padivéssa.

Hermostoon kohdistuvat vaikutukset

Kipulddkkeiden aiheuttama paansérky: Jos kipulddkkeitd kéytetdén pitkdaikaisesti tai jos ylitetdén ohjeiden
mukaista annostusta, voi seurauksena olla padnsirky, jota eisaa hoitaa lisdadmailld kipulidkkeen annostusta.
Téllaisissa tapauksissa tulehduskipulddkkeen kéytto on lopetettava ja potilaan on hakeuduttava lidkarin
hoitoon.

Ruoansulatuskanava
Tulehduskipulddkkeitd on annettava varoen potilaille, joilla on ollut ruoansulatuskanavan sairauksia
(haavainen paksusuolentulehdus, Crohnin tauti), silli ndma sairaudet voivat pahentua (ks. kohta 4.8).

Ruoansulatuskanavan verenvuotoja, haavaumia tai perforaatioita, jotka voivat johtaa kuolemaan, on
raportoitu kaikkien tulehduskipuliikkeiden kdyton yhteydessa hoidon eri vaiheissa. Néihin on saattanut
littyd (mutta ei aina ole liittynyt) ennakko-oireita tai aiempia vakavia ruoansulatuskanavan tapahtumia.

Ruoansulatuskanavan verenvuodon, haavauman tai perforaation riski lisdéntyy tulehduskipulddkeannoksen
kasvaessa, ja riski on suurempi potilailla, joilla aiemmin on ilmennyt haavaumia (etenkin, jos nithin on
liittynyt verenvuotoa tai perforaatio; ks. kohta 4.3), seka iakkailld potilailla. Téllaista vaikutusta ei
kuitenkaan yleensd ilmene lyhytkestoisessa hoidossa, kuten Flusils hunaja-sitruuna 8,75 mg -
imeskelytabletteja kiytettidessa. Jos potilaalla on aiemmin esiintynyt ruoansulatuskanavaan kohdistuneita
haittavaikutuksia, ja varsinkin, jos kyseessd onidkés potilas, hidnen on ilmoitettava lddkérille kaikista
epdtavallisista vatsaoireistaan (erityisesti ruoansulatuskanavan verenvuodosta).

Potilaita on ohjeistettava noudattamaan varovaisuutta, jos he kiyttavit samaan aikaan muita lddkkeitd, jotka
voivat lisitd haavauman tai verenvuodon riskid, kuten oraalisia kortikosteroideja, antikoagulantteja (esim.

ladkeaineita, kuten asetyylisalisyylihappoa (ks. kohta 4.5).

Jos potilaalle ilmaantuu ruoansulatuskanavan verenvuotoa tai haavaumia, flurbiprofeenin kiyttd on
lopetettava.

Thoreaktiot

Tulehduskipulddkkeiden kidyton yhteydessd on hyvin harvoissa tapauksissa raportoitu vakavia ihoreaktioita
(kuten eksfoliatiivista dermatiittia, Stevens-Johnsonin oireyhtymédé tai toksista epidermaalista nekrolyysid),
jotka toisinaan ovat johtaneet potilaan kuolemaan (ks. kohta 4.8). Flurbiprofeenin kéyttd on lopetettava heti,
jos ilmenee ihottumaa, limakalvomuutoksia tai muita yliherkkyysoireita.



Infektiot

Koska yksittdistapauksissa on kuvattu infektioperdisten tulehdusten pahenemista (esim. nekrotisoivan
faskiitin kehittymistd) ajallisessa yhteydessa systeemisten tulehduskipuldikkeiden luokkaan kuuluvien
ladkkeiden kayton kanssa, potilasta on neuvottava ottamaan valittomasti yhteyttd ladkariin, jos ilmenee
merkkejd bakteeri-infektiosta tai jos tillainen infektio pahenee flurbiprofeenihoidon aikana. Antibiootin
kéyton aloittamista infektion hoitamiseksi on harkittava.

Jos oireet pahenevat tai uusia oireita ilmenee, on hoito arvioitava uudelleen.

Jos kyseessd on mirkdinen bakteerin aiheuttama faryngiitti/tonsilliitti, potilasta on ohjeistettava olemaan
yhteydessa lddkariin hoidon uudelleenarviointia varten.

Taustalla olevien infektioiden oireiden peittyminen

Epidemiologiset tutkimukset viittaavat sithen, etti systeemiset ei-steroidiset tulehduskipuldékkeet (NSAID)
voivat peittdd infektion oireita, mikd voi johtaa asianmukaisen hoidon aloituksen viivdstymiseen ja siten
pahentaa infektion seurauksia. Tdma on havaittu bakteerien aiheuttamassa avohoitopneumoniassa ja
vesirokon bakteerikomplikaatioissa. On suositeltavaa seurata infektiota, kun Flusils hunaja-sitruuna-
valmistetta annetaan, jos potilaalla on infektioon littyvdd kuumetta tai kipua.

Hematologiset vaikutukset

Flurbiprofeeni saattaa estdd verihiutaleiden aggregaatiota, ja voi siten pidentééd vuotoaikaa. Varovaisuuteen
on syytd annettaessa flurbiprofeenia sisiltdvid imeskelytabletteja potilaille, joilla saattaa olla taipumusta
tavallisesta poikkeaviin verenvuotoihin.

Jos suussa ilmenee drsytysté, hoito on lopetettava.

Apuaineet

Tédmé lddkevalmiste sisdltdd isomaltia (E 953) ja maltitolia (E 965). Potilaiden, joilla on harvinainen,
perinndllinen fruktoosi-intoleranssi, ei pidd kayttda titd lddkettd. Valmiste voi olla lievasti laksatiivinen.

Energiasisiltoé 2,3 kcal/g maltitolia ja isomaltia.

Tamén lAdkevalmisteen sisdltimit makuaineet (d-limoneeni ja geranioli) voivat aiheuttaa allergisia
reaktioita.

4.5 Yhteisvaikutukset muiden lédkevalmisteiden kanssa seki muut yhteisvaikutukset

Flurbiprofeenin kiiyttod yhdessi seuraavien lilikeaineiden kanssa on viiltettivi:

Muut tulehduskipulddkkeet, mukaan lukien Kahden tai useamman tulehduskipulidkkeen
selektiiviset COX-2-inhibiittorit samanaikaista kiyttod on viltettiavi, silla
haittavaikutusten riski voi lisddntyd (koskee etenkin
ruoansulatuskanavaan kohdistuvia haittavaikutuksia,
kuten haavaumia ja verenvuotoja) (ks. kohta 4.4).

Asetyylisalisyylihappo (pienet annokset) Yhteiskdyttod iman lddkérin méadrdysta kiytettdvan
pienen asetyylisalisyylihappoannoksen (enintdén
75 mg/vrk) kanssa on viltettiva, silld
haittavaikutusten riski voi suurentua (ks. kohta 4.4).

Flurbiprofeenin kiiytosséi yhdessi seuraavien liifikeaineiden kanssa on noudatettava varovaisuutta:

Antikoagulantit Tulehduskipulddkkeet saattavat lisatd
antikoagulanttien, kuten varfariinin, vaikutusta (ks.
kohta 4.4).

Verihiutaleiden aggregaatiota estiavit lidkeaineet Yhteiskaytto lisdd ruoansulatuskanavan haavaumien
ja verenvuotojen riskid (ks. kohta 4.4).

Verenpainelddkkeet (diureetit, ACE:n estéjit, Tulehduskipulddkkeet voivat heikentdd diureettien ja

angiotensiini Il -reseptorin salpaajat) muiden verenpainelidkkeiden tehoa; joillakin




potilailla, joilla jo ennestddn on munuaisten
toimintahdirid (esim. nestevajauksesta kérsivit tai
iakkaat potilaat) ACE:n estéjin tai angiotensiini II-
antagonistin samanaikainen kiyttd syklo-
oksigenaasin estéjien kanssa voi johtaa
munuaistoiminnan heikentymiseen. Seurauksena voi
olla akuutti munuaisten vajaatoiminta, joka on
kuitenkin yleensé palautuva. Tasté johtuen
tulehduskipulddkkeiden ja ACE:n estijien tai
angiotensiini II-antagonistien yhdistelmia tulisi
kéyttdd varoen, erityisesti idkkailld potilailla.
Potilaiden tulisi olla riittivasti nesteytettyja ja
munuaistoiminnan seuraan tulisi harkita
yhdistelmaladkitystd sekd maédravilein hoidon
aikana.

Alkoholi

Alkoholi voi lisétd haittavaikutusten riskid ja etenkin
ruoansulatuskanavan verenvuotojen riskid.

Sydénglykosidit

Tulehduskipulddkkeet saattavat pahentaa sydimen
vajaatoimintaa, ne voivat vihentdd glomerulaarisen
suodattumisen nopeutta ja nostaa glykosiditasoa
plasmassa. Asianmukaista seurantaa ja tarvittaessa
annosten siditdmisti suositellaan.

Siklosporiini

Yhteiskaytto lisdd munuaistoksisuuden riskid.

Kortikosteroidit

Lisddntynyt ruoansulatuskanavan haavaumien ja
verenvuotojen riski (ks. kohta 4.4).

Litum

Samanaikainen kayttd voi lisdtd litiumin pitoisuutta
seerumissa. Asianmukaista seurantaa ja tarvittaessa
annoksen sddtdmistd suositellaan.

Metotreksaatti

Tulehduskipulddkkeiden kdytto 24 tuntia ennen tai
jalkeen metotreksaatin oton voi lisdtd metotreksaatin
pitoisuutta ja sen toksisia vaikutuksia.

Mifepristoni

Tulehduskipulddkkeitd ei pidd kayttdd 8—

12 vuorokauteen mifepristoniannoksen jilkeen, silld
tulehduskipulddkkeet saattavat heikentdd
mifepristonin tehoa.

Suun kautta otettavat diabeteslddkkeet

Samanaikaisen kdyton yhteydesséd on raportoitu
verensokeriarvojen vaihtelua (suositellaan tavallista
tiheAmpdd verensokerin seurantaa).

Fenytoiini

Yhteiskédyttd voi suurentaa fenytoiinin pitoisuutta
seerumissa. Asianmukaista seurantaa ja tarvittaessa
annoksen sddtdmistd suositellaan.

Kaliumia saastiavat diureetit

Samanaikainen kayttd voi johtaa hyperkalemiaan
(kalumpitoisuuden seurantaa seerumista
suositellaan).

Probenesidi Probenesidid tai sulfiinipyratsonia sisdltdvat ladkkeet

Sulfiinipyratsoni saattavat hidastaa flurbiprofeenin poistumista
elimistosta.

Kinoloniantibiootit Eldinkokeista saadut tiedot viittaavat sithen, ettd

tulehduskipulddkkeet saattaisivat lisdtd kinoloneihin
liittyvien kouristusten riskid. Tulehduskipulddkkeitd
ja kinoloneja kéyttdvien potilaiden kouristusriski voi
olla tavallista suurempi.

Selektiiviset serotoniinin takaisinoton estdjit
(SSRI-ladkkeet)

Yhteiskéytto lisdd ruoansulatuskanavan haavaumien
ja verenvuotojen riskid (ks. kohta 4.4).




Takrolimuusi Munuaistoksisuuden riski voi kasvaa, jos
tulehduskipulddkkeitd ja takrolimuusia kdytetddn
samanaikaisesti.

Tsidovudiini Hematologisten toksisuuksien riski on tavallista
suurempi, jos tulehduskipulidkkeitd ja tsidovudiinia
kiytetddn samaan aikaan.

Toistaiseksi tutkimuksissa eiole todettu yhteisvaikutuksia flurbiprofeenin ja tolbutamidin tai antasidien
valilla.

4.6 Hedelmiillisyys, raskaus ja imetys

Raskaus

Prostaglandiinisynteesin estolla voi olla haitallisia vaikutuksia raskauteen ja/tai alkion/sikion kehitykseen.
Tiedot epidemiologisista tutkimuksista viittaavat sithen, ettd prostaglandiinisynteesin estdjin kaytto
alkuraskauden aikana lisdisi keskenmenon, sikion syddmen epdmuodostumien seké gastroskiisin riskia.
Sydén- ja verisuoniepdmuodostumien absoluuttinen riski lisddntyy alle 1 %:sta noin 1,5 %:iin. Riskin
uskotaan kasvavan lddkkeen annoksen suurenemisen ja kdyton pitkittymisen myotéd. Eldinkokeissa
prostaglandiinisynteesin estdjien kdyton on osoitettu johtavan lisdéntyneeseen munasolujen tuhoutumiseen
(seki ennen implantaatiota ettd sen jilkeen) sekd alkio- ja sikiokuolleisuuden kasvuun. Liséksi eliinkokeiden
perusteella erilaisten (mm. sydén- ja verenkiertoelimiston) epdmuodostumien ilmaantuvuuden on raportoitu
lisddntyvén, kun prostaglandiinisynteesin estijaéd on annettu organogeneesin aikana.

Flusis hunaja-sitruuna imeskelytablettien kaytostd raskauden aikana ei ole kliinistd tietoa. Vaikka
systeeminen altistuminen on pienempi kuin suun kautta annettaessa, eitiedetd, voiko paikallisesta annosta
aiheutuva systeeminen altistuminen Flusils hunaja-sitruuna-valmisteelle olla haitallista alkiolle/sikiolle.

Raskauden ensimmdisen ja toisen kolmanneksen aikana flurbiprofeenia ei pidd kayttaa, ellei se ole
ehdottoman vilttdiméatontd. Jos raskautta yrittdva tai ensimmaéiselld/toisella raskauskolmanneksella oleva
nainen kayttia flurbiprofeenia, hdnen on kdytettdvd mahdollisimman pientd annosta mahdollisimman Iyhyen
aikaa.

Minké tahansa prostaglandiinisynteesin estéjin kdytto viimeisen raskauskolmanneksen aikana saattaa altistaa

o sikiota:
- sydin ja hengityselimistoon kohdistuvalle toksisuudelle (valtimotichyen ennenaikainen
sulkeutuminen ja keuhkovaltimopaineen nousu)
- munuaisten toimintahdiriolle, joka voi johtaa munuaisten vajaatoimintaan ja lapsiveden maarian
vihenemiseen.

o ditid ja vastasyntynyttd (raskauden loppuvaiheessa):
- verihiutaleiden aggregaation estolle ja mahdolliselle vuotoajan pitenemiselle myds hyvinkin pienten
annosten kdyton yhteydessa
- kohdun supistusten estymiselle, mikd voi johtaa viivistyneeseen tai pitkittyneeseen synnytykseen.

Taméan vuoksi flurbiprofeenin kdytto on vasta-aiheista raskauden viimeisen kolmanneksen aikana (ks.
kohta 4.3).

Imetys

Rajallisten tutkimustietojen perusteella flurbiprofeeni erittyy rintamaitoon hyvin pienind pitoisuuksina eikd
todennikoisesti vaikuta haitallisesti imetettdvaan lapseen. Koska tulehduskipulddkkeilld voi kuitenkin
mahdollisesti olla haitallisia vaikutuksia imetettdviin lapsiin, flurbiprofeenin kéyttda ei suositella imettéville
dideille.

Hedelmdllisyys



On olemassa jonkin verran ndyttod siité, ettd syklo-oksigenaasia/prostaglandiinisynteesid estivit ladkkeet
saattaisivat vaikuttaa ovulaatioon ja voisivat siten heikentdd naisten hedelméllisyyttd. Tallainen vaikutus
korjautuu hoidon lopettamisen jilkeen.

4.7  Vaikutus ajokykyyn ja koneidenkiyttokykyyn

Tutkimuksia tdméan lddkkeen mahdollisista vaikutuksista ajokykyyn ja koneidenkéyttokykyyn eiole
suoritettu. Huimaus ja nédkohiiriot ovat kuitenkin mahdollisia haittavaikutuksia tulehduskipulidkkeiden
kayton yhteydessa. Jos potilas kokee em. haittavaikutuksia, hdnen ei pidd ajaa autoa tai kiyttdd koneita.

4.8 Haittavaikutukset

Tulehduskipulddkkeiden kidyton yhteydessd on ilmoitettu yliherkkyysreaktioita, joihin voi liittya:

- epaspesifisid allergisia reaktioita ja anafylaksiaa

- hengityselinten reaktiivisuutta, kuten astmaa, astman pahenemista, bronkospasmeja ja dyspneaa

- erilaisia ihoreaktioita, esim. kutinaa, urtikariaa, angioedeemaa ja harvemmin eksfoliatiivisia ja
rakkulaisia ihoreaktioita (mukaan lukien epidermaalinen nekrolyysi ja erythema multiforme).

Tulehduskipulddkehoitojen yhteydessd on raportoitu turvotusta, korkeaa verenpainetta ja sydimen
vajaatoimintaa.

Kliniset tutkimukset ja epidemiologiset tiedot viittaavat sithen, etté joidenkin tulehduskipuldékkeiden
kayttoon (etenkin suurina annoksina ja pitkdaikaisesti kdytettyind) saattaa littyd hieman suurentunut
valtimotromboottisten tapahtumien (kuten sydininfarktin tai aivohalvauksen) riski (ks. kohta 4.4). Tietoa ei
ole riittdvasti, jotta tdllainen riski voitaisiin sulkea pois Flusils hunaja-sitruuna 8,75 mg -imeskelytablettien
kédyton yhteydessa.

Seuraavassa luettelossa ilmoitettuja haittavaikutuksia on esiintynyt itsehoitoannoksin toteutettujen,
lyhytaikaisten flurbiprofeenihoitojen yhteydessa:

[Hyvin yleinen (> 1/10), ylemen (> 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 ei riitd
esiintyvyyden arviointiin)]

Verija imukudos:
Yleisyys tuntematon: anemia, trombosytopenia.

Immuunijdrjestelmd:
Harvinainen: anafylaktinen reaktio.
Yleisyys tuntematon: yliherkkyys.

Psyykkiset hdiriot:
Melko harvinainen: unettomuus.

Hermosto:
Yleinen: huimaus, padnsirky, parestesiat.
Melko harvinainen: uneliaisuus.

Syddn:
Yleisyys tuntematon: syddmen vajaatoiminta, turvotus.

Verisuonisto:
Yleisyys tuntematon: korkea verenpaine.

Hengityselimet, rintakehd ja vdlikarsina:
Yleinen: nielun arsytys



Melko harvinainen: astman paheneminen ja bronkospasmi, hengenahdistus, hengityksen vinkuminen,
rakkulat suussa ja nielussa, nielun hypestesia.

Ruoansulatuselimisto:

Yleinen: ripuli, haavaumat suussa, pahoinvointi, kipu suussa, suun parestesiat, suun ja nielun kipu,
epamiellyttdvit tuntemukset suussa (Iimmin tai polttava tunne tai pistely suussa).

Melko harvinainen: vatsan pingottuneisuus, vatsakipu, ummetus, suun kuivuminen, dyspepsia, ilmavaivat,
kielikipu, makuaistin hdiriét, suun tunnottomuus, oksentelu.

Maksajasappi:
Yleisyys tuntematon: Hepatiitti.

1ho ja ihonalainen kudos:

Melko harvinainen: erilaiset ihottumat, kutina.

Yleisyys tuntematon: vaikeat ihoreaktioiden muodot, kuten rakkulaihottumat, mukaan lukien Stevens-
Johnsonin oireyhtymi ja toksinen epidermaalinen nekrolyysi.

Yleisoireet ja antopaikassa todettavat haitat:
Melko harvinainen: kuume, kipu.

Epaillyistd haittavaikutuksista ilmoittaminen

On tirkedé ilmoittaa myyntiluivan myontdmisen jilkeisistd lddkevalmisteen epdillyistd haittavaikutuksista.
Se mahdollistaa lddkevalmisteen hyoty-haitta -tasapainon jatkuvan arvioinnin. Terveydenhuollon
ammattilaisia pyydetidn ilmoittamaan kaikista epdillyistd haittavaikutuksista seuraavalle taholle:

www-sivusto: www.fimea.fi

Ladkealan turvallisuus- ja kehittimiskeskus Fimea
Ladkkeiden haittavaikutusrekisteri
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4.9 Yliannostus

Oireet:

Useimmille potilaille, jotka ovat nielleet kliinisesti merkittdvid méérid tulehduskipulidkkeitd, ei kehity muuta
kuin pahoinvointia, oksentelua, keskiyldvatsan kipua ja harvemmin ripulia. Tinnitus, paénsirky ja
ruoansulatuskanavan verenvuodot ovat my6s mahdollisia. Vakavammassa tulehduskipulidkkeiden
aitheuttamassa myrkytyksessa toksisuus kohdistuu keskushermostoon ilmeten uneliaisuutena, satunnaisesti
kiihottuneisuutena, ndén sumenemisena, desorientaationa tai koomana. Satunnaisesti potilaille kehittyy
kouristuksia. Vakavassa tulehduskipulddkkeiden aiheuttamassa myrkytyksessd voi ilmetd metabolista
asidoosia ja protrombiiniajan pidentymistd/INR-arvon kohoamista, jotka littyvét todenndkoisesti veressi
kiertavien hyytymistekijoiden toiminnan hiiriytymiseen. Akuuttia munuaisten vajaatoimintaa ja
maksavaurioita voi ilmetd. Astmaatikoilla astman paheneminen on mahdollista.

Hoito:
Hoidon tulee olla oireenmukaista ja elintoimintoja tukevaa, mukaan lukien hengitysteiden pitiminen
avoimina sekd syddmen ja muiden tirkeiden elintoimintojen seuranta, kunnes ne ovat vakiintuneet.

Ladkehiilen antoa suun kautta tai mahahuuhtelua ja tarvittacssa seerumin elektrolyyttitasojen korjaamista on
harkittava, jos potilasta hoidetaan yhden tunnin sisdlld lidkkeen nauttimisesta tai jos nautittu méaérd on
mahdollisesti toksinen. Jos kouristukset toistuvat usein tai pitkittyvit, annetaan niiden hoitoon diatsepaamia
tai loratsepaamia laskimoon. Astmaan annetaan keuhkoputkia laajentavia aineita. Flurbiprofeenille eiole
olemassa spesifistid vasta-ainetta.



5.  FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET
5.1 Farmakodynamiikka

Farmakoterapeuttinen ryhmé: Nielun sairauksien lddkkeet; muut nielun sairauksien ladkkeet
ATC-koodi: R02AX01

Vaikutusmekanismi
Flurbiprofeeni on propionihappojohdannaisiin kuuluva tulehduskipulddke, jonka vaikutus perustuu
prostaglandiinisynteesin estoon.

Farmakodynaamiset vaikutukset

Flurbiprofeenilla on voimakas analgeettinen, antipyreettinen ja antiinflammatorinen vaikutus thmiselld.
Keinotekoiseen sylkeen liuotetun 8,75 mgn annoksen on osoitettu vihentévén prostaglandimisynteesia
ihmisen hengitystiesoluviljelmésséd. Tutkimuksissa, joissa mééritykset tehtiin kokoverestd, flurbiprofeenin
todettiin olevan yhdistetty COX-1:n/COX-2:n estiji, jolla on jonkin verran selektiivisyyttd COX-1:lle.

Preklimisten tutkimusten mukaan flurbiprofeenin R(-)-enantiomeeri ja sille sukua olevat
tulehduskipulddkkeet voivat vaikuttaa keskushermostoon; mekanismin arvellaan olevan indusoidun COX-2:n
esto selkdydintasolla.

Klininen teho ja turvallisuus

Nieluun paikallisesti imeskelytabletin muodossa annetun 8,75 mg:n flurbiprofeenikerta-annoksen on
osoitettu lievittdvan kurkkukipua seké kurkkukipuun hLittyvdd turvotusta ja tulehdusta vihentdmalld
merkitsevisti (LS Mean Difference, eli pienimpien nelidssummien keskiarvojen ero millimetreissé)
kurkkukivun voimakkuutta 22 minuutissa (-5,5 mm). Kivunlievitys oli suurimmillaan 70 minuutin kuluttua
(-13,7 mm), ja lievitys sdilyi merkitsevénd 240 minuuttiin (-3,5 mm) saakka. Tama koski sekd potilaita, joilla
oli streptokokki-infektio etté potilaita, joilla oli jokin muu infektio. Nielemisvaikeudet vahenivéit 20
minuutissa (-6,7 mm), tdma vaikutus saavutti huipputehonsa 110 minuutin (-13,9 mm) kohdalla, ja vaikutus
séilyi 240 minuuttiin (-3,5 mm) saakka. Nielun turvotuksen tunne viaheni 60 minuutissa (-9,9 mm), saavutti
huipputehonsa 120 minuutin (-11,4 mm) kohdalla, ja vaikutus sdilyi 210 minuuttiin (-5,1 mm) 6 tunnin
arviointijjakson aikana.

Kaksi toistuvan annoksen tehokkuuttaa koskevaa tutkimusta, joissa mitattiin kivun voimakkuuden erojen
summaan (Sum of Pain Intensity Differences, SPID mm*h) 24 tunnin aikana, ovat osoittaneet merkitsevian
viahenemisen kurkkukivun voimakkuudessa (—473,7 mm*h ——529,1 mm*h), niclemisvaikeuksissa (—4584
mm*h — —575,0 mm*h) ja nielun turvotuksessa (—482,4 mm*h ——549,9 mm*h). Tunnin vélein mitattu
yhteenlaskettu kipu véheni ndiden kaikkien kolmen oireen osalta tilastollisesti merkitsevisti enemmén 23
tunnin ajan, ja kurkkukipu lievittyi tilastollisesti merkitsevésti enemmén verrattuna lumeldékkeeseen. 24
tunnin ja 3 vuorokauden ajan toistuvasti otettujen annosten teho on myds osoitettu.

Antibiootteja streptokokki-infektion hoitoon kiyttineiden potilaiden kurkkukipu levittyi 8,75 mgn
flurbiprofeeniannosten kdyton yhteydessa tilastollisesti merkitsevésti enemmén 7 tunnista eteenpéin, kun
potilas kdytti antibiootteja. Antibioottien kéyttd potilaan nielun streptokokki-infektion hoitoon ei heikentényt
8,75 mgn flurbiprofeeniannoksen kipua lievittivad vaikutusta.

8,75 mg flurbiprofeenia siséltdvit imeskelytabletit toivat merkitsevad lievitystd (verrattuna ldhtotilanteeseen)
joihinkin kurkkukipuun littyneisiin oireisiin 2 tuntia ensimmaéisen annoksen ottamisen jilkeen. Tillaisia
oireita olivat yska (50 % vs 4 %), ruokahaluttomuus (84 % vs 57 %) ja kuumeilu (68 % vs 29 %).
Imeskelytabletti hajoaa suussa 5—12 minuutissa, ja silld on mitattavissa oleva limakalvoja rauhoittava ja
peittdva vaikutus 2 minuutissa.

Pediatriset potilaat




Spesifisid pediatrisia tutkimuksia ei ole suoritettu. Flurbiprofeenia 8,75 mg sisdltivien imeskelytablettien
tehoa ja turvallisuutta koskeneisiin tutkimuksiin on osallistunut 12—17-vuotiaita lapsia, mutta pienen
otoskoon takia ei voida tehda tilastollisia paatelmii.

5.2 Farmakokinetiikka

Imeytyminen

Flurbiprofeeni-imeskelytabletit hajoavat 5—12 minuutissa ja flurbiprofeeni imeytyy nopeasti. Veressi
ladkeainetta on havaittavissa 5 minuutissa, ja huippupitoisuus plasmassa saavutetaan 40—45 minuutissa
annoksen ototosta. Huippupitoisuus jaé kuitenkin keskimddrin pieneksi; 1,4 mikrog/ml:ksi, mikd on noin
4.4 kertaa vahemmaén kuin kdytettdessd 50 mgn tabletteja. Flurbiprofeeni voi imeytyd suuontelosta
passiivisen diffuusion kautta. Imeytymisnopeus on riippuvainen lidkemuodosta, eli huippupitoisuudet
saavutetaan nopeammin, mutta imeytyvéin lidkeaineen médéra on samankaltainen kuin vastaavasta niellysti
annoksesta.

Jakautuminen
Flurbiprofeeni jakautuu nopeasti kaikkialle elimistoon ja sitoutuu voimakkaasti plasman proteiineihin.

Biotransformaatio/Eliminaatio

Flurbiprofeeni metaboloituu pédosin hydroksyloitumalla, ja erittyy munuaisten kautta. Eliminaation
puoliintumisaika on 3—6 tuntia. Pienid maarid flurbiprofeenia erittyy ihmisen rintamaitoon (alle

0,05 mikrog/ml). Noin 20-25 % suun kautta otetusta flurbiprofeeniannoksesta erittyy muuttumattomana
ladkeaineena.

Erityispotilasryhmét

Suun kautta otettavilla flurbiprofeenitableteilla suoritetuissa tutkimuksissa ei ole raportoitu eroja idkkdiden ja
nuorten aikuisten vapaaehtoisten koehenkildiden farmakokineettisten parametrien vililld. Alle 12-vuotiaiden
lasten osalta ei ole olemassa farmakokineettisid tietoja 8,75 mg flurbiprofeenia siséltdvien imeskelytablettien
kaytostd, mutta siirappi- ja perdpuikkomuotoisten valmisteiden anto ei kuitenkaan ole viitannut merkittaviin
eroihin aikuisilla todettuihin parametreihin ndhden.

5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

Tastd lddkevalmisteesta ei ole olemassa muita oleellisia prekliinisid tietoja valmisteyhteenvedon muissa
osissa esitettyjen tietojen lisaksi.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT

6.1 Apuaineet

Isomalti (E 953),

maltitoli (E 965),

makrogoli 300,

piparminttudljy (makuaine sisdltdé allergeeneja: d-limoneeni),
sitruuna-aromi (makuaine sisiltdd allergeeneja: d-limoneeni ja geranioli),
hunaja-aromi.

6.2 Yhteensopimattomuudet

Ei oleellinen.

6.3 Kestoaika

24 kuukautta.



6.4  Siilytys

Sailyta alle 30 °C.

6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoot
PVC-PVDC/Alumiini-lipipainopakkaukset pahvikotelossa.

Pakkauskoot: 8, 12, 16, 20, 24 imeskelytablettia.
Kaikkia pakkauskokoja ei vélttiméttd ole myynnissa.

6.6 Erityiset varotoimet hivittimiselle ja muut késittelyohjeet

Ei erityisvaatimuksia.

Kéyttdimaton lAdkevalmiste taijite on havitettivi paikallisten vaatimusten mukaisesti.
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PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN

Flusils hunaja-sitruuna 8,75 mg sugtabletter

2.  KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
Varje sugtablett innehéller 8,75 mg flurbiprofen.

Hjilpdmnen med kind effekt:

Isomalt (E 953): 2 046,16 mg/sugtablett

Maltitol (E 965): 427,67 mg/sugtablett

Smakdmnen som innehaller med allergener (citronsmak och pepparmyntsolja)

For fullstindig forteckning over hjilpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM
Sugtablett.

Klar (genomskinlig) eller gulskiftande, rund sugtablett med en diameter pa 19 + 1 mm.

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiskaindikationer

Flusils hunaja-sitruuna 8,75 mg sugtabletter &r avsedda for kortvarig symtomlindring vid halsont hos vuxna
och barn dver 12 ar.

4.2 Dosering och adminis treringss:itt

Dosering
Lagsta effektiva dos ska anvindas under kortast mojliga tid for lindring av symtomen (se avsnitt 4.4).

Vuxma och barn 6ver 12 ar
En sugtablett far lingsamt I6sas upp i munnen med 3—6 timmars mellanrum enligt behov. Hogst
5 sugtabletter inom en period pa 24 timmar.

Detta likemedel ska anvidndas i hogst 3 dagar.

Pediatrisk population
Flusils hunaja-sitruuna 8,75 mg sugtabletter dr inte avsedda for barn under 12 ar.

Aldre
Nagon allmin dosrekommendation kan inte ldmnas da den kliniska erfarenheten till dags dato ar begriansad.
Aldre patienter 16per okad risk att drabbas av de allvarliga konsekvenserna av biverkningar (se avsnitt 4.4).

Nedsatt njurfunktion
Ingen dosjustering krévs hos patienter med Iitt eller mattligt nedsatt njurfunktion (se avsnitt 4.4). Bruk av
flurbiprofen &r kontraindicerat vid svar njursvikt (se avsnitt 4.3).



Nedsatt leverfunktion
Ingen dosjustering krivs hos patienter med Iitt eller mattligt nedsatt leverfunktion. Bruk av flurbiprofen &r
kontraindicerat (se avsnitt 4.3) vid svar leversvikt (se avsnitt 5.2).

Administreringssétt
For anvéndning i munhalan. Endast for kortvarigt bruk.

I likhet med alla sugtabletter, ska Flusils hunaja-sitruuna 8,75 mg sugtabletter flyttas runt i munnen medan
man suger pa den for att undvika lokal irritation.

4.3 Kontraindikationer
Flusils hunaja-sitruuna 8,75 mg sugtabletter ar kontraindicerade i foljande situationer:

- Overkinslighet mot den aktiva substansen eller mot nagot hjilpimne som anges i avsnitt 6.1.

- Patienter som tidigare upplevt overkénslighetsreaktioner (t.ex. astma, bronkospasm, rinit, angioddem
eller urtikaria) 1 samband med acetylsalicylsyra eller ndgot annat antiinflammatoriskt smértstillande
medel (NSAID).

- Aktuell eller tidigare upplevt, aterkommande peptiskt sar/blodning i magtarmkanalen (tvé eller flera
separata episoder med bekriftad ulceration) och intestinal ulceration.

- Tidigare blodning eller perforation i magtarmkanalen, svar kolit, blodning eller hematopoetiska
storningar i samband med tidigare NSAID-behandling.

- Sista trimestern av en graviditet (se avsnitt 4.6).

- Svér hjartsvikt, svar njur- eller leversvikt (se avsnitt 4.4).

4.4 Varningar och forsiktighet

Forekomsten av biverkningar kan minimeras genom att anvénda ldgsta effektivt symtomlindrande dos under
kortast mdjliga tid (se ndrmare information om magtarmkanal och kardiovaskulira effekter lingre fram).

Aldre
Biverkningsfrekvensen for NSAID-likemedel 4r 6kad hos dldre patienter. Detta géller sarskilt
gastrointestinala blodningar och perforationer, vilkka kan ha dodlig utgang.

Andningsbesvdir
Bronkospasmer kan utlosas hos personer med aktuell eller tidigare bronkialastma eller allergiska sjukdomar.
Forsiktighet ska iakttas vid anvindadet av flurbiprofen hos dessa patienter.

Ovriga NSAID-likemedel
Ett samtidigt bruk av flurbiprofen och andra NSAID-Iikemedel, inklusive selektiva cyklooxygenas-2-
hdmmare, ska undvikas (se avsnitt 4.5).

SLE (systemisk lupus erythematosus) och blandad bindvdvssjukdom

Patienter med SLE och olika typer av bindvdvssjukdom kan ha en 6kad risk for aseptisk meningit (se avsnitt
4.8), men denna effekt forekommer i regel inte vid anvéndning av likemedel begransade till kortvarig
anviandning, sasom sugtabletter med flurbiprofen.

Kardiovaskuldr, renal och hepatisk funktionsnedsdttning

NSAID-likemedel har rapporterats orsaka nefrotoxicitet iolika former, inklusive interstitiell nefrit, nefrotiskt
syndrom och njursvikt. Administrering av NSAID-preparat kan orsaka en dosberoende reducering i
bildningen av prostaglandiner och frémja uppkomsten av njursvikt. De patienter som Ioper storst risk for
denna reaktion dr patienter med nedsatt njurfunktion, nedsatt hjdrtfunktion, leverdysfunktion, patienter som
tar diuretika och dldre patienter, men denna effekt forekommer i regel inte vid anvéndning av likemedel
begrinsade till kortvarig anvindning, sadsom sugtabletter med flurbiprofen.



Forsiktighet krivs hos patienter med lindrig eller mattlig leversvikt (se avsnitt 4.3 och 4.8).

Kardiovaskuldra och cerebrovaskuldra effekter

Forsiktighet (diskussion med likare eller apotekspersonal) krivs fore behandling av patienter med hypertoni
och/eller hjirtsvikt i anamnesen eftersom vitskeretention, hypertoni och 6dem har rapporterats i samband
med NSAID-behandling.

Data fran kliniska prévningar och epidemiologiska data tyder pa att anvindning av vissa NSAID-preparat
(sarskilt 1 hoga doser och vid langvarig behandling) kan vara forenad med en latt 6kad risk for arteriella
trombotiska hdndelser (t.ex. hjartinfarkt eller stroke). Det finns inte tillrickligt med data for att utesluta en
sédanrisk for flurbiprofen vid den maximala dygnsdosen pa 5 sugtabletter.

Inverkan pd nervsystemet

Analgetikainducerad huvudvérk: Vid ldngvarig anvandning av analgetika eller anvindning som inte foljer
reglerna, kan huvudvirk upptrdda, vilken inte far behandlas med 6kad likemedelsdos. I dessa fall ska
behandlingen med NSAID avbrytas och patienten uppsoka likare.

Magtarmkanalen
NSAID-preparat ska ges med forsiktighet till patienter med gastrointestinal sjukdom ianamnesen (ulcerds
kolit, Crohns sjukdom) eftersom dessa sjukdomar kan forvérras (se avsnitt 4.8).

Gastrointestinal blodning, ulceration eller perforation, som kan ha dodlig utgang, har rapporterats for alla
NSAID-preparat, vid vilken tidpunkt som helst under behandlingen, med eller utan varningssymtom eller
tidigare historia av allvarliga gastrointestinala héndelser.

Risken for gastrointestinal blodning, ulceration eller perforation dr hogre vid hogre NSAID-doser, hos
patienter med ulcus i anamnesen, sarskilt om tillstdndet komplicerats av blodning eller perforation (se avsnitt
4.3), samt hos &ldre. Denna effekt forekommer dock i regel inte vid anvindning av likemedel begransade till
kortvarig anvindning, sasom exempelvis Flusils hunaja-sitruuna 8,75 mg sugtabletter. Patienter med

GI -toxicitet i anamnesen ska rapportera alla ovanliga buksymtom (sdrskilt gastromntestinal blodning) till
sjukvardspersonalen, i synnerhet om de ér litet dldre.

Patienter som samtidigt anvidnder likemedel som kan 6ka risken for ulceration eller blodning, sidsom orala
kortikosteroider, antikoagulantia (t.ex. warfarin), selektiva serotonindterupptagshimmare eller
trombocytaggregationshimmande medel (sdsom acetylsalicylsyra) ska uppmanas att vara forsiktiga (se
avsnitt 4.5).

Vid gastrointestinal blodning eller ulceration hos patienter som far flurbiprofen ska behandlingen avbrytas.

Hudreaktioner

Allvarliga hudreaktioner, varav vissa fatala, inklusive exfoliativ dermatit, Stevens-Johnsons syndrom och
toxisk epidermal nekrolys, har i mycket sillsynta fall rapporterats i samband med anvindning av NSAID-
preparat (se avsnitt 4.8). En behandling med flurbiprofen ska sittas ut vid forsta forekomst av hudutslag,
slemhinnelesioner eller annat tecken pa 6verkanslighet.

Infektioner

Eftersom enstaka fall av exacerbation av infektiosa inflammationer (t.ex. utveckling av nekrotiserande fascit)
har beskrivits i tidsmédssig anslutning till anvindning av systemiska NSAID-preparat som likemedelsklass,
ska patienten uppmanas att omedelbart konsultera likare om tecken pa en bakterieinfektion upptriader eller
forvarras under behandlingen med flurbiprofen. Inséttande av antiinfektiés antibiotikabehandling bor
overvigas.

Om symtomen forvarras eller om nya symtom upptrader ska behandlingen med flurbiprofen omprévas.



Vid bakteriell faryngit/tonsillit med varutsondring ska patienten uppmanas att kontakta likare eftersom
behandlingen behdver omprdvas.

Maskering av symptom pd underliggande infektioner

Epidemiologiska studier visar att systemiska icke-steroida antiinflammatoriska likemedel (NSAID) kan
maskera infektionssymptom, vilket kan medfora fordrojd behandling och didrmed forvérra infektionen. Detta
har observerats i bakteriell samhéllsforvarvad pneumoni och bakteriella komplikationer vid varicella. Om
Flusils hunaja-sitruuna administreras medan patienten har feber eller smérta i samband med en infektion bor
infektionen Overvakas.

Hematologiska effekter

Flurbiprofen kan ha en trombocytaggregationshimmande effekt och forlinga blodningstiden. Flusils hunaja-
sitruuna 8,75 mg sugtabletter ska anvdndas med forsiktighet hos patienter med forhdjd blodningsrisk.

Om irritation i munnen upptriader, skall behandlingen avbrytas.

Hjdlpdmnen

Detta likemedel innehaller isomalt och maltitol. Patienter med foljande séllsynta érftliga tillstdnd bor inte ta
detta likemedel: fruktosintolerans. Kan ha en milt laxerande effekt. Kalorivirde 2,3 kcal/g maltitol och
isomalt.

Detta likemedel innehaller smakdmnen med d-limonene och geraniol som kan ge allergiska reaktioner.

4.5 Interaktioner med andra liikemedel och dvriga interaktioner

Flurbiprofen ska undvikas i kombination med foljande imnen:

Ovriga NSAID-likemedel, inklusive selektiva Ett samtidigt bruk av tva eller flera NSAID-
cyklooxygenas-2-hdmmare lakemedel ska undvikas eftersom detta kan 6ka
risken for biverkningar, och sarskilt dé risken for
gastrointestinala biverkningar sdsom sér och
blodningar (se avsnitt 4.4).

Acetylsalicylsyra (ilag dos) Kombination ska undvikas i fall dér
lagdosbehandling (hogst 75 mg/dag) med
acetylsalicylsyra inte ordinerats av likare, da
kombinationen kan 6ka risken for biverkningar (se
avsnitt 4.4).

Flurbiprofen ska anviindas med forsiktigheti kombination med foljande imnen:

Antikoagulantia NSAID-likemedel kan 6ka effekten hos
antikoagulantia som t.ex. warfarin (se avsnitt 4.4).
Trombocytaggregationshimmare Ett samtidigt bruk okar risken for gastrointestinala

sar och blodningar (se avsnitt 4.4).

Antihypertensiva medel (diuretika, ACE-hdmmare, | NSAID-likemedel kan minska effekten hos
angiotensin-II-receptorblockerare) diuretika och andra antihypertensiva medel; hos
vissa patienter med nedsatt njurfunktion ( t ex
dehydrerade patienter eller dldre patienter) kan
samtidig tillférsel av ACE —hdmmare eller
angiotensin-II-antagonister och likemedel som
hammar cyklooxygenas leda till ytterligare
forsdmring av njurfunktionen, inklusive akut
njurinsufficiens, som vanligen &r reversibel.
Kombinationen ska dérfor anvindas med
forsiktighet, sérskilt till dldre patienter. Patienterna
ska hydreras adekvat och njurfunktionen bor
monitoreras nir behandlingen paborjas och




regelbundet under behandlingstiden.

Alkohol

Kombinationen kan 6ka risken for biverkningar, och
sérskilt risken for blodningar i magtarmkanalen.

Hjartglykosider

NSAID-likemedel kan forvérra hjirtsvikt, sinka den
glomeruldra filtrationshastigheten och 6ka
glykosidhalten i plasma. Adekvat monitorering och,
vid behov, dosjustering rekommenderas.

Ciklosporin

Kombinationen medfor 6kad risk for njurtoxicitet.

Kortikosteroider

Kan 6ka risken for biverkningar, sérskilt i
magtarmkanalen (se avsnitt 4.4).

Litium

Kombinationen kan 6ka halten av litum 1 serum.
Adekvat monitorering och, vid behov, dosjustering
rekommenderas.

Metotrexat

NSAID-likemedel 24 timmar fore eller efter en dos
metotrexat kan 6ka metotrexathalten och dess
toxiska effekter.

Mifepriston

NSAID-likemedel far inte anvdndas inom 8 -
12 dagar efter mifepriston, eftersom NSAID-
likemedlen kan minska effekten av mifepriston.

Orala antidiabetika

Forandringar i blodsockerhalten har rapporterats vid
samtidig anvidndning (tdtare blodsockerkontroll
rekommenderas).

Fenytoin

Kombinationen kan 6ka fenytoinhalten i serum.
Adekvat monitorering och, vid behov, dosjustering
rekommenderas.

Kaliumsparande diuretika

Ett samtidigt bruk kan orsaka hyperkalemi (kontroll
av kaliumhalten i serum rekommenderas).

Probenecid En kombination med likemedel som innehaller

Sulfinpyrazon probenecid eller sulfinpyrazon kan foérdréja
utsondringen av flurbiprofen.

Kinolonantibiotika Resultat fran djurforsok tyder pa att NSAID-

lakemedel kan 6ka risken for krampanfall
forknippade med kinoloner. Patienter som tar
NSAID och kinolonantibiotika kan ha en 6kad risk
for krampanfall.

Selektiva serotoninaterupptagshdmmare (SSRI-

Kombinationen leder till en 6kad risk for

lakemedel) gastrointestinala sar och blodningar (se avsnitt 4.4).

Takrolimus En samtidig administrering av NSAID och
takrolimus kan mdjligen leda till en dkad risk for
njurtoxicitet.

Zidovudin NSAID i kombination med zidovudin leder till en

oOkad risk for hematologisk toxicitet.

Inga studier har hittills visat pa nagra interaktioner mellan flurbiprofen och tolbutamid eller antacida.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

En hdmning av prostaglandinsyntesen kan ha en negativ effekt pa graviditet och/eller
embryonal/fosterutveckling. Data fran epidemiologiska studier tyder pd en dkad risk for missfall samt risk
for hjartmissbildningar och gastroschis efter intag av ndgon prostaglandinsynteshimmare under tidig
graviditet. Den absoluta risken for kardiovaskulira missbildningar okar fran mindre dan 1 % till cirka 1,5 %.
Risken tros 6ka med hogre dos samt med behandlingens lingd. Hos djur har tillférsel av
prostaglandinsynteshimmare visats leda till 6kad forekomst av pre- och postimplantationsforluster samt




embryo/fetal dod. Okad forekomst av olika missbildningar, inklusive kardiovaskulira sidana, har dessutom
rapporterats hos djur som exponerats for en prostaglandinsynteshimmare under den organbildande perioden.

Det finns inga kliniska data avseende anviindning av Flusils hunaja-sitruuna under graviditet. Aven om den
systemiska exponeringen &r ligre jamfort med oral administrering, ar det inte kiint om den systemiska
exponeringen for Flusils hunaja-sitruuna som uppnés vid topikal administrering kan vara skadlig for ett
embryo/foster.

Under den forsta och andra trimestern av en graviditet ska flurbiprofen anvidndas endast da det dr absolut
nddvindigt. Om flurbiprofen anvéinds av en kvinna som 6nskar bli gravid, eller om likemedlet ges under den
forsta och andra trimestern av en graviditet, bor dosen vara sa lig och behandlingstiden sa kort som mdjligt.

Under den tredje trimestern av en graviditet kan alla prostaglandinsynteshdmmare utsétta

. fostret for:
- kardiopulmonell toxicitet (alltfér tidig slutning av ductus arteriosus och pulmonell hypertoni)
- stord njurfunktion, vilket kan leda till njursvikt och ddrmed minskad méngd fostervatten.

. modern (vid graviditetens slut) och den nyfodda bebisen for:
- enmojlig forlingning av blodningstiden p.g.a. den antiaggregationseffekt som kan forekomma
redan vid mycket laga doser
- en hdmning av uteruskontraktionerna, vilket kan leda till férsenad/forlingd forlossning.

Ovanstdende medfor att flurbiprofen &r kontraindicerat under den tredje trimestern av en graviditet (se
avsnitt 4.3).

Amning

I begriansade studier har flurbiprofen pévisats i brostmjolk i mycket ldga koncentrationer som sannolikt inte
paverkar det ammade spadbarnet negativt. P4 grund av mojliga biverkningar orsakade av NSAID hos
ammade spiddbarn, rekommenderas emellertid flurbiprofen inte till ammande mddrar.

Fertilitet

Det finns vissa beligg for att likemedel som himmar cyklooxygenas/prostaglandinsyntesen kan orsaka
nedséttning av kvinnors fertilitet genom en paverkan pa dgglossningen. Denna effekt dr reversibel vid
utsittande av behandlingen.

4.7 Effekter pa formigan att framfora fordon och anvéinda maskiner

Inga studier gillande eventuell inverkan pa formégan att framfora fordon eller anvanda maskiner har utforts.
Yrsel och synstorningar ar dock mojliga biverkningar i samband med anvéndning av NSAID. Om patienten
kénner av dessa biverkningar, ska hen inte kora bil eller anvinda maskiner.

4.8 Biverkningar

Overkinslighetsreaktioner mot NSAID-likemedel har rapporterats. Sidana reaktioner kan vara:

- ospecifika allergiska reaktioner och anafylaxi

- reaktivitet i luftvdgarna, t.ex. astma, forvirrad astma, bronkospasm, dyspné

- olika hudreaktioner, sdsom kldda, urtikaria, angioddem och, mer séllsynt, exfoliativa och bulldsa
dermatoser (inklusive epidermal nekrolys och erythema multiforme).

Odem, hypertoni och hjirtsvikt har rapporterats i samband med NSAID-behandlingar.

Data fran kliniska provningar samt epidemiologiska data tyder pa att anvindningen av vissa NSAID-preparat
(sdrskilt i hoga doser och vid langvarig behandling) kan vara férenad med en [itt 6kad risk for arteriella



trombotiska héndelser (t.ex. hjartinfarkt eller stroke) (se avsnitt 4.4). Det finns inte tillrickliga data for att
utesluta en sadan risk for Flusils hunaja-sitruuna 8,75 mg sugtabletter.

Foljande forteckning omfattar de biverkningar som upptrétt vid kortvarig anvindning av receptfria doser av
flurbiprofen:

[Mycket vanliga (> 1/10), vanliga (> 1/100, < 1/10), mindre vanliga (> 1/1 000, < 1/100); séllsynta

(> 1/10 000, < 1/1 000), mycket sdllsynta (< 1/10 000), ingen kidnd frekvens (kan inte berdknas fran
tillgéingliga data)].

Blodet och lymfsystemet:
Ingen kénd frekvens: anemi, trombocytopeni.

Immunsystemsjukdomar:
Séllsynta: anafylaktisk reaktion.
Ingen kénd frekvens: dverkanslighet.

Psykiatriska sjukdomar:
Mindre vanliga: insomni.

Centrala och perifera nervsystemet:
Vanliga: yrsel, huvudvérk, parestesier.
Mindre vanliga: somnolens.

Hjdrtsjukdomar:
Ingen kénd frekvens: hjirtsvikt och 6dem.

Vaskuldra sjukdomar:
Ingen kénd frekvens: hypertoni.

Respiratoriska, torakala och mediastinala sjukdomar:

Vanliga: halsirritation

Mindre vanliga: forsdmring av astma och bronkospasm, dyspné, viasande andning, orofaryngeala blésor,
faryngeal hypoestesi.

Magtarmkanalen:

Vanliga: diarré, munsar, illamaende, oral smérta, oral parestesi, orofaryngeal smérta, oralt obehag (varm eller
brinnande kénsla eller stickningar i munnen).

Mindre vanliga: utspiand buk, buksmérta, forstoppning, muntorrhet, dyspepsi, flatulens, glossodyni, dysgeusi,
oral dysestesi, krikningar.

Lever och gallvigar:
Ingen kénd frekvens: hepatit.

Sjukdomar i hud och subkutan vivnad:

Mindre vanliga: olika typer av hudutslag, pruritus.

Ingen kéind frekvens: svara former av hudreaktioner sdsom bullosa reaktioner, inklusive Stevens-Johnsons
syndrom och toxisk epidermal nekrolys.

Allmdnna sjukdomar och tillstand pa administreringsstillet:
Mindre vanliga: feber, smérta.

Rapportering avmisstinkta biverkningar

Det dr viktigt att rapportera misstinkta biverkningar efter att likemedlet godkénts. Det gor det mojligt att
kontinuerligt 6vervaka likemedlets nytta-riskforhallande. Halso- och sjukvardspersonal uppmanas att
rapportera varje misstdnkt biverkning till:




webbplats: www.fimea.fi

Sakerhets- och utvecklingscentret for likemedelsomradet Fimea
Biverkningsregistret

PB 55

00034 FIMEA

4.9 Overdosering

Symtom:

De flesta patienter som har intagit kliniskt betydelsefulla mangder NSAID-medelutvecklar inte mer 4n
illamaende, krikningar, epigastrisk smarta eller, i mer sillsynta fall, diarré. Tinnitus, huvudvérk och
gastrointestinala blodningar kan ocksé forekomma. Vid allvarligare forgiftning med NSAID ses toxicitet i
centrala nervsystemet manifesterad som dasighet, ibland som upphetsning, dimsyn och forvirring eller koma.
I enstaka fall kan patienterna utveckla kramper. Vid allvarlig forgiftning med NSAID kan metabol acidos
forekomma och protrombintiden/INR  forlingas, troligen pa grund av en rubbning i aktiviteten hos
cirkulerande koagulationsfaktorer. Akut njursvikt och leverskador kan ocksé forekomma. Forvarrad astma ar
mdjlig hos astmatiker.

Behandling:
Behandlingen ska vara symtomatisk och understodjande samt inbegripa uppratthallandet av fria luftviagar
och 6vervakning av hjirt- och ovriga vitala funktioner tills patienten ar stabil.

Oral administrering av aktivt kol eller ventrikelskdlining ska 6vervégas och, vid behov, dven en korrigering
av serumelektrolyter om patienten inkommer inom en timme efter intagandet av en potentiellt toxisk méngd.
Frekventa eller utdragna krampanfall ska behandlas med intravendst diazepam eller lorazepam.
Bronkvidgande medel administreras vid astma. Det finns ingen specifik antidot mot flurbiprofen.

5.  FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Medel vid sjukdomar i strupe och svalg; Gvriga medel vid sjukdomar i strupe och
i]?‘l(gj-kod: R02AX01

Verkningsmekanism

Flurbiprofen &r ett NSAID-ldkemedel som tillhér gruppen propionsyraderivat, vilka verkar genom en
hdmning av prostaglandinsyntesen.

Farmakodynamisk effekt

Hos médnniskan har flurbiprofen potenta analgetiska, antipyretiska och antiinflammatoriska egenskaper och
en dos pa 8,75 mg upplost i konstgjord saliv har visats kunna reducera prostaglandinsyntesen i odlade
humana luftvigsceller. Enligt studier med helblodsanalys éar flurbiprofen en blandad COX-1/COX-2-
hammare med viss selektivitet for COX-1.

Prekliniska studier tyder pa att R(-)-enantiomeren av flurbiprofen och besliktade NSAID-preparat kan
mverka pé det centrala nervsystemet. Foreslagen mekanism &r en himning av inducerat COX-2 pa
ryggmargsniva.

Klinisk effekt och sékerhet

En engéngsdos pa 8,75mg flurbiprofen given lokalt i svalget i form av en sugtablett uppvisade lindring av
halsont, inklusive svullnad och inflammation, genom en signifikant (LS Mean Difference, d.v.s. skillnaden i
minsta kvadrat medelvédrdet i millimeter) reduktion av svalgsmértans intensitet fr.o.m. 22 minuter (-5,5 mm)




upp till en maximal effekt vid 70 minuter (-13,7 mm). Smértlindringen forblev signifikant i upp till 240
minuter (-3,5 mm) hos bade patienter med och utan streptokockinfektion. Svéljsvarigheterna lindrades efter
20 minuter (-6,7 mm), uppnadde maximal effekt vid 110 minuter (-13,9 mm), och effekten varade i 240
minuter (-3,5 mm), medan en reduktion i kinslan av halssvullnad lindrades vid 60 minuter (-9,9 mm),
uppnadde maximal effekt vid 120 minuter (-11,4 mm) och varade i upp till 210 minuter (-5,1 mm) under 6
timmars utvirdering.

Tva effektivitetsstudier av flerdosadministrering uppmétt av Sum of Pain Intensity Differences (SPID
mm*h) under 24 timmar, visade pa en signifikant reduktion av svalgsmértans intensitet (-473,7 mm*tim. till
-529,1 mm*tim.), svéljsvarigheter (-458 4mm*tim. till -575,0 mm*tim.) och svalgsvullnad (-482,4 mm*tim.
till -549,9 mm*tim.). En statistisk signifikant ackumulerad reduktion av smérta ségs vid varje timintervall
under 23 timmar for alla tre métparametrar jamfort med placebo. Effekten av flerdosadministrering efter 24
timmar och under 3 dagar har ocksa visats.

Hos patienter som behandlades med antibiotika for streptokockinfektion konstaterades en statistiskt
signifikant forbdttring av lindrandet av svalgsmértan for flurbiprofen 8,75 mg fran 7 timmar och framat efter
antibiotikaintag. Den analgetiska effekten av flurbiprofen 8,75 mg reducerades inte av antibiotikaintaget vid
behandling av patienter med streptokockinfektion.

Tvé timmar efter initialdosen, gav 8,75 mg flurbiprofen i form av sugtabletter en signifikant lindring av
symtom associerade med halsont (jimfort mot utgangsliget). Detta inkluderar hosta (50 % vs 4 %),
aptitloshet (84 % vs 57 %) och feberkénsla (68 % vs 29 %). Sugtabletten 16ses upp i munhdlan inom 5—
12 minuter och ger en métbar lugnande och intickande effekt pa slemhinnorna inom 2 minuter.

Pediatrisk population

Inga specifika pediatriska studier har genomforts. Effekt- och sékerhetsstudier gillande flurbiprofen 8,75mg
sugtabletter har inkluderat barni &ldern 12—17 ar, men det begrénsade antalet unga deltagare gor att inga
statistiska slutsatser kan dras.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption
Sugtabletterna loses upp pa 5—12 minuter och flurbiprofenet absorberas snabbt. Likemedlet kan, pavisas i

blodet efter 5 minuter och plasmakoncentrationerna nar sitt hdgsta virde 40—45 minuter efter
admininstrering. Toppkoncentrationerna stannar dock kvar pa en genomsnittligt lag niva av 1,4 pg/ml, vilket
ar cirka 4,4 ganger ligre 4n efter en tablettdos pa 50 mg. Flurbiprofen kan absorberas direkt ur munhalan via
passiv diffusion. Absorptionshastigheten beror pa likemedelsformen, vilket innebér att
toppkoncentrationerna uppnas snabbare 4n d4 motsvarande doser sviljs ned, men mingden likemedel som
absorberas dr dock i samma storleksklass vid badgge administreringssatten.

Distribution
Flurbiprofen distribueras snabbt i hela kroppen och binds i hég grad till plasmaproteinerna.

Metabolism/Eliminering

Flurbiprofen metaboliseras huvudsakligen genom hydroxylering och utséndras via njurarna. Halveringstiden
i eliminationsfasen &r 3 till 6 timmar. Flurbiprofen utsondras i mycket sma méangder i brostmjolk (mindre &n
0,05 pg/ml). Cirka 20-25 % av en oral flurbiprofendos utsondras i oforandrad form.

Séarskilda patientgrupper

Inga skillnader vad géller farmakokinetiska parametrar har rapporterats mellan dldre och unga vuxna
frivilliga efter oral administrering av flurbiprofentabletter. Inga farmakokinetiska data har tagits fram for
barn under 12 ar efter administrering av sugtabletter med 8,75 mg flurbiprofen, men varken administrering
av flurbiprofensirap eller suppositorier har visat pa nagra signifikanta skillnader vad géller farmakokinetiska
parametrar jAmfort med vuxna.




5.3 Prekliniska siikerhetsuppgifter

Inga andra prekliniska data av relevans utéver de uppgifter som anges i andra avsnitt av denna
produktresumé.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning over hjilpimnen

Isomalt (E 953),

maltitol (E 965),

makrogol 300,

pepparmyntsolja (smakdmnet som innehaller allergener (d-limonene),
citronarom (smakdmnet som innehéller allergener (d-limonene och geraniol),
honungsarom.

6.2 Inkompatibilite ter

Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

24 ménader.

6.4 Sirskilda forvarings anvis ningar

Forvaras vid hogst 30 °C.

6.5 Forpackningstyp och inne hall

Blister av PVC-PVDC/aluminium i pappkartong.

Forpackningsstorlekar: 8, 12, 16, 20, 24 sugtabletter.
Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.

6.6  Sirskilda anvisningar for destruktion och 6vrig hantering
Inga sérskilda anvisningar.

Ej anvint likemedel och avfall ska kasseras enligt gdllande anvisningar.
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