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Fachinformation

BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

WICK DayMed Erkaltungs-Kapseln fur den Tag
325 mg Paracetamol, 10 mg Dextromethorphanhydrobromid, 12,5 mg Phenyl-
propanolaminhydrochlorid / Hartkapsel

QUALITATIVE UND QUANTITATIVE ZUSAMMENSETZUNG

Wirkstoffe in 1 Kapsel: Paracetamol 325,0 mg, Dextromethorphanhydrobromid 10,0 mg,
Phenylpropanolaminhydrochlorid 12,5 mg

Die vollstéandige Auflistung der sonstigen Bestandteile siehe Abschnitt 6.1.
DARREICHUNGSFORM

Hartkapsel

KLINISCHE ANGABEN

Anwendungsgebiete

Zur symptomatischen Behandlung grippaler Infekte mit den wesentlichen Erk&ltungsbe-
schwerden wie Husten, Schnupfen, Kopf- und Gliederschmerzen, leichtes Fieber und
atmungsbehindernder Schleimhautschwellung im Nasen- und Rachenraum.

Dosierung, Art und Dauer der Anwendung
Erwachsene und Kinder ab 12 Jahren: 2 Kapseln alle 4 Stunden.
Die tagliche Hochstdosis von 8 Kapseln sollte nicht Gberschritten werden.

Mit ausreichend Wasser unzerkaut vor den Mahlzeiten einnehmen.

Die Packungsbeilage weist darauf hin, dass WICK DayMed nicht langer als 3 Tage ohne
arztlichen Rat einzunehmen ist.

Patienten mit Leber- und leichter Niereninsuffizienz: s. Abschnitt 4.4.

In der Packungsbeilage wird darauf hingewiesen, dass durch die fixe Kombination der
Wirkstoffe in WICK DayMed bei Beschwerden, die Giberwiegend eins der genannten
Krankheitszeichen betreffen, keine individuelle Dosisanpassung vorgenommen werden
kann und dass fur solche Situationen Arzneimittel in anderer Zusammensetzung
vorzuziehen sind.

Gegenanzeigen

- Uberempfindlichkeit gegen die Wirkstoffe oder einen der sonstigen Bestandteile.

- Herz- und Kreislauferkrankungen, Bluthochdruck, Mangeldurchblutung der
Herzkranzgefale sowie sonstige Mangeldurchblutungen einschlie3lich Stérungen der
Hirndurchblutung mit Neigung zu Schwindel.

- Asthma bronchiale, chronisch obstruktive Atemwegserkrankung (chronische
Bronchitis, Emphysem), Pneumonie, Atemdepression, Ateminsuffizienz.

- Schwere Leberfunktionsstérungen (Child-Pugh >9), schwere
Nierenfunktionsstérungen, Phaochromozytom.

- Prostataadenom mit Restharnbildung oder anderen Blasenentleerungsstérungen,
Engwinkelglaukom, Schilddriisentberfunktion, Diabetes mellitus.
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4.4

- Anwendung von MAO-Hemmern, auch in den letzten 2 Wochen
- Schwangerschaft und Stillzeit

- wenn bei einer Erkaltung oder grippalem Infekt nicht alle der genannten Wirkstoffe

bendtigt werden
- Kinder unter 12 Jahren.

Besondere Warnhinweise und Vorsichtsmalnahmen fir die Anwendung
Besondere Vorsicht bei der Einnahme von WICK DayMed ist erforderlich bei Unregel-
maRigkeiten in der Herzfrequenz, die als Herzrhythmus- und Uberleitungsstérungen
auftreten kbénnen, angeborenem vermehrtem Bilirubin-Gehalt des Blutes (Gilbert-
Syndrom), vorgeschadigter Niere, Leberfunktionsstérungen (z. B. durch chronischen
Alkoholmissbrauch, Leberentziindungen). Die &arztlich festgelegte Dosis darf in diesen
Féllen nicht Giberschritten werden.

Bei Leberfunktionsstérungen und Nierenfunktionsstérungen, dem Gilbert-Syndrom und
bei einem Kdrpergewicht weniger als 43 kg durfen WICK DayMed Erkéltungs-Kapseln
fir den Tag nur unter Beachtung einer Dosisreduktion oder einer vergleichbaren
Verlangerung des Dosisintervalls eingenommen werden.

Félle von Dextromethorphan-Missbrauch und -Abh&ngigkeit wurden berichtet. Vorsicht
ist besonders bei Jugendlichen und jungen Erwachsenen sowie bei Patienten mit einer
Vorgeschichte bzgl. Drogenmissbrauch oder psychoaktiven Substanzen geboten.

Serotonin-Syndrom

Serotonerge Wirkungen, einschlie3lich der Entwicklung eines mdglicherweise
lebensbedrohlichen Serotonin-Syndroms, wurden flr Dextromethorphan bei
gleichzeitiger Einnahme von serotonergen Wirkstoffen wie selektiven Serotonin-
Wiederaufnahmehemmern (Selective Serotonin Re-Uptake Inhibitors, SSRIs) berichtet,
die den Stoffwechsel von Serotonin (einschlief3lich Monoaminoxidase-Hemmer (MAOISs))
und CYP2D6-Inhibitoren beeintrachtigen.

Das Serotonin-Syndrom kann Veranderungen des mentalen Status, autonome
Instabilitat, neuromuskulare Anomalien und/oder gastrointestinale Symptome umfassen.
Bei Verdacht auf ein Serotonin-Syndrom sollte eine Behandlung mit WICK DayMed
Erkaltungs-Kapseln fur den Tag eingestellt werden.

Dextromethorphan hat ein geringes Abhangigkeitspotential. Bei langerem Gebrauch
konnen sich Toleranz, psychische und physische Abhangigkeit entwickeln. Bei
Patienten, die zu Arzneimittelmissbrauch oder Medikamentenabhéangigkeit neigen, ist
daher eine Behandlung mit WICK DayMed Erkaltungs-Kapseln fur den Tag nur
kurzfristig und unter strengster arztlicher Kontrolle durchzufiihren.

Dextromethorphan wird Gber das Leber-Cytochrom P450 2D6 metabolisiert. Die Aktivitat
dieses Enzyms ist genetisch bedingt. Etwa 10 % der Allgemeinbevélkerung sind
langsame Metabolisierer von CYP2D6. Bei langsamen Metabolisierern und Patienten mit
gleichzeitiger Anwendung von CYP2D6-Inhibitoren kann es zu einer ibermafig starken
und/oder verlangerten Wirkung von Dextromethorphan kommen. Bei langsamen
Metabolisierern von CYP2D6 oder Verwendung von CYP2D6-Inhibitoren ist somit
Vorsicht geboten (siehe auch Abschnitt 4.5).

Bei produktivem Husten mit erheblicher Schleimproduktion sowie bei anhaltendem
Husten, wie zum Beispiel im Zusammenhang mit Rauchen, Asthma oder Emphysem, ist
die antitussive Behandlung mit WICK DayMed nur unter strenger Nutzen/Risiko-
Abwéagung mit besonderer Vorsicht durchzufuhren.
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4.5

Bei Patienten mit eingeschrénkter Leberfunktion einschlie3lich nicht-zirrhotischer
Lebererkrankung durch Alkoholmissbrauch ist Vorsicht bei der Anwendung von
Paracetamol geboten. Die Risiken, die mit einer Uberdosierung einhergehen, sind bei
Patienten mit einer alkoholischen Lebererkrankung erhoht.

Um das Risiko einer Uberdosierung zu vermeiden, sollte sichergestellt sein, dass
gleichzeitig angewendete Arzneimittel kein Paracetamol enthalten.

Vorsicht ist geboten, wenn Paracetamol gleichzeitig mit Flucloxacillin verabreicht wird,
da ein erhdhtes Risiko einer metabolischen Azidose mit vergroRerter Anionenliicke
(high anion gap metabolic acidosis (HAGMA)) besteht, insbesondere bei Patienten mit
schwerer Nierenfunktionsstérung, Sepsis, Mangelernahrung und anderen Ursachen fir
Glutathionmangel (z. B. chronischer Alkoholismus) sowie bei Patienten, die Paracetamol
in maximalen Tagesdosen anwenden. Eine engmaschige Uberwachung, einschlief3lich
der Untersuchungen auf Pidolsaure (Synonym: ,5-Oxoprolin“) im Urin, wird empfohlen.

Bei langerem hoch dosiertem, nicht bestimmungsgeméaflem Gebrauch von Analgetika
konnen Kopfschmerzen auftreten, die nicht durch erhéhte Dosen des Arzneimittels
behandelt werden durfen.

Ganz allgemein kann die gewohnheitsmafige Einnahme von Schmerzmitteln,
insbesondere bei Kombination mehrerer schmerzstillender Wirkstoffe, zur dauerhaften
Nierenschadigung mit dem Risiko eines Nierenversagens (Analgetika-Nephropathie)
fuhren.

Bei abruptem Absetzen nach langerem hoch dosiertem, nicht bestimmungsgemaliem
Gebrauch von Analgetika kénnen Kopfschmerzen sowie Mudigkeit, Muskelschmerzen,
Nervositat und vegetative Symptome auftreten. Die Absetzsymptomatik klingt innerhalb
weniger Tage ab. Bis dahin soll die Wiedereinnahme von Schmerzmitteln unterbleiben
und die erneute Einnahme soll nicht ohne arztlichen Rat erfolgen.

Missbrauchliche Verwendung:
Der Missbrauch von Phenylpropanolaminhydrochlorid-haltigen Praparaten wurde bei
hochdosierten und bei Mono-Substanz-Préparaten wiederholt beobachtet.

Die Anwendung von WICK DayMed Erkaltungs-Kapseln fiur den Tag kann bei
Dopingkontrollen zu positiven Ergebnissen und dartber hinaus zu einer Gefahrdung
der Gesundheit flihren.

Aspirin-hypersensible Asthmatiker konnen auch auf WICK DayMed Erkaltungs-Kapseln
fur den Tag hypersensibel reagieren.

Bei Einnahme weiterer Arzneimittel (siehe ,Wechselwirkungen mit anderen
Arzneimitteln®).

Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln und sonstige Wechselwirkungen
Die Wirkung nachfolgend genannter Arzneistoffe bzw. Praparategruppen kann bei
gleichzeitiger Behandlung mit WICK DayMed beeinflusst werden.

Verstarkung der Wirkung bis hin zu erhéhtem Nebenwirkungsrisiko:

- Zusammen mit Halothan und Guanethidin kann die sympathomimetische Wirkung
verstarkt sein.

- Durch Addition der Wirkung von Phenylpropanolaminhydrochlorid und gleichzeitig
verabreichten Theophyllinpréaparaten, wobei besonders die innere Unruhe zunimmt,

Seite 3von 11



aber auch Nervositat, Tremor, Hyperaktivitat, Magenbeschwerden, Ubelkeit und
Erbrechen.

Durch Mittel wie z. B. Metoclopramid und Domperidon, die zu einer Beschleunigung
der Magenentleerung fuhren und damit die Aufnahme von WICK DayMed und
dessen Wirkungseintritt beschleunigen.

Arzneimittel gegen Gicht wie Probenecid kénnen den Abbau von Paracetamol
verlangsamen. Bei gleichzeitiger Einnahme sollte daher die Dosis von WICK DayMed
Erkaltungs-Kapseln verringert werden.

Bei gleichzeitiger Einnahme anderer Arzneimittel mit dampfender Wirkung auf das
Zentralnervensystem kann es zu einer gegenseitigen Wirkungsverstarkung kommen.

Abschwachung der Wirkung durch:

gleichzeitiger Anwendung von Mitteln, die zu einer Verlangsamung der
Magenentleerung flihren. Dadurch kénnen Aufnahme und Wirkungseintritt von
Paracetamol verzogert werden.

Cholestyramin. Es verringert die Aufnahme von Paracetamol.

Sonstige moégliche Wechselwirkungen:

Nicht gleichzeitig anwenden mit bestimmten stimmungsaufhellenden Arzneimitteln
(Antidepressiva vom MAO-Typ). Es sind Wirkungen auf das Zentralnervensystem wie
Erregungszustande, Verwirrtheit, hohes Fieber sowie Verdnderungen von Atmungs-
und Kreislauffunktionen méglich (Serotoninsyndrom). Dies gilt auch, wenn solche
Mittel bis zu 2 Wochen vorher genommen wurden.

Die Wirkung von trizyklischen Antidepressiva, Betablockern oder anderen
blutdrucksenkenden Mitteln kann herabgesetzt werden und es kdnnen sich
Arrhythmien entwickeln.

Bei gleichzeitiger Einnahme von Arzneimitteln, die zur Enzyminduktion in der Leber
fuhren, wie z. B. bestimmte Schlafmittel und Antiepileptika, (u.a. Glutethimid, Pheno-
barbital, Phenytoin, Carbamazepin) sowie Rifampicin, kdnnen auch durch sonst un-
schéadliche Dosen von Paracetamol Leberschaden hervorgerufen werden. Gleiches
gilt bei Alkoholmissbrauch.

CYP2D6-Inhibitoren

Dextromethorphan wird im Rahmen eines extensiven First-Pass-Effekts tber CYP2D6
metabolisiert. Bei gleichzeitiger Anwendung potenter Inhibitoren des CYP2D6-Enzyms
kann es zu erhéhten Konzentrationen von Dextromethorphan auf das Mehrfache des
normalen Spiegels im Kérper kommen. Dadurch erhdht sich das Risiko fur
Nebenwirkungen von Dextromethorphan (Erregungszustande, Verwirrtheit, Tremor,
Schlaflosigkeit, Diarrhoe und Atemdepression) sowie die Entwicklung eines
Serotonin-Syndroms. Potente Inhibitoren des CYP2D6-Enzyms sind Fluoxetin,
Paroxetin, Chinidin und Terbinafin. Bei gleichzeitiger Anwendung mit Chinidin wurden
Plasmakonzentrationen von Dextromethorphan gemessen, die um das 20-fache
erhoht waren. Dadurch erhdhten sich die Nebenwirkungen auf das
Zentralnervensystem durch den Wirkstoff. Amiodaron, Flecainid und Propafenon,
Sertralin, Bupropion, Methadon, Cinacalcet, Haloperidol, Perphenazin, Thioridazin,
Cimetidin und Ritonavir haben ahnliche Wirkungen auf die Metabolisierung von
Dextromethorphan. Falls eine gleichzeitige Anwendung von CYP2D6-Hemmern und
Dextromethorphan erforderlich ist, sollte der Patient tberwacht und die
Dextromethorphan-Dosis bei Bedarf gesenkt werden.

Bei kombinierter Anwendung mit Sekretolytika (schleimlésenden Hustenmitteln) kann
aufgrund des eingeschrankten Hustenreflexes ein geféahrlicher Sekretstau entstehen.
Bei gleichzeitiger Anwendung von Paracetamol und AZT (Zidovudin) wird die Neigung
zur Verminderung weil3er Blutkérperchen (Neutropenie) verstarkt. Daher nur nach
arztlichem Anraten gleichzeitig mit AZT anwenden.

Langer dauernde Anwendung von Paracetamol mit Warfarin oder anderen Cumarin-
derivaten kann zu einem erh6hten Blutungsrisiko fuhren.
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4.7

4.8

- Vorsicht ist geboten, wenn Paracetamol gleichzeitig mit Flucloxacillin angewendet
wird, da die gleichzeitige Anwendung mit einer metabolischen Azidose mit
vergroRerter Anionenlicke in Zusammenhang gebracht wurde, insbesondere bei
Patienten mit Risikofaktoren (siehe Abschnitt 4.4)

- Die Einnahme von Paracetamol kann die Harnsaurebestimmung mittels Phosphor-
wolframsaure sowie die Blutzuckerbestimmung mittels Glucose-Oxydase-Peroxydase
beeinflussen.

Wahrend der Anwendung von WICK DayMed sollte Alkoholgenuss mdglichst vermieden
werden.

Fertilitat, Schwangerschaft und Stillzeit
WICK DayMed darf in Schwangerschaft und Stillzeit nicht eingenommen werden.

Auswirkungen auf die Verkehrstichtigkeit und die Fahigkeit zum Bedienen von
Maschinen

Das Reaktionsvermdgen kann durch WICK DayMed soweit verandert werden, dass die
Fahigkeit zur aktiven Teilnahme am Stral3enverkehr oder zum Bedienen von Maschinen
beeintrachtigt wird. Dies gilt insbesondere im Zusammenwirken mit Alkohol oder
Medikamenten, die ihrerseits das Reaktionsvermogen beeintrachtigen kénnen.

Nebenwirkungen

Bei den Haufigkeitsangaben zu Nebenwirkungen werden folgende Kategorien zugrunde
gelegt:

Sehr haufig (= 1/10)

Haufig (= 1/100 bis < 1/10)

Gelegentlich (= 1/1.000 bis < 1/100)

Selten (= 1/10.000 bis < 1/1.000)

Sehr selten (<1/10.000)

Nicht bekannt (Haufigkeit auf Grundlage der verfigbaren Daten nicht abschatzbar).

Far die Wirkstoffe in WICK DayMed sind folgende Nebenwirkungen bekannt geworden.
Soweit sie fur WICK DayMed gemeldet wurden, traten sie sehr selten auf.

Augenerkrankungen
Erhéhung des Augeninnendruckes

Erkrankunqen des Gastrointestinaltrakts
Ubelkeit, Magen-Darm-Beschwerden, Durchfall, Erbrechen, Appetitlosigkeit

Erkrankungen des Nervensystem

Nervositat, Tremor, Unruhe, Erregung, Angstlichkeit, Benommenheit, Halluzinationen,
leichte Mldigkeit oder Schlaflosigkeit, Kopfschmerzen und Schwindelgefihl, bei
Missbrauch Entwicklung einer Abhangigkeit

Erkrankungen der Nieren und Harnwege
Beschwerden beim Harnlassen

Leber- und Gallenerkrankungen
Anstieg der Lebertransaminasen

Herzerkrankungen
Herzklopfen, Tachykardie

GefalRerkrankungen
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4.9

Blutdruckanstieg oder -abfall, bei wiederholter Anwendung kdnnen Kreislaufstdrungen
auftreten. Mangeldurchblutung in verschiedenen Kérperregionen wie z. B. der Haut und
den Beinen.

Beim Auftreten einer Blutdruckkrise (krisenhafter Anstieg des Blutdrucks, gelegentlich
auch schon nach kurzfristiger Einnahme des Arzneimittels) ist die Behandlung sofort zu
beenden.

Nicht bekannt (Haufigkeit auf Grundlage der verfigbaren Daten nicht abschatzbar):
Schlaganfall

Erkrankungen des Immunsystems

Hautreaktionen (R6tung, Ausschlag, Juckreiz, Exanthem).

Schwerwiegende Reaktionen wie Quincke-Odem, Bronchospasmus (Analgetika-Asthma)
und Atemnot, Blutdruckabfall bis hin zum Schock (erste Anzeichen kdnnen sein:
SchweiRausbruch, Ubelkeit, Schwindel, Erbrechen).

Paracetamol: Sehr selten wurden Félle von schweren Hautreaktionen berichtet.

Erkrankungen des Blutes und des Lymphsystems
Blutbildveranderungen wie Thrombozytopenie, Agranulozytose, hamolytische Anamie,
Neutropenie, Leukopenie, Panzytopenie

Meldung des Verdachts auf Nebenwirkungen

Die Meldung des Verdachts auf Nebenwirkungen nach der Zulassung ist von grofRer
Wichtigkeit. Sie ermdglicht eine kontinuierliche Uberwachung des Nutzen-Risiko-
Verhaltnisses des Arzneimittels. Angehdérige von Gesundheitsberufen sind aufgefordert,
jeden Verdachtsfall einer Nebenwirkung dem Bundesinstitut fir Arzneimittel und
Medizinprodukte, Abt. Pharmakovigilanz, Kurt-Georg-Kiesinger-Allee 3, D-53175 Bonn,
Website: ww.bfarm.de anzuzeigen.

Uberdosierung
Eine Packung WICK DayMed enthélt 6,5 g Paracetamol, 0,2 g Dextromethorphanhydro-
bromid und 0,25 g Phenylpropanolaminhydrochlorid.

Hinsichtlich der Therapie von Uberdosierungen (z.B. mehr als eine Packung als Einzel-
dosis oder Einnahme weiterer Arzneimittel mit den gleichen Wirkstoffen in grof3eren
Dosen) und Notfallmaf3nahmen sind vor allem die Stoffe Paracetamol und
Phenylpropanolaminhydrochlorid von Relevanz:

Symptome einer Intoxikation

Paracetamol

Ein Intoxikationsrisiko besteht insbesondere bei dlteren Menschen, kleinen Kindern,
Personen mit Lebererkrankungen, chronischem Alkoholmissbrauch, chronischer Fehler-
nahrung und bei gleichzeitiger Einnahme von Arzneimitteln, die zu einer Enzyminduktion
fuhren. In diesen Fallen kann eine Uberdosierung zum Tod fuihren.

In der Regel treten Symptome innerhalb von 24 Stunden auf: Ubelkeit, Erbrechen, Ano-
rexie, Blasse und Leibschmerzen. Danach kann es zu einer Besserung des subjektiven
Befindens kommen, es bleiben jedoch leichte Leibschmerzen als Hinweis auf eine
Leberschadigung.

Eine Uberdosierung mit ca. 6 g oder mehr Paracetamol als Einzeldosis bei
Erwachsenen oder mit 140 mg/kg Kdrpergewicht als Einzeldosis bei Kindern fuhrt zu
Leberzellnekrosen, die zu einer totalen irreversiblen Nekrose und spéater zu
hepatozellularer Insuffizienz, Abweichungen im Glukosemetabolismus, metabolischer
Azidose und Enzephalopathie fuhren kdnnen. Diese wiederum kdnnen zu Koma, auch
mit tédlichem Ausgang, fihren. Gleichzeitig wurden erhdhte Konzentrationen der
Lebertransaminasen (AST, ALT), Laktatdehydrogenase und des Bilirubins in
Kombination mit einer erhéhten Prothrombinzeit beobachtet, die 12 bis 48 Stunden
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nach der Anwendung auftreten kdnnen. Klinische Symptome der Leberschaden werden
in der Regel nach 2 Tagen sichtbar und erreichen nach 4 bis 6 Tagen ein Maximum.
Auch wenn keine schweren Leberschaden vorliegen, kann es zu akutem
Nierenversagen mit akuter Tubulusnekrose kommen. Zu anderen, leberunabhéangigen
Symptomen, die nach einer Uberdosierung mit Paracetamol beobachtet wurden, zahlen
Myokardanomalien und Pankreatitis.

Weitere Symptome kénnen sein: ZNS-Depression, Herz-Kreislaufeffekte und Nieren-
schaden.

Phenylpropanolaminhydrochlorid

Nach Resorption toxischer Mengen von Sympathomimetika, z.B. Phenylpropanolamin
(ca. 2 ug/ml Plasma), kénnen als Akuterscheinungen auftreten:

Nausea, Erbrechen, Unruhe, Hyperaktivitat, Hyperreflexie, Tachykardie (evtl. auch
Bradykardie), Palpitationen, pektanginése Beschwerden, Dyspnoe, Zyanose,
Oppressions- und Angstgefuhl, Hyperhidrosis, Hyperthermie (am ehesten bei Kindern
lang anhaltend) oder Blasse (besonders der Haut der Akren und Extremitaten),
Blutdrucksteigerung, Mydriasis, Sehstérungen, evtl. Protrusio bulbi; voribergehende
Hyperglyk&mie, Glucosurie, Oligurie, Anurie. In schweren Féallen Blutdrucksenkung,
Kammerflimmern, Herzversagen, Lungenédem, Erregungszustéande, mitunter Krampfe
und Bewusstlosigkeit. Die kritische Phase ist im allgemeinen spatestens nach 6 Stunden
Uberstanden. Mitunter kdnnen auch Stérungen im Sauren-, Basen- und
Elektrolytgleichgewicht auftreten.

Dextromethorphanhydrobromid

Symptome und Zeichen:

Eine Uberdosierung von Dextromethorphan kann mit Ubelkeit, Erbrechen, Dystonie,
Unruhe, Verwirrtheit, Schlafrigkeit, Benommenheit, Nystagmus, Kardiotoxizitat
(Herzrasen, abnormales EKG einschlie3lich QTc-Verlangerung), Ataxie, toxischer
Psychose mit visuellen Halluzinationen, Ubererregbarkeit, Schwindelgefiinl,
Blutdruckabfall und erh6htem Muskeltonus verbunden sein.

Bei massiver Uberdosierung kénnen folgende Symptome auftreten: Koma,
Atemdepression, Krampfe.

Therapie von Intoxikationen

Paracetamol

Sofortige Behandlung ist bei einer Uberdosierung essentiell. Auch bei Abwesenheit
wesentlicher Symptome sollten Patienten umgehend in einer Klinik beobachtet und
gegebenenfalls behandelt werden. Nach Einnahme von ca. 7,5 g Paracetamol oder
mehr in den letzten 4 Stunden sollte eine Magenspulung erfolgen.

Bereits bei Verdacht auf Intoxikation mit Paracetamol ist in den ersten 10 Stunden die
intravendse Gabe von SH-Gruppen-Donatoren wie z. B. N-Acetyl-Cystein sinnvoll. N-
Acetylcystein kann aber auch nach 10 und bis zu 48 Stunden noch einen gewissen
Schutz bieten. In diesem Fall erfolgt eine langerfristige Einnahme. Durch Dialyse kann
die Plasmakonzentration von Paracetamol abgesenkt werden. Bestimmungen der
Plasmakonzentration von Paracetamol sind empfehlenswert.

Die weiteren Therapiemoglichkeiten zur Behandlung einer Intoxikation mit Paracetamol
richten sich nach Ausmalf3, Stadium und klinischen Symptomen entsprechend den
Ublichen MaRnahmen in der Intensivmedizin.

Phenylpropanolaminhydrochlorid

SofortmalRnahmen bei Aufnahme toxischer Dosen und akuter
Vergiftungserscheinungen:
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5.1

Sofort Horizontallagerung (Kreislaufentlastung, Verhitung der Hirnischamie) und Vital-
funktionen sichern; ggf. Sauerstoffatmung (in bedrohlichen Fallen kénnen kinstliche
Atmung und Herzmassage notig werden). Unter Ublichen Kautelen Erbrechen auslésen,
allenfalls Magenspulung (nach Eintritt kardiovaskuléarer oder zentralnervoser Symptome
nicht ohne spezfische Pramedikation), Natrium sulfuricum sowie Aktivkohle (je 1 ERI. als
Aufschwemmung in 2 | lauwarmem Wasser, etwa 0,2-0,5 g/kg KM je nach aufgenom-
mener Menge) per os bzw. als Zusatz zu Magenspllflissigkeit.

Diureseforderung erst nach ausreichender symptomatischer Behandlung wird mitunter
empfohlen: Ansduern des Harns auf pH < 6,5, z.B. durch Ascorbinsaure, jedoch nur
unter sorgfaltiger Kontrolle des Saure-Base-Gleichgewichtes.

Hamodialyse oder Hamoperfusion kdnnen bei schweren Vergiftungen mit Sympatho-
mimetika mdglicherweise erfolgreich sein.

Weitere symptomatische MaRhahmen

Bei ausgepragter, nicht spontan rasch abklingender Hypertonie sind verschiedene
Neuroleptika, z.B. Droperidol, Chlorpromazin sowie a-Rezeptorenblocker antihypertensiv
wirksam. In leichteren Fallen ist zur antihypertensiven Therapie oder zur antiangindsen
Behandlung Glyceroltrinitrat geeignet. Versuche mit spezifischen Sympatholytika oder
Ganglienblockern versprechen keinen sicheren Erfolg und sind u.U. geféhrlich.

Bei Erregungszustanden oder Krampfen Diazepam, bei Wirkungslosigkeit Hexobarbital,
Evipan-Natrium iv. (unter Intubationsbereitschaft). Bei tachykarden Rhythmusstérungen
vorsichtiger Versuch mit 3-Rezeptorenblockern, insbesondere bei Kammerflimmern Ver-
such mit Procainamid.

Nachbeobachtung und Korrektur der Herzfunktion (EKG), in bedrohlichen Fallen auch
des Elektrolyt- und Sauren-Basen-Gleichgewichtes, der Kérpertemperatur (besonders
bei Kindern physikalische Methode) sowie des Blutzuckerspiegels.

Dextromethorphanhydrobromid

Management:
- Aktivkohle kann asymptomatischen Patienten verabreicht werden, die
innerhalb der letzten Stunde eine Uberdosis Dextromethorphan eingenommen
haben.
- Fur Patienten, die Dextromethorphan eingenommen haben und sediert oder
komatos sind, kann Naloxon, in den tblichen Dosen wie zur Behandlung einer
Opioiduberdosierung, in Betracht gezogen werden. Es kdnnen Benzodiazepine
gegen Anfélle und externe KihimaRnahmen gegen Hyperthermie aufgrund des
Serotonin-Syndroms angewendet werden.

Falls erforderlich, ist intensivmedizinisches Monitoring einzuleiten.

PHARMAKOLOGISCHE EIGENSCHAFTEN

Pharmakodynamische Eigenschaften
Pharmakotherapeutische Gruppe: Kombinationspréaparat gegen Erkaltungskrankheiten
ATC-Code: RO5X

Paracetamol

Der analgetische und antipyretische Wirkungsmechanismus von Paracetamol ist nicht
eindeutig geklart. Eine zentrale und periphere Wirkung ist wahrscheinlich.
Nachgewiesen ist eine ausgepragte Hemmung der cerebralen Prostaglandinsynthese,
wahrend die periphere Prostaglandinsynthese nur schwach gehemmt wird. Ferner
hemmt Paracetamol den Effekt endogener Pyrogene auf das hypothalamische
Temperaturregulationszentrum.

Phenylpropanolaminhydrochlorid
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5.2

Phenylpropanolaminhydrochlorid ist ein indirekt wirkendes Sympathomimetikum mit o.-
und B-Rezeptoren stimulierender Wirkung. Es fuhrt zur Vasokonstriktion im vaskularen
Bett und fuhrt u. a. zur Abschwellung der Nasenschleimhaut.

Dextromethorphanhydrobromid

Dextromethorphanhydrobromid ist ein 3-Methoxy-Derivat des Levorphanols. Es wirkt
antitussiv, besitzt aber in therapeutischen Dosen keine analgetische, atemdepressive,
psychotomimetische Wirkung und hat nur eine schwache Abhangigkeitspotenz.

Das vollsynthetische D-Isomer ist frei von opiatéhnlich-wirkenden L-Isomeren. Die
Ziliaraktivitat wird in therapeutischen Dosen durch Dextromethorphanhydrobromid nicht
gehemmt

Pharmakokinetische Eigenschaften
Paracetamol

Resorption
Nach oraler Gabe wird Paracetamol rasch und vollstandig resorbiert. Maximale
Plasmakonzentrationen werden 30 bis 60 Minuten nach der Einnahme erreicht.

Verteilung
Paracetamol verteilt sich rasch in allen Geweben. Blut-, Plasma- und
Speichelkonzentra-tionen sind vergleichbar. Die Plasmaproteinbindung ist gering.

Stoffwechsel

Paracetamol wird vorwiegend in der Leber auf hauptsachlich zwei Wegen metabolisiert:
Konjugation mit Glucuronsaure und Schwefelsdure. Bei Dosen, die die therapeutische
Dosis Ubersteigen, ist der zuletzt genannte Weg rasch gesattigt. Ein geringer Teil der
Metabolisierung erfolgt tiber den Katalysator Cytochrom P 450 (hauptsachlich CYP2E1)
und fuhrt zur Bildung des Metaboliten N-Acetyl-p-benzochinonimin, der normalerweise
rasch durch Glutathion entgiftet und durch Cystein und Mercaptursaure gebunden wird.
Im Falle einer massiven Intoxikation ist die Menge dieses toxischen Metaboliten erhéht.

Elimination

Die Ausscheidung erfolgt vorwiegend im Urin. 90% der aufgenommenen Menge werden
innerhalb von 24 Stunden vorwiegend als Glucuronide (60 bis 80%) und
Sulphatkonjugate (20 bis 30%) Uber die Nieren ausgeschieden. Weniger als 5% werden
in unveranderter Form ausgeschieden.

Die Eliminationshalbwertzeit betragt in etwa zwei Stunden. Bei Leber- und Nierenfunk-
tionssstorungen, nach Uberdosierungen sowie bei Neugeborenen ist die Halbwertzeit
verlangert. Das Maximum der Wirkung und die durchschnittliche Wirkdauer (4 - 6
Stunden) korrelieren in etwa mit der Plasmakonzentration.

Niereninsuffizienz
Bei schwerer Niereninsuffizienz (Kreatinin-Clearance < 10 ml/min) ist die Ausscheidung
von Paracetamol und seinen Metaboliten verzégert.

Altere Patienten
Die Fahigkeit zur Konjugation ist unverandert.

Phenylpropanolaminhydrochlorid

Phenylpropanolaminhydrochlorid wird rasch und vollstandig resorbiert und weitgehend
unverandert Uber die Nieren ausgeschieden. Die Wirkung hélt etwa 4 Stunden an. Die
Eliminationshalbwertszeit von Phenylpropanolaminhydrochlorid betragt etwa 4 h.

Es liegen keine Untersuchungen zum Ubertritt durch die Placentaschranke und in die
Muttermilch vor.
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5.3

Dextromethorphanhydrobromid

Nach einer Einnahme tuber den Mund durchlauft Dextromethorphan einen schnellen und
extensiven First-Pass-Effekt in der Leber. Eine genetisch bedingte O-Demethylierung
(CYD2D6) war die wichtigste Determinante der Pharmakokinetik von Dextromethorphan
bei gesunden Freiwilligen.

Offenbar gibt es fiir diesen Oxidationsprozess sehr individuelle Phé&notypen, sodass es
bei verschiedenen Personen zu einer sehr stark variierenden Pharmakokinetik kommt.
Unmetabolisiertes Dextromethorphan sowie die drei demethylierten Morphinan-
Metaboliten Dextrorphan (auch als 3-hydroxy-N-Methylmorphinan bezeichnet), 3-
Hydroxymorphinan und 3-Methoxymorphinan werden als konjugierte Produkte im Urin
ausgeschieden.

Dextrorphan, das ebenfalls eine hustenstillende Wirkung hat, ist der Hauptmetabolit.
Manche Personen weisen einen langsameren Stoffwechsel auf. Hier wird vor allem
unverandertes Dextromethorphan in Blut und Urin nachgewiesen.

Préklinische Daten zur Sicherheit

Paracetamol

In Tierversuchen zur akuten, subchronischen und chronischen Toxizitat von
Paracetamol, an Ratte und Maus, wurden gastrointestinale Lasionen, Verdnderungen
im Blutbild, degenerative Veranderungen des Leber- und Nierenparenchyms sowie
Nekrosen beobachtet. Der Grund fur diese Veranderungen ist einerseits im
Wirkungsmechanismus und andererseits im Metabolismus von Paracetamol zu suchen.
Diejenigen Metaboliten, die vermutlich Ursache der toxischen Wirkung und der daraus
folgenden Verdnderungen an Organen sind, wurden auch beim Menschen gefunden.
Waéhrend einer Langzeitanendung (das heif3t 1 Jahr) im Bereich maximaler
therapeutischer Dosen wurden auch sehr seltene Félle einer reversiblen chronischen
aggressiven Hepatitis beobachtet. Bei suboxischen Dosen kédnnen nach dreiwdchiger
Einnahme Intoxikationssymptome auftreten. Daher sollte Paracetamol nicht tber
langere Zeit und nicht in héheren Dosen angewendet werden.

Paracetamol passiert die Plazenta.
Aus Tierstudien und den bisherigen Erfahrungen an Menschen ergeben sich keine
Hinweise auf Fruchtschadigungen.

Umfangreiche Untersuchungen ergaben keine Evidenz fir ein relevantes genotoxisches
Risiko von Paracetamol im therapeutischen, d.h. nicht toxischen Dosisbereich.

Aus Langzeitstudien an Ratten und Mausen liegen keine Hinweise auf relevante
tumorigene Effekte in nicht-hepatotoxischen Dosierungen von Paracetamol vor.

Phenylpropanolaminhydrochlorid

Phenylpropanolaminhydrochlorid wurde nicht extensiv toxikologisch untersucht. Human-
toxische Dosen sind bei ca. 2 pg/ml Plasma zu erwarten. Dies ist etwa das zwanzigfache
des therapeutischen Blutspiegels (0,06 bis 0,2 pg/ml).

Es liegen keine Untersuchungen zum mutagenen und tumorerzeugenden Potential vor.
Chemisch ahnliche Verbindungen zeigten kein solches Potential.
Es liegen keine Untersuchungen zur Reproduktionstoxizitat vor.

Dextromethorphanhydrobromid

Untersuchungen zur subchronischen und chronischen Toxizitdt an Hund und Ratte
ergaben keine Hinweise auf substanzbedingte toxische Effekte.
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6.1

6.2

6.3

6.4

6.5

6.6

10.

11.

Ein bakterieller Test zum mutagenen Potential mit Dextromethorphan verlief negativ. In
vitro- und in vivo Untersuchungen mit strukturanalogen Wirkstoffen ergaben keine Hin-
weise auf ein klinisch relevantes genotoxisches Potential. Langzeituntersuchungen am
Tier auf ein tumorerzeugendes Potential liegen nicht vor.

Studien zur Embryotoxizitéat, peri/postnataler Toxizitat und Fertilitdt an der Ratte verliefen
bis zu einer Dosis von 50 mg/kg/Tag negativ.

PHARMAZEUTISCHE ANGABEN

Liste der sonstigen Bestandteile
Cellulosepulver, Dimeticon (350 cSt). Kapselhtille bestehend aus: Gelatine, Chinolingelb
(E 104), Erythrosin (E 127) und Titandioxid (E 171).

Inkompatibilitaten
Nicht zutreffend.

Dauer der Haltbarkeit
4 Jahre

Besondere Vorsichtsmalinahmen fir die Aufbewahrung
Nicht tGber 30 °C lagern.

Art und Inhalt des Behaltnisses
20 zweifarbige (weil3-orange) Hartkapseln in PVC/Aluminium Blisterpackung

Besondere VorsichtsmalBnahmen fir die Beseitigung und sonstige Hinweise
zur Handhabung
Keine besonderen Anforderungen.

INHABER DER ZULASSUNG

WICK Pharma

Zweigniederlassung der Procter & Gamble GmbH
65823 Schwalbach am Taunus

Tel. 06196 89-01

Gesundheitsbezogene Informationen:
Tel.: 06196 89-3340
Fax: 06196 89-23340

ZULASSUNGSNUMMER
2399.00.00

DATUM DER ERTEILUNG DER ZULASSUNG / VERLANGERUNG DER ZULASSUNG
5. Januar 1983 / 6. Oktober 2011

STAND DER INFORMATION
Mai 2022

VERKAUFSABGRENZUNG
Apothekenpflichtig
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