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Verordnung
des Bundesministeriums fiir Gesundheit

Achte Verordnung zur Anderung der Verordnung
iber Standardzulassungen von Arzneimittein

A. Zielsetzung

Ziel der Achten Verordnung zur Anderung der Verordnung iiber
Standardzulassungen von Arzneimitteln ist es, weitere 17 Fertig-
arzneimittel, die zur Anwendung bei Menschen bestimmt sind,
sowie ein weiteres Arzneimittel, das zur Anwendung bei Tieren
bestimmt ist, von der Pflicht zur Einzelzulassung und der damit
verbundenen Erarbeitung von Zulassungsunterlagen freizustel-
len. Zudem soll die Zulassungsbehérde von der Bearbeitung vie-
ler gleichartiger Zulassungsantrdge entlastet werden.

B. L.6sung

Die Rechtsverordnung unterstellt auf Grund der Erméchtigung
nach § 36 des Arzneimittelgesetzes weitere 18 Fertigarzneimittel
der Standardzulassung (Freistellung von der Einzelzulassung).

C. Alternativen

Keine

D. Kosten

Bund, Linder und Gemeinden werden durch die Verordnung
nicht mit Kosten belastet. Auswirkungen auf Einzelpreise und das
Preisniveau, insbesondere das Verbraucherpreisniveau, sind nicht
zu erwarten, da fir die Hersteller hochstens geringfiigige zusatz-
liche Kosten bei der Herstellung von Fertigarzneimitteln nach
Monographien dieser Verordnung entstehen werden.
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G

Verordnung

des Bundesministeriums fiir Gesundheit

Achte Verordnung zur Anderung der Verordnung

tiber Standardzulassungen von Arzneimitteln

Der Chef
des Bundeskanzleramtes Bonn, den 24. Oktober 1995

031 (312) - 231 03 - Ar 161/95

An den
Prisidenten des Bundesrates

Hiermit Gbersende ich die von dem Bundesministerium fiir Gesundheit zu erlas-
sende

Achte Verordnung zur Anderung der Verordnung iiber
Standardzulassungen von Arzneimitteln

mit Begriindung und Vorblatt.

Ich bitte, die Zustimmung des Bundesrates aufgrund des Artikels 80 Abs. 2 des
Grundgesetzes herbeizufithren.

Friedrich Bohl
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Achte Verordnung
zur
Anderung der Verordnung iiber Standardzulassungen
von Arzneimitteln
Vom 1995

Auf Grund des § 36 Abs. 1 und 3 des Arzneimittelgesetzes in der Fassung der Be-
kanntmachung vom 19. Oktober 1994 (BGBL I S. 3018) verordnet das Bundes-
ministerium fir Gesundheit im Einvernehmen mit dem Bundesministerium fiir
Wirtschaft und dem Bundesministerium fir Erndhrung, Landwirtschaft und
Forsten nach Anhdérung des Sachverstdndigen-Ausschusses fiir Standardzulas-
sungen: -

Artikel 1

Die Anlage der Verordnung iiber Standardzulassungen von Arzneimitteln vom
3. Dezember 1982 (BGBL. I S, 1601}, zuletzt geéindert durch die Verordnung vom
20. Januar 1995 (BGBL I S. 90), wird nach Mafigabe der Anlage zu dieser Verord-
nung gedndert.

Artike] 2

Arzneimittel, die am Tag des Inkraftiretens dieser Verordnung nicht den Vor-
schriften dieser Verordnung entsprechen, diirfen noch zwei Jahre nach Inkrafttre-
ten dieser Vercrdnung in den Verkehr gebracht werden, soweit sie den vor In-
krafitreten dieser Verordnung geltenden Vorschriften entsprechen. Dies gilt nicht
fiir Arzneimitte], die den vor Inkrafttreten dieser Verordnung geltenden Vorschrif-
ten der Monographien mit den laufenden Nummern 149, 150, 151 und 152 ent-
sprechen.

Artikel 3
Diese Verordnung tritt am 1. Februar 1996 in Kraft.

Der Bundesrat hat zugestimmt,

Bonn, den 1995

Der Bundesminister fiir Gesundheit
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Begriindung
A. Allgemeiner Teil

§ 36 des Arzneimittelgesetzes (AMG) ermachtigt das Bundesministerium fiir Ge-
sundheit, nach Anhérung von Sachverstindigen im Einvernehmen mit den Bun-
desministerien fir Wirtschaft sowie fiir Emihrung, Landwirtschaft und Forsten
durch Rechtsverordnung mit Zustimmung des Bundesrates Fertigarzneimittel von
der Pflicht der Einzelzulassung nach § 21 AMG freizustellen, soweit eine unmit-
telbare oder mittelbare Gefahrdung der Gesundheit von Mensch oder Tier nicht
zu befirchten ist, weil die Anforderungen an die erforderliche Qualitit, Wirksam-
keit und Unbedenklichkeit erwiesen sind. Sinn der Erméchtigung ist es, die Zu-
lassungsbehérde von der Bearbeitung vieler gleichartiger Einzelzulassungen so-
wie den pharmazeutischen Unternehmer von der Einzelzulassung und der damit
verbundenen Erarbeftung von Zulassungsunterlagen zu befreien. Zugleich wird
die Ubersichtlichkeit des Arzneimittelmarktes erhdht.

Durch die Verordnung @ber Standardzulassungen von Arzneimitteln vom 3. De-
zember 1982 (BGBI. I S. 1601) sowie durch die bisherigen Anderungsverordnun-
gen iiber Standardzulassungen von Arzneimitteln wurden Arzneimittel zur An-
wendung bei Menschen sowle Arzneimittel zur Anwendung bei Tieren monogra-
phisch beschrieben und von der Einzelzulassung freigestellt. Durch die vorlie-
gende Verordnung kommen weitere Monographien von 17 Arzneimittein zur An-
wendung bel Menschen und von einem Arzneimittel zur Anwendung bei Tieren
hinzu.

Eine groBe Anzahl bestehender Monographien wird neugefaBt, andere an die An-
forderungen des Deutschen Arzneibuches angeglichen. Die Anderungen sind ins-
besondere wegen der Kenmzeichnungsvorschriften, die auf Monographietiteln des
Arzneibuches basieren, und wegen der Bezugnahme auf neue Arzneibuch-Mono-
graphien notwendig geworden. Zudem werden die Monographien, in denen An-
derungen vorzunehmen sind, gleichzeitig an die von der 5. Novelle des Arznei-
mittelgesetzes eingefithrten Anderungen in § 11 AMG angepa0t.

Der Sachverstindigen-AusschuB fir Standardzulassungen wurde gehért.

Bund, Linder und Gemeinden werden durch die Verordnung mit Kosten nicht
belastet. Auswirkungen auf Einzelpreise und das Preisniveau, insbesondere das
Verbraucherpreisniveau, sind nicht zu erwarten, da fiir die Hersteller hichstens
geringfilgige zusétzliche Kosten bei der Herstellung von Arzneimitieln nach
Monographien dieser Verordnung entstehen werden.

B. Besonderer Teil

Zu Artikel 1

Die Anderungen werden wegen ihres Umfanges in einer Anlage zusammenge-
faBt.

Zur Anlage

Zu Nummer 1
Die Untergliederung der Inhalisiibersicht ist zur besseren {Ubersicht erforderlich.

Zi Nummer 2 und Nummer 4 Buchstabe a

Die Monographien mit den laufenden Nummem 69, 116 und 174 werden aus der
bestehenden Verordnung gestrichen, weil auf Grund der Aufbereitungsergeb-
nisse der Kommission E - Zulassungs- und Aufbereitungskommission fiir den
humanmedizinischen Bereich, phytotherapeutische Therapierichtung und Stoff-
gruppe - die Wirksamkeit der in den Monographien beschriebenen ,Drogen” bei
den beanspruchten Anwendungsgebieten nicht belegt ist, d. h. eine therapeu-
tische Anwendung kann nicht beflirwortet werden. Damit ist die erwiesene Wirk-
samkeit dieser Arzneimittel als Voraussetzung fiir eine Standardzulassung nicht
mehr gegeben.
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Bei den Monographien mit den laufenden Nummern 257 bis 273 handelt es sich
um neue Monographien, die den Monographien der bestehenden Verordnung an-
gefigt werden.

Zu Nummer 3 und Nummer 4 Buchstaben b, d, e, f, g hijkIlL,mundn

Die unter diesen Nummern genannten Monographien werden an die Anforderun-
gen des Deutschen Arzneibuches angeglichen, Die Angleichungen sind insbe-
sondere wegen der Kennzeichnungsvorschriften, die auf Monographietiteln des
Arzneibuches basieren, und wegen der Bezugnahme auf neue Arzneibuch-Mono-
graphien, notwendig geworden.

Zudem werden die Monographien, in denen Anderungen vorzunehmen sind,
gleichzeitig an die von der 5. Novelle des Arzneimittelgesetzes eingefiihrten An-
derungen in § 11 AMG angepaBt.

Monographien mit den laufenden Nummern 142, 143, 144, 145, 146 und 147 wur-
den infolge von StufenplanmaBnahmen (Abwehr von Arzneimittelrisiken, Stufe II
— Paracetamol-haitige Humanarzneimittel) durch die Sechste Verordnung zur An-
derung der Verordnung Gber Standardzulassungen von Arzneimitteln vom 20. De-
zember 1993 (BGBL. I S. 2370) gedndert. Der ErlaB der Rechtsverordnung erfolgte
auf der Grundlage von § 36 Abs. 1, 3 und 4 AMG ohne Anhérung von Sachver-
stindigen und ohne Zustimmung des Bundesrates. Die Geltungsdauer der Ver-
ordnung war auf ein Jahr befristet. Da das Verordnungsverfahren nach § 36 Abs.
1 AMG innerhalb der Jahresfrist nicht abgeschlossen werden konnte, wurde die
Geltungsdauer der Sechsten Verordnung durch die Siebte Verordnung zur Ande-
rung der Verordnung tber Standardzulassungen von Arzneimitteln wumn ein Jahr
verlingert. Die bisherigen, auf Grund dieser beiden Verordnungen gednderten
Monographien werden durch Giberarbeitete Monographien ersetzt. Bei der Uber-
arbeitung wurden dem Stand der wissenschaftlichen Erkenntnis entsprechende
Anpassungen an Aufbereitung und Risikoabwehr vorgenommen.

Zu Nummer 4 Buchsiabe ¢

Nach der Verordnung dber apothekenpflichtige und freiverkiufliche Arzneimitte!
ist nur ,Leichtes Magnesiumoxid* von der Apothekenpflicht freigestellt, Die
Aufnahme des Hinweises ,Apothekenpflichtig” in der Monographie ,Schweres
Magnesiumoxid* erfelgt zur Klarstellung.

Zu Nummer 4 Buchstaben o und p

Die Anderungen in den Monographien mit den laufenden Nummern 149, 150,
151 und 152 erfolgen auf Grund der Umsetzung der im Rahmen des Stufenplan-
verfahrens, Stufe I, fiir erforderlich gehaltenen MaBnahmen zur Abwehr von Arz-
neimittelrisiken bei Phenobarbital-haltigen Arzneimitteln.

Zu Nummern 5 und 6

Bei der neuen Monographie mit der laufenden Nummer 15 handelt es sich um ein
Armeimittel zur Anwendung bei Tieren.

Zu Nummer 7

In Teil Il der Anlage ,Allgemeine Bestimmungen und Methoden* der geltenden
Verordnung werden die aus dem gegenwiértigen Erkenntnisstand erforderlich
werdenden Anderungen bzw. Neuaufnahmen durchgefthrt,
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Zu Artikel 2

Diese Vorschrift regelt die Ubergangsfristen. Der vorgesehenen Ubergangsfrist
stehen Griinde der Arzneimittelsicherheit nicht entgegen.

Far die auf Grund von Stufenplanmafnahmen gednderten Monographien Gber
Phenobarbitai-haltige Arzneimittel kénnen dagegen aus Griinden der Arzneimit-
telsicherheit keine Ubergangsfristen gewdhrt werden. Die pharmazeutischen Un-
ternehmer sind Giber MaBnahmen des Stufenplans informiert worden.

Zu Artikel 3
Diese Vorschrift regelt den Inkraftsetzungstermin.
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Anlage
zur
Achten Verordnung

zur Anderung der Verordnung

vom 1995

tber Standardzulassungen von Arzneimitteln

In der Inhaltsiibersicht erhéit Teil IH , Allgemeine Bestimmungen und Metho-
den” folgende Fassung:

« Teil III: Allgemeine Bestimmungen und Methoden

In Teil I, 1. Abschnitt werden nachfolgende laufende Nummern

69
116
174

1. Abschnitt: Allgemeine Bestimmungen
2. Abschnitt: Allgemeine Methoden®.

Basilikumkraut
Kamille, Romische
Taubnesselkraut, WeiBes

1429,99.99
1069.99.99
1359.99.99

gestrichen und nach der laufenden Nummer 256 die laufenden Nummem
257 bis 273 wie folgt angefiigt:

w27
258
259
260
261
262
263
264
265
256
267
268
269
270
271
272
273

Ambroxolhydrochlorid-Kapseln 30 mg
Bockshornsamen

Boldoblatter
Bupivacainhydrochlorid-Lésung 0,25 %
Calciumchlorid-Lésung 12,9%
Curcumawurzelstock
Distickstoffmonoxid fiir medizinische Zwecke
Kaliumchlorid-Lésung 26,1 %
Mepivacainhydrochlorid-Lésung 1 %
Minzdl

Odermennigkraut

Primelwurzel

Sauerstoff fiir medizinische Zwecke
Sternanis

WalnuBblatter

Wollblumen
Xylometazolinhydrochlorid-Lésung 0,1 %

2309.99.99
2319.99.99
2329.99.99
2089.89.99
1769.98.99
2339.99.99
2349.99.99
6999.96.99
2179.98.99
2369.99.99
2379.99.99
2389.99.99
2409.99.99
2419.99.99
2429.99.99
2449.99.99
2459.99,99",

In Teil 1, 1. Abschnitt wird in der Bezeichnung der laufenden Nummer 93
nach dem Wort ,Fenchel” ein Komma und das Wort ,Bitterer* angefiigt.

Teil [, 2. Abschnit! wird wie folgt geandert:

a) Die Monographien der laufenden Nummern 69, 116 und 174 werden ge-
strichen und nach der Monographie der laufenden Nummer 256 die nach-
folgenden Monographien mit den laufenden Nummern 257 bis 273 ange-

fagt:
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Lfd. Nr. 257 Ambroxolhydrochiorid-Kapseln 30 mg

3.2

3.2.1

3.2.2

3.23

5.1

5.2

10

Bezelchnung des Fertigarzneimittels
Ambroxolhydrochlorid-Kapseln 30 mg

Darreichungsform
Kapseln
Eigenschaften und Priifangen

Ausgangsstoff
Ambroxolhydrochlorid

Die Substanz muf der Monographie ,Ambro-
xolhydrochlorid” des Deutschen Arzneimittel-
Codex (DAC) 1986 entsprechen.

Fertigarzneimittel

Aussehen, Eigenschaften

Hartgelatinesteckkapseln, an deren AuBen-
seiten kein Pulver anhaften darf.

Gehalt

Zum Zeitpunkt der Produkifreigabe: 95,0 bis
105,0 Prozent der pro Kapsel dekiarierten
Menge Ambroxolhydrochlorid.

Fiir die Haltbarkeitsdauer: mindestens 90,0
Prozent der deklarierten Menge Ambroxolhy-
drochlorid.

Haltbarkeit

Die Haltbarkeit in den Behéltnissen nach 4
betrdgt mindestens 1 Jahr.

BehdHnisse

DichtschlieBende Behailtnisse aus

— Braunglas, mit Verschliissen aus Polyethy-
len oder Polypropylen

— Tiefziehfolie

Material: Aluminiumfolie von 0,02 mm Dicke
mit ca. 6 g/m? HeiBsiegellack auf PVC-Basis
sowie opake Hart-PVC-Tiefziehfolie von (,2 mm
Dicke, einseitiy beschichtet mit 40 g/m®
PVDC.

Kennzeichnung
Nach § 10 AMG, insbesondere:
Zulassungsnummer

2308.99.99

Art der Anwendung

Zum Einnehmen.

5.3

6.1

6.2

6.3

6.4

Hinweise
Apothekenpflichtg.
Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagern.

Packungshellage
Nach § 11 AMG, insbesondere:

Stoff- oder Indikationsgruppe

Mittel zur Behandlung von Atemwegserkran-
kungen.

Anwendungsgebiete

Zur Anwendung bei Erkrankungen der Luft-
wege, die mit starker Sekretion eines hyper-
viskosen (zdhen) Schleims einhergehen:

AXkute und chronische Formen der Atemwegs-
erkrankungen, vor allem akute und chroni-
sche Bronchitis, Bronchiektasie (Erweiterung
der Bronchialiste}, asthmoide Bronchitis,
Asthma bronchiale, Bronchiclitis (Entzin-
dung der kleinen Bronchialwege), Mukoviszi-
dose (angeborene Stoffwechselstdrung mit
gleichzeitiger Storung der schleimproduzie-
renden Zellen des Bronchialirakis).

Gegenanzeigen

Das Arzneimittel soilte nicht gegeben werden
bei Uberempfindlichkeit gegen Ambroxol.

Bei gestérter Bronchomotorik und grdfleren
Sekretmengen (z. B. beim seltenen malignen
Ziliensyndrom) sollien Ambroxolhydrochlo-
rid-Kapseln 30 mg wegen eines mdéglichen
Sekretstaus nur mit Vorsicht verwendet wer-
den.

Anwendung in Schwangerschaft und Stillzeit:

Ambroxolhydrochlorid-Kapseln 30 mg sollten
wahrend der Schwangerschaft, insbesondere
wihrend des ersten Driltels, und der Stillzeit
nur nach sorgfaltiger Nutzen-Risiko-Abwé-
gung eingesetzt werden, da bisher keine aus-
reichenden Erfahrungen {iber den Einsatz am
Menschen vorliegen.

Wechselwirkungen mit anderen Mitteln

Bei kombinierter Anwendung von Ambroxol
mit Antitussiva (hustenstillende Mittel) kann
aufgrund des eingeschrénkten Hustenrefle-
xes ein gefdhrlicher Sekretstau entstehen, so
daB die Indikation zu dieser Kombinationsbe-
handlung besonders sorgfaltig gestellt wer-
den sollte.

Ferner ist Giber eine verstarkte Penetration der
Antibiotika Amoxicillin, Cefuroxim und Ery-
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6.5

6.6

6.7

thromycin in das Bronchialsekret berichtet
worden, wenn diese zusammen mit Ambroxol
verabreicht wurden. Diese Wechselwirkung
wird beim Doxycyclin bereits therapeutisch
genutzt.

Uber Wechselwirkungen von Ambroxol mit
anderen Mitteln, die zur Basisbehandlung des
bronchitischen Syndroms gehéren (Bron-
chospasmolytika, Methylxanthine, Kortikoste-
roide), ist nichts bekannt.

Dosierungsanleitung, Art und Dauer der An-
wendung

Soweit nicht anders verordnet, werden fiir
Ambroxolhydrochlorid-Kapseln 30 mg folgen-
de Dosierungen empfohlen:

Kinder ab 12 Jahren und Erwachsene:

Wahrend der ersten 2 bis 3 Tage wird 3mal
taglich 1 Kapsel, danach 2mal taglich 1 Kap-
sel eingenommen,

Ambroxolhydrochlorid-Kapseln 30 mg sind
fir Kinder unter 12 Jahren wegen des zu ho-
hen Wirkstoffgehaltes nicht geeignet.

Hinweis:
Bei schwerer Niereninsuffizienz (Einschrin-
kung der Nierenfunktion) sollte die Erhal-

tungsdosis entsprechend vermindert oder das
Dosierungsintervall verlangert werden.

Art und Dauer der Anwendung:

Die Kapseln werden nach den Mahlzeiten mit
Flissigkeit (z. B. Wasser, Saft oder Tee) einge-
nommen.

Uber die Dauer der Anwendung sollte vom
behandelnden Arzt je nach Indikation und
Krankheitsverlanf individuell entschieden
werden.

Hinweis;
Die schleimlésende Wirkung von Ambroxol
wird durch Flissigkeitszufuhr unterstiitzt.

Hinweise ffir den Fail der Uberdosierung

Symptome der akuten Uberdosierung sind
nach der Einnahme meist durch lokale Reiz-
wirkung bedingt und bestehen in Ubelkeit,
Erbrechen, Durchfall, Halskratzen sowie Ma-
gen- und Bauchschmerzen.

Bei extremer Uberdosierung ist als erste Ma8-
nahme Erbrechen auszuldsen und eventuell
Fliissigkeit (Milch, Tee) zu trinken, Falls die
Arzneimitteleinnahme nicht langer als 1 bis
2 Stunden zurlickliegt, kann eine Magenspii-
lung sinnvoll sein.

Nebenwirkungen

In seltenen Fillen kénnen Magen-Darm-Be-
schwerden (z. B. Ubelkeit und Bauchschmer-
zen) sowie allergische Reaktionen (z. B. Haut-
ausschlag, Gesichtsschwellungen, Atemnot,

6.8

7.1

7.2

7.3

74

75

Temperaturanstieg mit Schittelfrost) auftre-
ten. Ferner wurde von Patienten nach Gabe
von Ambroxol in seltenen Fillen fiber Trok-
kenheit des Mundes und der Luftwege, Sia-
lorrhie (vermehrter SpeichelfluB), Rhinorrhée
(vermehrte Sekretion der Nase), Obstipation
(Verstopfung) und Dysurie (erschwertes Was-
serlassen) geklagt.

Int einem Fall wurde dber das Auftreten eines
anaphylaktischen (allergischen) Schocks be-
richtet, weiterhin liegt ein Einzelfallbericht ei-
ner allergischen Kontaktdermatitis (Hautent-
ziindung) vor.

Hinweis

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufbe-
wahren.

Fachinformation
Nach § 11 a AMG, insbesondere:;

Verschreibungsstalus/Apothekenpflicht
Apothekenpflichtig.

Stoff- oder Indikationsgruppe
Broncho-Sekretolytikum.,

Anwendungsgebiete

Zur Anwendung bei Erkrankungen der Luft-
wege, die mit starker Sekretion eines hyper-
viskosen Schleims einhergehen:

Akute und chronische Formen der Atemwegs-
erkrankungen, vor allem akute und chroni-
sche Bronchitis, Bronchiektasie, asthmoide
Bronchitis, Asthma bronchiale, Bronchiolitis,
Mukoviszidose,

Gegenanzeigen

Das Arzneimittel sollte nicht gegeben werden
bei Uberempfindlichkeit gegen Ambroxol.

Bei gestérter Bronchomotorik und gréBeren
Sekretmengen (2. B. beim seltenen malignen
Ziliensyndrom) sollten Ambroxolhydrochlo-
rid-Kapseln 30 mg wegen eines méglichen
Sekretstaus nur mit Vorsicht verwendet wer-
den,

Anwendung in Schwangerschaft und Stillzeit:

Ambroxolhydrochlorid-Kapseln 30 mg sollten
wihrend der Schwangerschaft, insbesondere
wiihrend des ersten Drittels, und der Stillzeit
nur nach sorgfiltiger Nutzen-Risiko-Abwa-
gung eingesetzt werden, da bisher keine aus-
reichenden Erfahrungen iiber den Einsatz am
Menschen vorliegen,

Nebenwirkungen

In seltenen Fillen kdnnen Magen-Darm-Be-
schwerden (z. B. Ubelkeit und Bauchschmer-
zen) sowie allergische Reaktionen (z. B. Haut-
ausschlag, Gesichtsschwellungen, Atemnot,

11
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7.6

7.7

7.8

7.9

7.1¢

12

Temperaturanstieg mit Schiittelfrost) aufire-
ten. Ferner wurde von Patienten nach Gabe
von Ambroxol in seltenen Fallen {iber Trok-
kenheit des Mundes und der Luftwege, Sia-
lorrhoe, Rhinorrhée, Obstipation und Dysurie
geklagt.

In einem Fall wurde tiber das Auftreten eines
anaphylaktischen Schocks berichtet, weiter-
hin liegt ein Einzelfallbericht einer allergi-
schen Kontaktdermatitis vor.

Wechselwifkungen mit anderen Mitteln

Bei kombinierter Anwendung von Ambroxol
mit Antitussiva kann aufgrund des einge-
schrinkten Hustenreflexes ein gefghrlicher
Sekretstau entstehen, so dab die Indikation zu
dieser Kombinationsbehandiung besonders
sorgfillig gestellt werden solite.

Ferner st itber eine verstirkte Penetration der
Antibiotika Amoxicillin, Cefuroxim und Ery-
thromycin in das Bronchialsekret berichtet
worden, wenn diese zusammen mit Ambroxol
verabreicht wurden. Diese Interaktion wird
beim Doxycyclin bereits therapeutisch ge-
nutzt.

Uber Wechselwirkungen von Ambroxel mit
anderen Mitteln, die zur Basismedikation des
bronchitischen Syndroms gehéren (Bren-

chospasmolytika, Methylxanthine, Kortikoste- |

reide), ist bisher nichts bekannt.

Warnhinweise

Siehe ,Gegenanzeigen®,

Wichtigste Inkompatibilitaten

Keine bekannt.

Dosierung mit Einzel- und Tagesgaben

Fiir Ambroxolhydrochlorid-Kapseln 30 mg
werden folgende Dosierungen empfohlen:

Kinder ab 12 Jahren und Erwachsene:

Wihrend der ersten 2 bis 3 Tage wird 3mal
taglich 1 Kapsel, danach 2mal taglich 1 Kap-
sel eingenommen.

Ambroxolhydrochlorid-Kapseln 30 mg sind
fiir Kinder unter 12 Jahren wegen des zu ho-
hen Wirkstoffgehaltes nicht geeignet.

Hinweis:

Bei schwerer Niereninsuffizienz sollte die Er-
haltungsdosis entsprechend vermindert oder
das Dosierungsintervall verlangert werden.

Art und Dauer der Anwendung

Die Kapseln werden nach den Mahlzeiten mit
Fliissigkeit (z. B. Wasser, Saft oder Tee} einge-
nommen.

Uber die Dauer der Anwendung sollte je nach
Indikation und Krankheitsverlauf individuell
entschieden werden.

7.11

712

7.12.1

Hinweis:

Die schleimldsende Wirkung von Ambroxol
wird durch Fliissigkeitszufuhr unterstitzt.

Notfallmafinahmen, Symptome und Gegen-
mittel

Symptome der Intoxikation:

Ambroxol wurde bei parenteraler Gabe bis zu
einer Dosierung von 15 mg/kg/Tag gut verira-
gen. Dennoch kénnen Uberdosierungen von
Ambroxol vor allem bel gutschmeckenden
Hustensdften vorkommen,

Symptome der akuten Uberdosierung sind
nach peroraler Gabe meist durch lokale Reiz-
wirkung bedingt und bestehen in Nausea,
Erbrechen, Diarthoe, Halskratzen sowie Ma-
gen- und Bauchschmerzen. Systemische Ne-
benwirkungen (Blutdrucksenkungen) treten
nur selten auf, da infolge des Erbrechens und
der Diarrhde nur geringe Mengen von Am-
broxol resorbiert werden.

Therapie von Intoxikationen:

Bei extremer Uberdosierung als erste MaB-
nahme Erbrechen ausldsen und eventuell
Flissigkeit {Milch, Tee) trinken lassen. Falls
die Arzneimitteleinnahme nicht lénger als
1 bis 2 Stunden zuriickliegt, konnen Magen-
spiilungen sinnvoll sein. Ferner kénnen Kreis-
laufiiberwachung und ggf. symptomatische
TherapiemaBnahmen angezeigt sein.

Aufgrund der hohen Proteinbindung und des
grofien Verteilungsvolumens sowie der lang-
samen Riickverteilung aus Geweben ins Blut
ist keine wesentliche Elimination von Am-
broxol durch Dialyse oder forcierte Diurese zu
erwarten.

Pharmakologische und toxikelogische Eigen-
schaften, Pharmakokinetik, Bioverfigbarkeit,
soweit diese Angaben fir die therapeutische
Verwendung erforderlich sind

Pharmakologische Eigenschaften

Ambroxol ist ein aktiver N-Desmethyl-Meta-
bolit des Bromhexins. Obgleich sein Wir-
kungsmechanismus noch nicht vollstindig
aufgeklart ist, wurden jedoch sekretolytische
und sekretomotorische Effekte in verschiede-
nen Untersuchungen gefunden. So soll durch
Ambroxol die Produktion eines Tracheobron-
chialsekrets geringerer Viskositdt stimuliert
werden, wobel die Viskositdtsminderung tiber
eine Verringerung der (Quervernetzung saurer
Mucopolysaccharide bewirkt werden soll. Ein
weiterer expektorationsférdernder Mechanis-
mus soll in einer Verbesserung des mukozilid-
ren Transports aufgrund einer Anregung der
Zillenmotilitdt begriindet sein.

Dariiber hinaus wurde eine Steigerung der
Synthese und Sekretion von Surfactant {,Sur-
factant-Aktivierung®} nach Ambroxol-Gabe
berichtet, ferner wurden Hinweise fir eine
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Erhdhung der Permeabilitat der GefaB-Bron-
chialschranke gefunden.

Toxikologische Eigenschaften
Akute Toxizitat:

Untersuchungen zur akuten Toxizitat am Tier
haben keine besondere Empfindlichkeit erge-
ben. Siehe auch Punkt 7.11 ,NotfallmaBnah-
men, Symptome und Gegenmittel”,

Chronische Toxizitét:

Untersuchungen zur chronischen Toxizitat an
zwei Tierspezies zeigten keine substanzbe-
dingten Veranderungen.

Tumorerzeugendes und mutagenes Potential:

Langzeituntersuchungen am Tier ergaben
keine Hinweise auf ein tumorerzeugendes Po-
tential von Ambroxol.

Bisherige Untersuchungen von Ambroxo! auf
Mutagenitét verliefen negativ; ausfiihrliche
Prisfungen wurden jedoch bislang nicht vor-
genommen.

Reproduktionstoxizitat:

Embryotoxizitdtsuntersuchungen an Ratte
und Kaninchen haben bis zu einer Dosis von
3 g/kg bzw. 200 mg/kg/Tag keine Hinweise
auf ein teratogenes Potential ergeben. Die peri-
und posinatale Entwicklung von Ratten war
erst oberhalb einer Dosis von 500 mg/kg/Tag
beeintrdchtigt, Fertilitatsstdrungen wurden
bei Ratten bis zu einer Dosis von 1,5 g/kg/Tag
nicht beobachtet.

Ambroxol iiberwindet die Plazentaschranke
und geht in die Muttermilch iiber, Mit der An-
wendung wihrend der Schwangerschaft und
Stilizeit liegen bisher keine ausreichenden Er-
fahrungen vor.

Pharmakokinetik

Ambroxol wird beim Menschen nach oraler
Gabe rasch und nahezu vollstandig resorbiert.
Es unterliegt einem hepatischen , First-pass*“-
Metabolismus, durch den etwa 20 bis 30%

7.13

7.14

der applizierten Dosis eliminiert werden (ab-
solute Bioverfiigbarkeit von Ambroxol: 70 bis
80 %). Pharmakokinetische Studien mit einer
30 mg-Einzeldosis von Ambroxol ergaben,
daB im Mittel nach ca. 2 Stunden eine maxi-
male Plasmakonzentration von 88,8 ng/ml er-
reicht wird. Die Plasmaproteinbindung be-
tragt etwa 75%. Aufgrund der hepatischen
Biotransformation entstehen die pharmakolo-
gisch inaktive Dibromanthranilsaure sowie
Glucuronid-Konjugate der Muitersubstanz.

Nach oraler Gabe von Ambroxol wurde eine
renale Clearance von 53 ml/min ermittelt,
nach i.v.-Injektion betrugen die Daten fiir das
Verteilungsvolumen 1,52 kg sowie fiir die
gesamte Plasmaclearance 565 ml/min. Die
Plasmahalbwertszeit betrdgt 7 bis 12 Stunden,
wobet die Elimination biphasisch erfoigt. Da-
bei wurde die Eliminationshalbwertszeit fiir
die alpha-Phase mit 1,3 Stunden und fir die
beta-Phase mit 8,8 Stunden bestimmt. Am-
broxol wird nur zu ca. 5% unverdndert renal
eliminijert, wihrend etwa 90% der Dosis in
Form der gut wasserloslichen Metaboliten
ausgeschieden werden.

Bei schweren Lebererkrankungen ist eine
Verringerung der Clearance nicht auszu-
schlieBen, bei schweren Nierenfunktionsstd-
rungen ist die Eliminationshalbwertszeit fiir
Ambroxol verlangert.

Durchschnitflich tritt die Wirkung bei oraler
Verabreichung nach 30 Minuten ein und hjlt
je mach Haéhe der Einzeldosis 6 bis 12 Stunden
an.

Ambroxol ist iquor- und plazentagangig und
tritt in die Muttermilch Gber.

Sonstige Hinweise

Keine,

Besondere Lager- und Aufbewahrungshin-
weise

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufbe-
wahren.

13
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Lfd. Nr. 258 Bockshornsamen
1 Bezeichnung des Fertigarzneimitiels 6.2 Anwendungsgebiete
Bockshornsamen Innerliche Anwendung bei:
Appetitlosiglkeit
2 Darreichungsform
AuSerliche Anwendung bei:
Tee
lokalen Entziindungen.
3 Eigenschaften und Prifungen
6.3 Gegenanzeigen
Haltbarkeit:
Die Haltbarkeit in den Behaltnissen nach 4 Ketne bekannt.
betragt 3 Jahre.
6.4 Wechselwirkungen mit anderen Mitteln
4 Behédltnisse Keine bekannt.
Geklebte Blockbodenbeutel bzw. Seitenfal- . .
tenbeutel aus einseitig glattem, gebleichtem 6.5 Doslerungsanleitung und Art der Anwendung
gzg;%gsgz:gg;%g’;;n?gethﬁ mit ge- Soweit nicht anders verordnet, wird 3mal tag-
’ lich vor den Mahizeiten ein knapper halber
Teelttfel voll (ca. 2 g) zerkleinerter Bocks-
5 Kennzeichnung homsamen mit Flissigkeit eingenommen.
Nach § 10 AMG, insbesondere: Zur AubBerlichen Anwendung werden imal
taglich 50 g gepulverte Bockshornsamen mit
51 Zulassungsnuminer /. 1 Wasser 5 Minuten lang gekocht und dann
als feucht-warmer Breiumschlag verwendet.
2319.99.99
5,2  Artder Anwendung 6.6  Dauer der Anwendung
Zum Einnehmen und zur Bereitung von Bei akuten Beschwerden, die langer als eine
Breiumschlagen. ’ Woche andauern oder periodisch wiederkeh-
ren, wird die Riicksprache mit einem Arzt
53 Hinweis empfohlen.
Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagemrn.
6.7 Nebenwirkungen
G Packungsbellage Bei wiederholter dullerer Anwendung kdnnen
unerwiinschte Hautreaktionen auftreten.
Nach § 11 AMG, insbesondere:
6.1  Stoff- oder Indikationsgruppe 6.8 Hinweis
Pflanzliches Magen-Darm-Mittel / Mittel bei Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufbe-
ortlichen Entziindungen. wahren,
Lfd. Nr. 259 Boldoblitter
1 Bezeichnung des Fertigarzneimittels 2 Darreichungsform
Boldoblatter Tee

14
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3 Eigenschaften und Prifungen 6.2 Anwendungsgebiete
- . Leichte krampfartige Magen-Darm-Stérun-
31 Qualittsvorschrift gen; Verdauungsbeschwerden, besonders bei
Die Droge muB der Monographie ,Boldo- funktionellen Stérungen des ableitenden Gal-
blatter’ des Deulschen Arzneimittel-Codex lensystems.
{(DAC) 1986 entsprechen, .
6.3 Gegenanzeigen
3.2 Haltbarkeit VerschluB der Gallenwege, schwere Leber-
Die Haltbarkeit in den Behaltnissen nach 4 erkrankungen. _
betragt 2 Jahre. Bei Gallensteinleiden nur nach Riicksprache
mit einem Arzt anzuwenden.
1 Behdlinisse 6.4  Wechselwirkungen mit anderen Mitteln
Geklebte Blockbodenbeutel! bzw. Seitenfal- Keine bekannt.
tenbeutel aus einseitig glattem, gebleichtem
Natronkraftpapier 50 gfmz,zgefﬁttert mit ge- | 6.5 Dosierungsanleitung und Art der Anwendung
bleichtem Pergamyn 40 g/m". Soweil nicht anders verordnet, wird 2mal tag-
lich eine Tasse des wie folgt bereiteten
5 Kennzelchnung Teeaufgusses getrunken:
Nach§ 10 AMG insbesondere: 1 Teeléffel voll (ca. 1.5 g) Boldoblatter oder
' die entsprechende Menge in einem oder meh-
5.1 Zulassungsnumme reren AufguBbeutelin) wird mit siedendem
g T Wasser (ca. 150 ml) dbergossen und nach
2329.99.99 etwa 10 bis 15 Minuten gegebenenfalls durch
ein Teesieb gegeben.
52  Artder Anwendung
6.6 Dauer der Anwendung
Zum Trinken nach Bereitung eines Teeauf- .
qusses, Bei akuten Beschwerden, die langer als eine
Woche andauemn oder periodisch wiederkeh-
5.3 Hinweis ren, wird die Ricksprache mit einem Arzt
empf{ohlen.
Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagern.
"1 6.7 Nebenwirkungen
6 Packungsheilage Keine bekannt.
Nach § 11 AMG, insbesondere: 6.8 Hinweis
6.1 Stoff- oder Indikationsgruppe Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufbe-

Pflanzliches Magen-Darm-Mittel.

Lfd. Nr. 260 Bupivacainhydrochlorid-Lésung 0,25 %

Bezeichnung des Fertigarzneimittels
Bupivacainhydrochlorid-Lésung 0,25 %

Darreichungsform
Injektionslésung

' Zasammenseizung

Wirksamer Bestandteil:
Bupivacainhydrochlorid 1 H,O

Sonstige Bestandteile:
Natriumchlorid
Wasser fiir Injektionszwecke zu

0,264 g

085g
100,0 ml

wahren,

Herstellungsvorschrift

Die fir die Herstellung einer Charge
bendtigten Mengen Bupivacainhydrochlorid
1 H,O und Natriumchlerid werden in Was-
ser fiir Injektionszwecke geldst. Die Lo-
sung wird auf das erforderliche Volumen
bzw. die erforderliche Masse aufgefiillt und
durch ein Membranfilter von héchstens
0,45 pm nomineller PorengréBe, falls erfor-
derlich mit vorgeschaltetem Tiefenfilter, in
die vorgesehenen Behiltnisse filtriert. Die
Sterilisation der abgefiillten Lésung erfolgt
15 min bei 121 °C mit gesittigtem Wasser-
dampf.
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InprozeB-Kontrollen
Uberpriifung

— derrelativen Dichte
(AB.V.6.4):

oder

1,002 bis 1,006

— des Brechungsindexes
(AB.V.6.9):

sowie

~ des pH-Wertes
(AB.V.6.3.1):

1,334 bis 1,336

4,0 bis 6,5.

Eigenschaften und Prifungen

Aussehen, Figenschaften

Klare, von Schwebestoffen praktisch freie,
farblose, isotonische Lésung ohne wahmehm-
baren Geruch; pH-Wert (AB.V.6.3.1) zwischen
4,0 und 6,5; relative Dichie (AB.V.6.4) zwi-
schen 1,002 und 1,006; Brechungsindex
(AB.V.6.5) zwischen 1,334 und 1,336.

Priifung auf Identitét

Die Prifung erfolgt mit Hilfe der Dinn-
schichtchromatographie {AB.V.6.20.2} unter
Verwendung einer Schicht von Kieselgel GR.

Untersuchungslééung: Bupivacainhydrochlo-
rid-Lésung 0,25 %.

Referenzlésung: 2.64 mg eines als Standard
geeigneten Bupivacainhydrochlorids 1 H,O
pro 1,0 ml Methanol R.

Auf die Platte werden getrennt 10 pl jeder Lo-
sung aufgetragen. Die Chromatographie er-
folgt mit einer Mischung von 17 Volumteilen
Wasser, 17 Volumteilen Essigsduwre 98% R
und 66 Volumteilen 1-Butanol R Gber eine
Laufstrecke von 10 cm. Nach dem Trocknen
der Platte an der Luft wird mit verdinntem
Dragendorfis Reagenz R angespriht. Im
Chromatogramm der Untersuchungsifsung
tritt ein Fleck auf, der in bezug auf seine
Lage, Grdfe und Férbung anndhernd dem
Fleck im Chromatogramm der Referenzlosung
entspricht.

Prﬁfung auf Reinheit
2,6-Dimethylanilin: hdchstens 400 ppm.

Ein 30 mg Bupivacainhydrochlorid 1 H;O ent-
sprechendes Volumen Injektionslosung wird
mit Wasser zu 15 ml verdiinnt. Die Ldsung
wird mit Natriumhydroxid-Losung 8,5% R
alkalisiert und anschlieBend 3mal mit jeweils
10 ml1 Chloroform R extrahiert. Die gesammel-
ten Chloroformausziige werden Gber wasser-
freiem Natriumsulfat R getrocknet und fil-
triert; das Filter wird mit 5 ml Chloroferm R
gewaschen. Nach dem Einengen des Lo-
sungsmittels bis zur Trockne wird der Riick-
stand in 2 ml Methanol R geldst. Der Losung
werden 1 mi einer frisch bereiteten 1prozen-

6.4

6.5

8.1

8.2

8.3

tigen L&sung von Dimethylaminobenzal-
dehyd R in Methanol R und 2 ml wasserfreie
Essigséure R hinzugefiigt. Nach 10 min darf
die Lésung nicht starker gefdrbt sein als eine
gleichzeitig und in gleicher Weise hergestellte
Referenzlosung aus einer Mischung von
12 ml einer wilirigen Losung mit 1 pg 2,6 Di-
methylanilin R pro 1,0 mi und 3 mi Wasser.

Gehalt

Zum Zeitpunkt der Produktfreigabe: 95,0 bis
105,0 Prozent der deklarierten Menge Bupi-
vacainhydrochlorid 1 H2O.

Fiir die Haltbarkeitsdauer: mindestens 90,0
Prozent der deklarierten Menge Bupivacain-
hydrochlerid 1 H,O.

Die Bestimmung erfolgt mit Hilfe der UV-Vis-
Spektroskopie {AB.V.6.19).

Untersuchungsiosung: Die Injektionslosung
wird mit 0,1N-Salzsdure zu einer Konzentra-
tion von 0,528 mg Bupivacainhydrochlorid
1 H;0 pro 1,0 ml verdiinnt.

Die Absorption der Lésung wird im Maximum
bei etwa 263 nm gegen 0,1 N-Salzsdure als
Kompensationsflissigkeit gemessen.

Die Berechnung des Gehalts erfolgt mit Hilfe
der Absorption einer Referenzlésung eines als
Standard geeigneten Bupivacainhydrochlo-
rids 1 H,O in 0,1 N-Salzsdure mit einer Kon-
zentration von 0,528 mg pro 1,0 mlL

Haltbarkeit

Die Haltbarkeit in den Behdlinissen nach 7
betrdgt 3 Jahre.

Behilinisse
Ampullen.

Kennzeichnung
Nach § 10 AMG, insbesondere:

Zulassungsnummer
2089.99.99

Art der Anwendung

Zur periduralen Injektion bei rickenmarks-
naher Leitungsandsthesie, zur Einspritzung in
das Gewebe in einem umschriebenen Bezirk
bei der Infiltrationsanésthesie, zur lokalen
Applikation mit gezielter Punktion in
Abhangigkeit von den anatomischen Verhalt-
pissen bei peripherer Leitungsandsthesie, bei
der Schmerztherapie und Sympathikus-
blockade.

Hinweise

Verschreibungspflichtig.
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9.2

9.3

Nur klare Lésungen in unversehrten Behalt-
nissen verwenden,

pH-Wert: 4,0 bis 6,5.

Packungsbeilage
Nach § 11 AMG, insbesondere;

Stoff- oder Indikationsgruppe
Mittel zur 6rtlichen Betaubung.

Anwendungsgebiete

Bestimmte Verfahren der Schmerzverhittung
und Schmerzbehandlung:

- periphere und riicckenmarksnahe Leitungs-
andsthesie

Infiltrationsanasthesie
— Schmerztherapie mit Lokalan&sthetika
Sympathikusblockade.

Gegenanzeigen

Bupivacainhydrochlorid-Lésung 0,25% darf
nicht angewendet werden bei

- bekannter Uberempfindlichkeit gegen Lo-
kalandsthetika vom Amid-Typ

— schweren Stérungen des Herzreizleitungs-

systems
- akutem Versagen der Herzleistung
~ Injektion in ein GefaB

- Betdubung des Gebarmutterhalses (Para-
zervicalandsthesie).

Zusétzlich sind die speziellen Gegenanzeigen
fir die Spinal- und die Periduralanasthesie zu
beachten, wie z. B.

- nicht korrigierter Mangel an Blutvolumen
- erhebliche Stérungen der Blutgerinnung
~ erhohter Hirndruck.

Bupivacainhydrochlorid-Losung 0,25% sollte
nur mit besonderer Vorsicht angewendet wer-
den bei

Nieren- oder Lebererkrankung
GefaBverschlissen

- Arteriosklerose

- Nervenschadigung bei Zuckerkrankheit.
Hinweis:

Die Durchfithrung der Spinalanidsthesie bei
Jugendlichen und Erwachsenen bis ca. 30 Jah-
ren wird wegen der in diesen Altersgrup-

pen haufig aufiretenden postspinalen Kopf-
schmerzen nicht empfohlen.

Anwendung in Schwangerschaft und Stillzeit:

Im Tierversuch sind fruchtschidigende Wir-
kungen aufgetreten. Kontrollierte Studien
beim Menschen iiber mégliche Effekte von

9.4

9.5

Bupivacain in der Schwangerschaft liegen
nicht vor. Daher darf eine Anwendung wih-
rend der Schwangerschaft nur unter strenger
Indikationsstellung erfolgen.

Nach geburtshilflicher Periduralanisthesie
mit Bupivacain konnte im Zeitraum von 2 bis
48 Stunden nach der Geburt kein Bupivacain
in der Muttermilch festgestellt werden,

Wechselwirkungen mit anderen Mitteln

Bei gleichzeitiger Applikation mit gefiBver-
engenden Mitteln wird die Wirkdauer von
Bupivacainhydrochlorid verléngert.

Es ist zu beachten, daB unter Behandlung mit
Blutgerinnungshemmern (Antikoagulantien,
wie z.B. Heparin), nichtsteroidalen Anti-
rheumatika oder Plasmaersatzmitteln, nicht
nur eine versehentliche GefdBverletzung im
Rahmen der Schmerzbehandlung zu ernsthaf-
ten Blutungen fiihren kann, sondern daB all-
gemein mit einer erhéhten Bilutungsneigqung
gerechnet werden muB. Gegebenenfalls soll-
ten die Blutungszeit und die Prothrombinzeit
bestimmt, der Quick-Test durchgefithrt und
die Thrombozytenzahl dberprift werden.
Diese Untersuchungen sollien bei Risikopa-
tienten auch im Falle einer low-dose-Heparin-
prophylaxe (vorsorgliche Behandlung mit
dem Blutgerinnungshemmer Heparin in nied-
riger Dosis} durchgefiihrt werden.

Eine Andsthesie bei gleichzeitiger Vorsorge-
therapie zur Vermeidung von Thrombosen
(Thromboseprophylaxe) mit niedermolekula-
rem Heparin sollte nur mit besonderer Vor-
sicht durchgefiihrt werden.

Bei bestehender Behandlung mit nichtsteroi-
dalen Antirheumatika {z. B. Acetylsalicylsau-
re} wird in den letzten finf Tagen vor einer
geplanten riickenmarksnahen Injektion eine
Bestimmung der Blutungszeit als notwendig
angesehen.

Dosierungsanleitung, Art und Dauer der An-
wendung

Grundsétzlich gilt, daB nur die kleinste Dosis
verabreicht werden darf, mit der die ge-
winschte ausreichende Andsthesie erzielt
wird. Die Dosierung ist entsprechend den Be-
sonderheiten des Eingelfalles individuell
vorzunehmen,

Soweit nicht anders verordnet, gelten fol-
gende Dosierungsrichtlinien:

Die Angaben fiir die empfohlenen Dosen
gelten fir Jugendliche iiber 15 Jahre und
Erwachsene mit einer Kérpergrébe von ca.
150 cm bei einzeitiger Anwendung.

Brachialplexus-Blockade 1540 ml
Grenzstrang-Blockade 5-10ml
Intercostal-Blockade, pro Segment 4- 8 ml

N. cutan. femoris lateralis-Blockade 10-15ml
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Die empfohlene Maximaldosis betrégt bei
einzeitiger Anwendung bis zu 2 mg/kg Kor-
permasse, jedoch nicht mehr als 150 mg
Bupivacainhydrochlorid.

Bei Patienten mit reduziertem Allgemeinzu-
stand miissen grundsétziich kleinere Dosen
angewendet werden (s. maximale Dosis).

Bei Patienten mit bestimmten Vorerkrankun-
gen, Gefifverschliissen, Arteriosklerose oder
Nervenschidigung bei Zuckerkrankheijt ist
die Dosis ebenfalls um ein Drittel zu verrin-
gern.

Bei eingeschrinkter Leber- oder Nierenfunk-
tion kénnen besonders bei wiederholier An-
wendung erhéhte Plasmaspiegel auftreten. In
diesen Fillen wird ebenfalls ein niedrigerer
Dosisbereich empfohlen.

in der geburtshililichen Periduralanisthesie
ist eine Dosisreduktion um etwa ein Drittel er-
forderlich (verkleinerter Periduralraum durch
gestauten Plexus venosus intravertebralis).

Art und Dauer der Anwendung:

Bupivacainhydrochlorid-Lésung 0,25% wird
zur rickenmarksnahen Leitungsandsthesie
peridural injiziert. Zur Infiltrationsandsthesie
wird die Lésung in einem umschriebenen Be-
zirk in das Gewebe eingespritzt. Zur peri-
pheren Leitungsandsthesie, zur Schmerz-
therapie und Sympathikusblockade wird
Bupivacainhydrochlorid-Lasung 0,25 % in Ab-
héngigkeit von den anatomischen Verhdltnis-
sen nach gezielter Punktion lokat appliziert.

Fir die kontinuierliche Periduralanidsthesie
kann fir den Lumbalbereich eine Desierung
von 4 bis 8 ml/Stunde und fiir den Thorakal-
bereich von 2 bis 4 ml/Stunde Bupivacain-
hydrochlorid-Lésung 0,25 % injiziert werden.

Bundesrat
N. femoralis-Bleckade 5-10rml
N. ischiadicus-Blockade 10-20ml
N, mandibularis-Blockade 2- 5ml
N. maxillaris-Blockade 2- 5ml
N. medianus-Blockade 5ml
N. obturatorius-Blockade 15-20ml
N. phrenicus-Blockade 10ml
N. radialis-Blockade 10-20 ml
M. ulnaris-Blockade 5-10ml
Parazervical-Blockade, pro Seite 10ml
Paravertebral-Blockade 5-10ml
Periduralanasthesie, pro Segment 1mi
Psoas-Kompartiment-Blockade 20-30ml
. Sakral-Blockade 15-40 ml
Stellatum-Blockade 5-10mi
Trigeminus-Blockade 1- 5ml
3-in-1-Block
{Plexus lumbalis-Blockade) 10-30 ml

9.6

Eine wiederholte Anwendung dieses Arznei-
mittels kann aufgrund einer Tachyphylaxde
{rasche Toleranzentwicklung gegeniiber dem
Arzneimittel) zu WirkungseinbubBen fiihren,

Die Ijektionslésung ist nur zur einmaligen
Entnahme vorgesehen. Die Anwendung mul
unmittelbar nach Offnung der Ampulle erfol-
gen. Nicht verbrauchte Reste sind zu verwer-
fen.

Zur Vermeidung von Nebenwirkungen soll-
ten folgende Punkte beachiet werden:

- intravendsen Zugang fir Infusion anlegen
(Volumensubstitution)

- Dosierung so niedrig wie mdglich wéhien
- korrekte Lagerung des Patienten beachten

- vor Imjektion sorgfiltig in zwei Ebenen
{Drehung der Kaniile um 180 °) aspirieren

— nicht in infizierte Bereiche injizieren
— Injektion langsam vomehmen

- Blutdruck, Puls und Pupillenweite kontrol-
lieren

~ allgemeine und spezielle Kontraindikatio-
nen und Wechselwirkungen mit anderen
Mitteln beachten.

Vor der spinalen Injektion des Lokalanéstheti-
kums ist darauf zu achten, da das Instrumen-
tarium zur Wiederbelebung, wie zum Beispiel
zur Frethaltung der Atemwege, zur Sauer-
stoffzufuhr und die Notfallmedikation zur
Theraple toxischer Reaktionen sofort verfig-
bar sind.

Entsprechende Kenntnisse zur erfolgreichen
Durchfithrung einer Spinalanésthesie werden
als bekannt vorausgesetzt.

Uber die Dauer der Anwendung entscheidet
der behandelnde Arzt.

Nebenwirkungen

Die mbdglichen Nebenwirkungen nach An-
wendung von Bupivacainhydrochlorid ent-
sprechen weitgehend denen anderer Lokal-
andsthetika bestimmten Substanztyps (Ami-
de}. Unerwiinschie, bestimmte Organsysteme
betreffende Wirkungen, die bei Uberschreiten
eines Blutplasmaspiegels von 1,2 bis 2 pg/ml
auftreten kénnen, sind methodisch (verur-
sacht durch die Art der Anwendung) oder
pharmakodynamisch/pharmakokinetisch be-
dingt und betreffen entweder das Zentralner-
vensystern oder/und das Herz-Kreislauf-Sy-
stem.

Methodisch bedingt sind Nebenwirkungen:
- infolge der Injektion zu groBer Losungs-
mengen

- durch unbeabsichtigte InjekHen in ein
Blutgela
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- durch unbeabsichtigte Injektion in den Spi-
nalkanal (intrathekal) bei vorgesehener Pe-
riduralanédsthesie

- massiver Blutdruckablall durch hohe
Periduralandsthesie oder Spinalanisthesie.

Pharmakodynamisch bedingte Nebenwirkun-
gen:

In dulerst seltenen Féllen kénnen allergische
Reaktionen auftreten.

Nach einer Spinalandsthesie treten haufig
Harnblasenfunktonsstorungen auf.

Die Nebenwirkungen lassen sich zwei quali-
tativ unterschiedlichen Symptomkomplexen
zuordnen und unter Beriicksichtiqung der In-
tensitét gliedern:

Zentralnervse Symptome
leichte Kribbeln in den Lippen und/
Intoxikation oder der Zunge, Taubheit im

Mundbereich, Ohrensausen,

metallischer Geschmack,
Angst, Unruhe, Zittern,
Muskelzuckungen, Erbre-

chen, Desorientiertheit

mittelschwere
Intoxikation

Sprachstérung, Benommen-
heit, Ubelkeit, Erbrechen,
Schwindel, Schlafrigkeit,
Verwirrtheit, Zittern, chorei-
forme Bewegungen (be-
stimmte Form von Bewe-
gungsunruhe), Krampfe (to-
nisch-klonisch), weite Pu-
pillenéfinung, beschleunigte
Atmung

schwere Erbrechen

Intoxikation

{Erstickungsge-
fahr), SchlieBmuskelldh-
mung, Muskeltonusverlust,
Reaktions- und Bewegungs-
losigkeit (Stupor), irrequlére
Atmung, Atemstillstand, Ko-
ma, Tod

Kardiovaskuldre Symptome

leichte
Intoxikation

Herzklopfen, erhéhter Blut-
druck, beschleunigte Herz-
rate, beschleunigte Atmung

mittelschwere
Intoxikation

beschleunigter Herzschlag,
Herzrhythmusstdrungen (Azr-
rhythmie), Sauerstoffman-
gel, Blasse

starke  Sauerstoffunterver-
sorgung (schwere Zyano-
se}, Herzrhythmusstérungen
(verlangsamter Herzschlag,
Blutdruckabfall, priméres
Herzversagen, Kammerflim-
mern, Asystolie)

schwere
Intoxikation

9.7

10

10.1

10.2

10.3

10.4

Pharmakokinetisch bedingte Nebenwirkun-
gen:

Als mégliche Ursache fiir Nebenwirkungen
miissen auch eventuelle abnorme Resorp-
tionsverhalinisse oder Stdrungen beim Abbau
in der Leber oder bei der Ausscheidung durch
die Niere in Betracht gezogen werden.

Verkehrshinweis:

Beti operativer, zahnérztlicher oder groBflachi-
ger Anwendung dieses Arzneimittels muB
vom Arzt im Einzelfall entschieden werden,
ob der Patient aktiv am StraBenverkehr teil-
nehmen oder Maschinen bedienen darf.
Hinweise:

Nur klare Losungen in unversehrten Behilt-
nissen verwenden.

pH-Wert der Lisung: 4,0 bis 6,5.

Fachinformation
Nach § 11 a AMG, insbesondere:

Verschreibungsstatus/Apothekenpflicht
Verschreibungspflichtig.

Stoff- oder Indikationsgruppe
Lokalandsthetikum der Anilidreihe mit Lang-
zeitwirkung.

Anwendungsgebiete

- Periphere und riickenmarksfreie Leitungs-
andsthesie

- Infiltrationsandsthesie
~ Schmerztherapie mit Lokalandsthetika
- Sympathikusblockade,

Gegenanzeigen

Die Anwendung von Bupivacainhydrochlo-
rid-Lésung 0,25 % ist kontraindiziert bei

- bekannter Uberempfindlichkeit gegen Lo-
kalanasthetika vom Amid-Typ

~ schweren kardialen Uberleitungsstérungen
— akut dekompensierter Herzinsuffizienz

— intravasaler Injektion

— Parazervicalandsthesie in der Geburtshilfe.

Zusétzlich sind die speziellen Gegenanzeigen
fiir die Spinal- und die Periduralanasthesie zu
beachten, wie z. B.

- nicht korrigierter Volumenmangel
- erhebliche Gerinnungsstérungen
- erhohter Hirndruck,

Bupivacainhydrochlorid-Lésung 0,25% sollte
nur mit besonderer Vorsicht angewendet wer-
den bei
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Nieren- oder Lebererkrankung
obliterativer GefdBerkrankung

- Arteriosklerose

- diabetischer Neuropathie.

Hinweis:

Die Durchfithrung der Spinalandsthesie bei
Jugendlichen und Erwachsenen bis ca.
30 Jahren wird wegen der in diesen Alters-

gruppen haufig auftretenden postspinalen
Kopfschmerzen nicht empfohlen.

Anwendung in Schwangerschaft und Stillzeit:

1

Die Anwendung von Bupivacain in der Frith-
schwangerschaft darf nur unter strenger Indi-
kationsstellung erfolgen.

Kontraindiziert ist die Periduralandsthesie in
der Geburtshilfe, wenn massive Blutungen
drohen oder vorhanden sind (z. B. bei tiefer
Implantation der Plazenta oder nach vorzeiti-
ger Plazentaldsung]).

Nech geburtshilflicher Periduralanéstheste
mit Bupivacain bei 5 Patientinnen konnte im
Zeitraum von 2 bis 48 Stunden post partum
kein Bupivacain in der Muttermilch nachge-
wiesen werden (Nachweisgrenze kleiner als
0,02 pg/mil) bei maximalen matemnalen Se-
rumspiegeln von 0,45 % 0,06 pg/ml.

Nebenwirkungen

Die mbglichen Nebenwirkungen nach An-
wendung von Bupivacainhydrochlorid ent-
sprechen weitgehend denen anderer Lokal-
andsthetika vom Amid-Typ. Unerwiinschte,
systemische Wirkungen, die bei Uberschrei-
ten eines Plasmaspiegels von 1,2 bis 2 pg/ml
auftreten konnen, sind methodisch oder phar-
makodynamisch/pharmakokinetisch bedingt
und betrefien entweder das Zentralnerven-
system oder/und das kardiovaskulére System.

Methodisch bedingt sind Nebenwirkungen:
- infolge der Injektion zu hoher Volumina
— durch akzidentelle intravasale Injektion

— durch akzidentelle intrathekale Injekbon
bei vorgesehener Periduralandsthiesie

— massiver Blutdruckabfall durch hohe
Periduralanésthesie oder Spinalanésthesie.

Pharmakodynamisch bedingte Nebenwirkun-
gen:

In &uBerst seltenen Fallen kénnen allergische
Reaktionen auftreten. Nach einer Spinalanas-
thesie treten hiufig Harnblasenfunktionsstd-
rungen auf,

Die Nebenwirkungen lassen sich zwei quali-
tativ unterschiedlichen Symptomenkomple-
xen zuordnen und unter Berficksichtigung
der Intensitét gliedern:

10.6

Zentralnervdse Symptome

leichte Kribbeln in den Lippen,
Intoxikation Zungenparésthesien, peri-
orale Taubheit, Ohrensau-
sen, metallischer Ge-
schmack, Angst, Unruhe,
Zittern, Muskelzuckungen,
Erbrechen, Desorientiertheit

mittelschwere  Sprachstérung, Benommen-

Intoxikation heit, Ubelkeit, Erbrechen,
Schwindel, Schlafrigkeit,
Verwirrtheit, Tremor, chorei-
forme Bewegungen, ionisch-
klonische Krampfe, Mydria-
sis, Tachypnoe

schwere Erbrechen mit Aspiration,

Intoxikation Sphinkteridhmung, Tonus-
verlust, Stupor, irregulére
Atmung, Atemstillstand, Ko-
ma, Tod

Kardiovaskuldre Symptome

leichte Herzklopfen, Hypertonie,

Intoxikation Tachykardie, Tachypnoe

mittelschwere Tachykardie,  Asrhythmie,

Intoxikation Zyanose, Blasse

schwere schwere Zyanose, Bradykar-

Intoxikation die, Blutdruckabfall, primé-

res Herzversagen, Kammer-
flimmem, Asystolie

Pharmakokinetisch bedingte Nebenwirkun-
gen:

Als magliche Ursache fiir Nebenwirkungen
miissen auch eventuelle abnorme Resorp-
tionsverhaltnisse oder Storungen beim Abbau
in der Leber oder bei der Ausscheidung durch
die Niere in Betracht gezogen werden.

Verkehrshinweis:

Bei operativer, zahnérztlicher oder groBSfléchi-
ger Anwendung von Bupivacainhydrochlorid-
Lésung mub vom Arzt im Einzelfall entschie-
den werden, ob der Patient aktiv am StraBen-
verkehr teilnehmen oder Maschinen bedie-
nen darf.

Wechselwirkungen mit anderen Mitteln

Bei gleichzeitiger Applikation mit Vasokon-
striktoren wird die Wirkdauer von Bupiva-
cainhydrochlorid verlangert.

Es ist zu beachten, daBl unter Behandlung mit
Antikoagulantien (Heparin), nichtsieroidalen
Antirheumatika oder Plasmaersatzmitteln
nicht nur eine versehentliche Gefabpunktion
im Rahmen der Andsthesie zu emsthaften
Blutungen fithren kann, sondern daf allge-
mein mit einer erhéhten Blutungsneigung ge-
rechnet werden muB. Gegebenenfalls sollten
die Blutungszeit und die Prothrombinzeit be-
stimmt, der Quick-Test durchgefiihrt und die
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10.7

10.8

10.9

Thrombozytenzah! iiberpriift werden. Diese
Untersuchungen sollten bei Risikopatienten
auch im Falle einer low-dose-Heparinprophy-
laxe durchgefithrt werden,

Eine Anésthesie bei gleichzeitiger Thrombo-
seprophylaxe mit niedermolekularem Hepa-
rin sollte nur mit besonderer Vorsicht durch-
gefiihrt werden.

Bei bestehender Behandlung mit nichtste-
roidalen Antirheumatika (z. B. Acetylsalicyl-
siure} wird in den letzten finf Tagen vor der
geplanten rickenmarksnahen Anésthesie
eine Bestimmung der Blutungszeit als not-
wendig angesehen.

Warnhinweise
Keine.
Wichtigste Inkompatibilititen

Bisher sind keine bekannt,

Dosierung mit Einzel- und Tagesgaben

Grundsétzlich gilt, daB nur die kleinste Dosis
verabreicht werden darf, mit der die ge-
wiinschte ausreichende Anésthesie erzielt
wird. Die Dosierung ist entsprechend den Be-
sonderheiten des Einzelfalles individuell
vorzunehmen.

Es gelten folgende Dosierungsrichtlinien:

Die Angaben fir die empfohlenen Dosen
gelten fir Jugendliche {iber 15 Jahre und
Erwachsene mit einer KérpergréBe von ca.
150 cm bei einzeitiger Anwendung.

Brachialplexus-Blockade 1540 ml
Grenzstrang-Blockade 5-10ml
Intercostal-Blockade, pro Segment  4- 8mi

N. cutan. femoris lateralis-Blockade 10-15ml

N. femoralis-Blockade 5-10ml
N. ischiadicus-Blockade 10-20 ml
N. mandibularis-Blockade 2- 5mil
N. maxillaris-Blockade 2-5ml
N. medianus-Blockade S5mi
N. obturatorius-Blockade 15-20 ml
N. phrenicus-Blockade 10ml
N. radialis-Blockade 10-20ml
N. ulnaris-Blockade 5-10mt
Parazervical-Blockade, pro Seite 10ml
Paravertebral-Blockade 5-10ml
Periduralanésthesie, pro Segment 1ml
Psoas-Kompartiment-Blockade 20-30ml
Sakral-Blockade 1540 ml
Stellatum-Blockade 5-10m!
Trigeminus-Blockade 1- 5ml
3-in-1-Block (Plexus lumbalis- :

Blockade) 10-30ml

10.10

Die empfohlene Maximaldosis betrdgt bei
einzeitiger Anwendung bis zu 2 mg/kg Kor-
permasse, jedoch nicht mehr als 150 mg
Bupivacainhydrochlorid.

Bei Patienten mit reduziertem Allgemeinzu-
stand miissen grundsitzlich kleinere Dosen
angewendet werden (5. maximale Dosis).

Patienten mit obliterativer GefdBerkrankung,
Arteriosklerose oder diabetischer Neuro-
pathie gelten als Risikopatienten, bei denen
die Dosis um ein Drittel zu verringern ist,
wenn eine Lokalanédsthesie iberhaupt indi-
ziert ist.

Bei eingeschrénkter Leber- oder Nierenfunk-
tion kdnnen besonders bei wiederholter An-
wendung erhdhte Plasmaspiegel auftreten. In
diesen Fallen wird ebenfalls ein niedrigerer
Dosisbereich empfohlen.

In der geburtshilflichen Periduralandsthesie
ist eine Dosisreduktion um etwa ein Drittel er-
forderlich {verkleinerter Periduralraum durch
gestauten: Plexus venosus intravertebralis),

Art und Dauer der Anwendung

Bupivacainhydrochlorid-Lésung 0,25% wird
zur rickenmarksnahen Leitungsandsthesie
peridural injiziert. Zur Infiltrationsanasthesie
wird die Lésung in einem umschriebenen Be-
zirk in das Gewebe eingespritzt. Zur peri-
pheren Leitungsan&sthesie, zur Schmerz-
therapie und Sympathikusblockade wird
Bupivacainhydrochlorid-Lésung 0,25 % in Ab-
héngigkeit von den anatomischen Verhiltnis-
sen nach gezielter Punktion lokal appliziert.

Fir die kontinuierliche Periduralanisthesie
kann fir den Lumbalbereich eine Dosierung
von 4 bis 8 ml/Stunde und fiir den Thorakal-
bereich von 2 bis 4 ml/Stunde Bupivacainhydro-
chlorid-Lisung 0,25 % injiziert werden.

Eine wiederholte Anwendung dieses Arznei-
mittels kann aufgrund einer Tachyplylaxie zu
WirkungseinbuBlen fiihren.

Die Injektionslosung ist nur zur einmaligen
Entnahme vorgesehen. Die Anwendung muf
unmittelbar nach Offnung der Ampulle erfol-
gen. Nicht verbrauchte Reste sind zu verwer-
fen.

Zur Prophylaxe von Nebenwirkungen sollten
folgende Punkte beachtet werden:

~ intravendsen Zugang fiir Infusion anlegen
{Volumensubstitution)

~ Dosierung so niedrig wie méglich wihlen
- korrekie Lagerung des Patienten beachten

- vor Injektion sorgfiltig in zwei Ebenen
{Drehung der Kar.iile um 180°) aspirieren

- nicht in infizierte Bereiche injizieren

- Injektion langsam vornehmen
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— Blutdruck, Puls und Pupillenweite kontrol-
lieren :

- allgemeine und spezielle Kontraindikatio-
nen und Wechselwirkungen mit anderen
Mitteln beachten.

Vor der spinalen Injektion des Lokalanédstheti-
kums ist darauf zu achten, daB das Instrumen-
tarium zur Wiederbelebung, wie zum Beispiel
zur Frejhaltung der Atemwege, zur Sauer-
stoffzufubhr und die Notfallmedikation zur
Therapie toxischer Reaktionen sofort verfilg-
bar sind.

Entsprechende Kenntnisse zur erfolgreichen
Durchifihrung einer Spinalanasthesie werden
als bekannt vorausgesetzt.

(ber die Dauer der Anwendung entscheidet
der behandelnde Arzt.

NotfallmaBnahmen, Symptome und Gegen-
mittel

Beim Auftreten von zentralen oder kardiovas-
kuldren Symptomen (s. Abs. Nebenwirkun-
gen) einer Intoxikation sind folgende Gegen-
mafnahmen erforderlich:

- Sofortige Unterbrechung der Zufuhr von
Bupivacainhydrochlorid-Lésung

— Frejhalten der Atemwege

- Assistierte oder kontrollierte Unterstiitzung
der Atmung mit Sauerstoff {(100%) durch-
fahren, (Uber Maske oder Beutel}, erst an-
schlieBend eine Injektion oder Intubation
vormehmen. Die Theraple mit Sauerstoff
soll einige Minuten idber den Zeitpunkt
hinaus angewandt werden, bei dem die
Symptome verschwinden.

- Sorgféltige Kontrolle von Blutdruck, Puls
und Pupillenweite

Diese MaBnahmen gelten auch fiir den Fall
einer totalen Spinalanésthesie, deren erste
Anzeichen Unruhe, Fliisterstimme, Schlaf-
rigkeit sind; letztere kann in BewubBtlosig-
keit und Atemstillstand Gibergehen.

— Bei einem akuten und bedrohlichen Blut-
druckabfall soll sofort der Kopf tief gelagert
und ein Vasopressor langsam intravends
injiziert werden, der vorzugsweise das
Myocard stimuliert {z. B. 1 mg Isoprenalin/
200 ml Glucose-Losung 5%:; 10 bis 20 Tr./
min}. Zusatzlich ist elne Volumensubstitu-
tion (z.B. kristalloide L&sung) vorzuneh-
men.

— Bei erhdhtem Vagotonus — Bradykardie -
wird Atropin (0,5 bis 1,0 mg iv) verab-
reicht.

Bei Verdacht auf Herzstillstand sind die
erforderlichen MaBnahmen durchzufiihren.

— Grundsatzlich ist zu beachten, daBb in vie-
len Fillen bei Anzeichen von Krampfen

10.12

eine Sauerstoffbeatmung zur Behandlung
ausreicht.

Tonisch-klonische Krampfe kénnen zusatz-
lich mit kleinen wiederholt verabreichten
ultrakurz wirkenden Barbituraten (z.B.
Thiopental-Natrium 25 bis 50 mg) oder mit
Diazepam 5 bis 10 mg i.v. behandelt wer-
den; dabei werden die Dosen fraktoniert
bis zum Zeitpunkt der sicheren Kontrolle
verabreicht, Gegebenenfalls werden auch
kurzwirksame Muskelrelaxantien (z. B. Su-
xamethonium, 1 mgrkg) bei gleichzeitiger
kiinstlicher Beatmung appliziert,

Bei anhaltenden Krimpfen werden Thicpen-
tal-Natrium (250 mg)} und Suxamethonium
{1 mg/kg) verabreicht, und nach Intubation
wird mit 100 % Sauersteff beatmet.

Die Krampfschwellendosis liegt beim Men-
schen bei Blutplasmawerten zwischen 2,2
und 4 pg/ml.

Zentral wirkende Analgetika sind kontraindi-
ziert bei Intoxikation durch Lokalanasthetika!

Pharmakologische und toxikologische Eigen-
schaften, Pharmakokinetik, Bioverfigbarkeit,
soweit diese Angaben ftr die therapeutische
Verwendung erforderlich sind

10.12.1 Pharmakologische Eigenschaften

Bupivacainhydrochlorid ist ein Lokalanasthe-
tikum vom Amid-Typ mit raschem Wirkungs-
eintritt und lang anhaltender reversibler
Blockade vegetativer, sensorischer und mo-
torischer Nervenfasern sowie der Er-
regungsleitung des Herzens. Es wird ange-
nommen, dafl die Wirkung durch Abdichten
der Na*-Kanéle in der Nervenmembran verus-
sacht wird, Bupivacainhydrochlorid-Injekti-
onslésung hat einen pH von 4,0 bis 6,5 und el-
nen pKa-Wert von 8,1. Das Verhaltnis von dis-
soziierter Form zu der lipidisslichen Base wird
durch den im Gewebe vorliegenden pH-Wert
bestimmt. Der Wirkstoff diffundiert zun&chst
durch die Nervenmembran zum Nerven in
seiner basischen Form, wirkt aber als Bupiva-
cain-Kation erst nach Reprotonierung. Bei
niedrigen pH-Werten, z.B. im enfzindlich
verinderten Gewebe, liegen nur geringe An-
teile in der basischen Form vor, so daB keine
ausreichende Anésthesie zustande kommen
kann.

Bupivacainhydrochlorid wirkt geféfierwei-
ternd und antiarthythmisch.

Die motorische Blockade bleibt nicht lénger
bestehen als die Analgesie.

10.12.2 Toxikologische Eigenschaften

a) Akute Toxizitat
Systemtoxizitat:

Die Priifung der akuten Toxizitat von Bupi-
vacain im Tierversuch ergab bei der Maus
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eine LD 50 (i.v.) zwischen 6,4 und 10,4 mg/
kg Kdrpermasse. Bei der Ratte liegen die
Werte zwischen 5,6 und 6,0 mg/kg Kérper-
masse. Der Abstand zur therapeutischen
Dosis (2 mg/kg Korpermasse) ist damit rela-
tiv gering.

Die beim Menschen ermittelte mittlere
Krampfdosis liegt zwischen 2,2 und groBer
als 4 pg/ml Bluiplasma.

Lokale Toxizitat:

Bei perineuraler und intrakutaner Injektion
von Ldsungen mit bis zu 0,5% Bupivacain
traten im Tierexperiment keine degenerati-
ven Verdnderungen auf. Intraneurale In-
jektionen sollten jedoch vermieden wer-
den.

b) Chronische Toxizitdt / Subchronische Toxi-
Zitat
Untersuchungen zur subchronischen Toxi-
zitdt bei lokaler Applikation von Bupiva-
cain beim Tier (Ratte} ergaben muskulére
Faseratrophien. Eine kompletie Regenera-
tion der Kontraktilitit wurde jedoch be-
obachtet. Untersuchungen zur subchroni-
schen Toxizitdt liegen nicht vor.

C

S

Mutagenes und tumorerzeugendes Poten-
tial

Eine ausreichende Mulagenititsprifung
von Bupivacain liegt nicht vor. Eine vorldu-
fige Untersuchung an Lymphozyten von
Patienten, die mit Bupivacain behandelt
wurden, verlief negativ. Langzeituntersu-
chungen zum tumorerzeugenden Potential

von Bupivacain wurden nicht durchge-
fahrt.

d) Reproduktionstoxizitat

Bupivacain passiert die Plazenta mittels
einfacher Diffusion. Die embryonale/fetale
Konzentration im Verhaltnis zur materna-
len Serumkonzentration betrigt 0,14 bis
0,6 pg/mil.

Kontrollierte Studien beim Menschen iiber
mbigliche Elfekte von Bupivacain in der
Schwangerschaft liegen nicht vor.

Im Tierversuch ist bei Dosierungen, die der
finf- bzw, neunfachen Dosis beim Men-
schen entsprechen oder einer Gesamtdosis
von 400 mg, eine verminderte Uber-
lebensrate bei den Jungtieren von Ratten
aufgeireten, und bei Kaninchen zeigten
sich embryoletale Effekte. Bei der Gabe
von Bupivacain unter der Geburt (Epidural-
andsthesie) sind dosisabhédngige Grade von
Zyanose, neurologische Auffilligkeiten,

wie unterschiedliche Grade der Wachheit
und visuellen Wahrnehmung beim Neuge-
borenen aufgetreten. Letztere persistierten
iber die ersten sechs Lebenswochen.

Im Zusammenhang mit der Anwendung
bei der Parazervikalblockade ist iiber fetale
Bradykardien und Todesfille berichtet wor-
den. Nach geburtshilflicher Periduralands-
thesie mit Bupivacain bei 5 Patientinnen
konnte im Zeitraum von 2 bis 48 Stunden
post partum kein Bupivacain in der Mutter-
milch nachgewiesen werden (Nachweis-
grenze kleiner als 0,02 pg/ml} bei maxi-
malen maternalen Serumspiegeln von 0,45
* 0,06 pg/ml.

10.12,3 Pharmakokinetik

10.13

10.14

Bupivacainhydrochlorid ist sehr lipophil (im
Vergleich zu Mepivacain oder Lidocain), hat
einen pKa-Wert von 8,1 und ein Bluv/
Plasmaverhaéltnis von 0,73. Es wird in groBem
Malle an Piasmaproteine gebunden (92% bis
96 %)}. Die Plasma-Halbwertzeit bei Erwach-
senen betrédgt 1,5 bis 5,5 Stunden; die Plasma-
Clearance ist 0,58 l/min. Nach Metaboli-
sierung in der Leber, vorwiegend durch
Hydroxylierung, werden die Stoffwechselpro-
dukte (Sdurekonjugate) renal ausgeschieden,
Nur 5 bis 6 % werden unverindert eliminiert,

Sonstige Hinweise

Im Zusammenhang mit der Anwendung von
Bupivacain wéhrend einer Epiduralandsthesie
ist Gber einen Fall von maligner Hyperthermie
berichtet worden. Pldtzliche arterielle Hypo-
tension als Komplikation bei Peridural-
andsthesie mit Bupivacain kann - vornehm-
lich bei dlteren Patientinnen - auftreten,

Neurologische Symptome in Form in Tinnitus,
Nystagmus bis hin zu generalisierten Kramp-
fen als Zeichen der Systemtoxizitit treten als
Folge akzidenteller i.v.-Applikationen oder
bei Zustdnden abnormer Resorptionsverhélt-
nisse auf. Als Krampfschwellendosis werden
beim Menschen Blulplasmawerte zwischen
2,2 ng/mi und gréBer als 4 pg/ml angesehen.

Als mégliche Komplikation des Einsatzes von
Bupivacain in der Geburishilfe ist das Auftre-
ten einer arteriellen Hypotension bei der Mut-
ter anzusehen,

Anwendung in Schwangerschaft und Stillzeit:

Siehe unter 10.4 Gegenanzeigen.

Besondere Lager- und Aufbewahrungshin-
weise

Keine.
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Lfd. Nr. 261 Calciumchlorid-L3sung 12,9 %

6.2

24

Bezeichnung des Fertigarzneimittels
Calciumchlorid-Losung 12,9 %

Darrefchungsform

Hamodialyselésungskonzentrat

Zusammensetzung
Wirksamer Bestandteil:
Calciumchlorid 2H;0
Sonstiger Bestandteil:
Wasser fiir Injektionszwecke

128,64 g

zu 1 000,0 ml

Herstellungsvorschrift

Die fir die Herstellung einer Charge bend-
tigte Menge Calciumchlorid 2H,O wird in
Wasser fiir Injektionszwecke geldst und auf
das erforderliche Volumen bzw, auf die er-
forderliche Masse aufgefiillt. Die Losung
wird durch ein Membranfilter von héchstens
0,22 um nomineller PorengrdBe, falls erforder-
lich mit vorgeschaltetem Tiefenfilter, in die
vorgesehenen Behéltnisse filtriert.

Inprozefi-Kontrollen
Uberpriifung

- des pH-Wertes der unverdiinnten

Losung (AB.V.6.3.1): 4,0-6,5
- der relativen Dichte

{AB.V.6.4): 1,0747-1,0791,
Eigenschaften und Prifungen

Aussehen, Eigenschaften

Klare, farblose Lésung chne wahmehmbaren
Geruch; pH-Wert (AB.V.6.3.1) zwischen 4,0
bis 6,5; relative Dichte (AB.V.6.4} zwischen
1,0747 und 1,0791.

Priifung auf Identitét
A.Calcium

Das ca. 35mg Calcium enthaltende Volumen
Calciumchlorid-Lésung 12,9 % wird nach-
einander mit 0,5 ml einer 0,2prozentigen L5-
sung von Glyoxalbishydroxyanil Rin Ethanol
96% R, 0,2 ml Natriumhydroxid-Lésung
85% R und 0,2 ml Natriumcarbenat-
Lésung R versetzt. Wird mit 2 ml Chloro-
form R geschiittelt und 2 ml Wasser zuge-

6.3
6.3.1

6.3.2

6.3.3

6.34

fagt, so farbt sich die Chloroformschicht
rot.

B. Chilorid

Das ca. 10 mg Chlorid enthaltende Volu-
men Calciumchlorid-Lésung 12,8% wird
mit Wasser zu 2 ml verdiinnt. Diese Losung
wird mit Salpetersdure 12,5% R angesdu-
ert. Nach Zusatz von 0,4 m! Silbernitrat-Lo-
sung R1 wird geschiittelt und stehengelas-
sen. Es entsteht ein weiBer, sich zusam-
menballender Niederschlag, Nach dem
Zentrifugieren wird der Niederschlag 3mal
mit 1 ml Wasser gewaschen, in 2 ml Wasser
suspendiert und mit 2 ml Ammoniak-Lb-
sung 17% R versetzt. Nach mehrfachem
Umschiitteln 165t sich der Niederschlag auf.

Prifung auf Reinheit

Entnehmbares Volumen

Wenn das Konzentrat Hir die Hamedialyse in
ein Behdlinis abgefiillt ist, dessen gesamier
Inhalt fiir eine Anwendung verdiinnt werden
soll, ist folgende Priffung durchzufiihren: Die
ebgefiillte Einheit wird gewogen, der Inhalt
sorgfiltig entleert und dessen relative Dichte
(AB.V.6.4) bestimmt, das leere Behdltnis ge-
wogen und das Velumen der Losung errech-
net, wobei deren relative Dichte und Tempe-
ratur beriicksichtigt werden. Das Behdltnis
muB mindestens des in der Kennzeichnung
deklarierte Volumen und darf hdchstens
1M Prozent dieses Volumens enthalten.

Priafung auf Sterilitat (AB.V.2.1.1)

Die Prifung mul durchgefiihrt werden, wenn
das Arzneimittel als steril gekennzeichnet ist.

Die Durchfiihrung erfolgt nach der Membran-
filter-Methode.

Prifung auf Pyrogene (AB.V.2.1.4)

Die Prifung muB durchgefithrt werden, wenn
das Arzneimittel als pyrogenfrei gekennzeich-
net ist.

Durchfithrung: 10 ml/kg Kérpermasse des mit
Wasser ir Injektionszwecke auf Isotonie ge-
brachten Konzentrats werden injiziert.

Priiffung auf Aluminium (AB.V.3.2.17}: hoch-
stens 0,1 ppm (m/V).

20 ml Lésung werden mit 1 N-Salzs&ure auf
einen pH-Wert von 6,0 eingestellt. Die Lésung
muB der Grenzprifung aui Aluminium ent-
sprechen.
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6.4

6.5

8.1

8.2

8.3

Durchfihrung: Zur Herstellung der Referenz-
losung wird eine Mischung von 1 ml Alumi-
nium-Lésung (2 ppm Al} R, 10 m! Acetat-Puf-
ferlésung pH 6,0 R und 9 m] Wasser ver-
wendet. Zur Herstellung der Kompensations-
flizssigkeit wird eine Mischung von 10 ml
Acetat-Pufferldsung pH 6,0 R und 10 ml Was-
ser verwendet.

Gehalt

Zum Zeitpunkt der Produktfreigabe: 95,0 bis
105,0 Prozent der deklarierten Menge Cal-
ciumchlorid,

Fir die Haltbarkeitsdauer: mindestens 90,0
Prozent der deklarierfen Menge Calcium-
chlorid.

Bestimmung

2,00 mi der Zubereitung werden mit Wasser
zu 100 m] verdiinnt. Das Calcium wird nach
sKomplexometrische Titration* (AB.V.3.5.4)
bestimmt,

1 ml 0,1 M-Nafriumedetat-Losung entspricht
14,70 mg Ca Cl; 2H,;0.
Haltbarkeit

Die Haltbarkeit in den Behaltnissen nach 7
betragt 2 Jahre.

Beh&lmissé

Behalinisse und Verschliisse aus Polyethylen,
Dichtungsmaterial aus Chlorbutyl- oder Brom-
butylgummi, Polyvinyichlorid oder Polyethy-
len,

Kennzeichnung
Nach § 10 AMG, insbesondere:

Zulassungsnummer
1769.98.99

Art der Anwendung

Zur H&modialyse nach Zusaiz zu einem
Acetfat-Hamodialysekonzentrat oder einem
sauren Bicarbonat-Hamodialysekonzentrat.

Hinweise
Apothekenpflichtig.

Nur nach vorgegebener Verdinnung anwen-
den.

Calciumchlorid-Losung 12,9 % erst unmittel-
bar vor Anwendung dem Hé&modialysekon-
zentrat zusetzen.

Die Zumischung von Calciumnchlorid-Lésung
12,9 % muB auf dem Behaltnis des Hamodia-
lysekonzentrats deutlich mit einer Mengen-
angabe gekennzeichnet werden.

9.1

9.2

9.3

9.4

9.5

9.6

Die Calcium-Konzentration der gebrauchsfer-
tigen Hamodialyselosung muB exakt liber-
priift werden,

Nur eine klare Losung verwenden.

Vor Frost schiitzen und nicht {iber 25° C lagermn.

Packungsbeilage
Nach § 11 AMG, insbesondere:

Stoff- oder Indikationsgruppe

Mittel zur Blutwéasche,

Zusammensetzung der gebrauchsfertigen Ha-
modialyseldsung siehe 9.6 (Dosierungsanlei-
tung)

Anwendungsgebiete

Zur individuellen Erhéhung des Calcium-
Gehalts von Hamodialysekonzentraten,

Fir die gebrauchsfertige Hamodialyseldsung
gelten die Anwendungsgebiete des verwen-
deten Hamodialysekonzentrats.

Gegenanzeigen
- erhéhter Calcium-Gehalt des Blutes,

— sowie zusétzlich die in der Packungsbeila-
ge des verwendeten Hamodialysekonzen-
trats genannten Gegenanzeigen.

Wechselwirkungen mit anderen Mitteln

Calciumchlorid-Losung 12,9 % darf nicht
in bicarbonathaltige Hamodialysekonzentrate
gegeben werden. Eine zu hohe Calcium-Kon-
zeniration in der gebrauchsfertigen Bicarbo-
nat-Hamodialyselésung begiinstigt das vor-
zeilige Verkalken des Dialysegeréts.

Dosierungsanieitung, Art und Dauer der An-
wendung

Die Dosierungsanleitung bezieht sich auf
Hémodialysekonzentrat-Behdltnisse mit 101
Inhalt,

Bei Zugabe von 100 m! Calciumchlorid-
Losung 12,2 % zu Behdltnissen mit anderem
Inhalt als 10 1, &ndem sich die angegebenen
Werte um den Faktor

- 10
f'x

{x = Volumen des Hamodialysekonzentrat-Be-
héltnisses).

Soweit nicht anders verordnet, werden 100 mi
Calciumchlorid-Lésung 12,9 % zu 101 Acetat-
Hémedialysekonzentrat oder 10 1 saurem
Bicarbonat-Hamodialysekonzentrat gegeben
und gut vermischt.

Die Calcium-Konzentration der gebrauchs-
fertigen Hamodialyselosung erhéht sich dabei
wie folgt:
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Acetat-FHamodialyse

Nach Zusatz von 100 ml Calciumchlorid-
Lisung 12,9 % zu 10 ! Acetat-Hamodialyse-
konzentrat und nachiolgender Verdinnung
1434 mit Wasser geeigneter Qualitat (siche
Packungsbeilage fiir das Acetat-Hamodia-
lysekonzentrat), erhéht sich der Calcium-
Gehalt der gebrauchsfertigen H&modialyse-
15sung um 0,25 mmol/l.

Bicarbonat-Hamodialyse

Hinweis: Calciumchlorid-Lésung 12,9 % muf
dem sauren Bicarbonat-Hamodialysekonzen-
trat zugegeben werden.

Nach Zusatz von 100 ml Calciumchlorid-
Losung 12,9 % zu 10 1 saurem Bicarbonat-
Hamodialysekonzentrat und nachfolgender
Verdiinnung mit Wasser geeigneter Qualitét
{siehe Packungsbeilage fiir das saure Bicarbo-
nat-Hamodialysekonzentrat) ergeben sich
entsprechend den unterschiedlichen Verdin-
nungen folgende Erhéhungen der Calcium-
Konzentrationen in den gebrauchsfertigen
Hémodialyseldsungen:

a) Verdiinnung 1 + 34
Ca?*-Gehalt erhéht um 0,25mmol/l

b) Verd{innung 1 + 35,83
Ca?*-Gehalt erhdht um 0,24mmol/1

<) Verdﬁnnung 1+44
Ca**-Gehalt erhht um 0,19mmol/1

Die Chlorid-Konzentration erhht sich dabei
entsprechend um den zweifachen fiir Calcium
angegebenen Wert. Die Konzentrationen der
fibrigen Elektrolyte entsprechen den in der
Packungsbeilage des verwendeten Hamodia-
lysekonzentrats gemachten Angaben.

Hinweis:

Eine zu hohe Calcium-Konzentration in der
gebrauchsfertigen Bicarbonat-Hameodialyse-
16sung begiinstigt das vorzeitige Verkalken
des Dialysegerats.

Art und Dauer der Anwendung:

Zur Erhohung der Calcium-Konzentration in
Hamodialysekonzentraten fiir die extrakorpo-
rale Hamodialyse oder die Hamodiafiltration,
Die Dauer der Anwendung und die Hohe der
Calcium-Konzentration richten sich nach den
individuellen Gegebenheiten,

Nebenwirkungen

Bei Beachtung der Gegenanzeigen und Hin-
welse sind bisher zusdtzlich zu den in der
Packungsbeilage des verwendeten Hamodia-
lysekonzentrats genannten Angaben keine
bekannt.

9.8

10

10.1

10.2

10.3

104

10.5

10.6

10.7

10.8

Hinweise:

Calciumchlorid-Lésung 12,9 % erst unmittel-
bar vor Anwendung dem Hamodialysekon-
zentrat zusetzen.

Die Zumischung von Calciumchlorid-Lésung
12,9 % muB auf dem Behéltnis des Hamodia-
lysekonzentrats deutlich mit einer Mengen-
angabe gekennzeichnet werden.

Die Calcium-Konzentration der gebrauchs-
fertigen Hamodialyseldsung muB exakt Gber-
priift werden.

Nur eine Klare Lisung verwenden.

WVor Frost schittzen und nicht iiber 25 °C auf-
bewahren.

Fachinformation
Nach § 11a AMG, insbesondere:

Verschreibungsstatus/Apothekenpflicht
Apothekenpflichtig.

Stoff- oder Indikationsgruppe
Elektrolyt-Zusatzkonzentrat fir die Himodia-
lyse.

Anwendungsgebiete

Zur individuellen Erhéhung des Calcium-Ge-
halts von Hamodialysekonzentraten,

Fiir die gebrauchsfertige Himoedialyseldsung
gelten die Anwendungsgebiete des verwen-
deten Hamodialysekonzentrats.

Gegenanzeigen
— Hyperkalzémie,

- sowie zuséizlich die in der Packungsbei-
lage des verwendeten Hamodialysekon-
zentrats genannten Gegenanzeigen.

Nebenwirkungen

Bei Beachtung der Gegenanzeigen und Hin-
weise sind bisher zusétzlich zu den in der
Packungsbeilage des verwendeten Hamodia-
lysekonzentrats genannten Angaben keine
bekannt.

Wechselwirkungen mit anderen Mitteln

Keine bekannt.

Wamhinweise

Keine.
Wichtigste Inkempatibilitdten

Calciumchlorid-Lésung 12,9 % darf nicht
in bicarbonathaltige Hamodlalysekonzentrate
gegeben werden. Eine zu hohe Calcium-Kon-
zentration in der gebrauchsfertigen Bicarbo-
nat-Hamodialyseldsung beginstigt das vor-
zeitige Verkalken des Dialysegerats.
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Dosierung mit Einzel- und Tagesgaben

Die Dosierungsanleitung bezieht sich auf
Hémodialysekonzentrat-Behaltnisse mit 10 1
Inhalt,

Bei Zugabe wvon 100 ml Calciumchlorid-
Lésung 12,9 % zu Behdltnissen mit anderem
Inhalt als 10 1, ndern sich die angegebenen
Werte urn den Faktor

f=10
.4

(x = Volumen des Hamodialysekonzentrat-Be-
haltnisses).

Es werden 100 mi Calciumchlorid-Lésung
12,9 % zu 10 1 Acetat-Hamodialysekonzentrat
oder 10 1 saurem Bicarbonat-Hamodialyse-
konzentrat gegeben und gut vermischt.

Die Calcium-Konzentration der gebrauchsfer-
tigen Hadmodialyselésung erhéht sich dabei
wie folgt:

Acetat-Hamodialyse

Nach Zusatz von 100 ml Calciumchlorid-
Losung 12,9 % zu 10 1 Acetat-Hamodialyse-
konzentrat und nachfolgender Verditnnung
1 + 34 mit Wasser geeigneter Qualitit (siehe
Packungsbeilage fir das Acetat-Hémodialy-
sekonzentrat), erhdht sich der Calcium-Ge-
halt der gebrauchsfertigen HMéimodialysels-
sung um 0,25 mmol/].

Bicarbonat-Hamodialyse

Calciumchlorid-Losung 12,9 % muB dem sau-
ren Bicarbonat-Hamodialysekonzentrat zuge-
geben werden.

Nach Zusatz von 100 ml Calciumchlorid-
Lésung 12,9 % zu 101 saurem Bicarbonat-Ha-
modialysekonzentrat und nachfolgender Ver-
diinnung mit Wasser geeigneter Qualitat (sie-
he Packungsbeilage fiir das saure Bicarbonat-
Hémodialysekonzentrat) ergeben sich ent-
sprechend den unterschiedlichen Verdiinnun-
gen folgende Erhéhungen der Calcium-Kon-
zentrationen in den gebrauchsfertigen Hamo-
dialyselésungen:

a) Verdinnung 1 + 34
Ca?*-Gehalt erhsht um 0,25 mmol/1

b) Verdiinnung 1 + 35,83
Ca?-Gehalt erhéht um 0,24mmol/1

¢) Verdiinnung 1 + 44
Ca?*-Gehalt erhéht um 0,19mmol/1

Die Chlorid-Konzentration erhéht sich dabei
entsprechend urmn den zweifachen fiir Calcium
angegebenen Wert. Die Konzentrationen der
fibrigen Elektrolyte entsprechen den in der
Packungsbeilage des verwendeten Hamodia-
lysekonzentrats gemachten Angaben.

10.10

10.11

10.12

Hinweis:

Eine zu hohe Calcium-Konzentration in der
gebrauchsfertigen Bicarbonat-Hamodialyse-
16sung begiinstigt das vorzeitige Verkalken
des Dialysegerits,

Art und Dauer der Anwendung

Zur Erhohung der Calcium-Konzentration in
Héamodialysekonzentraten fiir die extrakorpo-
rale Himodialyse oder die Hamodiafiltration.
Die Dauer der Anwendung und die Héhe der
Calcium-Konzentration richten sich nach den
individuellen Gegebenheiten.

Hinweise:

Calciumchlorid-Lésung 12,9 % erst unmittel-
bar vor Anwendung dem Himodialysekon-
zentrat zusetzen.

Die Zumischung von Calciumchlorid-Losung
12,9 % muB auf dem Behaltnis des Hamodia-
lysekonzentrats deutlich mit einer Mengen-
angabe gekennzeichnet werden.

Die Calcium-Konzentration der gebrauchsfer-
tigen Hdmodialyselésung muB exakt iber-
priift werden.

Nur eine klare Losung verwenden,
Vor Frost geschitzt lagern.
Notfalimafinahmen, Symptome, Gegenmittel

Eine exakte Dosierung und eine gute Durch-
mischung bei der Zugabe von Calciumchlo-
rid-Losung 12,9 % zum Hamodialysekonzen-
trat muB gewdéhrleistet sein. Die Zusammen-
setzung - bhesonders der Calcium-Gehalt -
der gebrauchsfertigen Hamodialyseldsung ist
vor der Anwendung genau zu kontrollieren.
Fiir die gebrauchsfertige Hamodialyselésung
gelten die in der Fachinformation Hir Himo-
dialysekonzentrate genannten NotfallmaB-
nahmen, Symptome und Gegenmittel. Zwi-
schenfille infolge einer iiberméaBig hohen
Calcium-Konzentration in der gebrauchsferti-
gen HMHamodialyseldsung sind méglich. Die
Diagnose einer Hyperkalzdmie ergibt sich aus
den typischen klinischen Erscheinungen. Als
SofortmaBnahme bei festgestellter fehlerhal-
ter Zusammensetzung der gebauchsfertigen
Hamedialyselésung ist die Hamodialysebe-
handlung zu unterbrechen und anschlieBend
mit normal zusammengesetzter Himodialyse-
lésung weiterzufiihren.

Pharmakologische und toxikologische Eigen-
schaften, Pharmakokinetik, Bioverfligbharkeit,
soweit diese Angaben fiir die therapeutische
Verwendung erforderlich sind

10.12.1 Pharmakologische Eigenschaften

Bel der Hamodialyse erfolgt der fiir die Blut-
reinigung notwendige Stoffaustausch durch
Diffusion fiber eine semipermeable Membran.
Diese ist fiir Kolloide und korpuskulare Blut-
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bestandteile undurchldssig, fir kieinmoleku-
lare Substanzen jedoch passierbar. Der Stoff-
austausch durch Mpelekulardiffusion ge-
schieht in beiden Richtungen ~ entsprechend
dem Konzentrationsgefélle, Die Geschwindig-
keit des Stoffaustausches ist dabei von der
Konzentrationsdifferenz, der Temperatur und
der Strémung i Dialysator abhéngig.

Die Elektrolytkonzentrationen in den ge-
brauchsfertigen Dialysierldsungen sind an die
Elektrolytkonzentrationen des Extrazellular-
raumes angepaBt. Die vorhandenen unter-
schiedlichen Abweichungen sind erforderlich,
um dem Arzt die therapeutische Beeinflus-
sung verschiedener Patientenparameter Gber
eine Anderung des Konzentrationsgefalles zu
ermdglichen. Die ErhShung des Calcium-Ge-
halts der Himodialyselosung durch Zumi-
schen von Calciumchlorid-Losung 12,9 %
zum Héamedialysekonzentrat fihrt zu einer
Verringerung der Konzentrationsdifferenz

Lfd. Nr. 262 Curcumawurzelstock

3.2

5.1

28

Bezefchnung des Fertigarzneimittels

Curcumawurzelstock

Darreichungsiorm

Tee

Eigenschaften und Priifungen
Qualitdtsvorschrift
Die Droge muBl der Monographie ,Curcuma-

wurzelstock® des Deutschen Arzneimittel-
Codex {DAC) 1986 entsprechen.

Haltbarkeit

Der Gehalt an &therischem Ol im Curcuma-
wurzelstock nimmt in den Behdlmissen nach
4 etwa um 0,5 Prozent absolut pro Jahr ab.
Die Dauer der Haltbarkeit errechnet sich so-
mit aus der Differenz des zum Zeitpunkt der
Abpackung bestimmten Gehaltes an &theri-
schem Ol und dem durch den DAC vorge-
schriebenen Mindestgehalt.

Behdlinisse

Geklebte Blockbodenbeutel bzw. Seitenfal-
tenbeutel aus einseitig glattem, gebleichtem
Natronkraftpapier 50 g/m?, gefittert mit ge-
bleichtem Pergamyn 40 g/m”,

Kennzeichnung

Nach § 10 AMG, insbesondere:

Zulassungsnummer
2339.99.99

zwischen Serumcalcium des Hamodialysepa-
tienten und der Calcium-Konzentration in der
verwendeten Hamodialyseldsung, wodurch
der Calciumverlust des Patienten wéhrend
der Hamodialysebehandlung verringert wird.

10.12.2 Toxikologische Eigenschaften

10.13

10.14

52

53

6.1

6.2

6.3

6.4

6.5

Bei sachgerechter Anwendung sind toxische
Wirkungen nicht zu erwarten.
Sonstige Hinweise

Behiltnis erst unmittelbar vor Zugabe zum
Héamodialysekonzentrat éffnen.

Angebrochene Behéltnisse sind zu verwerfen.
Besondere lLager- und Aufbewahrungshin-
weise

Vor Frost schiitzen und nicht iber 25 °C auf-
bewahrei.

Art der Anwendung

Zum Trinken nach Bereitung eines Teeauf-
gusses.

Hinweis
Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagemn.

Packungsbeilage
Nach § 11 AMG, insbesondere:

Stoff- oder Indikationsgruppe
Pflanzliches Magen-Darm-Mittel.

Anwendungsgebiete

Verdauungsbeschwerden, bescnders bei
funktionellen Stérungen des ableitenden Gal-
lensystems.

Gegenanzeigen
VerschiuB der Gallenwege.

Bei Gallensteinleiden nur nach Riicksprache
mit einem Arzt anzuwenden.

Wechselwirkungen mit anderen Mitteln

Keine bekannt.

Dosierungsanleitung und Art der Anwendung

Soweit nicht anders vercrdnet, wird 2mal tag-
lich eine Tasse des wie folgt bereiteten
Teeaufgusses getrunken:

Etwa ' TeelGffel voll {ca. 1,3 g} Curcumawiir-
zelstock oder die entsprechende Menge in
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einem oder mehreren AufguBbeutel{n) wird
mit siedendem Wasser {ca. 150 ml) iiber-
gossen und nach etwa 10 bis 15 Minuten
gegebenenfalls durch ein Teesieb gegeben.

Dauer der Anwendung

Bei akuten Beschwerden, die linger als eine
Woche andauern oder periodisch wiederkeh-

6.7

6.8

ren, wird die Riicksprache mit einem Arzt
empfohlen.

Nebenwirkungen
Keine bekannt.
Hinweis

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufbe-
wahren.

Lfd. Nr. 263 Distickstoffmonoxid fiir medizinische Zwecke

3.2

5.1

52

5.3

Bezeichnung des Fertigarzneimittels
Distickstoffmonoxid fiir medizinische Zwecke

Darreichungsform

Verfllssigtes Gas

Eigenschaften und Prifungen

Ausgangsstoff

Distickstoffmonoxid muB aus Ammoniumni-
trat durch thermische Zersetzung hergestelit
werden. Es darf nicht direkt aus Salpetersiure
und Ammoniak gewonnen werden.

Haltbarkeijt

Die Haltbarkeit in den Behéltnissen nach 4
betrdgt 5 Jahre.

Behidlinisse

Graue evil, mit silberner Schulter versehene,
nahtlose Stahlflaschen nach DIN 4664 mit
Bauartzulassung in Verbindung mit der
Druckbehdlterverordnung (DruckbehV) und
den Technischen Regeln Druckgase (TRG),
Gasflaschenventil nach DIN 477 und
Schraubkappe.

Kennzeichnung
Nach § 10 AMG, insbesondere:

Zulassungsnummer
2349,99.99

Art der Anwendung
Zur Inhalation.
Hinweise
Apothekenpflichtig.

Jeder Druckbehalter ist entsprechend den
giltigen nationalen Vorschriften zugelassen.

6.1

6.2

6.3

Stahlflasche vor Wiérmeeinwirkung schiitzen;
gegen Umfallen sichern. Nicht in Treppen-
hdusern, Fluren, Durchgiangen und Ver-
brauchsrdumen lagern, Insbesondere ist
die Technische Regel fiir Druckgase (TRG)
Nr. 280 zu beachten.

Alle Leitungen und Armaturen sind 8l- und
fettfrei zu halten.

Nur Originalabfillungen der Hersteller diir-
fen fiir medizinische Zwecke verwendet wer-
den.

Die hdchstzuldssige Fiillmasse ist auf der
Flaschenschulter eingeprégt.

Packungsbeilage
Nach § 11 AMG, insbesondere:

Stoff- oder Indikaticnsgruppe
Inhalationsgas.

Anwendungsgebiete

Zur Einleitung einer Betiubung (Narkose)
und im Rahmen der gleichzeitigen Behand-
lung mit mehreren zur Durchfithrung einer
Narkose geeigneten Arzneimitteln.

Zur Schmerzbehandiung in der klinischen
Geburtshilfe unter stationdren Bedingun-
gen.

Gegenanzeigen

Absolute Gegenanzeigen:

Uberempfindlichkeit gegeniiber Distickstoff-
monoxid,

Relative Gegenanzeigen:

Schwere pulmonale Funktionsstérungen (Hy-
poxémie); schwere Herzinsuffizienz; erhéhter
Hirndruck,
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Anwendung in der Schwangerschaft und
Stillzeit:
Im ersten und zweiten Schwangerschaftsdrit-

tel sollte Distickstoffmonoxid nicht angewen-
det werden.

Distickstoffmonoxid durchquert die Plazenta,
die Narkosetiefe des Féten entspricht der der
Mutter. )

Es ist nicht bekannt, in welchem Umfang
Distickstoffmonoxid in die Muttermilch iiber-
tritt.

Wechselwirkungen mit anderen Mitteln

Bei Anwendung verschiedener, das Zentral-
nervensystem dimpfender Arzneimittel mul
mit einer gegenseitigen Wirkungsverstarkung
gerechnet werdemn.

Die Herzmuskelkraft kann bei einer gleich-
zeitigen Anwendung von Distickstoffmonoxid
und Opioiden negativ beeinfluit werden.

Das Morphin-Gegenmittel Naloxon schwécht
die schmerzaufhebende Wirkung von Distick-
stoffmonoxid ab.

Bei einer gleichzeitigen Anwendung von
Distickstoffmonoxid mit anderen Inhalations-
anasthetika kommt es zu einer erhShten Auf-
nahmerate der zusétzlich verwendeten Gase
(Second-Gas-Effect).

Daosierungsanleitung, Art und Dauer der An-
wendung

Soweit nicht anders verordnet:

Fiir die Durchfiihrung einer Narkose werden
als Dosierung in der Einatmungsluft Konzen-
trationen von iiber 50 %, in der Geburtshilfe
Konzentrationen von 20 bis 50 % empfohlen,

Bei der Verwendung von Distickstoffmon-
oxid-Sauerstoff-Gemischen sollte ein Sauer-
stoffvolumenanteil von 25 % nicht unterschrit-
ten werden.

Bei Patienten mit gestdrter Sauerstoffaufnah-
me der Lunge (z.B. Emphysem, Lungenddem)
mub der Sauerstoffanteil erhdht cder es muf
zeitweilig mit reinem Sauerstoff beatmet wer-
den, um eine Sauerstoffverknappung (Hype-
xie) oder -unterbrechung (Anoxie} zu vermei-
den.

Bei Patienten mit luftgefiliten Hohlrdumen
im Kbrper z.B. Darmverschiluf, Pneumothorax
{Luftansammlung im Brustraum) kann es auf-
grund des hohen Anteils von Distickstoff-
monoxid in der Atmungsluft zu einer Zu-
nahme des Volumens oder zu Druckanstiegen
kommen.

Patienten mit bekanntem Biuthochdruck im
Lungenkreislauf (pulmonale Hypertonie}. er-
hohtem Himdruck oder kompensierter Herz-
leistungsschwiche bediirfen einer sorgfalti-
gen Arztlichen Uberwachung.

6.6

6.7

Hinweise fiir den Fall der Uberdosierung

Im Fall einer Uberdosierung ist der Patent
mit reinem Sauerstoff kontrolijert zu beatmen.
Ein spezielles Gegenmittel existiert nicht.

Nebenwirkungen

Obwohl nur cine geringe Wirkung auf den
Kreislauf zu erwarten ist, kann es zu Blut-
drucksenkungen, Abnahme des Schlagvolu-
mens und Zunahme des LungengefaBwider-
stands kommen. Zustinde gehobener Stim-
mungslage, Trdume und Phantasien werden
beschrieben, die Verkehrstauglichkeit ist ein-
geschrankt.

Distickstoffmonoxid fihrt zu einer geringen
Steigerung des Hirndrucks. Uber die Ausld-
sung eines abnormen Temperaturanstiegs
durch Distickstoffmonoxid ist in Einzelfallen
berichtet worden.

Neben Meldungen iiber Ubelkeit und Erbre-
chen wird auBerdem nach sehr langer An-

~ wendung (z. B, Operationen ven 6 bis 10 Stun-

den Dauer) auch von einer Stérung der Blut-
bildung im Knochenmark und von neurologi-
schen Symptomen berichtet.

Aufgrund des hohen Volumenanteils von Di-
stickstoffmonoxid in der Atmungsluft wird
das Anasthetikum von Iufthaltigen Hohlrdu-
men im Korper aufgenommen (z.B. in Na-
sermebenhdhlen, im Mittelohr, beim Darm-
verschluB, Prneumothorax (Luftansammlung
im Brustraum), bei bestimmten Untersuchun-
gen der Himkammern oder bei operativen
Eingriffen am Gehdrorgany), so daB es zu Volu-
menzunahme oder Druckanstiegen kommen
kann.

Wegen des Eindringens von Distickstoffmon-
oxdid in Gummi geht bel der Narkose unter
Verwendung eines Tubus Distickstoffmonoxid
in die Blockermanschette des Tubus Gber und
f{ihrt zu einer starken Volumenzunahme, wo-
durch der Atemweg gegebenenfalls verlegt
werden kann.

Bei Beendigung der Betdubung kann durch
die hohe Geschwindigkeit, mit der Distick-
stoffmonoxid aus dem Blut wieder in den Luit-
raum der Lungen zuriickkehrt, eine Sauer-
stoffunterversorqung auftreten, wenn nicht
mit reinem Sauerstoff, sondern mit Luft aus-
geleitet wird.

Hinweis:

Nach einer Narkose mit diesem Arzneimittel
darf der Patient nicht aktiv am StraBenver-
kehr teilnehmen oder Maschinen bedienen,
Giber den Zeitfaktor hat der Arzt individuell zu
enischeiden.

Der Patient sollte sich nur in Begleitung nach
Hause begeben und keinen Alkohol zu sich
nehmen.
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Hinweise

Druckbehalter fiir Distickstoffmonoxid diirfen
zur Reinigung nicht mit toxischen, schlafindu-
zierenden, zur Narkose fiihrenden oder den
Respirationstrakt bei der Anwendung rei-
zenden Substanzen behandelt werden.

Stahlflasche vor Warmeeinwirkung schiitzen;
gegen Umfallen sichemn. Nicht in Trep-
penhdusern, Fluren, Duwrchgingen und
Verbrauchsriumen lagern. Insbesondere ist
die Technische Regel fiir Druckgase (TRG)
Nr, 280 zu beachten.

Alle Leitungen und Armaturen sind 81- und
fettfrei zu halten.

Nur Originalabfiillungen der Hersteller diir-
fen fiir medizinische Zwecke verwendet wer-
den.

Die hochstzuldssige Fillmasse ist auf der
Flaschenschulter eingeprigt.

Fachinformation
Nach § 11 a AMG, insbesondere:

Verschreibungsstatus/Apothekenpflicht
Apothekenpflichtig.

Stoff- oder Indikationsgruppe

Inhalationsanalgetikum.

Anwendungsgebiete

Zur Anidsthesie-Einleitung und im Rahmen
der Kombinationsnarkose (Barbiturate, Anal-
getika, Muskelrelaxantien oder Anésthetika).

Zur Analgesie in der klinischen Geburtshilfe
unter stationdren Bedingungen.

Gegenanzeigen

Absolute Gegenanzeigen

Uberemptindlichkeit gegeniiber Distickstoff-
monoxid.

Relative Gegenanzeigen

Schwere pulmonale Funktionsstérungen (Hy-
poxdmie}; schwere Herzinsuffizienz; erhdhter
Hirndruck.

Anwendung in der Schwangerschaft und
Stilizeit

Beweise fiir eine embryotoxische Wirkung
beim Menschen gibt es nicht, empfohlen wird
aber, im 1. und 2. Trimenon auf Distickstoff-
monoxid zu verzichten.

Distickstoffmonoxid ist plazentagangig, die
Narkosetiefe des Foten entspricht der der
Mutter,

7.5

7.6

Es ist nicht bekannt, in welchem Umfang
Distickstoffmonoxid in die Muttermilch {iber-
tritt.

MNebenwirkungen

Obwohl nur eine geringe Wirkung auf den
Kreislauf zu erwarten ist, kann es zu Bluf-
drucksenkungen, Abnahme des Schlagvolu-
mens und Zunahme des pulmonal vaskuldren
Widerstands kommen. Euphorien, Traume
und Phantasien werden beschrieben, die Ver-
kehrstauglichkeit ist eingeschrénkt.

Distickstoffmonoxid fiihrt zu einer geringen
Steigerung des intrakraniellen Drucks. Uber
die Auslésung einer malignen Hyperthermie
durch Distickstoffmonoxid ist in Einzelfallen
berichtet worden.

Neben Meldungen iiber Nausea und Emesis
wird auflerdem nach sehr langer Anwendung
(2. B. Operationen von 6 bis 10 Stunden Dau-
er} auch von Knochenmarksdepression und
von neurclogischen Sympiomen berichtet.

Aufgrund des hohen Volumenanteils von Di-
stickstoffmonoxid in der Atmungsluft wird
das Andsthetikum von lufthaltigen Hohlrau-
men im Kérper aufgenommen (z. B. in Nasen-
nebenhdhlen, im Mittelohr, beim Heus, Pneu-
mothorax, bei Pneumenzephalographie oder
bei Tympanoplastiken), so daB es zu Volu-
menzunahme oder Druckanstiegen kommen
kann.

Wegen der Diffusion von Distickstoffmonoxid
in Gummi dringt bei der Intubationsnarkose
Distickstoffmonoxid in die Blockermanschette
des Tubus und fihrt zu einer starken Volu-
menzunahme, wodurch der Atemweyg gege-
benenfalls verlegt werden kann.

Bei Narkoseausleitung kann durch die hohe
Geschwindigkeit, mit der Distickstoffmonoxid
aus dem Blut wieder in den Luftraum der Lun-
gen zurlickkehrt, eine Hypoxie auftreten,
wenn nicht mit reinem Sauerstoff, sondern

,mit Luft ausgeleitet wird.

Hinweis:

Nach einer Narkose mit diesem Arzneimittel
darf der Patient nicht aktiv am StraBenver-
kehr teilnehmen oder Maschinen bedienen,

.{iber den Zeitfaktor hat der Arzt individuell zu

entscheiden.

Der Patient sollte sich nur in Begleitung nach
Hause begeben und keinen Alkohol zu sich
nehmen,

Wechselwirkungen mit anderen Mitteln

Bei Anwendung verschiedener, das Zentral-
nervensystem dampfender Arzneimitiel muB
mit einer gegenseitigen Wirkungsverstérkung
gerechnet werden.

Die myokardiale Kontraktilitat kann bei einer
gleichzeitigen Anwendung von Distickstofi-
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monoxid und Opioiden negativ beeinfluft
werden.

Naloxon schwicht die analgetische Wirkung
von Distickstoffmonoxid ab.

Bei der Kombination von Distickstoffmonoxid
mit anderen Inhalationsandsthetika kommt es
zu einer erhdhten Aufnahmerate der zusétz-
lich verwendeten Gase (Second-Gas-Effect).

Warmnhinweise
Keine,

Wichtigste Inkompatibilititen
Keine Angaben bekannt.

Dosierung mit Einzel- und Tagesgaben

In der Aligemeinanasthesie werden als Dosie-
rung von Distickstoffmonoxid in der inspirato-
rischen Beatmungsluft Konzentrationen von
fiber 50 %, in der Geburtshilfe Kenzen-
trationen von 20 bis 50 % empfohlen.

Bei der Verwendung von Gas-Gemischen
sollte ein Sauerstoffvolumenanteil von 25 %
nicht unterschritten werden.

Bei Patienten mit gestdrter alveclirer Sauer-
stoffaufnahme (z. B. Emphysem, Lungen-
&dem) muB der Sauerstoffanteil erhéht oder
es muB zeitweilig mit reinem Sauerstoff beat-
met werden, um eine Hypoxie oder eine An-
oxie zu vermeiden.

Bei Patienten mit luftgefilliten Hohlrdumen
im Korper (z .B. Heus, Pneumothorax) kann es
aufgrund des hohen Partialdrucks von
Distickstoffmonoxid zu Volumenzunahmen
oder Druckanstiegen kxommen.

Patienten mit bekanntem pulmonalen Hoch-
druck, erh6htem Hirndruck oder kompensier-
ter Herzinsuffizienz bedirfen einer sorgfalti-
gen &rztlichen Oberwachung.

Art und Dauer der Anwendung

Die Applikation wihrend einer Inhalations-
andsthesie wird {iber eine Gesichismaske
oder nach Intubation vorgenommen. Die An-
wendungszeit richtet sich nach der Dauer der
Narkose.

NotfallmaBnahmen, Symptome, Gegenmittel

im Falle einer Uberdosierung ist der Patient
mit reinem Sauerstoff kontrolliert zu beatmen.

Ein spezielles Antidot existiert nicht.

Pharmakologische und toxikologische Eigen-
schaflten, Pharmakokinetik, Bioverfiigbarkeit,
soweit diese Angaben fir die therapeutische
Verwendung erforderlich sind

Pharmakologische Eigenschaften

{Uber Mechanismen, die in Einzelheiten noch
ungeklart sind, verursacht Distickstoffmon-
oxid in Abhdngigkeit von der Dosierung re-
versibel eine Beseitigung der Schmerz-

7.12.2

7.12.3

empfindung und Dampfung vegetativer Re-
flexe.

Distickstoffmonoxid fihrt bei sehr hoher Kon-
zentration (gréBer als 80 %) zu einer Aus-
schaltung des BewubBtseins. Es beeinflubt
nicht die Willkiirmotorik, hat aber eine ne-
gativ inotrope Wirkung. Es mull tmmer mit ei-
ner Hypoxie gerechnet werden,

Toxikologische Eigenschaften

Akute Toxizitat:

Siehe Punkt 7.11 NotfallmaBnahmen.
Chronische Toxizitat:

Siehe Punkt 7.5 Nebenwirkungen.
Mutagenes und tumorerzeugendes Potential:

Untersuchungen zum mutagenen und tumor-
erzeugenden Potential iegen nicht ver.

Reproduktionstoxizitat:

Berichte iber mdgliche Schadigungen durch
berufshedingte Exposition beim Andsthesie-
personal sind sehr widersprichlich. Diskutiert
werden eine erhohte Zahl von Aborten, Mif-
bildungen, Karzinomen, Parenchymschiden
an Leber und Nieren sowie ZNS-Stérungen.

Pharmakokinetik

Distickstoffmonoxid Ist ein sehr stabiles und
reaktionstriges farb- und geruchloses Gas,
das schwerer als Luft ist und die folgenden
physikochemischen Eigenschaften hat:

Molekulargewicht: 44,02
Siedepunkt: -89° C
Partialdampfdruck bei 20° C: 5,17 MPa

Verteilungskoe!ffizienten: Blu/Gas 0,468
Ol/Gas 1,4
Fett/Blut 3,0.

Die mittlere minimale alveoldre Konzentration
(MAC) betragt 105 Vol.%, durch ein Sauerstoff/
Distickstoffmonoxid-Gemisch (70 % Distick-
stoffmonoxid/30 % Sauerstoff] werden die
MAC-Werte von Halothan (0,75 aut 0,29 Vol.%)
und Enfluran (1,68 auf 0,6 Vol.%) emniedrigt.
Entsprechend dem niedrigen Blut/Gas-Di-
stickstoffmonoxid-Verteilungskoeffizienten ist
die Steuerbarkeit der Distickstoifmonoxid-
Analgesie sehr gut. Bei der Maskenein-
leitung, in Spontanatmung und bei normalen
Herz-Kreislauf-Verhéltnissen wird eine 50%ige
alveoldre Gassdttiqung innerhalb von ca.
1 Minute erreicht.

Distickstoffronoxid verteilt sich in Abhédngig-
keit von der regionalen Durchblutung auf alle
Korpergewebe. Distickstoffmonoxid erweist
sich im Stoffwechsel als stabil, Uber eine Bio-
transformation existieren keine verlaBlichen
Untersuchungen. Die Elimination erfolgt
iiberwiegend unverdndert iber die Lunge,
geringe Mengen werden &ber die Haut und
den Darm ausgeschieden.
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Sonstige Hinweise

Druckbehaélter fiir Distickstoffmonoxid diirfen
zur Reinigung nicht mit toxischen, schlafindu-
zierenden, zur Narkose fiihrenden oder den
Respirationstrakt bei der Anwendung rei-
zenden Substanzen behandelt werden.

Besondere Lager- und Aufbewahrungshin-
weise

Stahlflasche vor Warmeeinwirkung schiitzen;
gegen Umfallen sichern. Nicht in Treppen-

Lfd. Nr. 264 Kaliumchlorid-Ldsung 26,1 %

Bezeichnung des Fertigarzneimittels
Kaliuvmchlorid-Lasung 26,1 %

Darreichungsform

Hémodialyseldsungskonzentrat

Zusammensetzung

Wirksamer Bestandteil:

Kaliumchlorid 261,0g
Sonstiger Bestandteil:

Wasser fiir Injektionszwecke zu 1 000,0 ml

Herstellungsvorschrift

Die Hir die Herstellung einer Charge bendtig-
te Menge Kaliumchlorid wird in Wasser fir
Injektionszwecke geldst und auf das erforder-
liche Volumen bzw. auf die erforderliche
Masse aufgefillt. Die Lésung wird durch ein
Membranfilter von héchstens 0,22 pm nomi-
nelier PorengréBe, falls erforderlich mit vorge-
schaltetem Tiefenfilter, in die vorgesehenen
Behaltnisse filtriert,

InprozeB-Kontrollen
Uberpriifung

- des pH-Wertes der unverdiinnten Lésung
(AB.V.6.3.1): 50-7,0

- derrelativen Dichte

(AB.V.6.4); 1,1499-1,1587.

Eigenschafien und Prifungen

Aussehen, Eigenschaften

Klare, farblose Losung ohne wahmehmbaren
Geruch; pH-Wert (AB.V,6.3.1) zwischen 5,0
bis 7,0; relative Dichte (AB.V.6.4) zwischen
1,1489 und 1,1587.

6.2

6.3

6.3.1

hdusern, Fluren, Durchgingen und Ver-
brauchsrdumen lagern. Insbesondere ist
die Technische Regel fir Druckgase (TRG)
Nr. 280 zu beachten.

Alle Leitungen und Armaturen sind 51- und
fettfrei zu halten.

Nur Originalabfillungen der Hersteller diir-
fen fiir medizinische Zwecke verwendet wer-
den.

Die héchstzuléssige Fiillmasse ist auf der Fla-
schenschulter eingepragt.

Priifung auf Identitéit
A, Kalium

Das ca. 40 mg enthaltende Volumen Ka-
liumchlorid-Lésung 26,1 % wird mit Wasser
zu 30 mi verdinnt. Nach Zugabe von 1 ml
Essigsdure 12 % R wird mit 1 ml Natrium-
hexanitrocobaltat(IlI)-Losung R versetzt. Es
entsteht sofort ein gelber bis orangegelber
Niederschlag.

B. Chlorid

Das ca. 10 mg Chlorid enthaltende Volu-
men Kaliumchlorid-Losung 26,1 % wird mit
Wasser zu 2 ml verdGnni. Diese Ldsung
wird mit Salpetersdure 12,5 % R ange-
sduert. Nach Zusatz von 0,4 ml Silbernitrat-
Losung R1 wird geschiittelt und stehen-
gelassen. Es entsteht ein weiBler, sich zu-
sammenballender Niederschlag. Nach dem
Zentrifugieren wird der Niederschlag 3mal
mit 1 ml Wasser gewaschen, in 2 ml Was-
ser suspendiert und mit 2 ml Ammo-
niak-Lésung 17 % R versetzt. Nach mehrfa-
cthem Umschitteln 16st sich der Nieder-
schlag auf.

Prifung auf Reinheit
Entnehmbares Volumen

Wenn das Konzentrat fiir die Hamodialyse in
ein Behélinis abgefillt ist, dessen gesamter
Inhalt fiir eine Anwendung verdiinnt werden
soll, ist folgende Pritfung durchzufihren: Die
abgefiillte Einheit wird gewogen, der Inhalt
sorgidltig entleert und dessen relative Dichte
(AB.V.6.4) bestimmt, das leere Behdltnis ge-
wogen und das Volumen der Lésung errech-
net, wobei deren relative Dichte und Tempe-
ratur bericksichtigt werden, Das Behdlinis
muBl mindestens das in der Kennzeichnung
deklarierte Volumen und darf héchstens
104 Prozent dieses Volumens enthalten.
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6.3.2 Prifung auf Sterilitat (AB.V.2.1.1) 8.1 Zulassungsnummer
Die Priifung muf durchgefihst werden, wenn 6999.96,99
das Arzneimittel als steril gekennzeichnet ist. 8.2 Art der Anwendung
g;; Eﬁ:&fé dLl etmg erfolgt nach der Membran- Zur Hamodialyse nach Zusatz zu einem
’ Acetat-Hamodialysekonzentrat oder einem
6.3.3 Prifung auf Pyrogene (AB.V.2.1.4) sauren Bicarbonat-Hamodialysekonzentrat.
Die Prifung muB durchgefihrt werden, wenn | 83  Hinweise
2:: i.:trzneimittel als pyrogenirei gekennzeich- Apothekenpflichtig.
. Nur nach vorgegebener Verdiinnung anwen-
Durchfithrung: 10 ml/kg Kérpermasse des mit den. ged g
Wasser fiir Injektionszwecke auf Isotonie ge-
brachten Konzentrats werden injiziert. Kaliumchlorid-Lasung 26,1 % erst unmittelbar
vor Anwendung dem Hamodialysekonzentrat
6.3.4 Prifung auf Aluminium (AB.V.3.2.17): hoch- zusetzen.
stens 0,1 ppm (m/V). Die Zumischung von Kaliumchlorid-Lésung
20 ml Lésung werden mit 1 N-Salzsdure auf 26,1 % mull auf dem Behaltnis des Himodia-
einen pH-Wert von 6,0 eingestelit. Die Lésung lysekonzentrats deutlich mit einer Mengenan-
muB der Grenzprifung auf Aluminium ent- gabe gekennzeichnet werden.
sprechen. Die Kalium-Konzentration der gebrauchsferti-
Durchfiihrung: Zur Herstellung der Referenz- gen Hamodialyseldsung mufl exakt Gberpriift
18sung wird eine Mischung von 1 ml Alumini- werden.
um-Lésung (2 ppm Al) R, 10 ml Acetat-Pulfer- : -
13sung pH 6,0 R und 9 ml Wasser verwendet. Nur eine klare Losung verwenden.
Zur Herstellung der Kompensationsfl{issigkeit Vor Frost schiitzen und nicht Gber 25° C la-
wird eine Mischung von 10 ml Acetat- gern.
Pufferlésung pH 6,0 R und 10 ml Wasser ver-
wendet.
9 Packungsbellage
6.4 Gehalt Nach § 11 AMG, inshesondere:
Zum Zeitpunkt der Produktfreigabe: 95,0 .
bis 105.0 Prozent der deklarierten Menge | &1 ~ Stoff- oder Indikationsgruppe
Kaliumchlorid. Mittel zur Blutwésche.
Fir die Haltbarkeitsdauer: mindestens ;
. . 9.2 Zusammensetzung der gebrauchsfertigen Haé-
90,0 Prozent der deklarierten Menge Kalium- modialyselésung siehe 9.6 (Dosierungsanlei-
chlorid.
tung).
Bestimmung .
9.3 Anwendungsgebiete
5,00 m! der Zubereitung werden mit Wasser o - )
zu 100,0 ml verdiinnt. 10,0 ml dieser Lésung Zur individuellen ErhShung des Kalium-Ge-
werden dann entsprechend der Gehalts- halts von Hamodialysekonzentraten.
bestimmung fir Kaliumchlorid gema3 AB. Fiir die gebrauchsfertige Himodialyseldsung
weiter behandelt. gelten die Anwendungsgebiete des verwen-
1 ml 0,1 N-Silbernitrat-Lésung entspricht deten Hamodialysekonzentrats.
7,46 mg KCL. 9.4 Gegenanzeigen
6.5 Haltbarkeit — erhohter Kalium-Gehalt des Blutes,
Die Haltbarkeit in den Behdlinissen nach 7 - sowie zusitzlich die in der Packungsbeilage
betragt 2 Jahre. des verwendeten Hamodialysekonzentrats
genannten Gegenanzeigen.
7 Behilinisse 9.5 Wechselwirkungen mit anderen Mitteln
Behilmisse und Verschliisse aus Polyethylen, Keine bekannt,.
Dichtungsmaterial aus Chlorbutyl- oder
Brombutylgummi, Polyvinylchloerid oder Poly- | 9.6 Dosierungsanieitung, Art und Dauer der An-
ethylen. wendung
8 Kennzeichnung Die Dosierungsanleitung bezieht sich auf Ha-
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modialysekonzentrat-Behaltnisse mit 10 1 In-
halt.
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Bei Zugabe von 100 ml Kaliumchlorid-Lasung
26,1 % zu Behélinissen mit anderem Inhalt als
10 1, &ndermn sich die angegebenen Werte um
den Faktor

- 10
f= X

(x = Volumen des Hamodialysekonzentrat-Be-
haltnisses).

Soweit nicht anders verordnet, werden 100 ml
Kaliumchlorid-Ldsung 26,1 % zu 101 Acetat-
Héamodialysekonzentrat oder 10 1 saurem
Bicarbonat-Hamodialysekonzentrat gegeben
und gut vermischt.

Die Kalium-Konzentration der gebrauchsferti-
gen Hamodialyseldsung erhdht sich dabei wie
folgt:

Acetat-Hamodialyse

Nach Zusatz von 100 ml Kaliumchlorid-
Loésung 26,1 % zu 10 1 Acetat-Hamodialy-
sekonzentrat und nachfolgender Verdinnung
1+34 mit Wasser geeigneter Qualitit (siche
Packungsbeilage fir das Acetat-Hamodialyse-
konzentrat), erhéht sich der Kalium-Gehalt
der gebrauchsfertigen Haémodialyseldsung
um 1 mmol/l

Bicarbonat-Hamodialyse

Hinweis: Kaliumchlorid-Lésung 26,1 % muf
dem sauren Bicarbonat-Hémodialysekonzen-
trat zugegeben werden.

Nach Zusatz von 100 ml Kaliumchlorid-Lo-
sung 26,1 % zu 10} saurem Bicarbonat-Hémo-
dialysekonzentrat und nachfolgender Ver-
dinnung mit Wasser geeigneter Qualitit (sie-
he Packungsbeilage fiir das saure Bicarbonat-
Hamodialysekonzentrat) ergeben sich ent-
sprechend den unterschiedlichen Verdiinnun-
gen folgende Erhéhungen der Kalium-Kon-
zentrationen in den gebrauchsfertigen Hamo-
dialyselésungen:

a) Verdinnung 1 + 34
K*-Gehalt erhdht um 1 mmol/1

b} Verdinnung 1 + 35,83
K*-Gehalt erhdht um 0,95 mmol/l

¢) Verdiinnung 1 + 44
K*-Gehalt erhaht um 0,78 mmol/l

Die Chlorid-Konzentration erhoht sich dabei
ebenfalls um den fiir Kalium angegebenen
Wert. Die Konzentrationen der tibrigen Elek-
trolyte entsprechen den in der Packungsbeila-
ge des verwendeten Hamodialysekonzentrats
gemachten Angaben.

Art und Dauer der Anwendung:

Zur Erhéhung der Kalium-Konzentration in
Héamodialysekonzentraten fiir die extrakorpo-
rale Hamodialyse oder die Hiamodiafiltration.
Die Dauer der Anwendung und die Hdhe der

9.7

9.8

10

101

10.2

10.3

10.4

10.5

10.6

Kalium-Konzentration richten sich nach den
individuellen Gegebenheiten.
Nebenwirkungen

Bei Beachtung der Gegenanzeigen und Hin-
weise sind bisher zusdtzlich zu den in der
Packungsbeilage des verwendeten Hamodia-
lysekonzentrats genannten Angaben keine
bekannt,

Hinweise

Kaliumchlorid-Losung 26,1 % erst unmittelbar

vor Anwendung dem Hamodialysekonzentrat
zusetzen,

Die Zumischung von Kaliumchlorid-Lasung
26,1 % muB auf dem Behdlinis des Hamodia-
lysekonzentrats deutlich mit einer Mengenan-
gabe gekennzeichnet werden.

Die Kalium-Konzentration der gebrauchsferti-
gen Hamodialyseldsung mubB exakt berpriifi
werden.

Nur eine klare Losung verwenden.

Vor Frost schiitzen und nicht {iber 25° C auf-
bewahren.

Fachinformation
Nach § 11 a AMG, insbesondere:

Verschreibungsstatus/Apothekenpflicht
Apothekenpflichtig.

Stoff- oder Indikationsgruppe
Elekirolyt-Zusatzkonzentrat fiir die Hamo-
dialyse.

Anwendungsgebiete

Zur individuellen Erhéhung des Kalium-Ge-
halts von Hamodialysekonzentraten,

Fiir die gebrauchsfertige HamodialyselGosung
gelten die Anwendungsgebiete des verwen-
deten Hamodialysekonzentrats.

Gegenanzeigen
— Hyperkalidmie,

— sowie zusdtzlich die in der Packungsbeilage
des verwendeten Héamodialysekonzentrats
genannten Gegenanzeigen.

Nebenwirkungen

Bei Beachtung der Gegenanzeigen und Hin-
weise sind bisher zusdtzlich zu den in der
Packungsbeilage des verwendeten Hamodia-
lysekonzentrats genannten Angaben keine
bekannt,

Wechselwirkungen mit anderen Mitteln

Keine bekannt.
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10.7 Wamhinweise Wert. Die Konzentrationen der {ibrigen Elek-
Kei trolyte entsprechen den in der Packungsbeila-
emne. ge des verwendeten Hamodialysekonzentrats
10.8 Wichtigste Inkompatibilitaten gemachten Angaben.
Keine bekannt. 10.10  Art und Dauer der Anwendung
10.9 Dosierung mit Einzel- und Tagesgaben Zur Erhéhung der Kalium-Konzentration in
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Die Dosierungsanleitung bezieht sich auf Ha-
modialysekonzentrat-Behaltnisse mit 10 1 In-
halt,

Bei Zugabe von 100 mi Kaliumchlorid-Ldsung
26,1 % zu Behailtnissen mit anderem Inhalt als
10 1, &ndern sich die angegebenen Werte um
den Faktor

f=‘1i0'

{x = Volumen des Himodialysekonzentrat-Be-
haltnisses).

Es werden 100 ml Kaliumchlorid-Lésung
26,1 % zu 101 Acetat-Hamodialysekonzentrat
oder 10 1 saurem Bicarbonat-Hamodialyse-
konzentrat gegeben und gut vermischt.

Die Kalium-Konzentration der gebrauchsferti-
gen Hamodialysel&sung erhoht sich dabel wie
folgt:

Acetat-Hamodialyse

Nach Zusatz von 100 ml Kaliumchlorid-L&-
sung 26,1 % zu 10 1 Acetat-Hamodialysekon-
zenirat und nachfolgender Verdiinnung 1+ 34
mit Wasser geeigneter Qualitdt (siehe Pak-
lungsbeilage fir das Acetat-Hamodialyse-
konzentrat), erhdht sich der Kalium-Gehalt
der gebrauchsfertigen Héamodialyseldsung
um 1 mmol/l

Bicarbonat-Hamodialyse

Kaliumchiorid-Losung 26,1 % muB dem sau-
ren Bicarbonat-Hamodialysekonzentrat zuge-
geben werden.

Nach Zusatz von 100 mi Kaliumchlorid-L&-
sung 26,1 % zu 101 saurem Bicarbonat-Hamo-
dialysekonzentrat und nachfolgender Ver-
dinnung mit Wasser geeigneter Qualitat (sie-
he Packungsbeilage fiir das saure Bicarbonat-
Hamodialysekonzentrat) ergeben sich ent-
sprechend den unterschiedlichen Verdiinmun-
gen folgende Erhdhungen der Kalium-Kon-
zentrationen in den gebrauchsfertigen Hamo-
dialyselésungen:

a) Verdinnung 1 + 34
K*-Gehalt erhoht um 1 mmol/1

b) Verdimnung 1 + 35,83
K*-Gehalt erhaht um 0,95 mmol/1

¢) Verdiinnung 1 + 44
K*-Gehalt erh&ht um 0,78 mmol/l

Die Chlorid-Konzentration erhoht sich dabei
ehenfalls um den fiir Kalium angegebenen

10.11

1C.12

Hamodialysekonzentraten fir die extrakorpo-
rale Hémodialyse oder die Hamodiafiliration.
Die Dauer der Anwendung und die Héhe der
Kalium-Konzentration richten sich nach den
individuellen Gegebenheiten.

Hinweise:

Kaliumchlorid-Lasung 26,1 % erst unmittelbar
vor Anwendung dem Hamodialysekonzentrat
zuselzen.

Die Zumischung von Kaliumchlorid-Lisung
26,1 % muB auf dem Behdlnis des Hamodia-
lysekonzentrats deutlich mit einer Mengenan-
gabe gekennzeichnet werden.

Die Kalium-Konzentration der gebrauchsferti-
gen Hémodialyselésung muB exakt Gberprift
werden.

Nur eine klare Lésung verwenden.

Vor Frost geschiitzt lagern.

NotfallmaBnahmen, Symptome, Gegenmittel

Eine exakie Dosierung und eine gute Durch-
mischung bei der Zugabe von Kaliumchiorid-
Losung 26,1 % zum Hamodialysekonzentrat
mull gewdhrleistet sein. Die Zusammenset-
zung - besonders der Kalium-Gehalt - der ge-
brauchsfertigen Hémodialyseldsung ist vor
der Anwendung genau zu kontrollieren. Fir
die gebrauchsfertige Hamodialyselésung gel-
ten die in der Fachinformation fir Himodialy-
sekonzentrate genannten NotfallmaBnahmen,
Symptome und Gegenmittel. Zwischenfille
infolge einer {ibermifig hohen Kalium-Kon-
zentration in der gebrauchsfertigen Hamodia-
Iyseldsung sind méglich. Die Diagnose einer
Hyperkaliamie ergibt sich aus den typischen
klinischen Erscheinungen und charakteristi-
schen Verdnderungen im EKG. Bei Hyperka-
lidmie gelten die dblichen Therapieempfeh-
lungen. Als SofortmaBinahme bei festgestell-
ter fehlerhafter Zusammensetzung der ge-
brauchsfertigen Hameodialyselosung ist die
Hamodialysebehandlung zu unterbrechen
und anschlieBend mit normal zusammenge-
setzter Hamodialyseldsung weiterzufithren.

Pharmakologische und toxikologische Eigen-
schaften, Pharmakokinetik, Bioverfiigbarkeit,
soweit diese Angaben fir die therapeutische
Verwendung erforderlich sind

10.12.1 Pharmalkologische Eigenschaften

Bei der Hamodialyse erfolgt der fir die Blut-
reiniqung notwendige Stoffaustausch durch
Diffusion fiber eine semipermeable Membran.
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Diese ist fiir Kolloide und korpuskulare Blut-
bestandteile undurchlgssig, fir kleinmole-
kulare Substanzen jedoch passierbar. Der
Stoffaustausch durch Molekulardiffusion ge-
schieht in beiden Richtungen - entsprechend
dem Konzentrationsgefélle. Die Geschwindig-
keit des Stoffaustausches ist dabei von der
Konzentrationsdifferenz, der Temperatur und
der Stromung im Dialysator abhéngig.

Die Elektrolytkonzentrationen in den ge-
brauchsfertigen Dialysierlésungen sind an die
Elektrolytkonzentrationen des Extrazellular-
raumes angepalt. Die vorhandenen unter-
schiedlichen Abweichungen sind erforderlich,
um dem Arzt die therapeutische Beeinflus-
sung verschiedener Patientenparameter tiber
eine Anderung des Konzentrationsgefalles zu
ermbglichen. Die Erhéhung des Kalium-Ge-
halts der Hamodialyseldsung durch Zumi-
schen von Kaliumchlorid-Losung 26,1 % zum
Hémodialysekonzentrat fiithrt zu einer Verrin-

gerung der Konzentrationsdifferenz zwischen

Lid. Nr. 265 Mepivacainhydrochlorid-Lésung 1 %

Bezeichnung des Fertigarzneimittels
Mepivacainhydrochlorid-Lésung 1 %

Darreichungsform

Injektionsldsung

Zusammenseizung

Wirksamer Bestandteil:

Mepivacainhydrochlorid 10g
Sonstige Bestandteile:
WNatriumchlorid 0,68g

0,1N-Natriumhydroxid-Losung zum Einstel-
len des pH-Wertes

Wasser fiir Injektionszwecke zu 100,0 ml

Herstellungsvorschrift,

Die fir die Herstelung einer Charge bend-
tigten Mengen Mepivacainhydrochlorid und
Natriumchlorid werden in Wasser fir Injek-
tionszwecke geldst. Der pH-Wert der Losung
wird mit 0,1N-Natriumhydroxid-Lasung auf
5,9 = 0,5 eingestellt. Anschliefend wird mit
Wasser fiir Injektionszwecke auf das erforder-
liche Volumen bzw. die erforderliche Masse
aufgefiillt, Die Losung wird durch ein Mem-
branfilter von hochstens 0,45 um nomineller
Porengrde, falls erforderlich mit vorgeschal-
tetemn Tiefenfilter, in die vorgesehenen Be-

héltnisse filtriert. Die Sterilisation der abge-

Serumkalium des Himodialysepatienten und
der Kalium-Konzentration in der verwendeten
Hamodialyselésung, wodurch der Kaliumver-
lust des Patienten wéhrend der Hamodialyse-
behandlung verringert wird.

10.12.2 Toxikologische Eigenschaften

10.13

10.14

6.2
6.2.1

Bei sachgerechter Anwendung sind toxische
Wirkungen nicht zu erwarten.
Sonstige Hinweise

Behiltnis erst unmittelbar vor Zugabe zum
Hémodialysekonzentrat 6ffnen,

Angebrochene Behilinisse sind zu verwerfen.
Besondere Lager- und Aufbewahrungshin-
weise

Vor Frost schiitzen und nicht dber 25° C auf-
bewahren.

fiillten Losung erfolgt 15 min bei 121° C mit
gesattigterm Wasserdampf.

Inprozeh-Kontrollen
Uberpriifung

— der relativen Dichte
(AB.V.6.4)

oder

1,002 bis 1,006

— des Brechungsindexes

(AB.V.6.5) 1,334 bis 1,338
sowie

— des pH-Wertes
{AB.V.6.3.1) 4,5his 6,8

Eigenschaften und Priifungen
Ausgangsstoffe
Mepivacainhydrochlorid

Die Substanz muB der Monographie ,Mepi-
vacainhydrochlorid” des Deutschen Arznei-
mittel-Codex (DAC) 1986 entsprechen.

Fertigarzneimittel

Aussehen, Eigenschaften

Klare, von Schwebestoffen praktisch freie,
farblose, isotonische Lésung ohne wahmehm-
baren Geruch; pH-Wert (AB.V.6.3.1) zwi-
schen 4,5 und 6,8; relative Dichte (AB.V.6.4}
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6.2.4
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zwischen 1,002 und 1,006; Brechungsindex
{AB.V.6.5) zwischen 1,334 und 1,338.

Prisfung auf Identitat

Die Priffung erfolgt mit Hilfe der Diinn-
schichtchromatographie (AB.V.6.20.2) unter
Verwendung einer Schicht von Kieselgel G R.

Untersuchungslisung: Mepivacainhydrochlo-
rid-Losung 1 % wird zu gleichen Teilen mit
Methanol R verdinnt.

Referenzlésung: 5 myg eines als Standard ge-
eigneten Mepivacainhydrochlorids pro 1,0 m!
Methanol R.

Auf die Platte werden getrennt 10 pl jeder Lé-
sung aufgetragen. Die Chromategraphie er-
folgt mit einer Mischung von 17 Volumteilen
Wasser, 17 Volumteilen Essigsédure 98 % R und
66 Volumteilen 1-Butanol R {iber eine Laui-
strecke von 10 cm. Nach dem Trocknen der
Platte an der Luft wird mit verdiinniem Dra-
gendorifs Reagenz R angespriiht. Im Chroma-
togramm der Untersuchungsldsung tritt ein
Fleck auf, der in bezug auf seine Lage, Grdolie
und Firbung anndhernd dem Fleck im Chro-
matogramm der Referenzlésung entspricht.

Priifung auf Reinheit
2,6-Dimethylanilin: héchstens 400 ppm.

Ein 30 mg Mepivacainhydrechlerid entspre-
chendes Volumen Injektionslésung wird mit
Wasser zu 15 ml verdannt. Die Lsung wird
mit Natrinmhydroxid-Lésung 8,5 % R alka-
listert und anschliefend 3mal mit jeweils 10 ml
Chloroform R extrahiert. Die gesammelten
Chloroformausziige werden Uber wasserfrei-
em Neatriumsulfat R getrocknet und filtriert;
das Filter wird mit 5 ml Chloroformm R ge-
waschen. Nach dem Einengen des Losungs-
mittels bis zur Trockne wird der Riickstand in
2 ml Methanol R geldst. Der Lésung werden
1 ml einer frisch bereiteten 1prozentigen Lo-
sung von Dimethylaminobenzaldehyd R in
Methanol R und 2 ml wasserfreie Essigsdure R
hinzugefiigt. Nach 10 min darf die Ldsung
nicht starker geférbt sein als eine gleichzeitig
und in gleicher Weise hergestellte Referenzl-
sung aus einer Mischung von 12 ml einer
witfirigen Ldsung mit 1 pg 2,6-Dimethylani-
lin R pro 1,0 ml und 3 mi Wasser.

Gehalt

Zum Zeitpunkt der Produktireigabe: 85,0 bis
105,0 Prozent der deklarierten Menge Mepi-
vacainhydrochlorid.

Fiir die Haltbarkeitsdauer; mindestens 90,0
Prozent der deklarierten Menge Mepivacain-
hydrochlorid.

Die Bestimmung erfolgt mit Hilfe der UV-Vis-
Spektroskopie (AB.V.6.19).

Untersuchungslésung: Die Injektionsldsung
wird mit 0,1N-Salzsdure zu einer Konzentra-

6.2.5

8.1

8.2

8.3

9.1

9.2

tion von 0,20 mg Mepivacainhydrochlorid pro
1,0 m] verdiinnt.

Die Absorption der Lésung wird im Maximum
bei etwa 263 nm gegen 0,1N-Salzsdure als
Kompensationsfliissigkeit gemessen.

Die Berechnung des Gehalts erfolgt mit Hilfe
der Absorption einer Referenzldsung eines als
Standard geeigneten Mepivacainhydrochlo-
rids in 0,1N-Salzsdure mit einer Konzentration
von 0,20 mg pro 1,0 ml.

Haltharkeit

Die Haltbarkeit in den Behaltnissen nach 7
betrdgt 3 Jahre.

Behiltnisse
Ampullen.

Kennzeichnung
Nach § 10 AMG, insbesondere:

Zulassungsnummer
2179.98.99

Art der Anwendung

Zur periduralen Injektion bei riickenmarks-
naher Leitungsanasthesie, zur Einspritzung in
das Gewebe in einem umschriebenen Bezirk
bei der Infiltrationsandsthesie, zur lokalen
Applikation mit gezielter Punktion in Abhdn-
gigkeit von den anatomischen Verhalinissen
bei peripherer Leitungsandsthesie, bei der
Schmerztherapie und Sympathikusblockade.
Hinweise

Apothekenpilichtig.

Nur klare Losungen in unversehrien Behélt-
nissen verwenden,

pH-Wert: 4,5 bis 6,8.

Packungsbeilage
Nach § 11 AMG, insbesondere:

Stoff- oder Indikationsgruppe
Mittel zur ortlichen Betdubung.

Anwendungsgebiete

Bestimmte Verfahren der Schmerzverhiitung
und Schmerzbehandlung:

— periphere und riickenmarksnahe Leitungs-
andsthesie

- Infiltrationsandsthesie
— Schmerztherapie mit Lokalanésthetika
~ Sympathikusblockade.
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Gegenanzeigen
Mepivacainhydrochlorid-Losung 1 % darf nicht
angewendet werden bei

- bekannter Uberempfindlichkeit gegen Lo-
kalandsthetika vom Amid-Typ

- schweren Stérungen des Herzreizleitungs-
systems

- akutem Versagen der Herzleistung
~ Injektion in ein GefaB

- Betdubung des Gebarmutterhalses (Para-
zervicalandsthesie).

Zysétzlich sind die speziellen Gegenanzeigen
Hir die Spinal- und die Periduralanésthesie zu
beachten, wie z.B.

- nicht korrigierter Mangel an Blutvolumen
- erhebliche Stérungen der Blutgerinnung
— erhohter Hirndruck.

Mepivacainhydrochlorid-Losung 1 % sollte nur
mit besonderer Vorsicht angewendet werden
bei

— Nieren- oder Lebererkrankung

- GefafBverschliissen

— Arteriosklerose

— Nervenschadigung bei Zuckerkrankheit.
Hinweis:

Die Durchfiihrung der Spinalandsthesie bei
Jugendlichen und Erwachsenen bis ca. 30
Jahren wird wegen der in diesen Altersgrup-

pen héufig auftretenden postspinalen Kopi-
schmerzen nicht empfohlen.

Anwendung in Schwangerschaft und Stillzeit:

Dje Anwendung von Mepivacain in der Friih-
schwangerschaft sollte nur erfolgen, sofern
die Indikation absolut notwendig ist.

Kontraindiziert ist die Periduralanisthesie mit
Mepivacain in der Geburtshilfe bei drchen-
den starken Blutungen oder tiefer Einnistung
des Mutterkuchens. Es ist nicht bekannt, ob
Mepivacain liber die Muttermilch abgegeben
wird.

Wechselwirkungen mit anderen Mitteln

Gleichzeitige Applikation von Mepivacainhy-
drochlorid und gefiBverengenden Mitteln
fohrt zu einer ldngeren Wirkdauer.

Es ist zu beachten, daB unter Behandlung mit
Blutgerinnungshemmern (Antikcagulantien,
wie z, B. Heparin), nichtstercidalen Antirheu-
matika oder Plasmaersatzmitteln nicht nur
eine versehentliche Gefabverletzung im Rah-
men der Schmerzbehandlung zu ernsthaften
Blutungen fithren kann, sondern daB allge-
mein mit einer erhéhten Blutungsneigung ge-
rechnet werden mufi. Gegebenenfalls sollten
die Blutungszeit und die Prothrombinzeit be-

9.5

stimmt, der Quick-Test durchgefiihrt und die
Thrombozytenzahl {berpriift werden. Diese
Untersuchungen soliten bei Risikopatienten
auch im Falle einer low-dose-Heparinprophy-
laxe [vorsorgliche Behandlung mit dem Blut-
gerinnungshemmer Heparin in niedriger Do-
sis) durchgefiihrt werden.

Eine Andsthesie bei gleichzeitiger Vorsorge-
therapie zur Vermeidung von Thrombosen
(Thromboseprophylaxe} mit niedermolekula-
rem Heparin sollte nur mit besonderer Vor-
sicht durchgefiihrt werden.

Bei bestehender Behandiung mit nichtsteroi-
dalen Antirheumatika (z. B. Acetylsalicylsiu-
re} wird in den letzten fiinf Tagen vor einer
geplanten rickenmarksnahen Injektion eine
Bestimmung der Blulungszeit als notwendig
angesehen.

Dosierungsanleitung, Art und Dauer der An-
wendung

Grundsatzlich gilt, daB nur die kleinste Dosis
verabreicht werden darf, mit der die ge-
wiinschte ausreichende Anésthesie erzielt
wird. Die Dosierung ist entsprechend den Be-
sonderheiten des Einzelfalles individuell vor-
zunehmen,

Soweit nicht anders verordnet, gelten folgen-
de Dosierungsrichtlinien:

Die Angaben fiir die empfohlenen Dosen
gelten fiir Jugendliche iiber 15 Jahre und
Erwachsene mit einer KérpergroBe von ca.
150 cm bei einzeitiger Anwendung.

Grenzstrang-Blockade 5-10 ml
Stellatum-Blockade S5ml
Intercostal-Blockade, pro Segment  2- 4ml
Brachialplexus-Blockade 1540 ml
3-in-1-Block

(Plexus lumbalis-Blockade) 10-30 ml
Plexus cervicalis-Blockade

pro Segment und Seite 3- 5ml
Pudendus-Blockade 7-10ml
N. cutan. antebrachii-Blockade 10-15ml
N. cutan. femoris lateralis-Blockade 10-15ml
N. femoralis-Blockade 5-10ml
N. ischiadicus-Blockade 10-15 mil
N. mandibularis-Blockade 2- 5ml
N. maxillaris-Blockade 2- 5ml
N. medianus-Blockade 3- 5mit
N. obturatorius-Blockade 10— 5ml
N. phrenicus-Blockade 10 ml
N. radialis-Blockade 10-20ml
N. supraorbitalis,

N. infraorbitalis und

N. mentalis 1- 2ml
N. ulnaris-Blockade 5-10ml
N. suprascapularis 5-10ml
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Trigeminus-Blockade 1- 5ml
Parazervical-Blockade, pro Seite 6-10ml!
Paravertebral-Blockade 5-10ml
Periduralanéasthesie, pro Segment 1ml
Sakral-Blockade 10-30 ml
Retrobulbdrandsthesie 1- 2ml
Tonsillektomie, pro Tonsille 5-10ml
Wundversorgung bis zu 30ml
Hautquaddeln 0,1-0,3ml

Fir die Indikation Periduralanésthesie umfaBt
der Dosierungsbereich 10 bis 20 mL

Die empfohlene Maximaldosis betrdgt bei
einzeitiger Anwendung:

" — HNO-Bereich: 200 mg Mepivacainhydro-

chiorid (3 mg/kg Kdrpermasse}

— Intercostalblockade: 300 mg Mepivacainhy-
drochlorid (4 mg/kg Kérpermasse)

- periphere und riickenmarksnahe Blocka-
den: 400 mg Mepivacainhydrochlorid
(6 mg/kg Korpermasse)

- Spinalandsthesie: 80 mg Mepivacainhydro-
chlorid

— Plexusandisthesie: 500 mg Mepivacinhydro-
chlorid (7 mg/kg Korpermasse).

Bel Patienten mit reduziertem Allgemeinzu-
stand miissen grundsétzlich kleinere Dosen
angewendet werden (s. maximale Dosis}.

Bei Patienten mit bestimmten Vorerkrankun-
gen, {GefaBverschliissen, Arteriosklerose oder
Nervenschadigung bei Zuckerkrankheit) ist
die Dosis ebenfalls um ein Drittel zu verrin-
gem.

Bei eingeschrankter Leber- oder Nierenfunk-
Hion kénnen besonders bei wiederholter An-
wendung erhdhte Plasmaspiegel auftreten. In
diesen Fallen wird ebenfalls ein niedrigerer
Dosisbereich empfohlen.

In der geburtshilflichen Periduralanésthesie
ist eine Dosisreduktion wm etwa ein Drittel er-
forderlich (verkleinerter Periduralraum durch
gestauten Plexus venosus intravertebralis}.

Art und Dauer der Anwendung:

Mepivacainhydrochlorid-Lésung 1 % wird zur
riickenmarksnahen Leitungsanésthesie peri-
dural injiziert. Zur Infilirationsanasthesie wird
die Lésung in einem umschriebenen Bezirk in
das Gewebe eingespritzt. Zur peripheren Lei-
tungsanésthesie, zur Schmerztherapie und
Sympathikusblockade wird Mepivacainhy-
drochlorid-Losung 1 % in Abhangigkeit von
den anatomischen Verhédltnissen nach geziel-
ter Punktion lokal appliziert.

Fir die kontinuierliche Periduralanasthesie
kann fiir den Lumbalbereich eine Dosierung
von 5 bis 10 ml/Stunde Mepivacainhydrochlo-
rid-Lisung 1 % injiziert werden,

9.6

Eine wiederholte Anwendung dieses Arznei-
mittels kann aufgrund einer Tachyphylaxie
frasche Toleranzentwicklung gegeniiber dem
Arzneimittel) zu WirkungseinbuBen fihren.

Die Injektionslésung ist nur zur einmaligen
Entnahme vorgesehen. Die Anwendung muB
unmittelbar nach Offnung der Ampulie erfol-
gen. Nicht verbrauchte Reste sind zu verwer-
fen.

Zur Vermeidung von Nebenwirkungen soll-
ten folgende Punkte beachtet werden:

— intravendse Infusion anlegen (Volumensub-
stitution}

- Dosierung so niedrig wie méglich wahlen

- korrekte Lagerung des Patienten beachten

- vor Injektion sorgfaltig in zwei Ebenen
{Drehung der Kaniile um 180 °) aspirieren

- nicht in infizierte Bereiche injizieren
— Injektion langsam vornehmen

— Blutdrick, Puls und Pupillenweite kontrol-
lieren

- allgemeine und spezielle Kontraindikatio-
nen und Wechselwirkungen mit anderen
Mitteln beachten.

Vor der spinalen Injektion des Lokalanastheti-
kums ist darauf zu achten, dab das Instrumen-
tarium zur Wiederbelebung, wie zum Beispiel
zur Freihaltung der Atemwege, zur Sauer-
stoffzufubr und die Notfallmedikation zur
Therapie toxischer Reaktionen sofort verfiig-
bar sind,

Entsprechende Kenntnisse zur erfolgreichen
Durchfithrung einer Spinalandsthesie werden
als bekannt vorausgesetzt.

Uber die Dauer der Anwendung entscheidet
der behandelnde Arzt.

Nebenwirkungen

Die mbglichen Nebenwirkungen nach An-
wendung von Mepivacainhydrochlorid ent-
sprechen weitgehend denen anderer Lokal-
andsthetika bestimmien Substanztyps (Ami-
de). Unerwinschte, bestimmte Organsysteme
betreffende Wirkungen, die bei Uberschreiten
eines Blutplasmaspiegels von 5 bis 6 pg/ml auf-
treten kénnen, sind methodisch {verursacht
durch die Art der Anwendung) oder phar-
makodynamisch/pharmakokinetisch bedingt
und betreffen entweder das Zentralnervensy-
stem oder/und das Herz-Kreislauf-System.

Methodisch bedingt sind Nebenwirkungen:

- infolge der Injektion zu groBer Losungs-
mengen

— durch unbeabsichtigte Injektion in ein Blut-
gefah

— durch unbeabsichtigte Injektion in den Spi-
nalkanal (intrathekal) bei vorgesehener Pe-
riduralanidsthesie



Bundesrat

Drucksache 680/95

— massiver Blutdruckabfall durch hohe Peri-
duralanésthesie oder Spinalandsthesie.

Pharmakodynamisch bedingte Nebenwirkun-
gen:

In duBerst seltenen Fallen kénnen allergische
Reaktionen auftreten.

Nach einer Spinalandsthesie treten haufig
Harnblasenfunktionsstérungen auf.

Die Nebenwirkungen lassen sich zwei quali-
tativ unterschiedlichen Symptomenkomple-
xen zuordnen und unter Beriicksichtigung
der Intensitat gliedern:

Zentralnervdse Symptome

leichte Kribbeln in den Lippen
Intoxikation und/oder der Zunge, Taub-
heit im Mundbereich, Oh-
rensausen, metallischer Ge-
schmack, Angst, Unruhe,
Zittern, Muskelzuckungen,
Erbrechen, Desorientiertheit

mitielschwere
Intoxikation

Sprachstdrung, Benommen-
heit, Ubelkeit, Erbrechen,
Schwindel, Schldfrigkeit, Ver-
wirrtheit, Zittern, choreifor-
me Bewegungen (bestimmte
Form von Bewegungsunru-
he), Krdampfe (tonisch-klo-
nisch), weite Pupillendff-
nung, beschleunigte At-
mung

schwere
Intoxikation

Erbrechen (Erstickungsge-
fahr), SchlieBmuskelldhmung,
Muskeltonusverlust, Reak-
tions- und Bewegungslosig-
keit (Stupot), irregulare At-
mung, Atemstillstand, Koma,
Tod

Kardiovaskuldre Symptome

leichte
Intoxikation

Herzklopfen, erhohter Blut-
druck, beschleunigie Herz-
rate, beschleunigte Atmung

mittelschwere
Intoxikation

beschleunigter Herzschlag,
Herzrhythmusstdrungen (Ar-
rhythmie), Sanerstoffmangel,
Bladsse

starke Sauerstoffunterversor-
gung (schwere Zyanose),
Herzrhythmusstérungen (ver-
langsamter Herzschlag, Blut-
druckabfall, priméres Herz-
versagen, Kammerflimmern,
Asystolie}

schwere
Intoxikation

Pharmakokinetisch bedingte Nebenwirkun-
gen

Als mogliche Ursache fiir Nebenwirkungen
miissen auch eventuelle abnorme Resorp-

9.7

10

10.1

10.2

10.3

10.4

tonsverhdltnisse oder Stérungen beim Abbau
in der Leber oder bei der Ausscheidung durch
die Niere in Betracht gezogen werden.

Verkehrshinweis:

Bei operativer, zahnérztlicher oder groBflachi-
ger Anwendung dieses Arzneimittels mufl
vom Arzt im Einzelfall entschieden werden,
ob der Patient aktiv am StraBenverkehr teil-
nehmen oder Maschinen bedienen darf.
Hinweise

Nur klare Lésungen in unversehrten Behalt-
nissen verwenden. ‘

pH-Wert der Losung: 4,5 bis 6,8.

Fachinformation
Nach § 11a AMG, insbesondere:

Verschreibungsstatus/Apothekenpflicht
Apothekenpflichtig.

Stoff- oder Indikationsgruppe
Lokalandsthetikum der Anilidreihe.

Anwendungsgebiete

- Periphere und riackenmarksnahe Leitungs-
anéasthesie

- Infiltrationsanésthesie
- Schmerztherapie mit Lokalanasthetika
- Sympathikusblockade.

Gegenanzeigen

Die Anwendung von Mepivacainhydrochio-
rid-Lésung 1 % ist kontraindiziert bei

- bekannter Uberempfindlichkeit gegen Lo-
kalanasthetika vom Amid-Typ

schweren kardialen Uberleitungsstérungen

akut dekompensierter Herzinsuffizienz

intravasaler Injektion
Parazervicalanasthesie in der Geburishilfe.

Zusdtzlich sind die speziellen Gegenanzeigen
fir die Spinal- und die Periduralandsthesie zu
beachten, wie z. B.

— nicht korrigierter Volumenmangel
— erhebliche Gerinnungsstérungen
— erhéhter Hirndruck.

Mepivacainhydrochlorid-Lésung 1 % soll nur
mit besonderer Vorsicht angewendet werden
bei

- Nieren- oder Lebererkrankung
— obliterativer GefdBerkrankung
- Arteriosklerose

— diabetischer Neuropathie.

41
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Hinweis:;

Die Durchfihrung der Spinalanasthesie bei
Jugendlichen und Erwachsenen bis ca. 30
Jahren wird wegen der in diesen Altersgrup-
pen hiufig auftretenden postspinalen Kopf-
schmerzen nicht empfehlen.

Anwendung in Schwangerschaft und Stillzeit:

Die Anwendung von Mepivacain in der Friah-
schwangerschaft sollte nur erfolgen, sofemn
die Indikation absolut notwendig ist.

Kontraindiziert ist die Periduralanésthesie mit
Mepivacain in der Geburtshilfe bei drohen-
den starken Blutungen oder bei tiefer Implan-
tation der Plazenta.

Es ist nicht bekannt, cb Mepivacain dber die
Muttermilch abgegeben wird.

Nebenwirkungen

Die mdglichen Nebenwirkungen nach An-
wendung von Mepivacainhydrochlorid ent-
sprechen weitgehend denen anderer Lokal-
andsthetika vom Amid-Typ. Unerwinschie,
systemische Wirkungen, die bei Uberschrei-
ten eines Plasmaspiegels von 5 bis 6 pg/ml
auftreten kdnnen, sind methodisch oder phar-
makodynamisch/pharmakokinetisch bedingt
und betreffen entweder das Zentralnerven-
system oder/und das kardiovaskuldre System.

Methodisch bedingt sind Nebenwirkungen:
- infolge der Injektion zu hoher Volumina
— durch akzidentelle intravasale Injektion

— durch akzidentelle intrathekale Injektion
bei vorgesehener Periduralandsthesie

- massiver Blutdruckabfall durch hohe Peri-
duralanasthesie oder Spinalandsthesie.

Pharmakodynamisch bedingte Nebenwirkun-
gen '

In &uBerst seltenen Fallen kénnen allergische
Reaktionen auftreten. Nach einer Spinalands-
thesie treten hdufig Hammblasenfunktionssto-
rungen auf.

Die Nebenwirkungen lassen sich zwei quali-
tativ unterschiedlichen Symptomenkomple-
xen zuordnen und unter BerGeksichtigung
der Intensitit gliedern:

Zentralnervise Symptome

leichte
Intoxikation

Kribbeln in den Lippen, Zun-
genpardsthesien, periorale
Taubheit, Ohrensausen, me-
tallischer Geschmack, Angst,

Unruhe, Zittern, Muskel-
zuckungen, Erbrechen, Des-
orientiertheit

10.6

mittelschwere Sprachstérung, Benommen-

Intoxikation heit, Ubelkeit, Erbrechen,
Schwindel, Schlafrigkeit, Ver-
wirrtheit, Tremor, chorei-
forme Bewegungen, tonisch-
Klonische Krampfe, Mydria-
sis, Tachypnoe

schwere Erbrechen mit Aspiration,

Intoxikation Sphinkterldhmung, Tonus-
verlust, Stupor, irreguldre
Atmung, Atemstillstand, Ko-
ma, Tod

Kardiovaskuldre Symptome

leichte Herzklopfen, Hypertonie,

Intoxikation Tachykardie, Tachypnce

mittelschwere Tachykardie, Arrhythmie,

Intoxikation Zyanose, Bldsse

schwere schwere Zyanose, Brady-

Intoxikation kardie, Blutdruckabfall, pri-

méres Herzversagen, Kam-
merflimmern, Asystolie

Pharmakokinetisch bedingte Nebenwirkun-
gen

Als mégliche Ursache fiir Nebenwirkungen
miissen auch eventuelle abnorme Resorp-
tionsverhéltnisse oder Stdrungen beim Abbau
in der Leber oder bei der Ausscheidung durch
die Niere in Betracht gezogen werden,

Verkehrshinweis

Bei operativer, zahnarztlicher oder groBflachi-
ger Anwendung von Mepivacainhydrochlo-
rid-Lésung muB vom Arzt im Einzelfall ent-
schieden werden, ob der Patient akliv am
Stralienverkehr teilnehmen oder Maschinen
bedienen darf,

Wechselwirkungen mit anderen Mitteln

Bei gleichzeitiger Applikation mit Vasckon-
striktoren wird die Wirkdauer von Mepiva-
cainhydrochlorid verlangert.

Es ist zu beachten, dafi unter Behandlung mit
Antikoagulantien (Heparin), nichistercidalen
Antirheumatika oder Plasmaersatzmitteln
nicht nur eine versehentliche Gef&Bpunktion
im Rahmen der Andsthesie zu emsthaften
Blutungen fithren kann, sondern daB allge-
mein mit einer erhdhten Blutungsneigung ge-
rechnet werden muB. Gegebenenfalls sollten
die Blutungszeit und die Prothrombinzeit be-
stimmt, der Quick-Test durchgefihrt und die
Thrombozytenzahl fiberpriift werden. Diese
Untersuchunigen sollten bei Risikopatienten
auch im Falle einer low-dose-Heparinprophy-
laxe durchgefiihrt werden.

Eine Andsthesie bei gleichzeitiger Thrombo-
seprophylaxe mit niedermolekularem Hepa-
rin sollte nur mit besonderer Vorsicht durch-
gefiihrt werden.
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Bei bestehender Behandlung mit nichtsteroi-
dalen Antirheumatika (z. B. Acetylsalicylsdu-
re} wird in den letzten fiinf Tagen vor der ge-
planten rickenmarksnahen Andésthesie eine
Bestimmung der Blutungszeit als notwendig
angesehen.

Warnhinweise
Keine.

Wichtigste Inkompaltibijlititen

Bisher sind keine bekannt.

Dosierung mit Einzel- und Tagesgaben

Grundsiéizlich gilt, daB nur die kleinste Dosis
verabreicht werden darf, mit der die ge-
wiinschte ausreichende Andsthesie erzielt
wird. Die Dosierung ist entsprechend den Be-
sonderheiten des Einzelfalles individuell vor-
zunehmern.

Es gelten folgende Dosierungsrichtlinien:

Die Angaben fir die empfohlenen Dosen
gelten fGr Jugendliche iiber 15 Jahre und
Erwachsene mit einer KérpergroBe von ca.
150 cm bei einzeitiger Anwendung.

Grenzstrang-Blockade 5-10ml
Stellatum-Blockade 5ml
Intercostal-Blockade, pro Segment  2- 4 ml
Brachialplexus-Blockade 15-40 ml
3-in-1-Block (Plexus lumbalis-

Blockade) 10-30 ml
Plexus cervicalis-Blockade,

pro Segment und Seite 3- 5mil
Pudendus-Blockade F-10mt
N. cutan. antebrachii-Blockade 10-15ml
N. cutan. femoris lateralis-Blockade 10-15ml
N. femoralis-Blockade 5-10ml
N. ischiadicus-Blockade 10-15ml
N. mandibularis-Blockade 2- 5ml
N. maxillaris-Blockade 2~ 5ml
N. medianus-Blockade 3- 5ml
N. obturatorius-Blockade 10-15mi
N. phrenicus-Blockade 10ml
N. radialis-Blockade 10-20ml
N. supraorbitalis,

N. infraorbitalis und

N. mentalis 1- Z2ml
N. ulnaris-Blockade 5-10ml
N. suprascapularis 5~-10mt
Trigeminus-Blockade 1- 5ml
Parazervical-Blockade, pro Seite 6-10ml
Paravertebral-Blockade 5-10m]
Periduralandsthesie, pro Segment 1ml
Sakral-Blockade 10-30ml
Retrobulbaranisthesie 1- 2ml
Tonsillektomie, pro Tonsille 5-10ml

10.10

Wundversorgung bis zu 30 ml
Hautquaddeln 0,1-0,3 ml

Fir die Indikation Periduralanésthesie umfaft
der Dosierungsbereich 10 bis 20 ml,

Die empfohlene Maximaldosis bei einzeitiger
Anwendung:

— HNO-Bereich: 200 mg Mepivacainhydro-
chlorid {3 mg/kqg Kdrpermasse)

— Intercostalblockade: 300 mg Mepivacainhy-
drochlorid (4 mg/kyg Kérpermasse)

— periphere und riickenmarksnahe Blocka-
den: 400 mg Mepivacainhydrochlorid (6
mg/kg Koérpermasse)

- Spinalandsthesie: 80 mg Mepivacainhydro-
chlerid

— Plexusandésthesie: 500 mg Mepivacainhy-
drochlorid {7 mg/kg Kérpermasse).

Bei Patienten mit reduziertem Allgemeinzu-
stand miissen grundsétzlich kleinere Dosen
angewendet werden (s. maximale Dosis).

Patienten mit obliterativer GefdB8erkrankung,
Arteriosklerose oder diabetischer Neuropa-
thie gelten als Risikopatienten, bei denen die
Dosis um ein Drittel zu verringern ist, wenn
eine Lokalandsthesie Gberhaupt indiziert ist.

Bei eingeschrénkter Leber- oder Nierenfunk-
tion kénnen besonders bei wiederholter An-
wendung erhdhte Plasmaspiegel auftreten. In
diesen Fillen wird ebenfalls ein niedrigerer
Dosisbereich empfohlen.

In der geburtshilflichen Periduralanédsthesie
ist eine Dosisreduktion um etwa ein Drittel er-
forderlich (verkleinerter Periduralraum durch
gestauten Plexus venosus intravertebralis).

Art und Dauer der Anwendung

Mepivacainhydrochlorid-Losung 1 % wird zur
rickenmarksnahen Leitungsandsthesie peri-
dural injiziert. Zur Infiltrationsanasthesie wird
die Lésung in einem umschriebenen Bezirk in
das Gewebe eingespritzt. Zur peripheren Lei-
tungsandsthesie, zur Schmerztherapie und
Sympathikusblockade wird Mepivacainhy-
drochlorid-Losung 1 % in Abhédngigkeit von
den anatomischen Verhédliissen nach geziel-
ter Punktion lokal appliziert.

Far die kontinujerliche Periduralanisthesie
kann fir den Lumbalbereich eine Dosierung
von 5 bis 10 ml/Stunde Mepivacainhydrochlo-
rid-Losung 1 % injiziert werden.

Eine wiederholte Anwendung dieses Arznei-
mittels kann aufgrund einer Tachyphylaxie zu
WirkungseinbuBen fahren.

Die Injektionsldosung ist nur zur einmaligen
Entnahme vorgesehen. Die Anwendung muB
unmittelbar nach Offnung der Ampulte erfol-
gen. Nicht verbrauchte Reste sind zu verwer-
fen.
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Zur Prophylaxe sollten folgende Punkte be-
achtet werden:

- intravendsen Zugang fiir Infusion anlegen
{(Volumensubstitution)

- Dosierung so niedrig wie méglich wihlen
~ korrekte Lagerung des Patienten beachten

- vor Injektion sorgfdltig in zwei Ebenen
{Drehung der Kaniile um 180%) aspirieren

- nicht in infizierte Bereiche injizieren
- Injektion langsam vornehmen

— Blutdruck, Puls und Pupillenweite kontrol-
lieren

- allgemeine und spezielle Kontraindikatio-
nen und Wechselwirkungen mit anderen
Mitteln beachten.

Vor der spinalen Injektion des Lokalandstheti-
kums ist darauf zu achten, daB das Instrumen-
tarium zur Wiederbelebung, wie zum Beispiel
zur Frethallung der Atemwege, zur Sauer-
stoffzufuhr und die Notfallmedikation zur
Therapie toxischer Reaktionen sofort verfiig-
bar sind.

Entsprechende Kenntnisse zur erfolgreichen
Durchflihrung einer Spinalanéasthesie werden
als bekannt vorausgesetzt.

Notfallmafinahmen, Symptome und Gegen-
mittel

Beim Auftreten von zentralen oder kardiovas-
kuldren Symptomen {s. Abs. Nebenwirkun-
gen) einer Intoxikation sind folgende Gegen-
mabBnahmen erforderlich:

- Sofortige Unterbrechung der Zufuhr von
Mepivacainhydrochlorid-Lésung

— Freihalten der Atemwege

— Assistierte oder kontrollierte Unterstiitzung
der Atmung mit Sauerstoff (100 %) durch-
fithren, (iiber Maske oder Beutel), erst an-
schliefend eine Injektion cder Intubation
vornehmen. Die Therapie mit Sauerstoff soll
einige Minuten iiber den Zeitpunkt hinaus
angewandt werden, bei dem die Symptome
verschwinden.

— Sorgfaltige Kontrelle von Blutdruck, Puls
und Pupillenweite

Diese Mafinahmen gelten auch fiir den Fall
einer totalen Spinalandsthesie, deren erste
Anzeichen Unruhe, Flisterstimme, Schiaf-
rigkeit sind; letztere kann in BewubBtlosig-
keit und Atemstillstand ibergehen.

- Bei einem akuten und bedrohlichen Blut-
druckabfall soll sofort der Kopf tief gelagert
und ein Vasopressor langsam intravends in-
jiziert werden, der vorzugsweise das Myo-
card stimuliert (z.B. 1 myg Isoprenalin/200
ml Glucose-Losung 5 % 10 bis 20 Tr./min).
Zusdtzlich ist eine Volumensubstitution
(z. B. kristalloide Lésung) vorzunehmen.

10.12

- Bei erhéhtem Vagotonus - Bradykardie -
wird Atropin (0,5 bis 1,0 mg i.v) verab-
reicht.

Bei Verdacht auf Herzstillstand sind die er-
forderlichen Malinahmen durchzufihren.,

— Grundsétzlich ist darauf hinzuweisen, daB
in vielen Fillen bei Anzeichen von Krdmp-
fen eine Sauerstoffbeatmung zur Behand-
hing ausreicht.

Tonisch-klonische Krampfe kdénnen zusdtz-
lich mit kleinen wiederholt verabreichten
ultrakurz wirkenden Barbituraten (z. B.
Thiopental-Natrium 25 bis 50 mg) oder mit
Diazepam 5 bis 10 mg i.v. behandelt wer-
den; dabei werden die Dosen fraktioniert
bis zum Zeitpunkt der sicheren Kontrolle
verabreicht. Gegebenenifalls werden auch
kurzwirksame Muskelrelaxantien (z. B. Su-
xamethonium, 1 mg/kg) bei gleichzeitiger
kiinstlicher Beatmung appliziert,

Bei anhaltenden Krédmpfen werden Thiopen-
fal-Natrium {250 mg) und Suxamethonium
(1 mg/kg) verabreicht, und nach Intubation
wird mit 100 % Sauerstoff beatmet.

Die Krampfschwellendosis kann beim Men-
schen individuell unterschiedlich sein. Als
Untergrenze werden 5 g/ml Blutplasma ange-
geben.

Zentral wirkende Analgetika sind kontraindi-
ziert bei Intoxikation durch Lokalandsthetika!l

Pharmakologische und toxikologische Eigen-
schaften, Pharmakokinetik, Bioverfiigbarkeit,
sowelt diese Angaben fir die therapeutische
Verwendung erforderlich sind

10.12.1 Pharmakologische Eigenschaften

Mepivacainhydrochlorid ist ein Lokalandsthe-
tikum vom Amid-Typ mit raschem Wirkungs-
eintritt und lang anhaltender reversibler Blok-
kade wvegetativer, sensorischer und motori-
scher Nervenfasern sowie der Erregungslei-
tung des Herzens. Es wird angenommen, dal
die Wirkung durch Abdichien der Na*-Kandle
in der Nervenmembran verursacht wird.
Mepivacainhydrochlorid-Injektionsldsung hat
einen pH von 4,5 bis 6,8 und einen pKa-Wert
von 7,7. Das Verhaltnis von dissoziierier Form
zu der lipidléslichen Base wird durch den im
Gewebe vorliegenden pH-Wert bestimmt.

Der Wirkstoff diffundiert zunachst durch die
Nervenmembran zum Nerven in seiner basi-
schen Form, wirkt aber als Mepivacain-Kation
erst nach Reprotonierung. Bei niedrigen pH-
Werten, z. B. im entziindlich verinderten Ge-
webe, liegen nur geringe Anteile in der basi-
schen Form vor, so daB keine ausreichende
Andsthesie zustande kommen kann,

Mepivacainhydrochlorid wirkt gefdBerwei-
ternd und antiarrhythmisch.
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Die motorische Blockade bleibt nicht linger
bestehen als die Analgesie,

10.12.2 Toxikologische Eigenschaften

a) Akute Toxizitat
Systemtoxizitat:

Die Priifung der akuten Toxizitét von Mepi»
vacain im Tierversuch ergab bei der Maus
eine LD 50 nach i.v.-Applikation zwischen
31.6 mg/kg Kérpermasse und 40,3 *= 3,2
mg/kg Korpermasse und bei der Ratte
zwischen 29,8 mg/kg Koérpermasse und
35,0 + 4 mg/kg Korpermasse.

Als kritische Schwellendosis beim Men-
schen wird ein Plasmaspiegel von 5 bis 6
pg/ml angesehen - eine Konzentration bei
der mit systemtoxischen Reaktionen zu
rechnen ist.

‘Lokale Toxizitit:

Die Priifung der lokalen Toxizitit von Me-
pivacain bei verschiedenen Tierspezies bei
Dosierungen bis zu 32 mg/kg Korpermasse
ergab keine Hinweise auf irreversibie Ge-
webeschdden.

b) Chronische Toxizitét / Subchronische Toxi-
zitdt
Untersuchungen zur subchronischen Toxi-
zitdt bei lokaler Applikation von Mepiva-
cain beim Tier (Kaninchen, Affe, Ratte) er-
gaben keine Anzeichen fiir muskulire Fa-
seratrophien oder andere Lisionen,

¢) Mutagenes und tumorerzeugendes Poten-
tial
In vitro- und in vivo-Mutagenitétstests zur
Induktion‘von Gen- und Chromosomenmu-
tationen durch Mepivacain liegen nicht
VOT.

Langzeituntersuchungen zum tumorerzeu-
genden Potential von Mepivacain liegen
nicht vor,

d) Reproduktionstoxizitat

Mepivacain passiert die Plazenta mittels
einfacher Diffusion. Die embryonale/fetale
Konzentration im Verhaltnis zur materna-
len Serumkonzentration betrdgt 0,46 bis
2,7,

Ein Anstieg auf das Zweifache an kongeni-
talen Anomalien wurde bei Neugeborenen
von 82 Mittern beobachtet, die wihrend
der ersten vier Monate der Schwanger-

schaft mit Mepivacain behandelt wurden.
Die Frequenz lag jedoch nicht iiber derje-
nigen von 224 Frauen, die zu verschiede-
nen Zeitpunkten der gesamten Schwanger-
schaft mit dem Lokalanasthetikum behan-
delt wurden.

Bei Gabe von Mepivacain unter der Geburt
(Epiduralanasthesie) ist iiber fetale Depres-
sion, fetale Intoxikationserscheinungen,
verminderten Muskeltonus und Minderung
der Muskelkraft in den ersten 8 Stunden
nach der Geburt berichtet worden.

im Zusammenhang mit der Anwendung
von Mepivacain bei der Parazervikalblok-
kade ist tiber fetale Bradykardien und To-
destalle berichtet worden.

Mepivacain verursachte im Tierversuch
(Ratte) bei Dosen von 4 bzw.10 mg/kg Kor-
permasse nach i p.-Applikation partielle
bis schwere Spermatogeneseschéiden.

10.12.3 Pharmakokinetik

Mepivacainhydrochlorid ist sehr lipophil und
hat einen pKa-Wert von 7,7. Es wird an Plas-
maproteine gebunden (65 % bis 78 %). Die
Plasma-Halbwertzeit bei Erwachsenen be-
trdgt 2 bis 3 Stunden; die Plasma-Clearance
ist 0,78 /min. Nach Metabolisierung in der
Leber, vorwiegend durch Hydroxylierung,
werden die Stoffwechselprodukte (Saurekon-
jugate) renal ausgeschieden. Nur 1 % wird
unverandert eliminiert.

10.13 Sonstige Hinweise

10.14

Plétzliche arterielle Hypotension als Kompli-
kation bei Periduralandsthesie mit Mepiva-
cain kann - vornehmlich bei alteren Patientin-
nen - auftreter.

Als magliche Komplikation des Einsatzes von
Mepivacain in der Geburtshilfe ist das Aulftre-
ten einer arterielien Hypotension bei der Mut-
ter anzusehen.

Neuroclogische Symptome in Form in Tinnitus,
Nystagmus bis hin zu generalisierten Kramp-
fen konnen als Folge akzidenteller i.v.-Appli-
kation oder bei abnormen Resorptionsverhalt-
nissen auftreten. Als kritische Schwellendosis
wird eine Konzentration von 5 bis 6 pg/mi
Blutplasma angesehen.

Besondere Lager- und Aufbewahrungshin-
weise

Keine.
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Ltd. Nr. 266 Minztl
1 Bezeichnung des Fertigarzneimittels 6.2 Anwendungsgebiete
Minzdl Innerliche Anwendung bei:
Blahsucht; funktionellen Magen-, Darm- und
2 Darreichungsform Gallenbeschwerden; Katarthen der oberen
" Luftwege
Atherisches Ol
AuBerliche Anwendung bei:
Muskel- und Nervenschmerzen; Katarrhe der
i f fu i
3 Eigenschaften und Priifungen oberen Luftwege.
Haltbarkeit:
) e 63 Gegenanzeigen
Die Haltbarkeit in den Behé&ltnissen nach 4
betragt 3 Jahre. VerschluB der Gallenwege, Gallenblasenent-
ziindungen, schwere Leberschiden.
4 Behilinisse Bei Gallensteinleiden nur nach Riicksprache
mit einem Arzt anzuwenden.
Braunglasflaschen mit Verschlufkappen und e . .
Konusdichtungen aus Polyethylen und Senk- Bei Sduglingen und IGeuéqudsm sollte hlflhgz-
rechitropfern aus Polyethylen oder Polypropy- 8l nicht im Bereich des Gesichts, speziell der
len. Nase, aufgetragen werden.
6.4 Wechselwirkungen mit anderen Mitteln
5 Kennzelchnung Keine bekannt.
. Nach § 10 AMG, inshesondere: 6.5 Dosierungsanteitung und Art der Anwendung
51 Zulassungsnummer Soweit nicht anders verordnet, werden 1- bis
2369.99.99 3mal taglich 2 Tropfen Minzdél auf Zucker oder
o in einem Glas warmem Wasser eingenomirnen,
52  Artder Anwendung Zur Inhalation werden 3 bis 4 Tropfen Minzl
Zum Einnehmen, Inhalieren und zum Einrei- in heifies Wasser gegeben.
ben in die Haut. Bei duBerlicher Anwendung werden einige
5.3 Hinweis Tropfen Minzél in die betroffenen Hautpar-
tien eingerieben.
Vor Licht geschiitzt und dicht verschlossen la- .
gern. 6.6  Dauer der Anwendung
Bei akuten Beschwerden, die ldnger als eine
6 Packungsbeilage Woche andauern oder periodisch wiederkeh-
ren, wird die Riicksprache mit einem Arzt
Nach § 11 AMG, insbesondere: empfohlen.
6.1 Stoff- oder Indikationsgruppe 6.7 Nebenwirkungen
Pflanzliches Magen-Darm-Mittel Bei empfindlichen Personen kénnen Magen-
Mittel zur Behandlung von Atemwegserkran- beschwerden auftreten.
kungen 6.8 Hinweis

46

Einreibung bei Muskel- und Nervenschmer-
zen,

Vor Licht geschiitzt und dicht verschiossen
aufbewahren,
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Lfd. Nr. 267 Odermennigkraut
1 Bezeichnung des Fertigarzheimlttels AuBerliche Anwendung bei:
Odermennigkraut leichten, oberflachlichen Entziindungen der
Haut.
2 Darreichungsform
Tee 6.3 Gegenanzeigen
Keine bekannt.
Eigenschaften und Prifungen .
. ) ‘ Durchfélle bei Sduglingen und Kleinkindern
3.1 Qualitatsvorschrift sind in jedem Fall von einer Selbstbehand-
Die Droge muB der Monographie ,Odermen- lung auszuschlieBen.
nigkraut” des Deutschen Arzneimittel-Codex
(DAC) 1986 entsprechen. 6.4  Wechselwirkungen mit anderen Mitteln
3.2 Haltbarkeit Keine bekannt.
Die Haltbarkeit in den Behaltnissen nach 4
betrégt 3 Jahre. 6.5  Dosierungsanleitung und Art der Anwendung
u Soweit nicht anders verordnet, wird 2- bis
4 Behiltnisse 4mal tdglich eine Tasse TeeaufguB getrunken
Geklebte Blockbodenbeutel bzw. Seitenfal- oder es wird mit einem lauwarmen TeeaufguB
tenbeutel aus einseitig glattem, gebleichtem gespiilt oder gegurgelt. Der Aufguff wird wie
Natronkraftpapier 50 g/m? gefiittert mit ge- folgt bereitet:
bleichtem Pergamyn 40 g/m?. -
Etwa 1 '/; Teeldffel voll (ca. 1,5 g) Odermen-
nigkraut oder die entsprechende Menge in ei-
& Kennzeichnung nem oder mehreren AufguBbeutel{n) werden
N AMG, i . mit siedendem Wasser (ca. 150 ml) tibergos-
ach § 10 G insbesondere sen und nach etwa 10 bis 15 Minuten gegebe-
5.1 Zulassungsnummer nenfalls durch ein Teesieb gegeben.
2379.99.99 Fur Umschlige wird mehrmals taglich eine
Abkochung in der angegebenen Menge oder
5.2 Artder Anwendung dem bengtigten Vielfachen wie folgt herge-
Zum Trinken und Spilen oder Gurgeln nach stellt:
Bereitung eines Teeaufgusses sowie fir Um- . .
- ; X 10 g Odermennigkraut werden mit 100 ml
schlage nach Bereitung einer Abkochung. kaltem Wasser angesetzt, einige Minuten
5.3 Hinweis lang aufgekocht und dann durch ein Teesieb
gegeben.
Vor Licht und Feuchtigkeit geschiiizt lagern.
6.6 Dauer der Anwendung
6 Packungsbeilage
. . Bei Durchféllen, die linger als zwei Tage an-
Nach § 11 AMG, insbesondere: dauern oder mit Blutbeimengungen oder
T Temperaturerhdhung einhergehen, ist die
. f- I
6.1 Stoff- oder Indikationsgruppe Rilcksprache mit einem Arzt erforderlich.
Pllanzliches Magen-Darm-Mitte] / Mund-
und Rachenmittel / Mittel bei értlichen Ent- )
ziindungen. 6.7 Nebenwirkungen
6.2  Anwendungsgebiete Keine bekannt.
Innerliche Anwendung bei:
6.8 Hinweis

leichten unspezitischen, akuten Durchfalier-
krankungen; Entziindungen der Mund- und
Rachenschleimhaut

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufbe-
wahren,
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Lfd. Nr. 268 Primelwurzel

1 Bezeichnung des Fertigarzneimlttels 6.1 Stoff- oder Indikationsgruppe
Primelwurzel Pfianzliches Mittel zur Behandlung von Atem-

wegserkrankungen.

2 Darreichungsform 6.2 Anwendungsgebiete
Tee Katarrhe der Luftwege.

6.3  Gegenanzeigen
3 Eigenschaften und Priifungen
Keine bekannt.
Haltbarkeit:
Die Haltbarkeit in den Behéltnissen nach 4 | 6.4 Wechselwirkungen mit anderen Mitteln
betragt 3 Jahre.
Keine bekannt,

4 Behiltnisse 6.5 Dosierungsanleitung und Art der Anwendung
Geklebte Blackbodenbeutel bzw. Seitenfal- SO e Jerordnet, Wi 1 e
tenbeutel aus einseitig glattem, gebleichtem t na'l"e:g ;:ussee ef’ enk:s ‘WI 0gt berette-
Natronkraftpapier 50 g/mz,zgefﬁttert mit ge- e aulgusses gelrunxen:
bleichtem Pergamyn 40 g/m”. Eine Teeldffelspitze voll (ca. 0,5 g) Primelwur-

zel oder die entsprechende Menge in einem
. oder mehreren Aufgufibeutel{n) wird mit sie-
5 Kennzelchnung dendem Wasser (ca. 150 ml) iibergossen und
. nach etwa 10 bis 15 Minuten gegebenenfalls
Nach § 10 AMG, insbesondere: durch ein Teesieb gegeben.,
51 Zulassungsnummer 6.6 Dauer der Anwendung
2389.99.99 Bet akuten Beschwerden, die linger als eine
Woche andauern oder periodisch wiederkeh-
52 Art der Anwendung ren, wird die Riicksprache mit einem Arzt
empfohlen.
Zum Trinken nach Bereitung eines Teeauf-
gusses.
6.7 Nebenwirkungen

5.3  Hinweis Vereinzelt kénnen Magenbeschwerden und

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagem. Ubelkeit auftreten.
6.8 Hinweis
6 Packungsbeilage
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Nach § 11 AMG, inshesondere:

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufbe-
wahren.
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Lfd. Nr. 269 Sauerstoff fiir medizinische Zwecke

5.1

5.2

53

Bezeichnung des Fertigarzneimittels

Sauerstoff flir medizinische Zwecke

Darreichungsform
Gas

Eigenschaften und Priifungen
Haltbarkeit:

Die Haltbarkeit in den Behdilinissen nach 4
betrdgt 3 Jahre.

Behiltnisse

Blaue, mit weiBer Schulter versehene nahtlose
Stahlflaschen nach DIN 4664 mit Bauartzulas-
sung in Verbindung mit der Druckbehdélter-
verordnung (DruckbehV) und den Techni-
schen Regeln Druckgase (TRG), Gasflaschen-
ventil nach DIN 477 und Schraubkappe.

Kennzeichnung
Nach § 10 AMG, insbesondere;

Zulassungsnummer
2409.99.99

Art der Anwendung

Zur Inhalation.

Hinweise

Jeder Druckbehdlter ist entsprechend den
giltigen nationalen Vorschriften zugelassen.

Bei Lagerung und Verwendung von Sauer-
stoff sind insbesondere die Unfallverhiitungs-
vorschrift VBG 62 und die Druckbehdlterver-
ordnung mit den Technischen Regeln Druck-
gase [TRG) zu beachten.

Stahlflasche vor Warnmeeinwirkung schiitzen;
gegen Umfallen sichern. Nicht in Treppen-
hdusern, Fluren, Durchgidngen und Ver-
brauchsrdumen lagern. Insbesondere ist die
TRG Nr. 280 zu beachten.

Nur far Sauerstofl zugelassene Armaturen
verwenden; alle Leitungen und Armaturen
sind 81- und fettfrei zu halten,

Eine miBbréuchliche Verwendung der Druck-
gasbehadlter sowie eine Fillung durch den
Verbraucher ist nicht statthaft. Nur Original-

6.1

6.2

6.3

abfiilllungen der Hersteller diirfen fiir medizi-
nische Zwecke verwendet werden.

Rauminhalt und Filldruck sind auf der Fia-
schenschulter eingeprégt.

Umrechnungstaktor: 1 bar = 10° Pa.

Packungsbeilage
Nach § 11 AMG, insbesondere:

Stoff- oder Indikationsgruppe
Inhalationsgas.

Anwendungsgebiete

Eine Sauerstoffbehandlung ist angezeigt bei
Zustinden einer Sauerstoffverknappung (Hy-
poxie oder Hypoxamie), die verschiedene Ur-
sachen haben kann:

- Stdrungen der Lungenbeliftung aufgrund
einer Einengung der Atemwege (Laryngo-
spasmus, Bronchospasmus) eder aufgrund
zentralnerviser bzw. neuromuskulérer Sté-
rungen der Atmungsregulation

— Stérungen der Beliftung oder Durchstrd-
mung der Lungen aufgrund von krankhaf-
ten Verdnderungen des Lungengewebes
(z.B. Fibrose, akut respiratorische Insuffizi-
enz, Atelektasen, Lungenddem, Asthma,
Bronchiolitis, Emphysem)

- Herz-Kreislauf-Erkrankungen
- akute Blutarmut (An&mie oder Hamolyse)

- Vergiftungssymptome (z.B. Cyanid-, Koh-
lenmonoxidvergiftung)

- Schockzustinde

— Dekompressionskrankheit
heit).

(Taucherkrank-

In der Andsthesie wird Sauerstoff auch im Ge-
misch mit Narkosegasen angewandt. Dabei
dient der Sauerstoffanteil (mind. 25 %) als
Trager und zur Vermeidung einer Sauerstoff-
unterversorgung.

Gegenanzeigen

Eine Sauerstofftherapie darf nur unter beson-
derer Vorsicht durchgefiihrt werden bei

— Patienten im hohen Alter
— Fettsucht

- gleichzeitiger ACTH- oder Glukokortikoid-
Behandlung
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~ Patienten mit hoher Kohlendicxid-Konzen-
tration im arteriellen (sauerstoffreichen)
Blut

~ Vergiftungen mit Substanzen, die die Atem-
tatigkeit herabsetzen

- Stérungen der Atemkontrolle im Zentral-
nervensystem

— Fieber.

Die Anwendung einer reinen Sauerstoffbe-
handlung sollte bei akuter Atemschwache (re-
spiratorische Insuffizienz auf der Basis einer
chrenischen, obstruktiven Emphysembronchi-
tis}) wegen der drohenden Abnahme der Lun-
genbeliiftung nicht durchgefihrt werden.

Anwendung in Schwangerschaft und Stilizeit:

Uber die allgemeinen Gegenanzeigen hin-
ausgehende Angaben sind nicht erforderlich.

Wechselwirkungen mit anderen Mitteln

Keine bekannt.

Dosierungsanleitung, Art und Dauer der An-
wendung

Soweit nicht anders verordnet, gelten folgen-
de Empfeblungen:

Die Behandlung mit Sauerstoff kann mit Hilfe
verschiedener Beatmungsverfahren vorge-
nommen werden

- durch einen Nasenkatheter
- einen Nasopharyngealkatheter

- einen endotrachealen, tracheostomen Tu-
bus

- eine Maske (z.B. Plastik-, Gummimaske,
Venturi-Maske mit fixer Dosierung])

- ein Gesichtszelt
- ein Sauerstoffzelt
— ein transportables Afemgerat mit Maske.

Fir die Durchfiihrung der Beatmung sollte
die Sauerstoffzufuhr mengenmaBig individu-
ell eingestelll werden, um WVergiftungser-
scheinungen zu vermeiden. Der Volumenan-
teil von Sauerstoff sollte, durch wiederholte
Messungen des Sauerstoffgehaltes im arte-
riellen (sauerstoffreichen) Blut kontrolliert,
mir soweit ethéht werden, daB eine ausrei-
chende Sauerstoffsattigung erreicht wird (Par-
tialdruck 75 £ 10 mm Hg).

Im Regelfall sollte die Sauerstoffkonzentration
des Atemgases unter 60 % (450 mm Hg) liegen.

Es ist dafiir zu sorgen, daB eine ausreichende
Befeuchtung und Temperatur des zugefiihr-
ten Gases garantiert sind. Eine Sauerstoffbe-
handiung mit Uberdruck bedart sorgtéltiger
arztlicher Uberwachung.

Bei Anwendung hoher Sauerstoffdriicke wird
zunehmend der Stickstoff aus den Lungen-
blischen (Lungenalveolen) gewaschen. Um

6.6

6.7

der Gefahr verminderter Lungenbeliiftung
(infolge von Absorptionsatelektasen) vorzu-
beugen, wird empfohlen, dem Atemgas 5 bis
10 % Stickstoff beizumischen.

Bei Neugeborenen sollte die Sauerstoffkon-
zentration nicht iiber 40 % ansteigen, um Ri-
siken eines Schadens der Augenlinse oder ef-
nes Zusammenbruchs der Lungenfunktion zu
vermeiden.

Die Gefahr des Auftretens von Himschédden
infolge einer Sauerstoffunterversorgung ist
bet arteriellen Sauerstoffdriicken von weniger
als 40 mmHg gegeben.

Fiir eine Langzeitbehandlung bei chronisch
obstruktiver Lungenerkrankung wird eine
Sauerstoffkonzentration von 35 % gut vertra-
gen.

Hinweise fiir den Fall der Uberdosierung

Mafnahmen nach dem Auftreten von Uber-
dosierungserscheinungen:

Sofortige Unterbrechung der Inhalation, bzw.
bei hyperbarer Anwendung mubB der Sauer-
stoffdruck sofort vermindert werden. Behand-
lung der Krampfe mit krampflésenden Mitteln
und Beruhigungsmitteln (z. B. kénnen 5 bis
10 mg Diazepam iiber intravendse Injektion
gegeben werden).

Nebenwirkungen

Unter Beachtung der Gegenanzeigen sind
Nebenwirkungen bei Anwendung mit norma-
lem Sauerstoffdruck nicht zu erwarten. Bei
der Sauerstoffbeatmung ven Patienfen mit
verminderter Lungenbeliftung kann es zu ei-
nem raschen Anstieg der Kohlendioxid-Werte
kommen.

Bei einer Behandlung mit 50 %igem Sauer-
stoff bis zu 7 Tagen sind keine klinisch bedeu-
tenden Symptome beobachtet worden.
100 %iger Sauerstoff {iber 24 Stunden verab-
reicht, fiihrt jedoch zu zellularen und funktio-
nalen Schadigungen der Lunge (Zellverdnde-
rungen des Alveolarepithels, Sekreteindik-
kung, Einschrénkung der Ziliarbewegung,
Atelektasen sowie Verdnderung des Minuten-
volumens, Kohlendioxidretention und puimo-
nale Vasodilatation).

Das bedeutet, daf in der Regel bei einer Be-
handlung mit 1 Atmosphére Uberdruck tiber
langere Zeit oder bei noch héheren Sauer-
stoffdriicken in der Atmungstuft nach einer
kurzen Behandlung mit Vergiftungserschei-
nungen {Hypoventilation, Azidose bis zur
Entwicklung eines Lungenddems) zu rechnen
ist. Dabei ist zu beachten, dab eine zu rasche
Verminderung des Teildruckes eine lebensge-
fahrliche Sauerstoffunterversorgung (Hypox-
&dmie) herbeifihren kann.

Bei Neugeborenen kann eine lang anhaltende
und hoch konzentrierte (mehr als 40 %) Sau-
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6.8

7.1

7.2

7.3

erstoffbehandlung eine zur Erblindung fiih-
rende Augenlinsenschddigung (retrolentale
Fibroplasie) verursachen. Dariiber hinaus be-
steht die Gefahr des Auftretens von Blutun-
gen (pulmonale H&morrhagien), Zell- und/
oder Funktionsstérungen in der Lunge (foka-
len Atelektasen sowie hyalinen Membran-
schiiden mit diffuser Lungenfibrose). Um die
Entwicklung eines solchen Zusammenbruchs
der Lungenfunktion (bronchopulmonale Dys-
plasie) zu vermeiden, ist es unerlaBlich, wih-
rend der Behandlung wiederholt den Sauer-
stoffdruck im arteriellen (sauerstofireichen)
Blut zu tiberprifen.

Hinweise

Druckbehidlter fiir Sauerstoff diirfen zur Reini-
gung nicht mit toxischen, schlafinduzieren-
den, zur Narkose flihrenden oder den Respi-

rationstrakt bei der Anwendung reizenden
Substanzen behandelt werden.

Bei Lagerung und Verwendung von Sauer-
stoff sind insbesondere die Unfallverhiitungs-
vorschrift VBG 62 und die Druckbehdlterver-
ordnung mit den Technischen Regeln Druck-
gase (TRG) zu beachten.

Stahlflasche vor Wéarmeeinwirkung schiitzen;
gegen Umfallen sichern. Nicht in Treppen-
hausern, Fluren, Durchgdngen und Ver-
brauchsrdumen lagern. Inshesondere ist die
TRG Nr. 280 zu beachten.

Nur fir Sauerstoff zugelassene Armaturen
verwenden; alle Leitungen und Armaturen
sind 81- und fettfrei zu halten.

Eine milbrauchliche Verwendung der Druck-
gasbehilter sowie eine Fillung durch den
Verbraucher ist nicht statthaft. Nur Original-
abfillungen der Hersteller diirfen fiir medizi-
nische Zwecke verwendet werden.

Rauminhalt und Falldruck sind auf der Fla-
schenschulter eingepragt.

Umrechnungsfaktor: 1 bar = 10° Pa.

FPachinformation

Nach § 11 a AMG, insbesondere:

Verschreibungsstatus/Apothekenpflicht

Stoff- oder Indikationsgruppe

Inhalationsgas.

Anwendungsgebiete

Eine Sauerstoffbehandlung ist angezeigt bei
hypoxischen oder hypoxémischen Zustdnden,
die verschiedene Ursachen haben kénnen:

7.4

7.5

— Ventilationsstérungen aufgrund einer Ein-
engung der Atemwege (Laryngospasmus,
Bronchospasmus) oder wegen zentralnervd-
ser bzw. neuromuskuldrer SiSrungen der
Atmungsregulation

- Ventilations- oder Perfusionsstérungen aui-
grund von pathologischen Verdnderungen
des Lungengewebes z.B. Fibrose, akut re-
spiratorische Insuffizienz, Atelektasen, Lun-
genddem, Asthma, Bronchiolitis, Emphy-
sem ’

— kardiovaskulare Erkrankungen
- akute Andmie oder Hamolyse

- Vergiftungssymptome (z.B. Cyanid-, Koh-
lenmonoxidvergiftung)

- Schockzustdnde
- Dekompressionskrankheit,

In der Andsthesie wird Sauerstolf auch im Ge-
misch mit Andsthetika angewandt. Dabei
dient der Sauerstoffanteil (mind. 25 %) als Ve-
hikel zur Vermeidung von hypoxdmischen
Blutgaswerten.

Gegenanzeigen

Eine Sauerstofftherapie darf nur unter beson-
derer Vorsicht durchgefihrt werden bei

~ Patienten im hohen Alter

— Adipositas

- gleichzeitiger ACTH- cder Glukokortikoid-
Behandiung

— Patienten mit hoher arterieller CO,;-Kon-
zentration

- Vergiftungen mit Substanzen, die atemde-
pressiv wirken

- zentralnervisen Stérungen der Respirati-
onskontrolle

— Fieber.

Die Anwendung einer reinen Sauerstoffbe-
handlung ist bei akuter respiratorischer Insuf-
fizienz auf der Basis einer chronischen, ob-
struktiven Emphysembronchitis wegen der
drohenden Hypoventilation kontraindiziert,

Anwendung in Schwangerschaft und Stillzeit:

Uber die allgemeinen Gegenanzeigen hin-
ausgehende Angaben sind nicht erforderlich.

Nebenwirkungen

Unter Beachtung der Gegenanzeigen sind
Nebenwirkungen bei Anwendung mit norma-
lem Sauerstoffdruck nicht zu erwarten. Bei
der Sauerstoffbeatmung von Patienten mit
verminderter Ventilation kann es zu einem ra-
schen Anstieg der CQ;-Werte kommen,
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Bei einer Behandlung mit 50%igem Sauer-
stoff bis zu 7 Tagen sind keine klinisch bedeu-
tenden Symptome beobachtet worden.
100%Iiger Sauerstoff liber 24 Stunden verab-
reicht, fithrt jedoch zu Zellveranderungen des
Alveolarepithels, zur Sekreteindickung, Ein-
schrdnkung der Ziliarbewegqung, Atelektasen
sowie Verdnderung des Minutenvolumens,
Kohlendioxidretention und pulmonaler Vaso-
dilatation.

Das bedeutet, dall in der Regel bei einer Be-
handlung mit 1 Atmosphire Uberdruck iiber
lingere Zeit oder bei noch héheren inspirato-
rischen Sauerstoffdricken nach einer kurzen
Behandlung mit Intoxikationserscheinungen
{(Hypoventilation, Azidose bis zur Entwick-
lung eines Lungenddems) zu rechnen ist. Da-
bet ist zu beachten, daB eine zu rasche Ver-
minderung des Teildruckes eine lebensge-
fahrliche Hypoxédmie herbeifiihren kann.

Bei Neugeborenen kann eine lang anhalten-
de und hoch konzentrierte Sauerstoffbe-
handlung {mehr als 40 %) eine retrolentale
Fibroplasie verursachen. Dariiber hinaus be-
steht die Gefahr des Auftretens von pulme-
nalen Himorrhagien, fokalen Atelektasen
sowlie hyalinen Membranschdden mit diffu-
ser Lungenfibrose. Um die Entwicklung ei-
nes solchen Lungenkollapses {bronchopul-
monale Dysplasie} zu vermeiden, ist es un-
erldbBlich, wihrend der Behandlung wieder-
holt den arteriellen Sauerstoffdruck zu Gber-
priifen,

Wechselwirkungen mit anderen Mitteln

Keine bekannt.

Wamhinweise

Keine,

Wichtigste Imkompatibilitaten

Keine bekannt,

Dosierung mit Einzel- und Tagesgaben, Art
und Dauer der Anwendung

Die Behandiung mit Sauersteff kann durchge-
fithrt werden mit Hilfe

- eines Nasenkatheters

eines Nasopharyngealkathetefs

eines endotrachealen, tracheostomen Tubus

einer Maske (z.B. Plastik-, Gummimaske,
Venturi-Maske mit fixer Dosierung)

- eines Gesichiszeltes
- eines Sauerstoffzeltes

- eines transportablen Atemgerétes mit Maske.

7.10

Fir die Durchfithrung der Beatmung sollte
die Sauerstoffzufuhr mengenmaéBig individu-
ell titriert werden, um Vergiftungserschei-
nungen zu vermeiden. Der Sauerstoffpartial-
druck sollte, durch wiederholte Messungen
des arteriellen Sauerstofigehaltes kontrol-
liert, nur soweit erhdht werden, daB eine
ausreichende Sauerstoffsditigung erreicht
wird (Partiaidruck 75+ 10 mmHg). Im Regel-
fall sollte die Sauerstoffkonzentration des In-
spirationsgases unter 60 % (450 mmHg) lie-
gen.

Es ist dafiir zu sorgen, dal eine ausreichende
Befeuchtung und Temperatur des zugefiihr-
ten Gases garantiert sind. Eine hyperbare
Sauverstofftherapie bedarf sorgfaltiger drztli-
cher Uberwachung.

Bei Anwendung hoher Sauerstoffdricke wird
zunehmend der Stickstoif aus den Lungenal-
veolen gewaschen. Um der Gefahr von Ab-
sorptionsatelektasen vorzubeugen, wird emp-
fohlen, dem Atemgas 5 bis 10 % Stickstoff
beizumischen.

Bei Neugeborenen solite die Sauerstoffkon-
zentration nicht dber 40 % ansteigen, um Ri-
siken eines Retinaschadens oder Lungenkol-
lapses zu vermeiden,

Die Gefahr der Inzidenz von hypoxiebeding-
ten Hirnschdden ist bei Oj-Partialdruckwer-
ten von weniger als 40 mmHg gegeben.

Fir eine Langzeitbehandlung bei chronisch
obstruktiver Lungenerkrankung wird eine
Sauerstoffkonzentration von 35 % gut vertra-
gen.

NotfallmaBnahmen, Symptome, Gegentmittel

Mit dem Aufireten von Vergiftungserschei-
nungen durch Sauerstoff muB jenseits des
doppelten Wertes der normalen O;-Konzen-
tration in der Luft (20,9 %) gerechnet wer-
den.

Die Behandlung mit hyperbarem Sauerstoff
(1 bis 3 atii) fiihrt rascher in den toxischen Be-
reich und darf daher nur fir kurze Zeit unter
Kontrolle durchgefihrt werden.

Eine Sauerstoffintoxikation kann infolge einer
akuten hyperbaren oder chronischen isobaren
Applikation auftreten.

Typische Symptome einer Intoxikation nach
einer akuten hyperbaren Applikation sind:

Gesichtsblidsse, SchweiBausbruch, bronchiale
Reizsymptome (Husten), Schwindel, Erbre-
chen, Sehschwaiche bis Sehverlust, akustische
Halluzinationen, Hypothermie, Oberbauch-
druck, Lungenfunktionsstérungen (Kongesti-
on, Atelektasen, Bronchitis, interstitielles oder
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alveolidres Odem, Prneumonie), Bradykardie,
Synkopen, Schidfrigkeit, BewuBtlosigkeit,
Tod. .

Auch Anzeichen von Krampfen kénnen auf-
treten, die sich zunéchst in Zuckungen der
Gesichts- und Halsmuskeln 4uBern und in
epileptiforme Konvulsionen tibergehen kén-
nen. Sie kénnen von oberflachlicher Atmung
und Herzarrhythmien begleitet sein und zum
Koma fithren. Dabei kann es zu persistieren-
den neurologischen Ausfillen kommen.

Typische Symptome einer Intoxikation chroni-
scher isobarer Behandlung sind:

Das Auftreten einer kapilliren Stase, wonach
sich spéater eine Hepatisation der Lunge mit
Atelektasen, interstitiellem Odem, epithelia-
ler Hyperplasie bzw. Fibrose entwickeln
kann,

MabBnahmen nach dem Auftreten von Intoxi-
kationserscheinungen sind:

Sofortige Unterbrechung der Inhalation, bzw.
bei hyperbarer Anwendung muf der Sauer-
stoffdruck sofort vermindert werden. Behand-
lung der Krdmpfe mit Antikonvulsiva, Se-
dativa (z.B. 5 bis 10 mg Diazepam i.v. gege-
ben).

Pharmakologische und toxikologische Eigen-
schaften, Pharmakokinetik, Bioverfiigharkeit,
soweil diese Angaben fiir die therapeutische
Verwendung erforderlich sind

Pharmaikologische Eigenschaften

Sauerstofl ist ein Bestandteil der Luft und ist
fiir die Aufrechterhaltung von Lebensfunktio-
nen notwendig. Im Uberangebot erweist er
sich jedoch u .a. als zelltoxisch aufgrund der
Hemmung von Oxydationsenzymen, die Sulf-
hydrylgruppen enthalten sowie aufgrund der
Produktion von hochreaktiven Sauerstoffradi-
kal-Molekiilen.

Besonders empfindlich gegeniiber einem
Uberangebot von Sauerstoff ist die Epithel-
zellschicht in den Alveolarzellen, Deren Zer-
stérung verursacht eine alveolokapillare Dif-
fusionsstérung, Atelektasen und fithrt u.a.
zum Lungenddem und Pneumonie.

Die Sauerstoffkonzentration wird von den
Chemorezeptoren in der Aorta und im Glo-
mus caroticum festgestellt und an das Regel-
zentrum in der Medulla weitergeleitet. Die
Auswirkungen von Sauerstoff auf das Kardio-
vaskularsystem sind in der Regel gering: der

711.2
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Blutdruck bleibt stabil, die hypoxiebedingte
pulmonale Hypotension nimmt ab.

Toxikologische Eigenschaften

Keine Angaben notwendig.

Pharmakokinetik

Sauerstoif wird mit der Atmungsluft in den
Atemtrakt aufgenommen und gelangt auf-
grund verschiedener Partialdruckgradienten
bis zum Gewebe bzw. den energieliefernden
Zellorganellen. Der gréfite Sauerstoffanteil
wird chemisch im Blut an Hamoglobin gebun-
den (20 ml/dl). Ein wesentlich kleinerer Anteil
wird physikalisch gelést (0,3 ml/dl). Die
Sauerstoffspannung sinkt vom alveolaren
zum gemischt-vendsen Blut von ca. 70 bis
90 mmHg bis 36 mmHg bei normaler At-
mungsluft (20,9 %). Ein arterjeller O;-Partial-
druckwert unter 40 mmHg ist lebensbedroh-
lich.

Durch hyperbare Sauerstoffbehandlung a8t
sich der geléste Anteil im Blut enorm stei-
gern (bis zu 7 ml/dl), jedoch stehen die Sché-
den durch eine bronchopulmonale Dysplasie
der Anwendung in der Regel entgegen.

Sonstige Hinweise

Druckbehélter fir Sauerstoff diirfen zur Reini-
gung nicht mit toxischen, schlafinduzieren-
den, zur Narkose fiihrenden oder den Respi-
rationsirak! bei der Anwendung reizenden
Substanzen behandelt werden,

Besondere Lager- und Aufbewahrungshin-
weisae

Bei Lagerung und Verwendung von Sauer-
stoff sind insbesondere die Unfallverhiitungs-
vorschrift VBG 62 und die Druckbehélterver-
ordnung mit den Technischen Regeln Druck-
gase {TRG) zu beachten.

Stahlflasche vor Warmeeinwirkung schiitzen;
gegen Umfallen sichern. Nicht in Treppen-
hdusern, Fluren, Durchgéngen und Ver-
brauchsrdumen lagern. Insbesondere ist die
TRG Nr. 280 zu beachten.

Nur fiir Sauerstoff zugelassene Armaturen
verwenden; alle Leitungen und Armaturen
sind 6l- und fettfrei zu halten.

Eine mifibréuchliche Verwendung der Druck-
gasbehdlter sowie eine Fiillung durch den
Verbraucher ist nicht statthaft. Nur Originai-
abfiillungen der Hersteller dirfen fiir medizi-
nische Zwecke verwendet werden.
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Lfd. Nr. 270 Sfernanis
1 Bezeichnung des Fertigarzneimittels 6.1 Stoff- oder Indikationsgruppe
Sternanis Pflanzliches Magen-Darm-Mittel / Mittel zur
Behandlung von Atemwegserkrankungen,
2 Darreichungsform
6.2 Anwendungsgebiete
Tee
Verdauungsbeschwerden mit leichten Kr&mp-
fen im Magen-Darm-Bereich, Véllegefiihl,
3 Eigenschaften und Pritffungen Bldhungen; Katarrhe der Luftwege.
Haltbarkeit: 6.3 Gegenanzeigen
Der Gehalt an atherischem Ol im Sternanis ; kann
nimmt in den Behaltnissen nach 4 etwa um Keine be t
0,5 Prozent absolut pro Jahr ab. Die Dauer der . . .
Haltbarkeit errechnet sich somit aus der Diffe- | 64 ~ Wechselwirkungen mit anderen Mitteln
renz des zum Zeitpunkt der Abpackung be- Keine bekannt
stimmten Gehaltes an &therischem Ol und eine bekannt.
dem durch das Arzneibuch vorgeschriebenen
Mindestgehalt. 6.5 Dosierungsanleitung und Art der Anwendung
Soweit nicht anders verordnet, wird 1mal tag-
Behiltnisse lich eine Tasse des wie folgt bereiteten
Teeaufgusses getrunken:
Geklebte Blockbodenbeutel bzw. Seitenfal- gusses getrin
tenbeutel aus einseitig glattern, gebleichtem 1 Teelsffel voll {ca. 3 g) kurz vor Gebrauch
Natronkraftpapier 50 g/m?, gefiittert mit ge- zerstoBener Sternanis oder die zerkleinerte
bleichtem Pergamyn 40 g/m?, entsprechende Menge in einem eder mehre-
ren AufguBbeutel{nr) wird mit siedendem
Wasser (ca. 150 ml) iibergossen und nach et-
5 Kennzeichnung wa 10 bis 15 Minuten gegebenenfails durch
Nach § 10 AMG, insbesondere: ein Teesieb gegeben.
5.1 Zulassungsnummer 6.6  Dauer der Anwendung
2419.99.99 Bei akuten Beschwerden, die linger als eine
Woeche andauern oder periodisch wiederkeh-
52  Artder Anwendung ren, wird die Riicksprache mit einem Arzt
Zum Trinken nach Bereitung eines Teeauf- empfohlen.
gusses.
6.7 Nebenwirkungen
53 Hinweis
Keine bekannt.
Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagem.
6.8 Hinweis
6 Packungsbellage
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Nach § 11 AMG, insbesondere:

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufbe-
wahren.
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Lfd. Nr. 271 WalnuBblétter
1 Bezelchnung des Fertigarzneimittels 6.1 Stoff- oder Indikationsgruppe
WalnubBblétter Medizinisches Bad.
2 Darreichungsform 6.2 Anwendungsgehbiete
Tee Leichte, oberflachliche Entziindungen der
Haut; GiberméBige SchweiBabsonderung, z. B.
- der Hande und FiiBe.
3 Eigenschaften und Priiffungen
31 Qualitatsvorschrift 6.3 Gegenanzeigen
Die Droge muf der Monographie ,WalnuB- Keine bekannt.
blitter” des Deutschen Arzneimittel-Codex
(DAC) 1986 entsprechen. . . .
6.4 Wechselwirkungen mit anderen Mitteln
3.2 Haltbarkeit . Keine bekannt,
Die Haltbarkeit in den Behdltnissen nach 4
betrégt 3 Jahre. 6.5 Dosierungsanleitung und Art der Anwendung
Behiltni Soweit nicht anders verordnet, werden bei
4 ehalinlsse Bedarf Umschlédge oder Teilbdder mit einer in
Geklebte Blockbodenbeutel bzw. Seitenfal- der angegebenen Menge oder einem Vielfa-
tenbeutel aus einseitig glattem, gebleichtem chen davon wie folgt bereiteten Abkochung
Natronkraftpapier 50 g/m?, gefuttert mit ge- gemacht:
bleichl
eichtem Pergamyn 40 g/m*. 2 bis 3 Teeldffel voll (ca. 2 bis 3 g) WalnuBblét-
ter werden mit 100 ml kaltem Wasser ange-
5 Kennzeichnung setzt, zum GSieden erhitzt und nach etwa
15 Minuten durch ein Teesieb gegeben.
Nach § 10 AMG, insbesondere:
5.1 Zulassungsnummer 6.6 Dauer der Anwendung
2429.99.99 Bei akuten Beschwerden, die linger als eine
Woche andauern oder periodisch wiederkeh-
5.2 Art der Anwendung ren, wird die Riicksprache mit einem Arzt
empfohlen.
Fiir Umschldge und Teilb4dder nach Bere1tung
einer Abkochung.
6.7 Nebenwirkungen
53 Hinweis .
Keine bekannt.
Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagern.
6.8 Hinweis
6 Packungsbeilage

Nach § 11 AMG, insbesondere:

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufbe-
wahren.
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Lfd. Nr. 272 Wollblumen
1 Bezeichnung des Fertigarzneimittels 6.1 Stoff- oder Indikationsgruppe
Wollblumen Pflanzliches Mittel zur Behandlung von Atem-
wegserkrankungen.
2 Darreichungsform
Tee 6.2 Anwendungsgebiete
_ Katarrhe der Luftwege.
3 Eigenschaiften und Priifungen .
6.3 Gegenanzeigen
31 Qualitatsvorschrift
Kei t.
Die Droge muf der Monographie ,Wollblu- eine bekann
men* des Deutschen Arzneimittel-Codex
(DAC) 1986 entsprechen, 6.4 Wechselwirkungen mit anderen Mitteln
3.2 Haltbarkeit Keine bekannt.
Die Haltbarkeit in den Behéltnissen nach 4
betrdgt 3 Jahre. 6.5 Dosierungsanleitung und Art der Anwendung
Soweit nicht anders verordnet, wird 3- bis
4 Behiltnisse 4mal tiglich eine Tasse des wie folgt bereite-
) ten Teeaufgusses getrunken:
Geklebte Blockbodenbeutel bzw. Seitenfal-
tenbeutel aus einseitig glgttem. gebleichtem 2 Teeldffel voll {ca. 1 g) Wollblumen oder die
Natronkraftpapier 50 g/m .2gef1"1ttert mit ge- entsprechende Menge in einem oder mehre-
bleichtem Pergamyn 40 g/m*. ren AufguBbeutel(n) werden mit siedendem
Wasser {ca. 150 ml) {ibergossen und nach et-
wa 10 bis 15 Minuten gegebenenfalls durch
5 Kennzeichnung ein Teesieb gegeben.
Mach § 10 AMG, insbesondere;
. der An
51 Zulassungsnummer 6.6 Dauver der Anwendung
2446.99.99 Bei akuten Beschwerden, die linger als eine
A Woche andauern oder periodisch wiederkeh-
59 Art der Anwendung ren, wird die Ricksprache mit einem Arzt
empfohlen.
Zum Trinken nach Bereitung eines Teeauf-
gusses. ' !
6.7 Nebenwirkungen
33 Hinwels Keine bekannt.
Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagern.
6.8 Hinweis
Packungsbeil '
6 ackungsbeliage Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufbe-
Nach § 11 AMG, insbhesondere: wahren.
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Bezeichnung des Fertigarzneimittels
Xylometazolinhydrochlorid-Lésung 0,1 %

Darreichungsform

Lésung

Zusammensetzung

Arzneilich wirksamer Bestandteil:

Xylometazolinhydrochlorid 0,100g
Sonstiger wirksamer Bestandteil:
 Benzalkoniumchlorid 0,020 g

Weitere Bestandteile:
Natriumdihydrogenphosphat-Dihydrat 0,416 g
Natriummonchydrogenphosphat-

Dodecahydrat 1,433 g
Natriumchlorid 0,444 g
Gereinigtes Wasser zu 100,0 ml

Herstellungsvorschrift

Die fir die Herstellung einer Charge benotig-
ten Mengen Xylometazolinhydrochlorid, Na-
triumdihydrogenphosphat-Dihydrat, Natrium-
monohydrogenphosphat-Dodecahydrat und Na-
triumchlorid werden in ca. 20 Prozent der Ge-
samimenge an Wasser unter Rithren geldst.
Zu diesem Ansatz wird die benétigte Menge
Benzalkoniumchlorid in Form der 50 %igen
Losung gegeben und unter Vermeidung von
ibermadbBiger Schaumbildung mit dem Kon-
zentrat gemischt, Die Mischung wird mit dem
restlichen gereinigten Wasser auf das erfor-
derliche Volumen bzw. die erforderliche Masse
aufgefiillt, zur Homogenisierung 30 min ge-
rithrt, durch ein Membranfilter von héchstens
0,22 pm nomineller Porengrafie, falls erforder-
lich mit vorgeschaltetem Tiefenfilter, filtriert
und in die vorgesehenen Behéltnisse abgefillt.

InprozeB-Kontrollen
Uberpriifung

- der relativen Dichte
(AB.V.6.4):

oder

1,0075 bis 1,0135

~ des Brechungsindexes
{AB.V.6.5):

- der Osmolaritat:

1,3304 bis 1,3404
286 bis 320 mOsm/]
sowie

- des pH-Wertes

(AB.V.6.3.1}): 6,9 bis 7,1,

Lfd. Nr. 273 Xylometazolinhydrochlorid-Lésung 0,1 %

6.1

6.2

6.2.1

6.2.2

Eigenschaften und Priifungen

Ausgangsstoffe
Xylometazolinhydrochlorid

Die Substanz muB der Moneographie ,Xylo-
metazolinhydrochlorid” des Deutschen Arz-
neimittel-Codex (DAC) 1986 entsprechen.

Fertigarzneimittel

Aussehen, Eigenschaften

Klare oder hichstens schwach opaleszierende
(nicht stdrker als Referenzsuspension 1
{AB.V.6.1)}, farblose oder hichstens schwach
bréaunliche (nicht starker als Farbvergleichsli-
sung B 9 {AB.V.6.2, Methode II}}, von makro-
skopisch sichtbaren Teilchen praktisch freie
Lisung; pH-Wert (AB.V.6.3.1) zwischen 6,8
und 7,2; relative Dichte (AB.V.6.4) zwi-
schen 1,0075 und 1,0135; Brechungsindex
(AB.V.6.5) zwischen 1,3304 und 1,3404.

Pritfung auf Identitét
Xylometazolinhydrochlorid

Die bei dem unter 6.2,.4 ,Gehalt” beschriebe-
nen flissigkeitschromatographischen Bestim-
mungsverfahren sich ergebende Retentions-
zeit des Xylometazolinpeaks in der Untersu-
chungsldsung wird mit der Retentionszeit des
Xylometazolinpeaks in der Referenzlosung
verglichen. Die Retentionszeiten von Unter-
suchungs- und Referenzlisung miissen ca.
3,3 min betragen und dirfen nicht mehr als
0,05 min voneinander abweichen.

Benzalkoniumchlorid

Die bei dem unter 6.2.4 ,Gehalt“ beschriebe-
nen fliussigkeitschromatographischen Bestim-
mungsverfahren sich ergebenden Retentions-
zeiten der einzelnen Homologen-Peaks des
Benzalkoniumchlorids in der Untersuchungs-
lésung werden mit den entsprechenden Re-
tentionszeiten in der Referenzlosung vergli-
chen. Die Retentionszeiten (RT) von Untersu-
chungs- und Referenzldsung miissen - soweit
die Homologen enthalten sind ~ fiir

Peak des C;p-Homologen RT ca. 3,4 min
Peak des C,;-Homologen RT ca. 4,3 min
Peak des Cy4-Homologen RT ca. 5,6 min
Peak des C,45-Homologen RT ca. 7,4 min

betragen und diirfen nicht mehr als 0,05 min
voneinander abweichen.

57



Drucksache 680/95

Bundesrat

6.2.3 Priifung auf Reinheit

6.2.4

58

N-(2-Aminoethyl)-4-tert.-butyl-2,6-xylylaceta-
mid: hdchstens 3 Prozent {m/m), bezogen auf
Xylometazolinhydrochlerid.

Die Bestimmung erfolgt mit Hilfe der Flissig-
keitschromatographie (AB.V.6.20.4).

Untersuchungslésung: 2,0 ml Xylometazolin-
hydrochlorid-Lésung 0,1 % werden mif Was-
ser zu 10,0 ml verdiinnt.

Referenzlosung: 6,0 mg eines als Standard ge-
eigneten N-{2-Aminoethyl)-4-tert.butyl-2,6-
xylylacetamid werden in wenig Methancl R 1
geldst und der Ansatz mit Wasser zu 10,0 ml
verdiinnt. 1,0 ml dieser Losung wird mit Was-
ser zu 100,0 ml verdiinnt.

Die Chromatographie- und Detektionsbedin-
gungen sind dieselben wie unter 6.2.4 bei der
Bestimmung des Xylometazolins beschrieben.,
Unter diesen Bedingungen betridgt die Reten-
tionszeit von N-(2-Amincethyl}-4-tert.-butyl-
2,6-xylylacetamid ca. 2,3 min. Im Chromato-
gramm der Untersuchungslésung darf der aus
6 Einspritzungen gebildete Miitelwert der
Fliche eines dem genannten Abbauprodukt
entsprechenden Peaks nicht groBer sein als
der aus 6 Einspritzungen gebildete Mittelwert
der Fliche des Peaks im Chromafogramm der
Referenzlésung.

Mikrobiologische Reinheit: entsprechend
AB.VILNS, Kategorie2 Prifung nach
(AB.V.2.1.8.1) und (AB.V.2.1.8.2).

Gehalt

Zum Zeitpunkt der Produktfreigabe: 95,0 bis
105,0 Prozent der deklarierten Menge
Xylometazolinhydrochlorid sowie héchstens
105,0 Prozent der deklarierlen Menge Benzal-
koniumchlorid.

Fiir die Haltbarkeitsdauer: mindestens 90,0
Prozent der deklarierten Menge Xylometazo-
lin sowie eine Menge an Benzalkoniumchlo-
rid, die ausreicht, die Anforderungen an die
Prifung auf ausreichende Xonservierung
{AB.VIIL.N1) zu erfiillen.

Bestimmung
Xylometazolinhydrochlorid

Die Bestimmung erfolgt mit Hilfe der Fliissig-
keitschromatographie {AB.V.6.20.4).

Untersuchungslésung: 2,0 ml Xylometazolin-
hydrochlorid-Lasung 0,1 % werden mit Was-
ser zu 10,0 ml verdiinnt.

Referenzlésung: 0,20 mg eines als Standard
geeigneten Xylometazolinhydrochlorids pro
1,0 ml Wasser,

Die Chromatographie kann durchgefiihrt
werden mit

- einer Sdule aus rostfreiem Stahl von 4,125 m
Linge und 4 mm innerem Durchmesser, ge-
packt mit cyanopropylsilyliertem Kieselgel
zur Chromatographie R (sphérisch, 5 um)

— einer Mischung von 65 Volumteilen einer
0,05 M-Acetatpufferldsung pH 5,8") und
35 Volumteilen einer Mischung von 85 Vo-
lumteilen Acetonitril R und 15 Volumteilen
Wasser als mobiler Phase bei einer Durch-
fluBrate von 1,5 mi je min und einer Saulen-
temperatur von 35 °C

- einem Spektrophotometer als Detektor bei
einer Wellenlange von 220 nm,

10 pl jeder Losung werden getrennt je 6mal
eingespritzt. Werden die Chromatogramme
unter den vorgegebenen Bedingungen aufge-
zeichnet, so betrdgt die Retentionszeit von
Xylometazeolinhydrochlorid etwa 3,3 min, Die
{iber die Fldichenintegration erhaltenen Peak-
flichen werden gemittelt und nach der Me-
thode des externen Standards ausgewertet,

Benzalkoniumchlorid

Die Bestimmung erfolgt mit Hilfe der Flissig-
keitschromatographie {AB.V.6.20.4),

Untersuchungslésung: Xylometazolinhydro-
chlorid-Losung 0,1 %.

Referenzlésung: 0,20 mg oder die entspre-
chende Menge an 50 %iger Lésung eines als
Standard geeigneten Benzalkoniumchlorids
pro 1,0 ml Wasser.

Die Chromatographie kann durchgefiithrt
werden mit

— einer Saule aus rostfreiem Stahl von 0,125
m Linge und 4 mm innerem Durchmesser,
gepackt mit cyanopropylsilyliertem Kie-
selgel zur Chromatographie R (sphdrisch,
5 pm)

— einer Mischung von 55 Volumteilen einer
Phosphatpufferlésung pH 5,8% und 45 Vo-
lumteilen einer Mischung von 85 Volumtei-
len Acetonitril R und 15 Volumteilen Wasser
als mobiler Phase bei einer DurchfluBrate
von 1,5 ml je min und einer Saulentempera-
tur von 35 °C

— einem Spektrophotometer als Detektor bei
einer Wellenldnge von 212 nm,

10 pl jeder Lésung werden getrennt je 6mal
eingespritzt. Die Gber die Flichenintegration
erhaltenen Peakflichen werden gemittelt und
nach der Methode des exiernen Standards
ausgewertet, indem die Peakflichen der Ho-

) 6,8 g Natriumacetat R werden in Wasser zu 1000,0 ml geldst.
Die Lasung wird mit 0,18 ml wasserfreier Essigsdure R versetat,
Der pH-Wert (AB.V.6,3,1) wird, falls erforderlich, eingestellt,

3 1,76 g Natriummonochydrogenphosphat R und 13,61 g Ka-
humdihydrogenphosphat R werden in Wasser zu 2000,0 ml
gelost.
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6.2.5

8.1

8.2

8.3

9.1

9.2

9.3

mologen des Benzalkoniumchlorids addiert
werden.

Haltbarkeit

Die Haltbarkeit in den Behéltnissen nach 7
betrdgt 3 Jahre.

Behailinisse
Fiir die Verwendung als Nasentropfen:

Braunglasiflaschen der Glasart III (AB. VL.2.1)
mit aufgeschraubter VerschluBkappe aus Po-
lypropylen mit Glaspipette,

Fiir die Verwendung als Nasenspray:

Kunststoffquetschflaschen aus Polyethylen
mit eingesetztem Sprithventil und aufge-
schraubter VerschluBkappe aus Polyethylen.

Kennzeichnung
Nach § 10 AMG, insbesondere:

Zulassungsnummer
2459.98.99

Art der Anwendung

Zum Eintropfen bzw. Einspriihen in die Nase,
Hinweis

Apothekenpflichtig.

Packungsbeilage
Nach § 11 AMG, insbesondere:

Stoff- oder Indikationsgruppe

Schnupfenmittel.

Anwendungsgebiete

Zum Abschwellen der Nasenschleimhaut bei
akutem Schnupfen, bei anfallsweise aunftre-
tendem Flielschnupfen (Rhinitis vasomotori-
ca) sowie zur kurziristigen unterstiitzenden
Behandlung von allergischem Schnupfen wie
Heuschnupfen.

Bei chronischem Schnupfen darf die Anwen-
dung wegen der Gefahr des Schwunds (Atro-
phie) der Nasenschleimhaut (siehe Dauer der
Anwendung) nur auf besonderes &rztliches
Anraten erfolgen.

Xylometazolinhydrochlorid-Losung 0,1 % ist
far Erwachsene und Schulkinder bestimmt.
(Gegenanzeigen

Dieses Arzneimittel darf nicht angewendet
werden bei

- trockener Entzlindung der Nasenschleim-
haut (Rhinitis sicca)

9.4

9.5

5.6

9.7

- erhdhtem Augeninnendruck (Engwinkel-
glaukom)

— S#uglingen und Kleinkindern unter 6 Jah-
ren.

Wegen des Gehaltes an Benzalkoniumchlorid
als Konservierungsmittel darf Xylometazo-
linhydrochlorid-Lésung 0,1 % bei bekannter
Uberempfindlichkeit gegen diese Substanz
nicht angewendet werden.

Wechselwirkungen mit anderen Mitteln

Bei bestimmungsgeméfiem Gebrauch ist nicht
mit Wechselwirkungen mit anderen Arznej-
mitteln zu rechnen.

Dosierungsanleitung, Art und Dauer der An-
wendung

Soweit nicht anders verordnet, werden nach
Bedarf bis zu 3mal taglich 1 bis 2 Tropfen
bzw. 1 Sprihstol Lésung in jede Nasendif-
nung eingebracht. Die Dosierung richtet sich
nach der individuellen Empfindlichkeit und
der klinischen Wirkung.

Dauer der Anwendung

Sofern nach zweiwdchiger Anwendung von
Xylometazolinhydrochlorid-Lésung 0,1 %, z, B,
bei chronischer Entziindung der Nasen-
schleimhaut, die Beschwerden nicht abge-
klungen sind, ist vor Fortsetzung der Behand-
lung der Arzt zu befragen. Dauergebrauch
von schleimhautabschwellenden $chnupfen-
mitteln wie Xylometazolinhydrochlorid-Lo-
sung 0,1 % kann zu chronischer Schwellung
{dadurch verstopfte Nase} und schlieBlich
zum Schwund (Atrophie) der Nasenschleim-
haut fihren.

Hinweise ftir den Fall der Uberdosierung

Uberdosierungen duBern sich durch Ubelkeit,
Herzklopfen, zentrale Erregung, Benommen-
heit, Schléfrigkeit bis zum tiefen Koma mit
Atemldhmung. Einem anfénglichen Bluthoch-
druck kann ein Blutdruckabfall folgen. Kinder
sind besonders gefdhrdet. Die Therapie dieser
Vergiftungszeichen erfolgt symptomatisch,

Nebenwirkungen
Atemwege:

Xylometazolinhydrochlorid-Lésung 0,1 % kann
insbesondere bei empfindlichen Patienten
voriibergehende leichte Reizerscheinungen
{Brennen in der Nase) hervorrufen.

In einzelnen Fillen kann es nach Abklingen
der Wirkung zu einer verstdrkten Schleim-
hautschwellung (reaktive Hyperdmie) kom-
men.

Nervensystem:

Gelegentlich treten Kopfschmerzen, Schlaflo-
sigkeit oder auch Midigkeit auf,
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10.1

10.2

10.3

10.4

10.5

60

Herz und Kreislauf:

Mdogliche systemische Wirkungen wie z.B.
Herzklopfen, Pulsbeschleunigung, Blutdruck-
anstieg miissen beachtet werden.

Fachinformation
Nach § 11 a AMG, insbesondere:

Verschreibungsstatus/Apothekenpflicht
Apothekenpflichtig.

Stoff- oder Indikationsgruppe
Rhinoclogikum, Alpha-Sympathomimetikum.

Anwendungsgebiete

Zum Abschwellen der Nasenschleimhaut bel
akutem Schnupfen, bei anfallsweise aufire-
tender Rhinitis vasomotorica sowie zur kurz-
fristigen unterstiitzenden Behandlung von al-
lergischem Schnupfen wie Heuschnupfen.

Bei chronischem Schnupfen darf die Anwen-
dung wegen der Gefahr der Atrophie der Na-
senschleimhaut (siehe Dauer der Anwen-
dung) nur auf besonderes drztliches Anraten
erfolgen.

Xylometazolinhydrochlorid-Losung 0,1 % ist
fiir Erwachsene und Schulkinder bestimmt,

Gegenanzeigen

Dieses Arzneimittel darf nicht angewendet
werden bei

— Rhinitis sicca
- Engwinkelglaukom
- Sd&uglingen und Kleinkindern.

Wegen des Gehaltes an Benzalkoniumchlorid
als Konservierungsmittel darf Xylometazo-
linhydrochlorid-Losung 0,1 % bei bekannter
Uberempfindlichkeit gegen diese Substanz
nicht angewendet werden.

Nebenwirkungen
Atemwege:

Xylometazolinhydrochlorid-Lasung 0,1 % kann
inshesondere bei empfindlichen Patienten
voriibergehende leichte Reizerscheinungen
{Brennen in der Nase) hervorrufen.

In einzelnen Fillen kann es nach Abklingen
der Wirkung zu einer verstirkten Schleim-
hautschwellung (reaktive Hyperdmie) kom-
men.

Nervensystem:

Gelegentlich treten Kopfschmerzen, Schlaflo-
sigkeit oder auch Mudigkeit auf.

10.6

10.7

10.8

10.9

10.10

10.11

Herz und Kreislauf:

Maogliche systemische Wirkungen wie z.B.
Herzklopfen, Pulsbeschleunigung, Blutdruck-
anstieg miissen beachtet werden.

Wechselwirkungen mit anderen Mitteln

Bei bestimmungsgemabBern Gebrauch ist nicht
mit Wechselwirkungen mit anderen Arznei-
mitteln zu rechnen.

Warnhinweise
Keine.
Wichtigste Inkompatibilitaten

Keine bekannt,

Dosierung mit Einzel- und Tagesgaben

Nach Bedarf werden bis zu 3mal 1 bis 2 Trop-
fen bzw. 1 SprihstoS Losung in jede Nasen-
8ffnung eingebracht. Die Desierung richtet
sich nach der individuellen Empfindlichkeit
und der klinischen Wirkung.

Art und Dauer der Anwendung

Sofern nach zweiwdchiger Anwendung von
Xylometazolinhydrochlorid-Lésung G,1 %, z. B,
bei chronischer Entziindung der Nasen-
schleimhaut, die Beschwerden nicht abge-
klungen sind, ist vor Fortsetzung der Behand-
lung der Arzt zu befragen. Dauergebrauch
von schleimhautabschwellenden Schnupfen-
mitteln kann zu chronischer Schwellung (da-
durch verstopfte Nase) und schlieBlich zur
Atrophie der Nasenschleimbaut fihren,

NotfallmaBnahmen, Symptome und Gegen-
mittel

Bei bestimmungsgeméfem Gebrauch (lokale
Anwendung an der Nasenschleimhaut in den
vorgeschriebenen Mengen) ist im allgemei-
nen nicht mit Intoxikationen infolge systemi-
scher Wirkungen zu rechnen. Bei nicht be-
stimmungsgeméafem Gebrauch (z.B. Uberdo-
sierung, Einnahme) mul mit systemischen
Wirkungen gerechnet werden.

Durch Xylometazolin bedingte Wirkungen:

Intoxikationen duBern sich durch Ubelkeit,
Herzklopfen, zentrale Erregung, Sedation,
Benommenheit, Schldfrigkeit bis zu tiefem
Koma mit Atemldhmung. Einer initialen Hy-
pertonie kann eine Hypotonie folgen, Kinder
sind besonders gefdhrdet.

Nach miBbranchlicher chreonischer Anwen-
dung kénnen Halluzinationen und andere
psychotische Zustdnde auftreten.

Durch Benzalkoniumchlorid bedingte Wir-

~ kungen:

Bei peroraler (I) Einnahme kénnen Ubelkeit,
Erbrechen, Krampfe, Kreislaufkollaps und
Koma auftreten.

Die Therapie von Intoxikationen erfolgt sympto-
matisch.
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10.12 Pharmakologische und toxikologische Eigen-

schaften, Pharmakokinetik, Bioverfiigbarkeit,
soweil diese Angaben fiir die therapeutische
Verwendung erforderlich sind

10.12.1 Pharmakologische Eigenschaften

Xylometazolin, ein Imidazolderivat, ist ein al-
pha-adrenerg wirkendes Sympathomimeti-
kum. Es wirkt vasokonstriktorisch und be-
wirkt so ein Abschwellen der Schleimhaute.
Die Schleimhautabschwellung wird in der Re-
gel von einer Sekretionsverminderung glei-
cher Dauer begleitet,

10.12.2 Toxikologische Eigenschaften

Untersuchungen am Tier zur chronischen To-
xizitdt, auf ein tumorerzeugendes und muta-
genes Potential und zur Reproduktionstoxizi-
tat liegen nicht vor. Diesbeziigliche Risiken
sind daher nicht hinreichend sicher auszu-
schlieflen, .

10.12.3 Pharmakokinetik

Bei vorschriftsméaBiger Anwendung kommt es
in der Regel nicht zur Resorption von Wirk-
stoffmengen, die eine systemische Wirkung
entfalten. Ein lokal begrenzter Wirkungsein-
tritt ist nach ca. 5 Minuten feststellbar,

Das Wirkungsmaximum liegt bei 40 bis 60 Mi-
nuten, die Wirkdauer bei bis zu 12 Stunden.

10.13 Sonstige Hinweise

10.14

Insbesondere bei lingerer Anwendung und
Uberdosierung von schleimhautabschwellen-
den Sympathomimetika kann es zu einer re-
aktiven Hyperdmie der Nasenschleimhaut
kommen.

Durch diesen Rebound-Effekt kommt es zu ej-
ner Verengung der Luftwege mit der Foige,
daB der Patient das Medikament wiederholt
bis hin zum Dauergebrauch einsetzt,

Die Folge ist eine chronische Schwellung
(Rhinitis medicamentoesa) bis hin zur Atrophie
der Nasenschleimhaut (Stinknase),

In leichteren Fillen kann erwogen werden,
das Sympathomimetikum erst an einem Na-
senloch abzusetzen und nach Abklingen der
Beschwerden auf die andere Seite zu wech-
seln, um wenigstens einen Teil der Nasenat-
mung aufrecht zu halten.

Im iibrigen kommt eine Therapie mittels lo-

kaler Anwendung nicht resorbierbarer Korti-
koide in Betracht.

Besondere Lager- und Aufbewahrungshin-
weise

Keine.
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Acetylsalicylsaure-Kapseln 500 mg
Acetylsalicylsdure-Tabletten 100 mg
Acetylsalicylsdure-Tabletten 500 mg
Anis

Amikabliten

Baldrianwurzel

Birkenblitter

Chinarinde

Eibischwurzel

Enzianwurzel
Eucalyptusblétier
Eucalyptusél

Fenchel

Flohsamen
Frauenmantelkraut

Indische Flohsamen
Islandisches Moos
Kamillenbliiten

Koriander

Kimmel

Leinsamen

Lindenbliiten
Mariendistelriichte
Melissenbldtter
Orthosiphonbléatter
Paracetamol-Kapseln 500 mg
Paracetamol-Tabletten 500 mg
Paracetamol-Zapfchen 125 mg
Paracetamol-Zapfchen 250 mg
Paracetamol-Zapfchen 500 mg
Paracetamol-Zapfchen 1g
Passionsblumenkraut
Plefferminzbiatter
Plefferminzél
Pomeranzenschalen
Ratanhiawurzel

Salbeiblatter
Schachtelhalmkraut
Spitzwegerichkraut
SiBholzwurzel
Tausendgildenkraut

Thymian
Tormentillwurzelstock
Wacholderbeeren
WeiBdomblatter mit Bliiten
Wermutkraut

Zimtrinde

1899.99.98
1899.98.99
1899.99.99
8099.99.99
8199.99.99
6159.95.99
8399.95.99
1459.99.99
8899.99.99
9199.99.99
9299.99.99
65499.99.99
5189.99.99
1509.99.99
0499.99.99
1549.99.99
1049.99.99
7999.99.99
1075.99.99
1109.99.99
1099.95.99
1129.99.99
1589.99.99
1149.99.99
1155.99.99
3599.99.99
3599.99.98
3599.98.97
3599.97.97
3599.99.97
3599.96.97
1619.99.99
1469.99.99
#0998.95.99
1629.99.95
1179.99.99
1229.99.99
1239.99.99
1286.99.99
1309.95.99
1319.99.99
1329.59.99
1689.99.99
1369.99.99
1345.99.99
1339.99.99
1709.99.99.
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Lfd. Nr. 58 Acetylsalicylsidure-Kapseln 500 mg

3.2

3.3

34

35

5.1

Bezeichnung des Fertigarzneimittels

Acetylsalicylsdure-Kapsein 500 mg

Darreichungsform

Kapseln

Eigenschaften und Priifungen

Aussehen, Eigenschaften

Hartgelatine-Steckkapseln, an deren AuBen-
seite kein Pulver anhaften darf.

Wirkstotffreisetzung (AB. V.5.4)

Innerhalb von 30 min miissen mindestens
80 Prozent der pro Kapsel deklarierten Menge
Acetylsalicylsdure aufgeldst sein.

Priffliissigkeit: 500 mi 0,05 M-Acetatpuffer’)
Apparatur: Drehkérbchen
Umdrehungsgeschwindigkeit: 100 U/min

Priifung auf Reinheit

Salicylsdure: héchstens 0,75 Prozent.

Gehalt

Zum Zeitpunkt der Produktfreigabe: 95,0 his
105,0 Prozent der pro Kapsel deklarierten
Menge Acetylsalicylsdure.

Fir die Haltbarkeitsdauer: mindestens
90,0 Prozent der pro Kapsel deklarierten
Menge Acetylsalicylsdure.

Haltbarkeit

Die Haltbarkeit in den Behdltnissen nach 4
betrdgt mindestens 1 Jahr.

Behiltnisse

Behdltnisse aus Braunglas oder Verbund-
packstoffen als kindergesicherte Verpackung
nach DIN 55 559,

Kennzeichnung
Nach § 10 AMG, insbesondere:

Zulassungsnummer
1899.99.98

'} 2,99 g Natriumacetat R und 1,66 ml wasserfreie Essigsdure R
werden in Wasser zu 1000 ml geldst. Der pH-Wert des Puffers
betrdgt4,.5 = 0,05,

5.2

53

6.1

6.2

6.3

Art der Anwendung

Zum Einnehmen mit reichlich Fliissigkeit.
Hinweise

Apothekenpilichtig.
Dicht verschlossen lagern.

Packungsbeilage
Nach § 11 AMG, insbesondere:

Stoff- oder Indikationsgruppe

Schmerzstillendes und fiebersenkendes Arz-
neimittel aus der Gruppe der entziindungs-
hemmenden Substanzen.

Anwendungsgebiete
— Leichle bis méBig starke Schmerzen
- Fieber.

Hinweise:

Acetylsalicylsdure-Kapseln 500 mg sollen je-
doch bei Kindern und Jugendlichen mit fie-
berhaften Erkrankungen wegen des mogli-
chen Auftretens eines Reye-Syndroms nur auf
arztliche Anweisung und nur dann eingenom-
men werden, wenn andere Mafinahmen nicht
wirken (s. a. unter ,Was ist bei Kindern und
dlteren Patienten zu beracksichtigen? ).

Acetylsalicylsdure-Kapseln 500 mg sollen lin-
gere Zeit oder in héheren Dosen nicht ohne
Befragen des Arztes oder Zahnarzies einge-
nommen werden.

Gegenanzeigen

Wann diirfen Sie Acetylsalicylsiure-Kapseln
500 mg nicht einnehmen?

Sie diirfen Acetylsalicylsdure-Kapseln 500 mg
nicht einnehmen bei

- bekannter Uberempfindlichkeit gegen den
Wirkstoff Acetylsalicylsdure und gegen
Salicylate, einer Gruppe von Stoffen, die
der Acetylsalicylsdure verwandt sind

— Magen- und Darmgeschwiiren
- krankhaft erhéhter Blutungsneigung.
Wann diirfen Sie Acetylsalicylsiure-Kapseln

500 myg erst nach Riicksprache mit Ihrem Arzt
einnehmen?

Im folgenden wird beschrieben, wann Sie
Acetylsalicylsdure-Kapseln 500 mg nur unter
bestimmten Bedingungen und nur mit beson-
derer Vorsicht einnehmen dirfen. Befragen
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Sie hierzu bitte Ihren Arzt. Dies gilt auch,
wenn diese Angaben bei Ihnen frither einmal
zutrafen.

Sie sollten Acetylsalicylsdure-Kapseln 500 mg
nur mit besonderer Vorsicht (d.h. in gréBeren
Einnahmeabstinden oder in verminderter
Dosis) und unter drztlicher Kontrolle einneh-
men bei

- Uberempfindlichkeit = gegen  andere
Schmerz-, Entziindungs- oder Rheuma-
mittel oder bei Bestehen anderer Allergien
(siehe auch Abschnitt iber VorsichtsmaB-
nahmen)

- gleichzeitiger Behandlung mit gerinnungs-
hemmenden Arzneimitteln {z. B. Cuma-
rinderivate, Heparin [mit Ausnahme nied-
rig dosierter Heparin-Behandlung])

- Asthma bronchiale

— chronischen oder wiederkehrenden Magen-
oder Zwélffingerdarmbeschwerden

~ vorgeschdadigter Niere
- schweren Leberfunktionsstérungen.

Was miissen Sie in der Schwangerschaft be-
achten?

Wird wihrend einer lingeren Einnahme
von Acetylsalicylsdure-Kapseln 500 mg eine
Schwangerschaft festgestellt, so ist der Arzt
zu benachrichtigen. Im ersten und zweiten
Schwangerschaftsdrittel sollten Acetylsalicyl-
saure-Kapseln 500 mg nur nach Riicksprache
mit dem Arzt eingenommen werden. In den
letzten drei Monaten der Schwangerschaft
darf Acetylsalicylsdure wegen eines erhéhten
Risikos von Komplikationen fir Mutter und
Kind bei der Geburt nicht eingenommen
werden.

Was miissen Sie in der Stilizeit beachten?

Der Wirkstoff Acetylsalicylsure und seine
Abbauprodukte gehen in geringen Mengen
in die Muttermilch {iber. Da nachteilige Fol-
gen fiir den Saugling bisher nicht bekannt ge-
worden sind, wird bei kurzfristiger Einnahme

. der empiohlenen Dosis bei Schmerzen oder

Fieber eine Unterbrechung des Stillens in der
Regel nicht erforderlich sein, Sollte im Einzel-
fall eine lingere Einnahme bzw. Einnahme
héherer Dosen (mehr als 6 Kapseln/Tag, die
3 g Acetylsalicylsdure/Tag entsprechen} ver-
ordnet worden sein, sollte jedoch ein friihzei-
tiges Abstillen erwogen werden.

Was ist bei Kindern zu beriicksichtigen?

Acetylsalicylsdure-Kapsein 500 mg sollen je-
doch bei Kindern und Jugendlichen mit
fieberhaften Erkrankungen nur auf &rztliche
Anweisung und nur dann eingenommen wer-
den, wenn andere MaBnahmen nicht wirken.
Sollte es bei diesen Erkrankungen zu lang an-
haltendem Erbrechen kommen, so kann dies
ein Zeichen des Reye-Syndrems, einer sehr

6.4

6.5

T

seltenen, aber lebensbedrohlichen Krankheit
sein, die unbedingt sofortiger drztlicher Be-
handlung bedarf,

VorsichtsmaBnahmen fiir die Einnahme und
Warnhinweise

Welche VorsichtsmaBnahmen miissen beach-
tet werden?¢

Patienten, die an Asthma, Heuschnupfen,
Nasenschieimhautschwellungen {Nasenpoly-
pen) oder chronischen Atemwegsinfektionen
{bescnders gekoppelt mit heuschnuplenarti-
en Erscheinungen) leiden, und Patienten mit
erempfindlichkeit gegen Schmerz- und
Rheumarnittel aller Art sind bei Einnahme
von Acetylsalicylsgure-Kapseln 500 mg durch
Asthmaanfille gefdhrdet (sogenannte Anal-
getika-Intoleranz/Analgetika-Asthma).  Sie
sollten vor Einnahme den Arzt befragen, Das
gleiche gilt fiir Patienten, die auch gegen an-
dere Stoife iiberempfindlich (allergisch) rea-
gieren, wie z, B. mit Hautreaktionen, Juckreiz
oder Nesselfieber.

Bei Einnahme von Acetylsalicylsaure-Kapseln
500 mg vor operativen Eingriffen ist der Arzt
oder Zahnarzt zu befragen bzw. zu informie-
ren.

Was miissen Sie im StraBenverkehr sowie bei
der Arbeit mit Maschinen und bei Arbeiten
ohne sicheren Halt beachten?

Es sind keine besonderen VorsichtsmaBnah-
men erforderlich.

Worauf miissen Sie noch achien?

Bei lingerem hochdosierten, nicht bestim-
mungsgeméBem Gebrauch von Schmerzmit-
teln kénnen Kopischmerzen auftreten, die
nicht durch erhdhte Dosen des Arzneimittels
behandelt werden diirfen.

Ganz allgemein kann die gewohnheitsmafige
Einnahme von Schmerzmitteln, inshesondere
bei Kombination mehrerer schmerzstillender
Wirkstoffe, zur dauerhaften Nierenschédi-
gung mit dem Risiko eines Nierenversagens
(Analgetika-Nephropathie) fiihren.

Wechselwirkungen mit anderen Mitteln

Welche anderen Arzneimittel beeinflussen
die Wirkung von Acetylsalicylsiure-Kapseln
500 mg und was miissen Sie beachten, wenn
Sie zusdtzlich andere Arzneimittel anwenden?

Beachten Sie bitte, daB diese Angaben auch
fiir vor kurzem angewandte Arzneimittel gel-
ten kénnen.

Verstarkt werden

- die Wirkung gerinnungshemmender Arz-
neimittel {z. B. Cumarinderivate und Hepa-
tin)
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6.6

~ das Risiko einer Magen-Darm-Blutung bei
gleichzeitiger Behandlung mit Medika-
menten, die Certison oder cortisondhnliche
Substanzen enthalten, oder bei gleichzeiti-
gem Alkoholkonsum

- die Wirkung von bestimmten blutzucker-
senkenden Arzneimitteln (Sulfonylharn-
stoffen}

- die gewiinschten und unerwiinschten Wir-
kungen von Methotrexat

- die Blutspiegel von Digoxin, Barbituraten
sowie Lithium

- die gewlnschten und unerwiinschten
Wirkungen einer bestimmten Gruppe von
Schmerz- und Rheumanmittein (nichtsteroi-
dale Analgetika/Antiphlogistika)

- die Wirkung von bestimmten Antibiotika
(Sulfonamide und Sulfonamid-Kombinatio-
nen [2.B. Sulfamethoxazol/Trimethoprim])

- die Wirkung von Triiodthyronin, einem
Medikament gegen Schilddriisenunter-
funktion.

Acetylsalicylsdure-Kapseln 500 mg vermin-
dern die Wirkungen von

- bestimmten Medikamenten, die eine ver-
mehrte Harnausscheidung bewirken (soge-
nannte Aldosteronantagonisten und Schlei-
fendiuretika)

— blutdrucksenkenden Arzneimitteln

— harnsdureausscheidenden Gichtmitteln (z. B,
Probenecid, Sulfinpyrazon),

Acetylsalicylsdure-Kapseln 500 mg sollten da-
her nicht zusammen mit einem der o. g, Stoffe
angewendet werden, ohne daB der Arzt aus-
driicklich die Anweisung gegeben hat.

Welche GenuBmittel, Spreisen und Gelrinke
sollien Sie meiden?

Wihrend der Einnahme von Acetylsalicyl-
sdure-Kapseln 500 mg sollte AlkoholgenuB
moglichst vermieden werden,

Dosierungsanleitung, Art und Dauer der An-
wendung

Die folgenden Angaben gelten, soweit Ihnen
Ihr Arzt Acetylsalicylsdure-Kapseln 500 mg
nicht anders verordnet hat. Bitte halten Sie
sich an die Einnahmevorschriften, da Acetyl-
salicylsdure-Kapseln 500 mg sonst nicht rich-
tig wirken kénnen.

Wieviel und wie oft sollten Sie Acetylsalicyl-
sdure-Kapseln 500 mg einnehmen?

Alter: Einzeldosis:

12 bis 14 Jahre

Jugendliche
und Erwachsene

1 Kapsel

1 bis 2 Kapseln

6.7

6.8

" Magengeschwiiren sowie,

Die Einzeldosis kann, falls erforderlich, in
Abstinden von 4 bis 8 Stunden bis zu 3mal
tdaglich eingencmmen werden.

Hinweis:

Bei Patienten mit Leber- oder Nierenfunk-
tionsstorungen mubB die Dosis vermindert
bzw. das Einnahmeintervall verlingert wer-
den,

Wie und wann sollten Sie Acetylsalicylsiure-
Kapseln 500 mg einnehmen?

Nehmen Sie Acetylsalicylsiure-Kapseln
500 mg unzerkaut mit reichlich Fliissigkeit
und nicht auf nlichternen Magen ein.

Wie lange sollten Sie Acetylsalicylsdure-
Kapseln 500 mg einnehmen?

Nehmen Sie  Acetylsalicylsdure-Kapseln
500 mg gegen Schmerzen oder Fieber chne
drztlichen oder zahndrztlichen Rat nicht lin-
ger als 3 bis4 Tage ein.

Einnahmefehler und Uberdosierungen

Was ist zu tun, wenn Acetylsalicylséiure-Kap-
seln 500 mg in zu groBen Mengen eingenom-
men wurden (beabsichtigte oder versehent-
liche Uberdosierung)?

Schwinde! und Ohrenklingen kénnen, insbe-
sondere bei Kindern und ilteren Patienten,
Zeichen einer ernsthaften Vergiftung sein.

Bei Verdacht auf eine Uberdosierung mit Ace-
tylsalicylsaure-Kapseln 500 mg benachrichti-
gen Sie bitte Ihren Arzt. Dieser kann entspre-
chend der Schwere einer Vergiftung iiber die
gegebenenfalls erforderlichen MaBnahmen
entscheiden.

Nebenwirkungen

Welche Nebenwirkungen kénnen bei Einnah-
me von Acelyisalicylsdure-Kapseln 500 mg
auftreten?

Haufige Nebenwirkungen sind Magen-Darm-
Beschwerden wie Magenschmerzen und ge-
ringfiigige Blutverluste aus dem Magen-
Darm-Bereich (Mikroblutungen).

Gelegentlich treten Ubelkeit,

Durchfélle auf.

Selten kommt es zu Magenblutungen und
vor allem bei
Asthmatikern, zu Uberempfindlichkeitsreak-
tionen (Anfalle von Atemnot, Hautreaktio-
nenj.

Erbrechen,

In Einzelfallen wurden Leber- und Nieren-
funktionsstérungen, Verminderung der Blut-
zuckerwerte (Hypoglykémie) sowie beson-
ders schwere Hautausschldge (bis hin zu Ery-
thema exsudativum multiforme) beschrieben.

Acetylsalicylsiure vermindert in niedriger
Dosierung die Harnsdureausscheidung. Bei
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hierfiir gefdhrdeten Patienten kann dies unter
Umsténden einen Gichtanfall ausldsen.

Bei langerdauernder oder chronischer Ein-
nahme kénnen zentralnervése Stérungen wie
Kopfschmerzen, Schwindel, Erbrechen, Ch-
rensausen, Sehstérungen oder Somnolenz so-
wie Blutarmut durch Eisenmangel (Elsen-
mangelandmie) auftreten.

In seltenen F&llen kann nach ldngerer
Finnahme von Acetylsalicylsdure-Kapseln
500 mg eine Blutarmut durch verborgene
Magen-Darm-Blutverluste auftreten.

Wenn Sie Nebenwirkungen bei sich becbach-
ten, die nicht in dieser Packungsbeilage auf-
gefiihrt sind, teilen Sie diese bitte Threm Arzt
oder Apotheker mit.

Welche GegenmafBinahmen sind bei Neben-
wirkungen zu ergreifen?

Sollten Sie die oben genannfen Nebenwir-
kungen bei sich beobachten, sollen Acetyl-
salicylsdure-Kapseln 500 mg nicht nochmals
eingenommen werden. Benachrichtigen Sie
Thren Arzt, damit er iiber den Schweregrad
und gegebenenfalls erforderliche weitere
MaBnahmen entscheiden kann.

Bei den ersten Anzeichen einer Uberempfind-
lichkeitsreaktion diirfen Acetylsalicylsdure-
Kapseln 500 mg nicht nochmals eingenom-
men werden.

Bei Auftreten von schwarzem Stuhl (Teer-.

stuhl, Zeichen einer schweren Magenblu-
tung) ist sofort der Arzt zu benachrichtigen.

Hinweis

Dicht verschlossen aufbewahren,

Fachinformation

Nach § 11a AMG, insbesondere:

Verschreibungsstatus/Apothekenpflicht
Apothekenpflichtig.

Stoff- oder Indikationsgruppe

Analgetikum
Antiphlogistikum.

Anwendungsgebiete
Leichte bis méBig starke Schmerzen; Fieber.

Hinweise:

Acetylsalicylsdure-Kapseln 500 mg sollen je-
doch bei Kindern und Jugendlichen mit fie-
berhaften Erkrankungen wegen des mdgli-
chen Auftretens eines Reye-Syndroms nur auf
drztliche Anweisung und nur dann angewen-
det werden, wenn andere Maflnahmen nicht
wirken,

7.4

Acetylsalicylsaure-Kapseln 500 mg sollen lin-
gere Zeit oder in héheren Dosen nicht ohne
Befragen des Arztes angewendet werden.

Gegenanzeigen

Acetylsalicylsdure-Kapseln 500 mg dirfen
nicht angewendet werden

bei Magen- und Darmgeschwiiren

bei krankhaft erhéhter Blutungsneigung

bei Uberempfindlichkeit gegeniiber Ace-
tylsalicylsdure und anderen Salicylaten

in den letzten drei Monaten der Schwan-
gerschaft,

Acetylsalicylsdure-Kapseln 500 mg sollen in
der Regel nicht oder nur unter érztlicher Kon-
trolle angewendet werden

- bei gleichzeitiger Therapie mit gerinnungs-
hemmenden Arzneimitteln (z.B. Cuma-
rinderivate, Heparin — mit Ausnahme nied-
rig dosierter Heparin-Therapie})

— bei Asthma bronchiale

- bei Uberempfindlichkeit gegen andere
Entziindungshemmer/Antirheumatika oder
andere allergene Stoffe

— bei chronischen oder wiederkehrenden
Magen- oder Zwblifinderdarmbeschwerden

~ bei vorgeschéidigtef Niere
- bei schweren Leberfunktionsstérungen

— in den ersten sechs Monaten der Schwan-
gerschaft.

Hinweise:

Patienten, die an Asthma, Heuschnupfen,
Nasenschleimhautschwellungen {Nasenpoly-
pen) oder chronischen Atemwegsinfektionen
(besonders gekoppelt mit heuschnupfenarti-
en Erscheinungen) leiden und Patienten mit
erempfindlichkeit gegen Schmerz- und
Rheumarmnittel aller Art sind bei Anwendung
von Acetylsalicylsdure-Kapseln 500 mg durch
Asthmaanfille gefdhrdet (sog. Analgetika-
Intoleranz/Analgetika-Asthma). Sie sollten
vor Anwendung den Arzt befragen. Das glei-
che gilt fur Patienten, die auch auf andere
Stoffe mit Hautreaktionen, Juckreiz oder Nes-
selfieber allergisch reagieren.

Acetylsalicylsdure solt bei Kindern und Ju-
gendlichen mit fieberhaften Erkrankungen
nur auf drziliche Anweisung und nur dann
angewendet werden, wenn andere Mal)-
nahmen nicht wirken. Sollte es bei diesen Er-
krankungen zu lang anhaltendem Erbrechen
kommen, so kann dies ein Zeichen des Reye-
Syndroms, einer sehr seltenen, aber unter
Umstdnden lebensbedrohlichen Krankheit
sein, die unbedingt sofortiger &rztlicher Be-
handlung bedarf.
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Anwendung in der Schwangerschaft und
Stillzeit:

Da der EinfluB einer Prostaglandinsynthese-
hemmung auf die Schwangerschaft ungeklart
ist, sollte Acetylsalicylsdure im 1. und 2. Tri-
menon nicht eingenommen werden. Eine Ein-
nahme im letzten Trimenon ist kontraindi-
ziert.

Bei lingerer Einnahme héherer Dosen sollte
abgestillt werden (siehe auch 7.12.2 ,Repro-
duktionstoxizitat").

Nebenwirkungen

Haufige Nebenwirkungen sind Magen-Darm-
Beschwerden wie Magenschmerzen, Mikro-
blutungen.

Gelegentlich treten Ubelkeit, Erbrechen,

Durchfélle auf.

Selten kommt es zu Magenblutungen und
Magengeschwiiren sowie, vor allem bei
Asthmatikern, zu Uberempfindlichkeitsreak-
tionen (Anfdlle von Atemnot, Hautreaktio-
nenj,

In Einzelfdllen wurden Leber- und Nieren-
funktionsstérungen, Hypoglykédmie sowie be-
sonders schwere Hautausschlidge (bis hin zu
Erythema exsudativuam multiforme) beschrie-
ben.

Zentralnervdse Stdrungen wie Kopfschmer-
zen, Schwindel, Erbrechen, Ohrensausen,
Sehstérungen oder Somnolenz sowie Eisen-
mangelandmie kénnen bei ldngerdauernder
oder chronischer Anwendung aufireten.

Zu Stérungen des Sduren-Basen-Haushaltes
sowie zur Natrium- und Wasserretention kann
es bei Anwendung hoher Dosen und bei ent-
sprechender Disposition kommen.

Hinweise:

Bei hidufiger und langerer Anwendung kann
es in seltenen Féillen zu Magengeschwiiren
und zu schweren Magenblutungen kommen.
Bei Auftreten von schwarzem Stuhl (Teer-
stuhi) ist sofort der Arzt zu benachrichtigen.

In seltenen Fillen kann nach langerer An-
wendung von Acetylsalicylsiure eine Blut-
armut durch verborgene Magen-Darm-Blut-
verluste auftreten.

Schwindel und Ohrenklingen kénnen, insbe-
sondere bei Kindern und &lteren Patienten,
Symptome einer Uberdosierung sein. In die-
sen Fillen ist der Arzt zu benachrichtigen.

Bei Uberschreitung der empfohlenen Dosie-
rung kénnen die Leberwerte (Transaminasen)
ansteigen. Deshalb ist die regelméBige Kon-
trolle der Transaminasen, insbesondere bei
Kindern, erforderlich.

Acetylsalicylsdure vermindert in niedriger
Dosierung die Harnsdureausscheidung. Bei

7.6

hierfiir gefihrdeten Patienten kann dies unter
Umstdnden einen Gichtanfall ausiésen,

Acetylsalicylsdure soll bei Kindern und Ju-
gendlichen mit fieberhalten Erkrankungen
nur auf drztliche Anweisung und nur dann
angewendet werden, wenn andere MaB-
nahmen nicht wirken. Sollte es bei diesen Er-
krankungen zu lang anhaltendem Erbrechen
kommen, so kann dies ein Zeichen des Reye-
Syndroms, einer sehr seltenen, aber unter
Umstdnden lebensbedrohlichen Krankheit
sein, die unbedingt sofortiger drztlicher Be-
handlung bedarf.

Bei chronischer Einnahme von Acetylsalicyl-
sdure kiénnen Kopfschmerzen auftreten, die
zu erneuter Einnahme und damit wiederum
zum Unterhalten der Kopischmerzen fiihren
kémnen.

Ganz allgemein kann die langfristige Ein-
nahme von Schmerzmitteln, insbesondere
bei Kombination mehrerer schmerzstillender
Wirkstoffe, zur dauerhaften WNierenschadi-
gung mit dem Risiko eines Nierenversagens
(Analgetika-Nephropathie) fiihren.

Wechselwirkungen mit anderen Mitteln

Erhéht werden

- die Wirkung von Antikoagulanzien, z, B,
Cumarinderivaten und Heparin

- das Risiko einer Magen-Darm-Blutung bei
gleichzeitiger Behandlung mit Kortikoiden
oder bei gleichzeitigem Alkoholkonsum

- die Plasmakonzentration von Digoxin oder
Barbituraten sowie Lithium

- die Wirkung und unerwiinschten Wirkun-
gen aller nichtsteroidaler Rheumamittel

— die Wirkung von oralen Antidiabetika (Sul-
fonylbarnstoffen)

- die Wirkung und die unerwiinschten Wir-
kungen von Methotrexat

—~ die Wirkung von chemotherapeutisch
wirksamen Sulfonamiden inklusive Cotri-
moxazol

~ die Wirkung von Triiodthyronin.

Vermindert werden die Wirkungen von

Spironolacton und Canrenocat

Schleifendiuretika (z, B, Furosemid)

Urikosurika (z. B. Probenecid, Sulfinpyra-
zZon)

i

Antihypertonika.

Acetylsalicylsdure soll daher nicht zusammen
mit einem der o.g. Stoffe angewendet wer-
den, ohne daB der Arzt ausdicklich die An-
weisung gegeben hat.
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Hinweis:

In Fédllen, in denen eine Desierung von mehr
als 3 g Acetylsalicylsdure pro Tag bei Erwach-
senen bzw. eine Uberschreitung der entspre-
chenden Dosis bei Kindem vorgesehen ist, ist
zu berticksichtigen, dall einige Antacida die
erwiinschten hehen, kontinuierlichen Sali-
cylat-Blutspiegel beeintrachtigen kénnen,

Warnhinweise

Keine,

Wichtigste Inkompatibilitdten
Keine bekannt.

Dosierung mit Einzel- und Tagesgaben

Es wird wie folgt eingencmmen:

Alter: Einzeldosis:
12 bis 14 Jahre 1 Kapsel
Jugendliche
und Erwachsene 1 bis 2 Kapseln

Die Einzeldosis kann, falls erforderlich, in Ab-
stinden von 4 bis 8 Stunden bis zu 3mal tag-
lich eingenommen werden.

Hinweis:

Bei Patienten mit Leber- oder Nierenfunk-
tionsstérungen mub die Dosis vermindert bzw.
das Einnahmeintervall verldngert werden.

Art und Dauer der Anwendung

Die Einnahme erfolgt mit reichlich Flissigkeit
und nicht auf niichternen Magen.

Acetylsalicylsdure-Kapseln 500 mg sollen
ohne &rztlichen oder zahnarzilichen Rat nur
wenige Tage und nicht in erhéhter Dosis an-
gewendet werden.

NotfallmaBnahmen, Symptome, Gegenmittel

Im Vordergrund einer akuten Acetylsalicyl-
sdure-Vergiftung steht eine schwere Stérung
des Sduren-Basen-Gleichgewichtes. Bereits
im therapeutischen Dosisbereich kommt es zu
einer respiratorischen Alkalose infolge gestei-
gerter Atmung. Sie wird durch eine erhdhte
renale Ausscheidung wvon Bicarbonat kom-
pensiert, so daB der pH-Wert des Blutes nor-
mal ist. Bei toxischen Dosen reicht diese Kom-
pensation nicht mehr aus und der pH-Wert
sowie die Bicarbonatkonzentration im Blut
sinken ab. Der Pcoz-Wert des Plasmas kann
zeitweilig normal sein. Es liegt scheinbar das
Bild einer metabolischen Azidose vor. Tai-
sachlich aber handelt es sich um eine Kombi-
nation von respiratorischer und metabolischer
Azidose. Die Ursachen hierfitr sind: Ein-
schrdnkung der Atmung durch toxische
Dosen, Anhdufung von Sdure, zum Teil durch

F.12

7.12.1

7.12,2

verminderte renale Ausscheidung (Schwefel-
und Phosphorsdure sowie Salicylsdure, Milch-
sdure, Acetessigsdure u.a.) infolge einer Sté-
rung des Kohlenhydrat-Stoffwechsels., Hinzu
tritt eine Stérung des Elektrolythaushaltes. Es
kommt zu gréBeren Kaliumverlusten,

Die Symptome bei leichteren Graden einer
akuten Vergiftung (200 bis 400 pg/mi) sind:
Hyperventilation, Ohrensausen, Ubelkeit, Er-
brechen, Beeinirdchtigung von Sehen und
Héren, Kopischmerzen, Schwindel, Verwirrt-
heitszustdnde. Bei schweren Vergiftungen
(iber 400 pl/ml) kénnen Delirien, Tremor,
Atemnot, SchweiBausbriiche, Exsikkose, Hy-
perthermie und Koma auftreten. Bei Intoxika-
tionen mit letalem Ausgang tritt der Tod in
der Regel durch Versagen der Atemfunktion
e1n.

Bei der Behandlung stehen - von den allge-
meinen MaBnahmen {z. B. vorsichtige Magen-
spiilung) abgesehen - MaBnahmen im Vorder-
grund, die der Beschleunigung der Ausschej-
dung und der Normalisierung des S&uren-
Basen- und Elektrolythaushaltes dienen. Ne-
ben Infusionsldsungen mit Natriumhydrogen-
carbonat und Kaliumchlerid werden auch
Diuretika verabfolgt.

Die Reaktion des Harns soll basisch sein, da-
mit der lonisationsgrad der Salicylate zu- und
damit die Rickdiffusionsrate in den Tubuli
abnimmt. Eine Kontrolle der Blutwerte {pH,
Pcoa Bicarbonal, Kalium u. a.} ist sehr zu
empfehlen. In schweren Fillen kann eine
Hamodialyse notwendig sein.

Pharmakoelogische und toxikologische Eigen-
schaften und Angaben iiber die Pharmako-
kinetik und Bioverfigbarkeit, soweit diese
Angaben fiir die therapeutische Verwendung
erforderlich sind

Pharmakoelogische Eigenschaften

Acetylsalicylsdure und Salicylséure wirken
analgetisch, antipyretisch und antiphlogi-
stisch. Zusétzlich zeigt Acetylsalicylsdure eine
stark hemmende Wirkung auf die Thrombo-
zytenaggregation.

Toxikologische Eigenschaften

Akute Toxizitdt:

Eine akute Vergiftung mit iddlichem Ausgang
kann beim erwachsenen Menschen ab einer
einmaligen Dosis von 10 g, bei Kindern von
3 g Acetylsalicylsiure eintreten. Der Tod tritt
in der Regel durch Versagen der Atemfunk-
tion ein (siehe auch 7.11).

Chronische Toxizitat/Subchronische Toxizitét:

Acetylsalicylsdure und der Metabolit Salicyl-
sdure wirken aufgrund ihres Wirkungsmecha-
nismus und auch lokal gewebsschidigend
und schleimhautreizend. Schon bei therapeu-
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tischer Dosierung kénnen Ulcera und Blutun-
gen im Magen-Darm-Trakt entstehen. Bei
chronischer Anwendung kann es daher zur
Anémie (Eisenmangelandmie) kommen,

Liegen Ulcera im Magen-Darm-Trakt vor, be-
steht wegen der durch Acetylsalicyisdure ver-
ringerten Gerinnungsfdhigkeit des Blutes die
Gefahr bedrohlicher Blutungen. AuBer diesen
unerwiinschten Wirkungen zeigten sich in
Tierstudien nach akutem und chronischem
Binsatz hoher Dosen Nierenschdden.

Mutagenes und tumorerzeugendes Potential:

Acetylsalicylsdure wurde ausfiihrlich in vitro
und in vivo bezliglich mutagener Wirkungen
untersucht. Die Gesamtheit der Befunde er-
gibt keine relevanten Verdachtsmomente Fiir
eine mutagene Wirkung.

Langzeitstudien mit Acetylsalicylsdure an
Maus und Ratle ergaben keine Hinweise auf
ein eigenstindiges tumorerzeugendes Poten-
tial von Acetylsalicylsdure,

Reproduktionstoxikologie:

Salicylate haben in Tierversuchen an mehre-
ren Tierspezies teratogene Wirkungen ge-
zeigt. Implantationsstérungen, emhbryo- und
fetotoxische Wirkungen sowie Stérungen der
Lernfihigkeit bei Nachkommen nach prina-
taler Exposition sind beschrieben worden,

Eindeutige epidemiclogische Befunde fiir ein
erhohtes Fehlbildungsrisiko liegen fiir den
Menschen nicht vor. Die Einnahme von Sali-
cylaten im 1. Trimenon der Schwangerschaft
ist in verschiedenen epidemiologischen Stu-
dien mit einem erhéhten Fehlbildungsrisiko
(Gaumenspalten, HerzmiBbildungen) in Zu-
sammenhang gebracht worden. Dieses Risiko
erscheint jedoch bej normalen therapeuti-
schen Dosen gering zu sein, da eine prospek-
tive Studie mit ca. 32 000 exponierten Mutter-
Kind-Paaren keine Assoziation mit einer er-
héhten Fehlbildungsrate ergab. Im letzten Tri-
menon der Schwangerschaft kann die Ein-
nahme von Salicylaten zu einer Verlingerung
der Gestationsdauer und zu Wehenhemmung
fihren. Bei Mutter und Kind ist eine gestei-
gerte Blutungsneigung beobachtet worden.

Bei Einnahme von Acetylsalicylsdure kurz vor
der Geburt kann es inshesondere bei Frith-
geborenen zu intrakranialen Blutungen kom-
men. Ein vorzeitiger VerschluB des Ductus
arteriosus beim Feten ist moglich,

7.12.3

7.13

7.14

Salicylate und ihre Abbauprodukte gehen in
geringen Mengen in die Muttermilch tliber.
Da nachteilige Wirkungen auf den Sdugling
bisher nicht bekannt geworden sind, wird bei
kurziristiger Anwendung der empfohlenen
Dosis eine Unterbrechung des Stillens norma-
lerweise nicht erforderlich sein. Bei ldngerer
Einnahme héherer Dosen sollte abgestillt
werden.

Pharmakokinetik

Acetylsalicylsdure wird vor, wihrend und
nach der Resorption in ihren aktiven Haupt-
metaboliten Salicylsdure umgewandelt, Die
Metaboliten werden dberwiegend iiber die
Niere ausgeschieden.

Hauptmetaboliten der Acetylsalicylsdure sind
neben der Salicylsdure das Glycinkonjugat
der Salicylsdure (Salicylurséure), das Ether-
und das Esterglukuronid der Salicylsdure
(Salicylphenolglukuronid und Salicylacetyl-
glukuronid) sowie die durch Oxidation von
Salicylsdure entstehende Gentisinsiure und
deren Glycinkonjugat.

Die Resorption von Acetylsalicylsdure und
Salicylsdure erfolgt schnell und vollstindig.
Maximale Plasmaspiegel werden nach 10 bis
20 Minuten {Acetylsalicylsdure) bzw. 0,3 bis
2 Stunden (Gesamtsalicylat) erreicht. Die rek-
tale Resorption ist langsamer und unvollstin-
dig. Die Eliminationshalbwertszeit von Ace-
tylsalicylsdure betrdgt nur einige Minuten,
die Eliminationshalbwertszeit der Salicylsiure
betrdgt nach Einnahme einer Dosis von 0,5 g
Acetylsalicylsdure 2 Stunden, nach Applika-
tion ven 1 g 4 Stunden, nach Einnahme einer
Einzeldosis von 5 g verldngert sie sich auf
20 Stunden.

Die Plasmaeiweibindung beim Menschen ist
konzentrationsabhangig; Werte von 49 % bis
tiber 70 % (Acetylsalicylsdure) bzw. 66 % bis
98 % (Salicylsdure) wurden gefunden. In der
Mutterrnilch, im Liquor und in der Synovial-
fliissigkeit wird Salicylsdure nach Einnahme
von Acetylsalicylsdure nachgewiesen. Die
Substanz ist plazentagangig.

Sonstige Hinweise

Schwangerschalt und Stillzeit; siehe Hinwels
unter Gegenanzeigen und Reproduktionstoxi-
kologie.

Besondere Lager- und Aufbewahrungshin-
weise

Dicht verschlossen aufbewahren.
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33
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3.5

5.1

Bezeichnung des Fertigarzneimittels
Acetylsalicylsdure-Tabletten 100 mg

Darreichungsform
Tabletten

Elgenschaften und Priifungen

Aussehen, Eigenschaften

Weille, nichtiiberzogene, ungepufferte Tablet-
ten mit Bruchkerbe, die nur schwach nach
Essigsdure riechen diirfen.
Wirkstofffreisetzung (AB. V.5.4)

Innerhatb von 30 min miissen mindestens
80 Prozent der pro Tablette deklarierten Men-
ge Acetylsalicylsdure aufgeldst sein.

Priiffliissigkeit: 500 mi 0,05 M-Acetatpuffer?)
Apparatur: Drehkorbchen
Umdrehungsgeschwindigkeit: 50 U/min

Prifung auf Reinheit

Salicylsadure: hochstens 0,3 Prozent.

Gehalt

Zum Zeitpunkt der Produktfreigabe: 95,0 bis
105,0 Prozent der pro Tablette deklarierten

Menge Acetylsalicylsdure.

Flir die Haltbarkeitsdauer: mindestens
90,0 Prozent der pro Tablette deklarierten
Menge Acetylsalicylsdure.

Haltbarkeit

Die Haltbarkeit in den Behélinissen nach 4
betragt mindestens 1 Jahr.

Behilinisse

Behéltnisse aus Braunglas oder Verbund-
packstoffen als kindergesicherte Verpackung
nach DIN 55 558.

Kennzeichnung
Nach § 10 AMG, insbeseondere:

Zulassungsnummer
1899.98.99

1y 2,99 g Natriumacetat R und 1,66 ml wasserfreie Essigsdure R
werden in Wasser zu 1000 ml geldst. Der pH-Wert des Puffers
betrigt 4,5 £ 0,05,
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6.1

6.2

6.3

Art der Anwendung
Zum Einnehmen mit reichlich Flissigkeit.
Hinweise

Apothekenpflichtig.
Dicht verschlossen lagern.

Packungshellage
Nach § 11 AMG, insbesondere:

Stoff- oder Indikationsgruppe

Schmerzstillendes und fiebersenkendes Arz-
neimittel aus der Gruppe der entziindungs-
hemmenden Substanzen.

Anwendungsgebiete
— Leichte bis méBig starke Schmerzen

— Fieber.

Hinweise:

Acetylsalicylsaure-Tabletten 100 mg sollen
jedoch bei Kindem und Jugendlichen mit fie-
berhaften Erkrankungen wegen des még-
lichen Auftretens eines Reye-Syndroms nur
auf drztliche Anweisung und nur dann einge-
nommen werden, wenn andere MaBnahmen

nicht wirken (s. a. unter ,Was ist bei Kindemn
und dlteren Patienten zu beriicksichtigen?”).

Acetylsalicylsdure-Tabletten 100 mg sollen
lingere Zeit oder in héheren Dosen nicht
ohne Befragen des Arztes oder Zahnarztes
eingenommen werden.

Gegenanzeigen

Wann diirfen Sie Acetyisalicyisdure-Tabletten
100 mg nicht einnehment?

Sie diirfen Acetylsalicylsdure-Tabletten 100 mg
nicht einnehmen bei

- bekannter Uberempfindlichkeit gegen den
Wirkstoff Acetylsalicylsure und gegen
Salicylate, einer Gruppe von Stoffen, die
der Acetylsalicylsdure verwandt sind

- Magen- und Darmgeschwiiren
- krankhaft erhéhter Blutungsneigung.

Wann diirfen Sie Acetylsalicylsiure-Tabletten
100 mg erst nach Riicksprache mil Ihrem Arzt
einnehmen?

Im folgenden wird beschrieben, wann Sie
Acetylsalicylsdure-Tabletten 100 mg nur unter
bestimmten Bedingungen und nur mit beson-
derer Vorsicht einnehmen diirfen. Befragen
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Sie hierzu bitte Thren Arzt. Dies gilt auch,
wenn diese Angaben bei Ihnen frither einmal
zutrafen.

Sie soliten Acetylsalicylsdure-Tabletten 100 mg
nur mit besonderer Vorsicht (d. h. in gréBeren
Einnahmeabstédnden oder in verminderter Do-
sis) und unter arztlicher Kontrolle einnehmen
bet

- Uberempfindlichkeit gegen andere
Schmerz-, Entziindungs- oder Rheuma-
mittel oder bei Bestehen anderer Allergien
{siehe auch Abschnitt {iber VorsichtsmaB-
nahmen) '

— gleichzeitiger Behandlung mit gerinnungs-
hemmenden Arzneimitteln {(z. B, Cumarin-
derivate, Heparin [mit Ausnahme niedrig
dosierter Heparin-Behandlung])

—~ Asthma bronchiale

— chronischen oder wiederkehrenden Magen-
oder Zwilffingerdarmbeschwerden

- vorgeschidigter Niere
- schweren Leberfunktionsstérungen,

Was miissen Sie in der Schwangerschaft be-
achten?

Wird wihrend einer ldngeren Einnahme
von Acetylsalicylsdure-Tabletten 100 mg eine
Schwangerschaft festgestellt, so ist der Arzt
zu benachrichtigen. Im ersten und zweiten
Schwangerschaftsdrittel sollten Acetylsalicyl-
sdure-Tabletten 100 mg nur nach Riickspra-
che mit dem Arzt eingenommen werden. In
den letzten drei Monaten der Schwanger-
schaft darf Acetylsalicylsdure wegen eines er-
héhten Risikos von Komplikationen fiir Mut-
ter und Kind bei der Geburt nicht eingenom-
men werden.

Whas miissen Sie in der Stilizeit beachten?

Der Wirkstolf Acetylsalicylsdure und seine
Abbauprodukte gehen in geringen Mengen
in die Muttermilch tber. Da nachteilige Fol-
gen fiir den Séugling bisher nicht bekannt ge-
worden sind, wird bei kurzfristiger Einnahme
der empfohlenen Dosis bei Schmerzen oder
Fieber eine Unterbrechung des Stillens in der
Regel nicht erforderlich sein. Solite im Einzel-
fall eine ldngere Einnahme bzw. Einnahme
héherer Dosen (mehr als 3 g Acetylsalicylséu.-
re/Tag) verordnet worden sein, sollte jedoch
ein frithzeitiges Abstillen erwogen werden.

Was ist bei Kindern zu beriicksichtigen?

Acetylsalicylsdure-Tabletten 100 mg sollen je-
doch bei Kindern und Jugendlichen mit fie-
berhaften Erkrankungen nur auf drztliche An-
weisung und nur dann eingenommen wer-
den, wenn andere Maflnahmen nicht wirken.
Sollte es bei diesen Erkrankungen zu lang
anhaltendem Erbrechen kommen, so kann
dies ein Zeichen des Reye-Syndroms, einer
sehr seltenen, aber lebensbedrohlichen

6.4

6.5

Krankheit sein, die unbedingt sofortiger &rzt-
licher Behandlung bedarf.

VorsichtsmaBnahmen fiir die Einnahme und
Warnhinweise

Welche VorsichismaBnahmen miissen beach-
tet werden?

Patienten, die an Asthma, Heuschnupfen, Na-
senschleimhautschwellungen (Nasenpolypen)
oder chronischen Atemwegsinfektionen (be-
sonders gekoppelt mit heuschnupfenartigen
Erscheinungen) leiden, und Patienten mit
Uberempfindlichkeit gegen Schmerz- und
Rheumamittel aller Art sind bei Einnahme
von Acetylsalicylsdure-Tabletten 100 mg
durch Asthmaanfélle gefdhrdet (sogenann-
te Analgetika-Intoleranz/Analgetika-Asthma).
Sie soliten vor Einnahme den Arzt befragen.
Das gleiche gilt fiir Patienten, die auch gegen
andere Stoffe Uberempfindlich {allergisch)
reagieren, wie z. B. mit Hautreaktionen, Juck-
reiz oder Nesselfieber.

Bei Einnahme von Acetylsalicylsdure-Tablet-
ten 100 mg vor operativen Eingriffen ist der
Arzt oder Zahnarzt zu befragen bzw. zu infor-
mieren.

Was miissen Sie im StraBenverkehr sowie bei
der Arbeit mit Maschinen und bel Arbeiten
ohne sicheren Halt beachten?

Es sind keine besonderen VorsichtsmaBnah-
men erforderlich.

Worauf mtlssen Sie noch achten?

Bei lingerem hochdosierten, nicht bestim-
mungsgemdfem Gebrauch von Schmerzmit-
teln kénnen Kopfschmerzen auftreten, die
nicht durch erhéhte Dosen des Arzneimittels
behandelt werden diirfen.

Ganz allgemein kann die gewohnheitsméa8ige
Einnahme von Schmerzmitteln, insbesondere
bei Kombination mehrerer schmerzstillender
Wirkstoffe, zur dauerhaften Nierenschidi-
gung mit dem Risiko eines Nierenversagens
{Analgetika-Nephropathie) fithren,

Wechselwirkungen mit anderen Mitteln

Welche anderen Arzneimittel beeinflussen
die Wirkung von Acetylsalicylsdure-Tabletten
100 myg und was miissen Sle beachten, wenn
Sie zusditzlich andere Arzneimittel anwenden?

Beachten Sie bitte, daB diese Angaben auch
fir vor kurzem angewandte Arzneimittel gel-
ten kénnen.

Verstarkt werden

- die Wirkung gerinnungshemmender Arz-
neimittel (z. B. Cumarinderivate und Hepa-
rin)

- das Risiko einer Magen-Darm-Blutung bei
gleichzeitiger Behandlung mit Medika-
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menten, die Cortison oder cortisondhnliche
Substanzen enthalten, oder bei gleichzeiti-
gem Alkchoelkonsum

- die Wirkung von bestimmten blutzucker-
senkenden Arzneimitteln [Sulfonylham
stoffen}

- die gewinschten und unerwiinschten Wir-
kungen von Methotrexat

— die Blutspiegel von Digoxin, Barbituraten
sowie Lithium

- die gewlinschten und unerwinschten Wir-
kungen einer bestimmten Gruppe von
Schmerz- und Rheumamitteln (nichtsteroi-
dale Analgetika/Antiphlogistika)

- die Wirkung von bestimmten Antibiotika
{Sulfcnamide und Sulfonamid-Kombina-
tionen [z.B. Sulfamethoxazol/Trimetho-
prim])

- die Wirkung von Triliodthyronin, einem
Medikament gegen Schilddrisenunter-
funktion.

Acetylsalicylsdure-Tabletten 100 mg vermin-
dern die Wirkungen von

— bestimmten Medikamenten, die eine ver-
mehrte Harnausscheidung bewirken {soge-
nannte Aldosteronantagonisten und Schlei-
fendiuretika)

— blutdrucksenkenden Arzneimitteln

— harnsdureausscheidenden Gichtmitteln {z.B.
Probenecid, Sulfinpyrazon).

Acetylsalicylsdure-Tabletten 100 mg solllen
daher nicht zusammen mit einem der o. g.
Stoffe angewendet werden, ohne daB der
Arzt ausdriicklich die Anweisung gegeben
hat.

Welche GenuBmitiel, Spelsen und Getrdnke
sollten Sie meiden?

Wahrend der Einnahime von Acetylsalicylséu-
re-Tabletten 100 mg sollte Alkoholgenull
miglichst vermieden werden.

Dosierungsanleitung, Art und Dauer der An-
wendung

Die folgenden Angaben gelten, soweit IThnen
Thr Arzt Acetylsalicylsdure-Tabletten 100 mg
nicht anders verordnet hat. Bitte halten Sie
sich an die Einnahmevorschriften, da Acetyl-
salicylsdure-Tabletten 100 mg sonst nicht
richtig wirken kénnen.

Wieviel und wie oft sollien Sie Acelylsalicyl-
sture-Tabletten 100 mg einnehment

Alter: Einzeldosis;
¥ bis 1 Jahr ‘42 bis 1 Tablette
1 bis 3 Jahre 1 Tablette
4 bhis 6 Jahre 2 Tabletten

6.7
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Die Einzeldosis kann, falls erforderlich, in Ab-
stinden von 4 bis 8 Stunden bis zu 3mal tag-
lich eingenommen werden.

Fiir dltere Kinder werden Darreichungsior-
men mit héherem Wirkstoffgehalt empfohilen,

Hinweis:
Bei Patienten mit Leber- oder Nierenfunk-

tionsstérungen mulB die Dosis vermindert bzw,
das Einnahmeintervail verlingert werden.

Wie und wann sollten Sie Acelylsalicylsiure-
Tableiten 100 mg einnehmen?

Nehmen Sie Acetylsalicylséure-Tabletten
100 mg unzerkaut mit reichlich Flissigkeit
und nicht auf niichternen Magen ein.

Wie lange sollten Sie Acetylsalicylsiure-
Tablelten 100 mg einnehmen?

Nehmen Sie Acetylsalicylsiure-Tabletten
100 mg gegen Schmerzen oder Fieber chne
arztlichen oder zahnérztlichen Rat nicht ldn-
ger als 3 bis 4 Tage ein,

Einnahmefehler und Uberdosierungen

Was Ist zu fun, wenn Acetylsalicylsdure-
Tabletten 100 mg in zu groBen Mengen einge-
nommen wurden (beabsichtigte oder verse-
hentliche Uberdosierung)?

Schwindel und Ohrenkiingen kénnen, insbe-
sondere bei Kindern und &lteren Patienten,
Zeichen einer ernsthaften Vergiftung sein.

Bei Verdacht auf eine Uberdosierung mit Ace-
tylsalicylsgure-Tabletten 100 mg benachrich-
tigen Sie bitte [hren Arzt. Dieser kann ent-
sprechend der Schwere einer Vergiftung liber
die gegebenenfalls erforderlichen MalBnah-
men entscheiden.

Nebenwirkungen

Welche Nebenwirkungen kénnen bei Einnah-
me von Acelylsalicylsdure-Tabletien 100 mg
auftreten?

Haufige Nebenwirkungen sind Magen-Darm-
Beschwerden wie Magenschmerzen und
geringfiigige Blutverluste aus dem Magen-
Darm-Bereich {(Mikroblutungen).

Gelegentlich treten Ubelkeit,
Durchifdlle auf,

Erbrechen,

Selten kommt! es zu Magenblutungen und
Magengeschwiren sowie, vor allem bej
Asthmatikern, zu Uberemphndllchkeusreak-
tionen (Anfille von Atemnot, Hautreaktio-
nenj.

In Einzelfillen wurden Leber- und Nieren-
funktionsstérungen, Verminderung der Blut-
zuckerwerte (Hypoglykdmie) sowie beson-
ders schwere Hautausschldge (bis hin zu Ery-
thema exsudativum multiforme) beschrieben.
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Acetylsalicylsdure vermindert in niedriger
Dosierung die Harnsdureausscheidung. Bei
hierfiir gefdhrdeten Patienten kann dies unter
Umstédnden einen Gichtanfall ausldsen.

Bei lingerdauernder oder chronischer Ein-
nahme kénnen zentralnervdse Stérungen wie
Kopfschmerzen, Schwindel, Erbrechen, Oh-
rensausen, Sehstérungen oder Somnolenz
sowie Blutarmut durch Eisenmangel (Eisen-
mangelandmie) aultreten.

In seltenen Fdllen kann nach langerer
Einnahme von Acetylsalicylsdure-Tabletten
100 mg eine Blutarmut durch verborgene Ma-
gen-Darm-Blutverluste auftreten,

Wenn Sie Nebenwirkungen bei sich beobach-
ten, die nicht in dieser Packungsbeilage auf-
gefiihrt sind, teilen Sie diese bitte Threm Arzt
oder Apotheker mit.

Welche GegenmafSinahmen sind bel Neben-
wirkungen zu ergreifen?

Sollten Sie die oben genannten Neben-
wirkungen bei sich beobachten, sollen Ace-
tylsalicylsdure-Tabletten 100 mg nicht noch-
mals eingenommen werden. Benachrichligen
Sie Thren Arzt, damit er iiber den Schwere-
grad und gegebenenfalls erforderliche weite-
re MaBnahmen entscheiden kann.

Bei den ersten Anzeichen einer Uberempfind-
lichkeitsreaktion diirfen Acetylsalicylsdure-
Tabletten 100 mg nicht nochmals eingenom-
men werden.

Bei Auftreten von schwarzem Stuhl (Teer-
stuhl, Zeichen einer schweren Magenblu-
tung) ist sofort der Arzt zu benachrichtigen.

Hinweis

Dicht verschlossen aufbewahren,

Fachinformation
Nach § 11 a AMG, insbesondere:

Verschreibungsstatus/Apothekenpflicht
Apothekenpflichtig.

Stoff- oder Indikationsgruppe

Analgetikum
Antiphlogistikum.

Anwendungsgebiete

Leichte bis méBig starke Schmerzen; Fieber,

Hinweise:;

Acetylsalicylsaure-Tabletten 100 mg sollen je-

doch bei Kindern und Jugendlichen mit fie-
berhaften Erkrankungen wegen des mogli-
chen Auftretens eines Reye-Syndroms nur auf
drztliche Anweisung und nur dann angewen-
det werden, wenn andere Mafinahmen nicht
wirken, ‘

7.4

Acetylsalicylsdure-Tabletten 100 mg sollen
lingere Zeit oder in hdheren Dosen nicht
ohne Befragen des Arztes angewendet wer-
den.

Gegenanzeigen

Acetylsalicylsdure-Tabletten 100 mg diirfen
nicht angewendet werden

- bei Magen- und Darmgeschwiiren
- bei krankhaft erhéhter Blutungsneigung

- bei Uberempfindlichkeit gegeniiber Ace-
tylsalicylsdure und anderen Salicylaten

- in den letzten drei Monaten der Schwan-
gerschaft.

Acetylsalicylsdure-Tabletten 100 mg sollen in
der Regel nicht oder nur unter drztlicher Kon-
trolle angewendet werden

- bel gleichzeitiger Therapie mit gerinnungs-
hemmenden Arzneimitteln (z. B. Cumarin-
derivate, Heparin - mit Ausnahme niedrig
dosierter Heparin-Therapie)

— bei Asthma bronchiale

— bei Uberempfindlichkeit gegen andere
Entziindungshemmei/Antirheumatika oder
andere allergene Stoffe

— bei chronischen oder wiederkehrenden
Magen- oder Zwdolifinderdarmbeschwer-
den

- bei vorgeschidigter Niere
— bei schweren Leberfunktionsstérungen

- in den ersten sechs Monaten der Schwan-
gerschaft,

Hinweise:

Patienten, die an Asthma, Heuschnupfen,
Nasenschleimhautschwellungen (Nasenpoly-
pen) oder chronischen Atemwegsinfektionen
(besonders gekoppelt mit heuschnupfenarti-
gen Erscheinungen) leiden und Patienten mit
Uberempfindlichkeit gegen Schmerz- und
Rheumamitte] aller Art sind bei Anwendung
von Acetylsalicylsdure-Tabletten 100 mg
durch Asthmaanfille gefdhrdet (sog. Analge-
tika-Intoleranz/Analgetika-Asthma). Sie soll-
ten vor Anwendung den Arzt befragen. Das
gleiche gilt fiir Patienten, die auch auf andere
Stoffe mit Hautreaktionen, Juckreiz oder Nes-
selfieber allergisch reagieremn.

Acetylsalicylséure soll bei Kindern und Ju-
gendlichen mit fieberhaften Erkrankungen
nur auf arztliche Anweisung und nur dann
angewendet werden, wenn andere MaBnah-
men nicht wirken. Sollte es bei diesen Erkran-
kungen zu lang anhaltendem Erbrechen kom-
men, so kann dies ein Zeichen des Reye-
Syndroms, einer sehr seltenen, aber unter
Umstdnden lebensbedrohlichen Krankheit
sein, die unbedingt soforliger &rztlicher Be-
handlung bedarf.
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Anwendung in der Schwangerschaft und
Stillzeit:

Da der Einflu8 einer Prostaglandinsynthese-
hemmung auf die Schwangerschaft ungeklért
ist, sollte Acetylsalicylsdure im 1. und 2. Tri-
menon nichf eingenommen werden. Eine
Einnahme im letzten Trimenon ist kontraindi-
ziert,

Bei ldngerer Einnahme héherer Dosen sollte
abgestillt werden (siehe auch 7.12.2 ,Repro-
duktionstoxizitat”).

Nebenwirkungen

Haufige Nebenwirkungén sind Magen-Darm-
Beschwerden wie Magenschmerzen, Mikro-
blutungen.

Gelegentlich treten Ubelkeit, Erbrechen,
Durchfille auf.

Selten kommt es zu Magenblutungen und
Magengeschwiiren sowie, vor allem bei
Asthmatikern, zu Uberempfindlichkeitsreak-
tionen (Anfdlle von Atemnot, Hautreaktio-
nen)j.

In Einzelfdllen wurden Leber- und Nieren-
funktionsstérungen, Hypoglykdmie sowie be-
sonders schwere Hautausschlige (bis hin zu
Erythema exsudativum multiforme) beschrie-
ben.

Zentralnerviése Stérungen wie Kopfschmer-
zen, Schwindel, Erbrechen, Chrensausen,
Sehstorungen oder Somnolenz sowie Eisen-
mangelandmie kénnen bei ldngerdauernder
oder chronischer Anwendung auftreten,

Zu Stdrungen des Sduren-Basen-Haushaltes
sowie zur Natrium- und Wasserretention kann
es bei Anwendung hoher Dosen und bei ent-
sprechender Disposition kommen.

Hinweise:

Bei haunfiger und lingerer Anwendung kann
es In seltenen Fillen zu Magengeschwiiren
und zu schweren Magenblutungen kommen,
Bei Auftreten von schwarzem Stuhl {Teer-
stuhl] ist sofort der Arzt zu benachrichtigen.

In seltenen Féllen kann nach ldngerer An-
wendung von Acetylsalicylsdure eine Blut-
armut durch verborgene Magen-Darm-Blut-
verluste auftreten.

Schwindel und Ohrenklingen kénnen, insbe-
sondere bei Kindern und &dlteren Patienten,
Symptome einer Uberdosierung sein. In die-
sen Fallen ist der Arzt zu benachrichtigen.

Bei Uberschreitung der empfoblenen Dosie-
rung kénnen die Leberwerte (Transaminasen)
ansteigen. Deshalb ist die regelméidBige Kon-
trolle der Transaminasen, insbesondere bei
Kindern, erforderlich.

Acetylsalicylsdure vermindert in niedriger
Dosierung die Harnsdureausscheidung. Bei

7.6

hierfiir gefihrdeten Patienten kann dies unter
Umnstinden einen Gichtanfall ausldsen.

Acetylsalicylsdure soll bei Kindern und Ju-
gendlichen mit fieberhaften Erkrankungen
nur auf drztliche Anweisung und nur dann
angewendet werden, wenn andere MaBnah-
men nicht wirken. Sollte es bei diesen Erkran-
kungen zu lang anhaltendem Erbrechen kom-
men, s¢ kann dies ein Zeichen des Reye-
Syndroms, einer sehr seltenen, aber unter
Umstdanden lebensbedrohlichen Krankheit
sein, die unbedingt sofortiger drztlicher Be-
handlung bedari.

Bei chronischer Einnahme von Acetylsalicyl-
sdure kénnen Kopfschmerzen auftreten, die
zu erneuter Einnahme und damit wiederum
zum Unterhalten der Kopfschmerzen fihren
kiénnen.

Ganz allgemein kann die langfristige Ein-
nahme von Schmerzmitteln, insbesondere
bei Kombination mehrerer schmerzstillender
Wirkstoffe, zur dauerhaften Nierenschédi-
gung mit dem Risike eines Nierenversagens
(Analgetika-Nephropathie) fiithren.

Wechselwirkungen mit anderen Mitteln

Erhéht werden

— die Wirkung gerinnungshemmender Arz-
neimittel, z. B. Cumarinderivate und Hepa-
rin

— das Risiko einer Magen-Darm-Blutung bei
gleichzeitiger Behandlung mit Kortikoiden
oder bei gleichzeitigem Alkchoelkonsum

- die Plasmakonzentration von Digoxin oder
Barbituraten sowie Lithium

- die Wirkung und unerwiinschten Wirkun-
gen aller nichtstercidaler Rheumanmiitel

- die Wirkung von blutzuckersenkenden
Arzneimitteln (Sulfonylharnstoffen)

- die Wirkung und die unerwiinschten Wir-
kungen von Methotrexat

- die Wirkung von chemotherapeutisch
wirksamen Sulfonamiden inklusive Cotri-
moxazol

- die Wirkung von Tritodthyronin,

Vermindert werden die Wirkungen von
- Spironolacton und Canrenocat

~ Schleifendiuretika (z. B. Furosemid)

— Urikosurika (z. B. Probenecid, Sullinpyra-
Zon)

— Antihypertonika.

Acetylsalicylsdure soll daher nicht zusammen
mit einem der o. g. Stoffe angewendet wer-
den, ohne dall der Arzt ausdiicklich die An-
weisung gegeben hat.
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Hinweis:

In Féllen, in denen eine Dosierung von mehr
als 3 g Acetylsalicylsaure pro Tag bei Erwach-
senen bzw. eine Uberschreitung der entspre-
chenden Dosis bei Kindern vorgesehen ist, ist
zu beriicksichtigen, dafl einige Antacida die
erwiinschten hochen, kontinuierlichen Sali-
cylat-Blutspiegel beeintrdchtigen kénnen.

Warnhinweise
Keine,
Wichtigste Inkompatibilitdten

Keine bekannt.

Dosierung mit Einzel- und Tagesgaben

Es wird wie {olgt eingenommen:

Alter; Einzeldosis:

Y bis 1 Jahr
1 bis 3 Jahre
4 bis 6 Jahre

Y bis 1 Tablette
1 Tablette
2 Tabletten

Die Einzeldosis kann, falls erforderlich, in Ab-
stinden von 4 bis 8 Stunden bis zu 3mal tég-
lich eingenommen werden.

Fir altere Kinder wird die Anwendung von
Darreichungsformen mit héherem Wirkstoff-
gehalt empfohlen.

Hinweis:

Bei Patienten mit Leber- oder Nierenfunk-
tionsstérungen mub} die Dosis vermindert bzw.
das Einnahmeintervall verlingert werden.

Art und Dauer der Anwendung

Die Einnahme erfolgl mit reichlich Fliissigkeit
und nicht auf niichternen Magen.

Acetylsalicylsdure-Tabletten 100 mg socllen
ohne drzilichen oder zahndrztlichen Rat nur
wenige Tage und nicht in erhdhter Dosis an-
gewendet werden.

NotfallmaBnahrmen, Symptome, Gegenmittel

Im Vordergrund einer akuten Acetylsalicyl-
sdure-Vergiftung steht eine schwere Stérung
des Sauren-Basen-Gleichgewichtes. Bereiis
im therapeutischen Dosisbereich kommt es zu
einer respiratorischen Alkalose infolge gestei-
gerter Atmung. Sie wird durch eine erhohte
renale Ausscheidung von Bicarbonat kom-
pensiert, so daB der pH-Wert des Blutes nor-
mal ist. Bei toxischen Dosen reicht diese Kom-
pensation nicht mehr aus und der pH-Wert
sowie die Bicarbonatkonzentration im Blut
sinken ab. Der Pcoz-Wert des Plasmas kann
zeitweilig normal sein. Es liegt scheinbar das
Bild einer metabolischen Azidose vor, Tat-
sdchlich aber handelt es sich um eine Kombi-

7.12

7.12.1

7.12.2

nation von respiratorischer und metabolischer
Azidose. Die Ursachen hierfix sind: Ein-
schrdnkung der Atmung durch toxische
Dosen, Anhdufung von Sdure, zum Teil
durch verminderte renale Ausscheidung
(Schwefel- und Phosphorsdure sowie Salicyl-
sdure, Milchséure, Acetessigsdure u, a.} in-
folge einer Stérung des Kohlenhydrat-Stoff-
wechsels. Hinzu tritt eine Stérung des Elek-
trolythaushaltes. Es kommt zu gréfieren Ka-
linmverlusten.

Die Symptome bei leichteren Graden einer
akuten Vergiftung (200 bis 400 pg/ml) sind;
Hyperventilation, Ohrensausen, Ubelkeit,
Erbrechen, Beeintréchtigung von Sehen und
Héren, Kopfschmerzen, Schwindel, Verwirrt-
heitszustdnde. Bei schweren Vergiftungen
(iber 400 pl/ml) kénnen Delirien, Tremor,
Atemnot, SchweiBausbriiche, Exsikkose, Hy-
perthermie und Koma auftreten. Bei Intoxika-
tionen mit Jetalem Ausgang tritt der Tod in
der Regel durch Versagen der Atemfunktion
ein,

Bei der Behandlung stehen - von den ailge-
meinen MaBnahmen (z.B. vorsichtige Ma-
genspllung) abgesehen - MaBnahmen im
Vordergrund, die der Beschleunigung der
Ausscheidung und der Normalisierung des
Sduren-Basen- und Elektrolythaushaltes die-
nen. Neben Infusionslésungen mit Natrium-
hydrogencarbonat und Kaliumchlorid werden
auch Diuretika verabfolgt.

Die Reaktion des Harns soll basisch sein, da-
mit der lonisationsgrad der Salicylate zu- und
damit die Rickdiffusionsrate in den Tubuli
abnimmt. Eine Kontrolle der Blutwerte (pH,
Peog. Bicarbonat, Kalium u.a.} ist sehr zu
empfehlen, In schweren Féllen kann eine Ha-
modialyse notwendig sein.

Pharmakologische und toxikologische Eigen-
schaften und Angaben {iber die Pharmako-
kinetik und Bioverfugbarkeit, soweit diese
Angaben fiir die therapeutische Verwendung
erforderlich sind

Pharmakologische Eigenschaften

Acetylsalicylsdure und Salicylsdure wirken
analgetisch, antipyretisch und antiphlogi-
stisch. Zusdtzlich zeigt Acetylsalicylsaure eine
stark hemmende Wirkung auf die Thrombo-
zytenaggregation.

Toxikologische Eigenschaften

Akute Toxizitat:

Eine akute Vergiftung mit tédlichem Ausgang
kann beim erwachsenen Menschen ab einer
einmaligen Dosis von 10 g, bei Kindern von
3 g Acetylsalicylsdure eintreten, Der Tod tritt
in der Regel durch Versagen der Atemfunk-
tion ein (siehe auch 7.11}.
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Chronische Toxizitdt/Subchronische Toxizitét:

Acetylsalicylsdure und der Metabolit Salicyl-
sdure wirken aufgrund ihres Wirkungsmecha-
nismus und auch lokal gewebsschiddigend
und schleimhautreizend. Schon bei therapeu-
tischer Dosierung kénnen Ulcera und Blutun-
gen im Magen-Darm-Trakt entstehen. Bei
chronischer Anwendung kann es daher zur
Andmie (Eisenmangelandmie) kommen.

Liegen Ulcera im Magen-Darm-Trakt vor, be-
steht wegen der durch Acetylsalicylsaure ver-
ringerten Gerinnungsfihigkeit des Blutes die
Gefahr bedrohlicher Blutungen. Aufler diesen
unerwiinschten Wirkungen zeigen sich in
Tierstudien nach akutem und chronischem

Einsatz hoher Dosen Nierenschaden.

Mutagenes und tumorerzeugendes Potential:

Acetylsalicylsdure wurde ausfihrlich in vitro
und in vivo beziiglich mutagener Wirkungen
untersucht. Die Gesamtheit der Befunde er-
gibt keine relevanten Verdachtsmomente [{r
eine mutagene Wirkung.

Langzeitstudien mit Acetylsalicylsdure an
Maus und Ratte ergaben keine Hinweise auf
ein eigenstdndiges tumorerzeugendes Poten-
tial von Acetylsalicylsdure.

Reproduktionstoxikologie:

Salicylate haben in Tierversuchen an mehre-
ren Tierspezies teratogene Wirkungen ge-
zeigt. Implantationsstérungen, embryo- und
fetotoxische Wirkungen sowie Stérungen der
Lernfdhigkeit bei Nachkommen nach prana-
taler Exposition sind beschrieben worden.

Eindeutige epidemiologische Befunde fiir ein
erhéhtes Fehlbildungsrisiko liegen fir den
Menschen nicht vor. Die Einnahme von Sali-
cylaten im 1. Trimenon der Schwangerschaft
ist in verschiedenen epidemiologischen Stu-
dien mit einem erhdhten Fehlbildungsrisike
{Gaumenspalten, HerzmiBbildungen) in Zu-
sammenhang gebracht worden. Diese Risiko
erscheint jedoch bei normalen therapeuti-
schen Dosen gering zu sein, da eine prospek-
tive Studie mit ca. 32 000 exponierten Mutter-
Kind-Paaren keine Assoziation mit einer er-
héhten Fehlbildungsrate ergab. Im letzten Tri-
menon der Schwangerschaft kann die Ein-
nahme von Salicylaten zu einer Verldngerung
der Gestationsdauer und zu Wehenhemmung
fithren. Bei Mutter und Kind ist eine gestei-
gerte Blutungsneigung beobachtet worden.

Bei Einnabhme von Acetylsalicylsdure kurz vor
der Geburt kann es insbesondere bei Frith-
geborenen zu intrakranialen Blutungen kom-

7.12.3
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men. Ein vorzeitiger VerschluB des Ductus ar-
teriosus beim Feten ist méglich.

Salicylate und ihre Abbauprodukte gehen in
geringen Mengen in die Muttermilch dber.
Da nachteilige Wirkungen auf den Saugling
bisher nicht bekannt geworden sind, wird bei
kurzfristiger Anwendung der empfohlenen
Dosis eine Unterbrechung des Stillens norma-
lerweise nicht erforderlich sein. Bei ldngerer
Einnahme héherer Dosen sollte abgestillt
werden.

Pharmakokinetik

Acetylsalicylsdure wird vor, wahrend und
nach der Resorption in ihren aktiven Haupt-
metaboliten Salicylsdure umgewandelt. Die
Metaboliten werden iliberwiegend iiber die
Niere ausgeschieden.

Hauptmetaboliten der Acetylsalicylsdure sind
neben der Salicyls@ure das Glycinkonjugat
der Salicylsdure (Salicylursdure), das Ether-
und das Esterglukuronid der Salicylsaure (Sa-
licylphenclglukuronid und Salicylacetylglu-
kuronid) sowie die durch Oxidation von Sali-
cylsdure entstehende Gentisinsdure und de-
ren Glycinkonjugat,

Die Resorption von Acetylsalicylsdure und
Salicylsdure erfolgt schnell und vollstindig.
Maximale Plasmaspiegel werden nach 10 bis
20 Minuten (Acetylsalicylsdure) bzw. 0,3 bis
2 Stunden (Gesamtsalicylat) erreicht. Die rek-
tale Resorpticn ist langsamer und unvellstin-
dig. Die Eliminationshalbwertszeit von Ace-
tylsalicylsdure betirdgt nur einige Minuten,
die Eliminationshalbwertszeit der Salicylsdure
betragt nach Einnahme einer Dosis von 0,5 g
Acetylsalicylsdure 2 Stunden, nach Applika-
tion von 1 g 4 Stunden, nach Einnahme einer
Einzeldosis von 5 g verldngert sie sich auf
20 Stunden.

Die PlasmaeiweiBbindung beim Menschen ist
konzentrationsabhangig; Werte von 49 % bis
iiber 70 % (Acetylsalicylsdure) bzw. 66 % bis
98 % {Salicylsaure) wurden gefunden. In der
Muttermilch, im Liquor und in der Synovial-
flissigkeit wird Salicylsdure nach Einnahme
von Acetylsalicylsdure nachgewiesen. Die
Substanz ist plazentagéngig.

Sonstige Hinweise

Schwangerschaft und Stillzeit: siehe Hinweis
unter Gegenanzeigen und Reproduktionstoxi-
kologie.

Besondere Lager- und Aufbewahrungshin-
weise

Dicht verschlossen aufbewahren.
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Bezeichnung des Fertigarzneimittels

Acetylsalicylsdure-Tabletten 500 mg

Darreichungsform

Tabletten

Eigenschaiten und Priifungen

Aussehen, Eigenschaften

Weille, nichtliberzogene, ungepufferte Tablet-
ten mit Bruchkerbe, die nur schwach nach
Essigsdure riechen diirfen,

Wirkstofifreisetzung (AB. V.5.4)

Innerhalb von 30 min miissen mindestens
80 Prozent der pro Tablette deklarierten Men-
ge Acetylsalicylsdure aufgelost sein.

Priifflassigkeit: 500 ml 0,05 M-Acetatpuffer?)
Apparatur: Drehkorbchen
Umdrehungsgeschwindigkeit: 50 U/min

Priafung auf Reinheit

Salicylsdure: hichstens 0,3 Prozent,

Gehalt

Zum Zeitpunkt der Produktireigabe: 95,0 bis
105,0 Prozent der pro Tablette deklarierten
Menge Acetylsalicylsédure,

Fiir die Haltharkeitsdauer: mindestens 90,0 Pro-
zent der pro Tablette deklarierten Menge
Acelylsalicylsdure.

Haltbarkeit

Die Haltbarkeit in den Behdltnissen nach 4
betragt mindestens 1 Jahr.

Behdltnisse

Behdlinisse aus Braunglas oder Verbund-
packstoffen als kindergesicherte Verpackung
nach DIN 55 559,

Kennzeichnung
Nach § 10 AMG, insbesondere:

Zulassungsnummer
1899.99.99

'} 2,99 g Natriumacetat R und 1,66 ml wasserfreie Essigsdure R
werden in Wasser zu 1000 ml geldst. Der pH-Wert des Puffers
betriagt 4,5 £ 0,05,

5.2
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Art der Anwendung
Zum Einnehmen mit reichlich Fliissigkeit.
Hinweise

Apothekenpflichtig.
Dicht verschlossen lagern.

Packungsbeilage

_ Nach § 11 AMG, inshesondere:

Stoff- oder Indikationsgruppe

Schmerzstillendes und fiebersenkendes Arz-
neimittel aus der Gruppe der entziindungs-
hemmenden Substanzen,

Anwendungsgebiete )
— Leichte bis méBig starke Schmerzen
— Fieber.

Hinweise:

Acetylsalicylsdure-Tabletten 500 mg sollen je-
doch bei Kindern und Jugendlichen mit fie-
berhaften Erkrankupngen wegen des mogli-
chen Aufiretens eines Reye-Syndroms nur auf
drztliche Anweisung und nur dann eingenom-
men werden, wenn andere MaBnahmen nicht
wirken (s. a. unter ,Was ist bei Kindern und
dlteren Patienten zu berticksichtigen?*).

Acetylsalicylsdure-Tabletten 500 mg sollen
lingere Zeit oder in héheren Dosen nicht
chne Befragen des Arztes oder Zahnarztes
eingenommen werden.

Gegenanzeigen

Wann diirfen Sie Acetylsalicylsdure-Tabletten
500 mg nicht einnehmen?

Sie diirfen Acetylsalicylsdure-Tabletten 500 mg
nicht einnehmen bei

- bekannter Uberempfindlichkeit gegen den
Wirkstoff Acetylsalicylsaure und gegen
Salicylate, einer Gruppe von Stoffen, die
der Acetylsalicylsdure verwandt sind

- Magen- und Darmgeschwiiren
~ krankhaft erhéhter Blutungsneigung.
Wann diirfen Sie Acetylsalicylsiiure-Tabletten

500 mg erst nach Riicksprache mit lhrem Arzl
einnehmen?

Im folgenden wird beschrieben, wann Sie
Acetylsalicylsdure-Tabletten 500 mg nur unter
bestimmten Bedingungen und nur mit beson-
derer Vorsicht einnehmen darfen. Befragen
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Sie hierzu bitte Ihren Arzt. Dies gilt auch,
wenn diese Angaben bei Thnen frither einmal
zutrafen.

Sie sollten Acetylsalicylsdure-Tabletten 500 mg
nur mit besonderer Vorsicht (d. h. in gréfieren
Einnahmeabstdnden oder in verminderter Do-
sis} und unter drztlicher Kontrolle einnehmen
bei

- Uberempfindlichkeit  gegen  andere
Schmerz-, Eniziindungs- oder Rheumamit-
tel oder bei Bestehen anderer Allergien
(siehe auch Abschnitt iiber Vorsichtsmab-
nahmen)

— gleichzeitiger Behandlung mit gerinnungs-
hemmenden Arzneimitteln {z, B. Cumarin-
derivale, Heparin [mit Ausnahme niedrig
dosierter Heparin-Behandlungl}

— Asthma bronchiale

- chronischen oder wiederkehrenden Magen-
oder Zwolffingerdarmbeschwerden

- vorgeschadigter Niere
- schweren Leberfunktionsstérungen.

Was miissen Sie in der Schwangerschaft be-
achien?

Wird wahrend einer ladngeren Einnahme
von Acetylsalicylsdure-Tabletten 500 mg eine
Schwangerschaft festgestellt, so ist der Arzt
zu benachrichtigen. Im ersten und zweiten
Schwangerschafisdrittel sollten Acetyisalicyl-
sdure-Tabletten 500 mg nur nach Riickspra-
che mit dem Arzt eingenommen werden. In
den letzten drei Monaten der Schwanger-
schaft darf Acetylsalicylsdure wegen eines
erhéhten Risikos von Komplikationen fiir
Mutter und Kind bei der Geburt nicht einge-
nommen werden.

Was miissen Sie in der Stillzeit beachten?

Der Wirkstoff Acetylsalicylsdure und seine
Abbauprodukte gehen in geringen Mengen
in die Muttermilch iiber. Da nachteilige Fol-
gen fiir den Sdugling bisher nicht bekannt ge-
worden sind, wird bei kurzfristiger Einnahme
der empfohlenen Dosis bei Schmerzen oder
Fieber eine Unterbrechung des Stillens in der
Regel nicht erforderlich sein. Sollte im Einzel-
fall eine ldngere Einnahme bzw. Einnahme
héherer Dosen {mehr als 6 Tabletten/Tag, die
3 g Acetylsalicylsdure/Tag entsprechen) ver-
ordnet worden sein, sollte jedoch ein frithzei-
tiges Abstillen erwogen werden.

Was ist bei Kindern zu beriicksichiigen?

Acetylsalicylsdure-Tabletten 500 mg sollen
jedoch bei Kindern und Jugendlichen mit
fieberhaften Erkrankungen nur auf drziliche
Anweisung und nur dann eingenommen wer-
den, wenn andere Malnahmen nicht wirken.
Sollte es bei diesen Erkrankungen zu lang an-
haltendem Erbrechen kommen, so kann dies
ein Zeichen des Reye-Syndroms, einer sehr

6.4
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seltenen, aber lebensbedrohlichen Krankheit
sein, die unbedingt sofortiger &rztlicher Be-
handlung bedarf,

VorsichtsmaBnahmen fiir die Einnahme und
Warnhinweise

Welche VorsichtsmaBnahmen miissen beach-
tet werden?

Patienten, die an Asthma, Heuschnupfen,
Nasenschleimhautschwellungen (Nasenpoly-
pen) oder chronischen Atemwegsinfektionen
(besonders gekoppelt mit heuschnupfenarti-

en Erscheinungen) leiden, und Patienten mit
Uberempfindlichkeit gegen Schmerz- und
Rheumamittel aller Art sind bei Einnahme
von Acetylsalicylsdure-Tabletten 500 mg
durch Asthmaanfille gefdhrdet (sogenann-
te Analgetika-Intoleranz/Analgetika-Asthma),
Sie sollten vor Einnahme den Arzt befragen.
Das gleiche gilt fiir Patienten, die auch gegen
andere Stoffe lberempfindlich (allergisch)
reagieren, wie z. B. mit Hautreaktionen, Juck-
reiz oder Nesselfieber.

Bei Einnahme von Acetylsalicylsdure-Tablet-
ten 500 mg vor operativen Eingriffen ist der
Arzt oder Zahnarzt zu befragen bzw. zu infor-
mieren.

Was miissen Sie Im StraBenverkehr sowie bel
der Arbeit mit Maschinen und bel Arbeiten
ohne sicheren Halt beachlen?

Es sind keine besonderen VorsichtsmaBnah-
men erforderlich.

Worauf miissen Sie noch achien?

Bei lingerem hochdosierten, nicht bestim-
mungsgemdBem Gebrauch von Schmerzmit-
teln kénnen Kopfschmerzen auftreten, die
nicht durch erhtthte Dosen des Arzneimittels
behandelt werden diirfen.

CGanz allgemein kann die gewohnheitsméafige
Einnahme von Schmerzmitteln, insbesondere
bei Kombination mehrerer schmerzstillender
Wirkstoffe, zur dauerhaften Nierenschadi-
gung mit dem Risiko eines Nierenversagens
(Analgetika-Nephropathie) fihren,

Wechselwirkungen mit anderen Mitteln

Welche anderen Arzneimittel beelnflussen
die Wirkung von Acetylsalicylsdure-Tabletien
500 mg und was mitissen Sie beachien, wenn
Sie zusdtzlich andere Arzneimittel anwenden?

Beachten Sie bitte, daf diese Angaben auch
fiir vor kurzem angewandte Arzneimittel gel-
ten kénnen.

Verstdrkt werden

- die Wirkung gerinnungshemmender Arz-
neimittel (z. B. Cumarinderivate und Hepa-
rin)
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- das Risiko einer Magen-Darm-Blutung bei
gleichzeitiger Behandlung mit Medika-
menten, die Cortison oder cortisondhnliche
Substanzen enthalten, oder bei gleichzeiti-
gem Alkoholkonsum

- die Wirkung von bestimmten blutzucker-
senkenden Arzneimitteln (Sulfonylharn-
stoffen)

— die gewilnschten und unerwiinschten Wir-
kungen von Methotrexat

- die Blutspiegel von Digoxin, Barbituraten
sowie Lithium

- die gewiinschten und unerwinschten Wir-
kungen einer bestimmtien Gruppe von
Schmerz- und Rheumamitteln (nichtsteroi-
dale Analgetika/Antiphlogistika)

- die Wirkung von bestimmten Antibiotika
(Sulfonamide und Sulfonamid-Kombinatio-
nen [z. B. Sulfamethoxazol / Trimethoprim])

~ die Wirkung von Triiodthyronin, einem
Medikament gegen Schilddriisenunter-
funktion.

Acetylsalicylsaure-Tabletten 500 mg vermin-
dern die Wirkungen von

- bestimmten Medikamenten, die eine ver-
mehrte Harnausscheidung bewirken (soge-
nannte Aldosteronantagonisten und Schiei-
fendiuretika)

- blutdrucksenkenden Arzneimitteln

- harnsdureausscheidenden Gichtmitteln (z.B.
Probenecid, Sulfinpyrazon).

Acetylsalicylsdure-Tabletten 500 mg sollten
daher nicht zusammen mit einem der o. g.
Stoffe angewendet werden, ohne daB der Arzt
ausdriicklich die Anweisung gegeben hat.

Welche GenuBmittel, Speisen und Getridnke
sollten Sie meiden?

Wahrend der Einnahme von Acetylsalicyl-
sdure-Tabletten 500 mg sollte AlkoholgenuB
moglichst vermieden werden,

Dosierungsanleitung, Art und Dauer der An-
wendung

Die folgenden Angaben gelten, soweit lhnen
ihr Arzt Acetylsalicylsdure-Tabletten 500 mg
nicht anders verordnet hat. Bitte halten Sie
sich an die Einnahmevorschriften, da Acetyl-
salicylsdure-Tabletten 500 mg sonst nicht
richtig wirken kénnen.

Wieviel und wie oft soliten Sie Acetylsalicyl-
sdure-Tubletien 500 mg einnehmen?

Alter; Einzeidosis:

6 bis 14 Jahre

Jugendliche
und Erwachsene

4 bis 1 Tablette

1 bis 2 Tabletten

6.7

6.8

Die Einzeldosis kann, falls erforderlich, in Ab-
stdnden von 4 bis 8 Stunden bis zu 3mal tig-
lich eingenommen werden.

Hinweis:

Bei Patienten mit Leber- oder Nierenfunk-
tionsstérungen muB die Dosis vermindert
bzw. das Einnahmeintervall verlingert wer-
den.

Wie und wann solilen Sie Acelylsalicylsture-
Tabletten 500 mg einnehmen?

Nehmen Sie Acetylsalicylsiure-Tabletten
500 mg unzerkaut mit reichlich Fliissigkeit
und nicht auf niichternen Magen ein.

Wie lange sollten Sie Acetylsalicylsiure-
Tabletten 500 mg einnehment?

Nehmen Sie Acetylsalicylsdure-Tabletten
500 mg gegen Schmerzen oder Fieber ohne
drztlichen oder zahnérztlichen Rat nicht lan-
ger als 3 bis 4 Tage ein.

Einnahmefehler und Uberdosierungen

Was isf zu tun, wenn Acetylsalicylsiure-
Tabletten 500 mg in zu grofien Mengen ein-
genommen wurden (beabsichtigte oder verse-
hentliche Uberdosierung)?

Schwindel und Ohrenklingen kénnen, insbe-
sondere bei Kindern und &lieren Patienten,
Zeichen einer ernsthaften Vergiftung sein,

Bei Verdacht auf eine Uberdosierung mit Ace-
tylsalicylsdure-Tabletten 500 mg benachrich-
tigen Sie bitte Thren Arzt. Dieser kann ent-
sprechend der Schwere einer Vergiftung fiber
die gegebenenfalls erforderlichen MaBnah-
men entscheiden.

Nebenwirkungen

Welche Nebenwirkungen kénnen bei Fin-
nahme von Acetylsalicylséure-Tabletten 500 mg
auftreten?

Haufige Nebenwirkungen sind Magen-Darm-
Beschwerden wie Magenschmerzen und
geringfiigige Blutverluste aus dem Magen-
Darm-Bereich (Mikroblutungen}.

Gelegentlich treten Ubelkeit, Erbrechen,

Durchfalle auf.

Selien kommt es zu Magenblutungen und
Magengeschwiiren sowie, vor allem bei
Asthmatikern, zu Uberempfindlichkeitsreak-
tionen (Anfdlle von Atemnoi, Hautreaktio-
nen),

In Einzeilfadllen wurden Leber- und Nieren-
funktionsstérungen, Verminderung der Blut-
zuckerwerte (Hypoglykidmie) sowie beson-
ders schwere Hautausschldge (bis hin zu Ery-
thema exsudativum multiforme) beschrieben.

Acetylsalicylsdure vermindert in niedriger
Dosierung die Harnsiureausscheidung. Bei
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hierfiir gefdhrdeten Patienten kann dies unter
Umstanden einen Gichtanfall ausldsen.

Bei lingerdauernder oder chronischer Ein-
nahme kénnen zentralnervose Stérungen wie
Kopfschmerzen, Schwindel, Erbrechen, Oh-
rensausen, Sehstérungen oder Somnolenz
sowie Blutarmut durch Eisenmangel (Eisen-
mangelandmie) auftreten.

in seltenen Fillen kann nach lingerer
Einnahme von Acetylsalicylsdure-Tabletten
500 mg eine Blutarmut durch verborgene Ma-
gen-Darm-Blutverluste auftreten.

Wenn Sie Nebenwirkungen bei sich beobach-
ten, die nicht in dieser Packungsbeilage auf-
gefhrt sind, teilen Sie diese bitte Ihrem Arzt
oder Apotheker mit.

Welche GegenmaBinahmen sind bei Neben-
wirkungen zu ergreifen? :

Soliten Sie die oben genannten Nebenwir-
kungen bei sich becbachten, sollen Acetyl-
salicylsdure-Tabletten 500 mg nicht nochmals
eingenommen werden. Benachrichtigen Sie
Thren Arzt, damit er iiber den Schweregrad
und gegebenenfalls erforderliche weitere
MaBnahmen entscheiden kann.

Bei den ersten Anzeichen einer Uberempfind-
lichkeitsreaktion dirfen Acetylsalicylsaure-
Tabletten 500 mg nicht nochmals eingenom-
men werden.

Bei Auftreten von schwarzem Stuhl (Teer-
stuhl, Zeichen einer schweren Magenblu-
tung) ist sofort der Arzt zu benachrichtigen.

Hinweis

Dicht verschlossen aufbewahren,

Fachinformation
Nach § 11 a AMG, insbesondere:

Verschreibungsstatus/Apothekenpflicht
Apothekenpflichtig.

Stoff- oder Indikaticnsgruppe

Analgetikum
Antiphlogistikum.

Anwendungsgebiete

Leichte bis maBig starke Schmerzen; Fieher.
Hinweise:

Acetylsalicylsaure-Tabletten 500 mg sollen
jedoch bei Kindern und Jugendiichen mit
fieberhaften Erkrankungen wegen des mégli-
chen Auftretens eines Reye-Syndroms nur auf
arzfliche Anweisung und nur dann angewen-
det werden, wenn andere MalBnahmen nicht
wirken.

7.4

Acetylsalicylsdure-Tabletten 500 mg sollen
langere Zeit oder in hoheren Dosen nicht
chne Befragen des Arztes angewendet wer-
den.

Gegenanzeigen

Acetylsalicylsdure-Tabletten 500 mg diirfen
nicht angewendet werden

hei Magen- und Darmgeschwiiren

bei krankhaft erhéhter Blutungsneigung

1

bei Uberempfindlichkeit gegeniiber Ace-
tylsalicylsdure und anderen Salicylaten

in den letzten drei Monaten der Schwan-
gerschalft.

Acetylsalicylsdure-Tabletten 500 mg sollen in
der Regel nicht oder nur unter drztlicher Kon-
trolle angewendet werden

- bei gleichzeitiger Therapie mit gerinnungs-
hemmenden Arzneimitteln {z, B. Cumarin-
derivate, Heparin - mit Ausnahme niedrig
'dosierter Heparin-Therapie)

— bei Asthma bronchiale

- bei Uberempfindlichkeit gegen andere
Entziindungshemmer/Antirheumatika oder
andere allergene Stoffe

— bei chronischen oder wiederkehrenden
Magen- oder Zwélffinderdarmbeschwer-
den

— bei vorgeschadigter Niere
— bei schweren Leberfunktionsstbrungen

-~ in den ersten sechs Monaten der Schwan-
gerschaft.

Hinweise:

Patienten, die an Asthma, Heuschnupfen,
Nasenschleimhautschwellungen (Nasenpoly-
pen) oder chronischen Atemwegsinfektionen
{besonders gekoppelt mit heuschnupfenarti-
%ele)n Erscheinungen) leiden und Patienten mit

erempfindlichkeit gegen Schmerz- und
Rheumamittel aller Art sind bei Anwendung
von Acetylsalicylsdure-Tabletten 500 mg
durch Asthmaanfille gefdhrdet (sog. Analge-
tika-Intoleranz/Analgetika-Asthma). Sie soll-
ten vor Anwendung den Arzt befragen. Das
gleiche gilt kir Patienten, die auch auf andere
Stoffe mit Hautreaktionen, Juckreiz oder Nes-
selfieber allergisch reagieren.

Acetylsalicylsdure soll bei Kindern und Ju-
gendlichen mit fieberhaften Erkrankungen
nur auf drztliche Anweisung und nur dann
angewendet werden, wenn andere Mal-
nahmen nicht wirken. Sollte es bei diesen Er-
krankungen zu lang anhaltendem Erbrechen

. kommen, so kann dies ein Zeichen des Reye-

Syndroms, einer sehr seltenen, aber unter
Umstdnden lebensbedrohlichen Krankheit
sein, die unbedingt sofortiger drztlicher Be-
handlung bedarf.
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Anwendung in der Schwangerschaft und
Stillzeit:

Da der EinfluB einer Prostaglandinsynthese-
hemmung auf die Schwangerschaft ungelklart
ist, sollte Acetylsalicylsdure im 1. und 2. Tri-
menon nicht eingenommen werden. Eine Fin-
nahme im letzten Trimenon ist kontraindi-
ziert.

Bei ldngerer Einnahme héherer Dosen sollte
abgestillt werden (siehe auch 7.12.2 ,Repro-
duktionstoxizitadt”).

Nebenwirkungen

Haufige Nebenwirkungen sind Magen-Darm-
Beschwerden wie Magenschmerzen, Mikro-
blutungen. .

Gelegentlich treten Ubelkeit,
Durchfalle auf.

Erbrechen,

Selten kommt es zu Magenblutungen und
Magengeschwiren sowie, vor allem bei
Asthmatikern, zu Uberempfindlichkeitsreak-
tionen (Anfdlle von Atemnot, Hautreaktio-
nen)j,

In Einzelféllen wurden Leber- und Nieren-
funktionsstérungen, Hypoglykdmie sowie be-
sonders schwere Hautausschlidge (bis hin zu
Erythema exsudativum multiforme} beschrie-
ben,

Zentralnervdse Stoérungen wie Kopfschmer-
zen, Schwindel, Erbrechen, Ohrensausen,
Sehstérungen oder Somnolenz sowie Eisen-
mangelandmie kénnen bei lingerdauernder
oder chronischer Anwendung auftreten.

Zu Stérungen des Sduren-Basen-Haushaltes
sowie zur Natrium- und Wasserretention kann
&s bei Anwendung hoher Dosen und bei ent-
sprechender Disposition kommen.

Hinweise;

Bei héduliger und lingerer Anwendung kann
es in seltenen Fillen zu Magengeschwiiren
und zu schweren Magenblutungen kommen.
Bei Auftreten von schwarzem Stuhl (Teer-
stuhl) ist sofort der Arzt zu benachrichtigen.

In seltenen Fillen kann nach lingerer An-
wendung von Acelylsalicylsdure eine Blut-
armut durch verborgene Magen-Darm-Blui-
verluste auftreten.

Schwindel und Ohrenkilingen kénnen, insbe-
sondere bei Kindern und &lteren Patienten,
Symptome einer Uberdosierung sein. In die-
sen Fallen ist der Arzt zu benachrichtigen,.

Bei Uberschreitung der empfohlenen Dosie-
rung konnen die Leberwerte (Transaminasen)
ansteigen. Deshalb ist die regelmiBige Kon-
trolle der Transaminasen, inshesondere bei
Kindern, erforderlich.

Acetylsalicylsdure vermindert in niedriger
Dosierung die Hamsdureausscheidung. Bei

7.6

hierfiir geféhrdeten Patienten kann dies unter
Umstdnden einen Gichtanfall auslésen.

Acetylsalicylsdure soll bei Kindern und Ju-
gendlichen mit fieberhaften Erkrankungen
nur auf arztliche Anweisung und nur dann
angewendet werden, wenn andere MaB-
nahmen nicht wirken. Sollte es bei diesen Er-
krankungen zu lang anhaltendem Erbrechen
kommen, so kann dies ein Zeichen des Reye-
Syndroms, einer sehr seltenen, aber unter
Umstdnden lebensbedrohlichen Krankheit
sein, die unbedingt sofortiger &rzilicher Be-
handlung bedarf.

Bei chronischer Einnahme von Acetylsalicyl-
sdure kénnen Kopfschmerzen aufireten, die
zu emeuter Einnahme und damit wiederum
zum Unterhalten 'der Kopfschmerzen fithren
kdénnen,

Ganz allgemein kann die langfristige Ein-
nahme wvon Schmerzmitteln, insbesondere
bei Kombination mehrerer schmerzstillender
Wirkstoffe, zur dauerhaften Nierenschidi-
gung mit dem Risiko eines Nierenversagens
{Analgetika-Nephropathie) fithren.

Wechselwirkungen mit anderen Mitteln

Erhéht werden

- die Wirkung Antikoagulanzien, z.B. Cu-
marinderivate und Heparin

~ das Risiko einer Magen-Darm-Blutung bej
gleichzeitiger Behandlung mit Kortikoiden
oder bei gleichzeitigem Alkoholkonsum

- die Plasmakonzentration von Digoxin oder
Barbituraten sowie Lithium

- die Wirkung und unerwiinschten Wirkun-
gen aller nichisteroidaler Rheumamittel

- die Wirkung von oralen Antidiabetika (Sul-
fonylharnstoffen)

- die Wirkung und die unerwiinschten Wis-
kungen von Methotrexat

- die Wirkung von chemotherapeutisch
wirksamen Sulfonamiden inklusive Cotri-
moxazol

- die Wirkung von Triiodthyronin.

Vermindert werden die Wirkungen von

— Spironelacton und Canrenoat

[

Schleifendiuretika (z. B. Furosemid)

Urikosurika (z. B. Probenecid, Sulfinpyra-
zon) -

Antihypertonika.

Acetylsalicylsdure soll daher nicht zusammen
mit einem der o.g. Stoffe angewendet wer-
den, ohne daB der Arzt ausdiicklich die An-
weisung gegeben hat.
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Hinweis:

In Fallen, in denen eine Dosierung von mehr
als 3 g Acetylsalicylsdure pro Tag bei Erwach-
senen bzw. eine {Jberschreitung der entspre-
chenden Dosis bei Kindern vorgesehen ist, ist
zu beriicksichtigen, daf einige Antacida die
erwiinschien hohen, kontinuierlichen Salicy-
lat-Blutspiegel beeintrachtigen kénnen.

Warnhinweise

Keine.

Wichtigste Inkompatibilititen

Keine bekannt.

Deosierung mit Einzel- und Tagesgaben

Es wird wie folgt eingenommen:

Alter: Einzeldosis:

6 bis 14 Jahre

Jugendliche
und Erwachsene

i bis 1 Tablette

1 bis 2 Tabletten

Die Einzeldosis kann, falls erforderlich, in Ab-
stdnden von 4 bis 8 Stunden bis zu 3mal tag-
lich eingenommen werden.

Hinweis:
Bei Patienten mit Leber- oder Nierenfunk-
tionsstdrungen muB die Dosis vermindert

bzw. das Einnahmeintervall verlangert wer-
den.

Art und Dauer der Anwendung

Die Einnahme erfolgt mit reichlich Flissigkeit
und nicht auf niichternen Magen,

Acetylsalicylsdure-Tabletten 500 mg sollen
ohne &rztlichen oder zahnirztlichen Rat nur
wenige Tage und nicht in erhdhter Dosis an-
gewendet werden.

Notfallmafinahmen, Symptome, Gegenmittel

Im Vordergrund einer akuten Acetylsalicyl-
sdure-Vergiftung steht eine schwere 5i6rung
des Séduren-Basen-Gleichgewichies, Bereits
im therapeutischen Dosisbereich kommt es zu
einer respiratorischen Alkalose infolge gestei-
gerter Atmung. Sie wird durch eine erhdhte
renale Ausscheidung von Bicarbonat kom-
pensiert, so daBl der pH-Wert des Blufes nor-
mal ist, Bei toxischen Dosen reicht diese Kom-
pensation nicht mehr aus und der pH-Wert
sowie die Bicarbonatkonzentration im Blut
sinken ab. Der Pcoz-Wert des Plasmas kann
zeitweilig normal sein. Es Hegt scheinbar das
Bild einer metabolischen Azidose vor. Tat-
sdchlich aber handelt es sich um eine Kombi-~
nation von respiratorischer und metabolischer
Azidose. Die Ursachen hierfiir sind: Ein-
schrainkung der Atmung durch toxische
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7.12.2

Dosen, Anhdufung von Sdure, zum Teil durch
verminderte renale Ausscheidung {Schwefel-
und Phosphorsdure sowie Salicylsédure, Milch-
séure, Acetessigsdure u.a.) infolge einer 5té-
rung des Kcohlenhydrat-Stoffwechsels. Hinzu
tritt eine Stérung des Elektrolythaushaltes. Es
kommt zu gré8eren Kaliumverlusten,

Die Symptome bei leichteren Graden einer
akuten Vergiftung (200 bis 400 pg/ml) sind:
Hyperventilation, Ohrensausen, Ubelkeit,
Erbrechen, Beeintrdchtigung von Sehen und
Héren, Kopfschmerzen, Schwindel, Verwirrt-
heitszustinde. Bel schweren Vergiftungen
(liber 400 pl/ml) kénpnen Delirlen, Tremeor,
Atemnot, SchweiBausbriiche, Exsikkose, Hy-
perthermie und Koma auftreten, Bei Intoxika-
tionen mit letalem Ausgang tritt der Tod in
der Regel durch Versagen der Atemfunktion
ein.

Bei der Behandlung stehen - ven den all-
gemeinen MafBnahmen (z. B. vorsichtige Ma-
genspilung) abgesehen - MaBnahmen im
Vordergrund, die der Beschleunigung der
Ausscheidung und der Normalisierung des
Sduren-Basen- und Elektrolythaushaltes die-
nen. Neben Infusionsldsungen mit Natrium-
hydrogencarbonat und Kaliumchlorid werden
auch Diuretika verabiolgt.

Die Reaktion des Harns soll basisch sein, da-
mit der Ionisationsgrad der Salicylate zu- und
damit die Riickdiffusionsrate in den Tubuli
abnimmt. Eine Kontrolle der Blutwerte (pH,
Pcoa Bicarbonat, Kalium u. a.) ist sehr zu
empfehien. In schweren Féllen kann eine
Hamodialyse notwendig sein.

Pharmakologische und toxikelogische Eigen-
schaften und Angaben 0ber die Pharmako-
kinetik und Bioverfiigharkeit, soweit diese
Angaben fir die therapeutische Verwendung
erforderlich sind

Pharmakologische Eigenschaften

Acetylsalicylsdure und Salicylsdure wirken
analgetisch, antipyretisch und antiphlogi-
stisch. Zusdtzlich zeigt Acetylsalicylsdure eine
stark hemmende Wirkung auf die Thrombo-
zytenaggregation.

Toxikologische Eigenschaften

Akute Toxizitél:

Eine akute Vergiftung mit tédlichem Ausgang
kann beim erwachsenen Menschen ab einer
einmaligen Dosis von 10 g, bei Kindern von
3 g Acetylsalicylsdure eintreten. Der Tod tritt
in der Regel durch Versagen der Atemfunk-
tion ein (siehe auch 7.11}.

Chronische Toxizitdt/Subchronische ToxizitAt:

Acetylsalicylsdure und der Metabolit Salicyl-
sdure wirken aufgrund ihres Wirkungsmecha-
nismus und auch lokal gewebsschiddigend
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und schleimhautreizend. Schon bei therapeu-
tischer Dosierung kénnen Ulcera und Blu-
tungen im Magen-Darm-Trakt enistehen. Bei
chronischer Anwendung kann es daher zur
Andmie (Eisenmangelanidmie) kommen,

Liegen Ulcera im Magen-Darm-Trakt vor, be-
steht wegen der durch Acetylsalicylsdure ver-
ringerten Gerinnungsfahigkeit des Blutes die
Gelahr bedrohlicher Blutungen. AuBer diesen
unerwiinschten Wirkungen zeigten sich in
Tierstudien nach akutem und chronischem
Einsatz hoher Dosen Nierenschéden,

Mutagenes und tumorerzengendes Potential:

Acetylsalicylsdure wurde ausfilhrlich in vitro
und in vivo beziiglich mutagener Wirkungen
untersucht. Die Gesamtheit der Befunde er-
gibt keine relevanten Verdachtsmomente §iir
eine mutagene Wirkung,

Langzeitstudien mit Acetylsalicylsdure an
Maus und Ratte ergaben keine Hinweise auf
ein eigenstindiges tumorerzeugendes Poten-
tial von Acetylsalicylsdure.

Reproduktionstoxikologie;

Salicylate haben in Tierversuchen an mehre-
ren Tierspezies teratogene Wirkungen ge-
zeigt. Implantationsstérungen, embryo- und
fetotoxische Wirkungen sowie Stérungen der
Lernfahigkeit bei Nachkommen nach prana-
taler Exposition sind beschrieben worden.

Eindeutige epidemioclogische Befunde fiir ein
erhohtes Fehlbildungsrisike liegen fiir den
Menschen nicht vor. Die Einnahme von Sali-
cylaten im 1. Trimenon der Schwangerschaft
ist in verschiedenen epidemiologischen Stu-
dien mit einem erhdhten Fehlbildungsrisiko
(Gaumenspalten, HerzmiBbildungen) in Zu-
sammenhang gebracht worden. Dieses Risiko
erscheint jedoch bei normalen therapeuti-
schen Dosen gering zu sein, da eine prospek-
tive Studie mit ca. 32 000 exponierten Mutter-
Kind-Paaren keine Assoziation mit einer er-
héhten Fehlbildungsrate ergab. Im letzten Tri-
menon der Schwangerschaft kann die Ein-
nahme von Salicylaten zu einer Verlingerung
der Gestationsdauer und zu Wehenhemmung
fithren. Bei Mutter und Kind ist eine gestei-
gerte Blutungsneigung beobachtet worden.

Bei Einnahme von Acetylsalicylsdure kurz vor
der Geburt kann es insbesondere bei Friih-
geborenen zu intrakranialen Blutungen kom-
men. Ein vorzeitiger Verschlufl des Ductus ar-
teriosus beim Felen ist méglich.

7123

7.13

7.14

Salicylate und ihre Abbauprodukte gehen in
geringen Mengen in die Muttermilch iiber.
Da nachteilige Wirkungen auf den Siugling
bisher nicht bekannt geworden sind, wird bei
kurziristiger Anwendung der empfohlenen
Dosis eine Unterbrechung des Stillens norma-
lerweise nicht erforderlich sein. Bei langerer
Einnahme hoherer Dosen sollte abgestillt wer-
den.

Pharmakokinetik

Acetylsalicylséure wird vor, wéhrend und
nach der Resorption in ihren aktiven Haupt-
metaboliten Salicylsure umgewandelt. Die
Metaboliten werden Uberwiegend {ber die
Niere ausgeschieden.

Hauptmetaboliten der Acetylsalicylsdure sind
neben der Salicylsdure das Glycinkonjugat
der Salicylsdure (Salicylursdure), das Ether-
und das Esterglukuronid der Salicylsdure
(Salicylphenolglukuronid und Salicylacetyl-
glukuronid) sowie die durch Oxidation von
Salicylséure entstehende Gentisinsdure und
deren Glycinkonjugat.

Die Resorption von Acetylsalicylsdure und
Salicylsdure erfolgt schnell und vollstindig.
Maximale Plasmaspiegel werden nach 10 bis
20 Minuten (Acetylsalicylsdure) bzw. 0,3 bis
2 Stunden (Gesamtsalicylat) erreicht. Die rek-
tale Resorption ist langsamer und unvollstin-
dig. Die Eliminationshalbwertszeit von Ace-
tylsalicylsdure betrdgt nur einige Minuten,
die Eliminationshalbwertszeit der Salicylsdure
betrégt nach Einnahme einer Dosis von 0,5 g
Acetylsalicylsdure 2 Stunden, nach Applika-
tion von 1 g 4 Stunden, nach Einnahme einer
Einzeldosis von 5 g verlangert sie sich auf
20 Stunden.

Die PlasmaeiweiBbindung beim Menschen ist
konzentrationsabhéngig: Werte von 49 % bis
ilber 70 % (Acetylsalicylsdure) bzw, 66 % bis
98 % (Salicylsdure) wurden gefunden. In der
Muttermilch, im Liguor und in der Synovial-
flisssigkeit wird Salicylsdure nach Finnahme
von Acetylsalicylsdure nachgewiesen. Die
Substanz ist plazentagéngig.

Sonstige Hinweise

Schwangerschaft und Stillzeil: siehe Hinweis
unter Gegenanzeigen und Reproduktionstoxi-
kologie.

Besondere Lager- und Aufbewahrungshin.
weise

Dcht verschlossen aufbewahren.
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Lfd. Nr. 62 Anis
1 Bezeichnung des Fertigarzneimiitels 6 Packungsbeilage
Anis Nach § 11 AMG, insbesondere:
6.1 Stoff- oder Indikationsgruppe
2 Darreichungsform Pflanzliches Magen-Darm-Mittel / Mittel zur
Behandlung von Atemwegserkrankungen.
Tee
6.2 Anwendungsgebiete
Verdauungsbeschwerden, besonders — mit
3 Elgenschaften und Priifungen leichten Krampfen im Magen-Darm-Bereich;
Haltbarkeit: Katarrhe der Luftwege.
Der Gehalt an therischem Ol im Anis nimmt | -3 ~ Gegenanzeigen
in den Behdlinissen nach 4 etwa um 0,2 Pro- Allergie gegen Anis und Anethol.
zent absolut pro Jahr ab. Die Dauer der Halt-
barkeit errechnet sich somit aus der Differenz | 6.4 Wechselwirkungen mit anderen Mitteln
des zum Zeitpunkt der Abpackung bestimm- .
ten Gehaltes an atherischem Ol und dem Keine bekannt.
durch das Arzneibuch vorgeschriebenen Min-
destgehalt. g 6.5 Dosierungsanleitung und Art der Anwendung
Soweit nicht anders verordnet, wird 2mal tag-
lich eine Tasse des wie folgt bereiteten
4 Behiilinisse Teeaufgusses getrunken:
Geklebte Blockbodenbeutel bzw. Seitenfal- ¥ Teeldffel voll (ca. 1,5 g) kurz vor Gebrauch
tenbeutel aus einseitig glattem, gebleichtem zerstoBener Anis oder die zerkleinerte ent-
Natronkraftpapier 50 g/m?, gefiittert mit ge- sprechende Menge in einem oder mehreren
bleichtem Pergamyn 40 g/m?. Aufgufibeutel{n) wird mit siedendem Wasser
(ca. 150 mi) {ibergossen und nach etwa 10 bis
15 Minuten gegebenenfalls durch ein Teesieb
gegeben.
5 Kennzeichnung
Nach § 10 AMG, insbesondere: 6.6  Dauerder Anwendung
Bei akuten Beschwerden, die lénger als eine
5.1 Zulass mm Woche anhalten oder periodisch wieder-
' ulassungsnummer kehren, wird die Riicksprache mit einem Arzt
8099.99.99 empfohlen.
6.7 Nebenwirkungen
52 Art der Anwend
e ung Gelegentlich allergische Reaktionen der
Zum Trinken nach Bereitung eines Teeauf- Haut, der Atemwege und des Magen-Darm-
gusses. Traktes.
6.8 Hinweis
53 Hinweis
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Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagern.

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufbe-
wahren.
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Lfd. Nr. 64 Arnikabliiten
1 Bezeichnung des Fertigarzneimittels 6.2 Anwendungsgebiete
Arnikabliiten Zur duberlichen Anwendung bei Verletzungs-
und Uniallfolgen, z, B, bei Blutergiissen, Ver-
stauchungen, Prellungen, Quetschungen,
2 Darreichungsiorm Odemen infolge eines Knochenbruchs, bei
Tee rheumatischen Muskel- und Gelenkbe-
schwerden, Furunkulose und Entziindungen
als Folge von Insektenstichen. Oberflichtiche
3 Elgenschaften und Pritfungen Venenentziindungen.
Haltbarkeit: 6.3 (Gegenanzeigen
Die Haltbarkeit in den Behélinissen nach 4 Bekannte Uberempfindlichkeit gegentiber
betrigt 3 Jahre, Korbbliitlern, wie z, B, Arnika, Kamille, Rin-
gelblumen, Schafgarbe.
4 Behidltnisse 6.4 Wechselwirkungen mit anderen Mitteln
Geklebte Blockbodenbeutel bzw. Seitenfal- Keine bekannt,
tenbeutel aus einseitig glattem, gebleichtem . )
Natronkraftpapier 50 g/m?, gefiittert mit ge- [ 6.3 Dosierungsanleitung und Art der Anwendung
. 2
bleichtem Pergamyn 40 g/m”. Soweit nicht anders verordnet, werden mehr-
mals tdglich mit einem Aufgufi Umschlige be-
5 Kennzeichnung reitet. Der AufguBl wird wie folgt hergestellt:
: Etwa 4 Teeldffel voll {ca. 2 g) Arnikabliten
Nach § 10 AMG, insbesondere: oder die entsprechende Menge in einem oder
5.1 Zulassunasnummer mehreren AufguBbentel(n) werden mit sie-
’ u g dendem Wasser {ca. 100 ml) iibergossen und
8199.96.99 nach etwa 10 bis 15 Minuten gegebenenfalls
durch ein Teesieb gegeben.
5.2 Art der Anwendung .
6.6 Nebenwirkungen
Fiir Umschldge nach Bereitung eines Aufgus- . .
ses. Ldngere Anwendung an geschédigter Haut,
z. B. bei Verletzungen oder Unterschenkelge-
5.3 Hinweis schwiiren, ruft haufig Hautentziindungen mit
Schwellungen und/oder Blaschenbildung
Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagern. hervor. Ferner kénnen bei langerer Anwen-
dung Ekzeme auftreten. Bei hoher Konzentra-
. tion im AufguB sind auch primér toxisch be-
6 Packungsbeilage dingte Hautreaktionen mit Bldschenbildung
Nach § 11 AMG, insbesondere: bis zum Absterben von Gewebeteilen még-
' ' lich.
6.1 Stoff- oder Indikationsgruppe 6.7 Hinweise

Pilanzliches Mittel bei Muskel- und Nerven-
schmerzen / Mittel gegen Krampfaderbe-
schwerden / Mittel bei értlichen Entziindun-
gen.

Nicht zur innerlichen Anwendung,

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufbe-
wahren,
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Lfd. Nr. 43

5.1

52

5.3

6.1
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Baldrianwurzel

Bezeichnung des Fertigarzneimittels
Baldrianwurzel

Darreichungsform

Tee

Eigenschaften und Prifungen
Haltbarkeit:

Die Haltbarkeit in den Behditnissen nach 4
betrdgt 3 Jahre.

Behiltnisse

Geklebte Blockbodenbeutel bzw. Seitenfal-
tenbeutel aus einseitig glattem, gebleichtem
Natronkraftpapier 50 g/m?, gefiittert mit ge-
bleichtem Pergamyn 40 g/m?.

Kennzeichnung

Nach § 10 AMG, insbesondere:

Zulassungsnummer

6199.99.99

Art der Anwendung

Zum Trinken nach Bereitung eines Teeauf-
gusses und zur Bereitung von Badern.

Hinweis

Vor Licht und Feuchtigkeit geschitzt lagern.

Packungsbeilage
Nach § 11 AMG, insbesondere:

Stoff- oder Indikationsgruppe
Pflanzliches Beruhigungsmittel,

6.2

6.3

6.4

6.5

6.6

6.7

6.8

Anwendungsgebiete

Unruhezustinde, nervés bedingte Einschlaf-
stérungen.

Gegenanzeigen

Keine bekannt,

Wechselwirkungen mit anderen Mitteln

Keine bekannt.

Dosierungsanleitung und Art der Anwendung

Soweit nicht anders verordnet, wird ein- bis
mehrmals taglich eine Tasse des wie {olgt be-
reiteten Teeaufgusses getrunken cder einmal
taglich ein Volibad genommen:

1 Teeldffel voll (ca. 2,5 g) Baldrianwurzel oder
die entsprechende Menge in einem oder meh-
reren Aufgufibeutel{n) wird mit siedendem
Wasser {ca. 150 ml) Gbergeossen und nach et-
wa 10 bis 15 Minuten gegebenenfalls durch
ein Teesieb gegeben.

Zur AuBerlichen Anwendung werden 100 g
Baldrianwurzel fiir ein Vollbad eingesetzt,
Dauer der Anwendung

Bei akuten Beschwerden, die linger als eine
Woche andauern oder periodisch wiederkeh-
ren, wird die Riicksprache mit einem Arzi
empfohlen,

Nebenwirkungen

Keine bekannt.

Hinweis

Vor Licht und Feuchtigkeit geschitzt aufbe-
wahren.
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Lfd. Nr. 71 Birkenblitter
1 Bezeichnung des Fertigarzneimittels 6.3 Gegenanzeigen
Birkenbldtter Keine bekannt.
2 Darreichungsform Hinweis: ‘
Tee Bei Wasseransammlungen (Odemen) infolge
eingeschrinkter Herz- oder Nierentatigkeit
. ist eine Durchspiilungstherapie nicht ange-
3 Eigenschaften und Priifungen zeigt.
Haltbarkeit;
Die Haltbarkeit in den Behdltnissen nach 4 | 6.4 Wechselwirkungen mit anderen Mitteln
betrdgt 3 Jahre,
Keine bekannt.
4 Behiiltnisse
Geklebte Blockbodenbeutel bzw. Seitenfal- | & Dosierungsanleitung und Art der Anwen-
tenbeutel aus einseitig glgttem, gebleichtem ung
Na%ronkraftp apier 50 g/m ,zgefﬁttert mit ge- Soweit nicht anders verordnet, wird mehrmals
bleichtem Pergamyn 40 g/m". tdglich eine Tasse des wie folgt bereiteten
Teeaufgusses getrunken:
5 Kennzeichnun
g 1 EBloffel voll (ca. 2 g) Birkenblatter oder die
Nach § 10 AMG, insbesondere: entsprechende Menge in einem oder mehre-
ren AufguBbeutel(n) wird mit siedendem
5.1 Zulassungsnummer Wasser (ca. 150 ml) dibergossen und nach et-
8399.99.99 wa 10 bis 15 Minuten gegebenenfalls durch
ein Teesieb gegeben.
52 Art der Anwendung
Auf zusétzliche reichliche Flissigkeitszufuhr
Zum Trinken nach Bereitung eines Teeaui- ist zu achten.
gusses.
5.3  Hinweis 6.6  Dauer der Anwendung
Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagern. Bei akuten Beschwerden, die linger als eine
Woche andauern oder periodisch wiederkeh-
6 Packungsbeilage ren, wird die Ricksprache mit einem Arzt
empfohlen.
MNach § 11 AMG, inshesondere: P
6.1 Stoff- oder Indikationsgruppe 6.7 Nebenwirkungen
Pilanzliches Mittel bei Hamwegserkrankun- .
gen. Keine bekannt.
6.2 A ndungsgebiete
nwe gsgebi 6.8 Hinweis

Zur Durchspiilung der ableitenden Harnwege
und bei NierengrieB; zur unterstiitzenden Be-
handlung rheumatischer Beschwerden.

Vor Licht und Feuchtigkeit geschitzt aufbe-
wahren,
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5.1

5.2

53

6.1

6.2
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Chinarinde

Bezeichnung des Fertigarzneimittels
Chinarinde

Darreichungsiorm

Tee

Eigens.chaiten und Priifungen
Haltbarkeit:

Die Haltbarkeit in den Behiltnissen nach 4
betrdgt 3 Jahre.

Behiltnisse

Geklebte Blockbodenbeutel bzw. Seitenfal-
tenbeutel aus einseitig glattem, gebleichtem
Natronkraftpapier 50 g/m? gefiittert mit ge-
bleichtem Pergamyn 40 g/m?,

Kennzeichnung
Nach § 10 AMG, insbesondere:

Zulassungsnumnmer
1459.99.99

Art der Anwendung

Zum Trinken nach Bereitung eines Teeauf-
gusses. .

Hinweis

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagemn.

Packungsbeilage
Nach § 11 AMG, insbesondere:

Stoff- oder Indikationsgruppe
Pflanzliches Magen-Darm-Mittel

Anwendungsgebiete

Appetitlosigkeit; Verdauungsbeschwerden wie
Bldhungen und Véllegefihl.

6.3

6.4

6.5

6.6

6.7

6.8

Gegenanzeigen

Schwangerschaft; Uberempfindlichkeit gegen
Cinchena-Alkaloide wie Chinin und Chini-
din.

Wechselwirkungen mit anderen Mitteln

Bei gleichzeitiger Gabe von blutgerinnungs-
hemmenden Mitteln erfolgt eine Wirkungs-
verstarkung.

Dosierungsanleitung und Art der Anwendung

Soweit nicht anders verordnet, wird 1- bis
3mal tdglich zur Appetitanrequng jeweils
ea. '/25tunde vor den Mahlzeiten, bei Verdau-
ungsheschwerden nach den Mahlzeiten eine
Tasse des wie folgt bereiteten Teeaufgusses
getrunken:

Etwa /2 Teeldffel vell {ca. 0,8 g) Chinarinde
oder die entsprechende Menge in einem oder
mehreren AufguBbeutel(n) wird mit sieden-
dem Wasser (ca. 150 mi) iibergossen und nach
10 bis 15 Minuten gegebenenfalls durch ein
Teesieb gegeben,

Dauer der Anwendung

Bei akuten Beschwerden, die linger als eine
Woche andauern oder periodisch wiederkeh-
ren, wird die Riicksprache mit einem Arzt
empfohlen.

Nebenwirkungen

Gelegentlich kénnen nach Einnahme ven chi-
ninhaltigen Arzneimitteln Uberempfindlich-
keitsreaktionen wie Hautallergien oder Fieber
auftreten. In seitenen Fillen ist eine erhéhte
Blutungsneigung durch Verminderung der
Blutpldtichen zu beobachten (Thrombozyto-
penie}, In diesen Fillen ist sofort ein Arzt auf-
zusuchen,

Hinweis:

Eine Sensibilisierung gegen Chinin oder Chi-
nidin ist méglich.

Hinweis

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufbe-
wahren,
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Lfd. Nr. 86 Eibischwurzel
1 Bezeichnung des Fertigarzneimittels 6.3 Gegenanzeigen
Eibischwurzel Keine bekannt.
2 Darreichungsform . . .
- 6.4 Wechselwirkungen mit anderen Mitteln
ee
Keine hekannt.
3 Eigenschafien und Priifungen
- Haltbarkeit: Hinweis:
Die Haltbarkeit in den Behéltnissen nach 4 Die Resorption anderer, gleichzeitig einge-
betragt 3 Jahre. nommener Arzneimittel kann verzégert wer-
den.
4 Behilinisse
Geklebte Blockbodenbeutel bzw. Seitenfal- | 6.5 Dosierungsanleitung und Art der Anwen-
tenbeutel aus einseitig glattem, gebleichtem dung
Natronkraftpapier 50 g/m? gefittert mit ge-
bleichtem Pergamyn 40 g/m? Soweit nicht anders verordnet, wird 3mal tag-
lich eine Tasse des wie folgt bereiteten Kalt-
5 Kennzeichnung auszuges gefrunken:
Nach § 10 AMG, insbesondere: Ein knapper Teeldffel voll (ca. 2 g} Eibisch-
wurzel oder die entsprechende Menge in ei-
51 Zulassungsnummer nem oder mehreren AufguBbeutel(n) wird
8899.99.99 mit kaltern Wasser (ca. 150 ml) {bergossen,
o unter 6fterem Umrithren 1 bis 2 Stunden
5.2 Art der Anwendung stehengelassen, kurz zum Sieden erhitzt
und gleich wieder abgekihlt und dann
Zum Trinken nach Bereitung eines Kaltauszu- gegebenenfalls durch ein Teesieb gege-
ges. ben.
5.3 Hinweis
Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagern, | 68~ Dauer der Anwendung
' Bei akuten Beschwerden, die langer als eine
6 Packungsbeilage Woche andauern oder periodisch wiederkeh-
Nach § 11 AMG, insbesondere: ren, wird die Rilcksprache mit einem Arzt
empfohlen.
6.1 Stoff- oder Indikationsgruppe
Pflanzliches Mittel zur Behandlung von Atem- | 6,7  Nebenwirkungen
wegserkrankungen.
Keine hekannt.
6.2 Anwendungsgebiete
Schleimhautreizungen im Mund- und Ra-
4 6.8 Hinweis

chenraum und damit verbundener trockener
Reizhusten,

Leichte Entzlindung der Magenschleimhaut.

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufbe-
wahren,
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Lfd. Nr. 88 Enzianwurzel
1 Bezeichnung des Fertigarzneimittels 6.2 Anwendungsgebiete
Enzianwurzel Appetitiosigkeit; Verdauungsbeschwerden wie
Blahungen und Véllegefiihl.
z Darreichungstorm 6.3 Gegenanzeigen
Ti
ee Magen- und Zwblifingerdarmgeschwire.
3 Eigenschaften und Priifungen 6.4 Wechselwirkungen mit anderen Mitteln
Haltbarkeit: Keine bekannt.
Die Haltbarkeit in den Behiltnissen nach 4
betrigt 3 Jahre. 6.5 Desierungsanleitung und Art der Anwendung
Soweit nicht anders verordnet, wird 2- bis
4 Behiilinisse 4mal tiglich zur Appetitanrequng jeweils ca.
/2 Stunde vor den Mahlzeiten, bei Verdau-
Geklebte Blockbodenbeutel bzw. Seitenfal- ungsheschwerden nach den Mahlzeiten eine
tenbeutel aus einseitig glattem, gebleichtem Tasse des wie folgt bereiteten Teeaufgusses
Natronkraftpapier 50 g/m?, gefiittert mit ge- getrunken:
bleichtem Pergamyn 40 g/m?.
Etwa ein knapper /2 Teeléffel voll (ca. 1 g} En-
zianwurzel oder die entsprechende Menge in
5 Kennzeichnung einem oder mehreren AufguBibeutel(n) wird
. mit siedendem Wasser (ca. 150 ml} iibergos-
Nach § 10 AMG, insbesondere: sen, und nach etwa 10 bis 15 Minuten gege-
benenfalls durch ein Teesieb gegeben,
51 Zulassungsnummer
9109.99.99 6.6 Dauer der Anwendung
Bei akuten Beschwerden, die lénger als eine
5.2 Art der Anwendung Woche anhalten cder periedisch wiederkeh-
Zum Trinken nach Bereitung eines Teeauf- ren, wird die Riicksprache mit einem Arzi
gusses. empfohlen.
53 Hinweis 6.7 Nebenwirkungen
Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagern. Gelegentlich kénnen bei bitterstoffempfindii-
chen Perscnen nach Anwendung von Enzian-
Teeaufglssen Kopfschmerzen ausgeldst wer-
6 Packungsbeilage den.
Nach § 11 AMG, insbesondere:
6.8 Hinweis
6.1 Stoff- oder Indikationsgruppe

a0

Pflanzliches Magen-Darm-Mittel.

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiltzt aufbe-
wahren.
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Lfd. Nr. 90 Eucalyptusbljtter
1 Bezeichnung des Fertigarzneimittels 6.2 Anwendungsgebiete
Eucalyptusbldtter Erkaltungskrankheiten der Luftwege.
2 Darreichungsform 6.3  Gegenanzeigen
Tee Entziindliche Erkrankungen im Magen-
€ Darm-Bereich sowie der Gallenwege; schwe-
re Lebererkrankungen.
3 Eigenschaften und Pritfungen Nicht bei Kindern unter 2 Jahren anwenden.
Haltbarkeit:
) Lo ) 6.4 Wechselwirkungen mit anderen Mitteln
Der Gehalt an dtherischem Ol in Eucalyptus-
bldttern nimmt in den Beh&itnissen nach 4 et- Keine bekannt.
wa um 0,2 Prozeni absolut pro Jahr ab. Die
Dauer der Haltharkeit errechnet sich somit Hinweis:
aus der Differenz des zum Zeitpunkt der Ab-
packung bestimmten Gehaltes an &theri- Das in den Eucalyptusbldttern enthaltene
schem Ol und dem durch das Arzneibuch vor- dtherische Ol bewirkt eine Anregung des
geschriebenen Mindestgehalt. fremdstoffabbauenden Enzymsystems der Le-
ber. Die Wirkung anderer Arzneimittel kann
deshalb abgeschwédcht und/oder verkiirzt
4 Behaltnisse werden,
Geklebte Blockbodenbeutel bzw. Seitenfal- . :
tenbeutel aus einseitig glgtt em, gebleichtem 6.5 Dosierungsanleitung und Art der Anwendung
Natronkraftpapier 50 g/m®, ngfﬁttETt mit ge- Soweit nicht anders verordnet, wird 3mal tag-
bleichtem Pergamyn 40 g/m*. lich eine Tasse des wie folgt bereiteten
Teeaulgusses getrunken:
5 Kennzeichnung 1 Teeldffel voll (ca. 1,8 g) Eucalyptusblitter
. . oder die entsprechende Menge in einem oder
Nach § 10 AMG, insbesondere: mehreren Aufgufibeutel(n) wird mit sieden-
5.1 ) dem Wasser (ca. 150 ml) itbergossen und nach
) Zulassungsnummer etwa 10 bis 15 Minuten gegebenenfalls durch
9299.99.99 ein Teesieb gegeben.
52 Art der Anwendung 6.6 Dauer der Anwendung
Zum Trinken nach Bereitung eines Teeauf- Bei akuten Beschwerden, die langer als eine
gusses. Woche andauern oder periodisch wiederkeh-
ren, wird die Riicksprache mit einem Arzt
53 Hinweis empfohlen.
Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagern. 6.7 Nebenwirkungen
6 Pack beil In seltenen Féllen kénnen nach Einnahme
ackungsbellage von Zubereitungen aus Eucalyptusbldttern
MNach § 11 AMG, insbesondere: Ubelkeit, Erbrechen und Durchfall auftreten.
6.1 Stoff- oder Indikationsgruppe 6.8 Hinweis

Pflanzliches Mittel zur Behandlung von Atem-
wegserkrankungen.

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufbe-
wahren.
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Lfd. Nr. 49 Eucalyptusél
1 Bezeichnung des Fertigarzneimittels 6.3 Gegenanzeigen
Eucalyptusél Innerliche Anwendung:
entzindliche FErkrankungen im Magen-
2 Darreichungsform Darm-Bereich und im Bereich der Gallenwe-
Atherisches O1 ge, schwere Lebererkrankungen
AuBerliche Anwendung:
3 Eigenschaften und Priifungen
. bei Sduglingen und Kleinkindern solite Euca-
Haltbarkeit: Iyptusdl nicht im Bereich des Gesichts, spezi-
Die Haltbarkeit in den Behéltnissen nach 4 ell der Nase, aufgetragen werden.
betrdgt 3 Jahre.
6.4 Wechselwirkungen mit anderen Mitteln
4 Behaltnisse Eucalyptusl bewirkt eine Anregung des
. fremdstoffabbauenden Enzymsystems in der
Braun%l'asﬂaschen m1tPtharsc£111i1ﬁkapperé ur;{d Leber. Die Wirkung anderer Arzneimittel
Konusdichtungen aus Polyethylen und Senk- kann deshalb abgeschwicht und/oder ver-
i-:;httropfern aus Polyethylen oder Polypropy- kiirzt werden.
6.5 Dosierungsanleitung und Art der Anwendung
5 Kennzeichnung Soweit nicht anders verordnet, werden 3mal
Nach § 10 AMG, insbesondere: taglich 2 bis 4 Tropfen Eucalyptusdl auf Zuk-
ker oder in einem Glas warmem Wasser ein-
5.1 Zulassungsnurimer genommen.
6599.99.99 Zur Inhalation werden 3 bis 4 Tropfen Euca-
59 Art der Anwendung lyptusdl in heiBes Wasser gegeben,
Zum Einnehmen, Inhalieren und zum Auftra- Bei &uBerlicher Anwendung gegen Erkal-
gen auf die Haut. tungskrankheiten der Luftwege werden eini-
ge Tropfen Eucalyptusél auf Brust- und Rék-
5.3 Hinweis kenhaut verrieben. Bel Anwendung gegen
. . . rheumatische Beschwerden werden einige
Vor Licht geschiitzt und dicht verschlossen la- Tropfen auf den betroffenen Hautpartien ver-
germ. rieben.
6 Packungsbellage 6.6 Dauer der Anwendung
Nach § 11 AMG, insbesondere: Bei akuten Beschwerden, die ldnger als eine
L Woche andauern oder periodisch wiederkeh-
6.1  Stoff- oder Indikationsgruppe ren, wird die Ricksprache mit einem Arzt
Pflanzliche Einreibung bei Muskel- und Ner- empfohlen.
venschmerzen / Mittel zur Behandlung von .
Atemwegserkrankungen. 6.7  Nebenwirkungen
; In seltenen Fillen kénnen nach Einnahme
6.2 Anwendungsgebiete .
959 . von Eucalyptustl Ubelkeit, Erbrechen und
Innerliche und duBerliche Anwendung bei: Durchfall auftreten,
Erkaltungskrankheiten der oberen Luftwege .
6.8 Hinweis
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AuBerliche Anwendung bei:

rheumatischen Beschwerden.

Vor Licht geschiitzt und dicht verschlossen
aufbewahren.
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Lfd. Nr. 93 Bitterer Fenchel
1 Bezeichnung des Fertigarzneimittels 6.2 Anwendungsgebiete
Bitterer Fenchel Verdauungsbeschwerden wie leichte, krampf-
artige Magen-Darm-Beschwerden, Véllege-
tihl und Bldhungen.
2 Darreichungsierm
Katarrhe der oberen Luftwege.,
Tee
6.3 Gegenanzeigen
3 Eigenschaften und Priifungen Keine bekannt.
Haltbarkeit: ' ) .
6.4 Wechselwirkungen mit anderen Mitteln
Die Haltbarkeit in den Behdltnissen nach 4 .
betragt 1 Jahr, Keine bekannt.
6.5 Dosierungsanleitung und Art der Anwendung
4 Behidlinisse L . .
Soweit nicht anders verordnet, wird 2- bis
Geklebte Blockbodenbeutel bzw. Seitenfal- 3mal taglich eine Tasse des wie folgt bereite-
tenbeutel aus einseitig glattem, gebleichtem ten Teeaufgusses getrunken:
Natronkraftpapier 50 g/m?® gefiittert mit ge- )
bleichtem Pergamyn 40 g/m2, 1 Teeldffel voll {ca. 2,5 g) kurz vor Gebrauch
zerstoflener bitterer Fenchel oder die zerklei-
nerte entsprechende Menge in einem oder
5 Kennzeichnung mehreren AufguBbeutel(n) wird mit sieden-
) dem Wasser (ca. 150 ml) ibergossen und nach
Nach § 10 AMG, insbesondere: etwa 10 bis 15 Minuten gegebenenfalls durch
ein Teesieb gegeben.
5.1 Zulassungsnummer . .
Bei Sduglingen und Kleinkindern kann der
5199.99.99 TeeaufguB auch zum Verdiinnen von Milch
oder Breinahrung verwendet werden.
5.2 Art der Anwendung
Zum Trinken nach Bereitung eines Teeauf- | 00  Dauerder Anwendung
gusses. Bei akuten Beschwerden, die ldnger als eine
) . Woche andauern oder periodisch wiederkeh-
53  Hinweis ren, wird die Riicksprache mit einem Arzt
Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagern. empfohlen.
6.7 Nebenwirkungen
6 Packungsbeilage In Einzelfdllen allergische Reaktionen der
Nach § 11 AMG, insbesondere: Haut und der Atemwege.
6.1 Stoff- oder Indikationsgruppe 6.8 Hinweis

Pflanzliches Magen-Darm-Mittel / Mittel zur
Behandhing von Atemwegserkrankungen.

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt auibe-
wahren.
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I.fd. Nr. 894 Flohsamen

i Bezeichnung des Fertigarznetmittels den, nach rektal-analen operativen Eingrif-

fen, in der Schwangerschaft, bei Reizdarm.
Flohsamen
6. i

2 Darreichungsform 3 Gegenanzeigen

Kémer Krankhafie Verengungen der Speiserdhre
und im Magen-Darm-Trakt. Drohender oder
bestehender Darmverschlufl. Schwer einstell-

3 Eigenschaften und Priifungen barer Diabetes mellitus,

Haltbarkeit: ‘ In seltenen Fallen kénnen speziell bei Ver-
Die Haltbarkeit in den Behéltnissen nach 4 wendung von pulverisierter Droge allergische
betragt 3 Jahre. Reaktionen auftréten.

4 Behiltnisse 64  Wechselwirkungen mit anderen Mitteln
Geklebte Blockbodenbeutel bzw, Seitenfal- Die Resorption von gleichzeitig eingenomme-
tenbeutel aus einseitig glattem, gebleichtem nen Medikamenten kann verzégert werden,
Natronkraftpapier 50 g/m?®, gefiittert mit ge- o
bleichtem Pergamyn 40 g/m> Hinweis:

Bei insulinpflichtigen Diabetikern kann eine

5 Kennzeichnung Reduzierung der Insulindosis erforderlich

sein.
Nach § 10 AMG, insbescondere:

51 Zulassungsnummer 6.5 Dosierungsanleitung und Art der Anwendung
1509.99.99 Soweit nicht anders verordnet, wird mehrmals

tdglich 1 Teeldffel voll {ca. 5 g) Flchsamen

52 Art der Anwendung nach Vorquellen mit etwas Wasser (ca, 100 ml)
Zum Einnehmen, unter Nachtrinken von 1 bis 2 Glas Wasser

eingenommen.

53 Hinweis

Hinweis:

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagern. weis
Es sollte ein Abstand von einer halben bis ei-
ner Stunde nach der Einnahme von Arznei-

6 Packungsbellage mitteln eingehalten werden.

Nach § 11 AMG, inshesondere:

6.1  Stoff- oder Indikationsgruppe 6.6  Nebenwirkungen
Pflanzliches Abfiihrmittel mit Quellstoffen. In Einzelfallen kénnen Uberempfindlichkeits-

reaktionen auftreten.

6.2 Anwendungsgebiete
Zur Behandlung von Stuhlverstopfung. Bil- | §7  Hinweis
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dung von weichem Stuhl, wenn eine erleich-
terte Darmentleerung erwiinscht ist, z. B. bei
Einrissen in der Afterschleimhaut, Hamorrhei-

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufbe-
wahren.
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Lfd. Nr. 97 Frauenmantelkraut
1 Bezeichnung des Fertigarznelmittels 6.2 Anwendungsgebiete
Frauenmantelkraut Unspezifische leichte Durchfallerkrankungen.
Darrelchungsform 6.3  Gegenanzeigen
Tee Keine bekannt.
Die Behandlung von Durchfillen bei Siuglin-
3 Eigenschaften und Priifungen gen und Kieinkindern ist in jedem Fall nur
nach Riicksprache mit einem Arzt vorzuneh-
Haltbarkeit: men.
Die Haltbarkeit in den Behélinissen nach 4
betrdgt 3 Jahre. 6.4 Wechselwirkungen mit anderen Mitteln
Keine bekannt.
4 Behaéltnisse
Geklebte Blockbodenbeutel bzw. Seitenfal- | 65 ~ Dosierungsanleitung und Art der Anwen-
tenbeutel aus einseitig glezxttem, gebleichtem dung
Eia@ronkragpap 1er 5048/ m ,zgefuttert mit ge- Soweit nicht anders verordnet, wird 3- bis
eichtem Pergamyn 40 g/m”. Smal tdglich eine Tasse des wie folgt bereite-
ten Teeaufgusses getrunken:
5 Kennzeichnung 2 Teeldffel voll (ca. 2 g) Frauenmantelkraut
Nach § 10 AMG, insbesondere: oder die entsprechende Menge in einem oder
' mehreren AufguBibeutel(n) wird mit sieden-
dem Wasser (ca. 150 ml} iibergossen und nach
A -
5 Zulassungsnummer etwa 10 bis 15 Minuten gegebenenfalls durch
9499.99.99 ein Teesieb gegeben.
52 Artder Anwendung 6.6,  Dauer der Anwendung
Zum Trinken nach Bereitung eines Teeauf- Bei Durchfillen, die langer als 2 Tage andau-
gusses. ern oder mit Blutheimengungen oder Tempe-
, . raturerhthung einhergehen, ist die Riickspra-
53 Hinweis che mit einem Arzt erforderlich.
Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagem.
6.7 Nebenwirkungen
6 Packungsbeilage Keine bekannt.
Nach § 11 AMG, insbesondere:
6.8 Hinweis
6.1 Stoff- oder Indikationsgruppe

Pflanzliches Magen-Darm-Mittel.

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufbe-
wahren.
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Lfd. Nr. 111 Indische Flohsamen

1 Bezeichnung des Fertigarzneimittels Unterstiitzende Therapie bei Durchfdllen un-

: terschiedlicher Ursache sowie bei Reizdarm.
Indische Flohsamen .
6.3 Gegenanzeigen

2 Darreichungsiorm. Krankhafte Verengungen der Speiserdhre

Koérner und im Magen-Darm-Trakt. Drohender oder
bestehender Darmverschlufl, Schwer einstell-
. barer Diabetes mellitus.

3 Eigenschaiten und Priifungen
Haltbarkeit: 6.4  Wechselwirkungen mit anderen Mitteln
Die Haltbarkeit in den Behaltnissen nach 4 Die Resorption von gleichzeitig eingenomme-
betrdgt 3 Jahre, nen Medikamenten kann verzdgert werden.

Hinweis:

4 Behalinisse Bei insulinpflichtigen Diabetikern kann eine
Geklebte Blockbodenbeutel bzw. Seitenfal- Rgduzierung der Insulindosis erforderlich
tenbeutel aus einseitig glattem, gebleichtem sein.

Natronkraftpapier 50 g/m? gefiittert mit ge-
bleichtem Pergamyn 40 g/m?. 6.5 Dosierungsanleitung und Art der Anwendung
Soweit nicht anders verordnet, wird mehrmals
5 Kennzelchnung taglich 1 Teeloffel voll (ca. 5 g) Indische Floh-
. samen nach Vorquellen mit etwas Wasser
Nach § 10 AMG, insbesondere: {ca.100 m}) unter Nachtrinken von 1 bis 2
5.1 Zulassungsnummer Glas Wasser eingenommen,
1549.99.99 Hinweis:
) Es sollte ein Abstand von einer halben bis et-

52  Artder Anwendung ner Stunde nach der Einnahme von Arznei-
Zum Einnehmen. mitteln eingehalien werden.

53 Hinweis 6.6 Dauer der Anwendung
Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagern. Bei Durchfédllen, die ldnger als 2 Tage andau-

ern oder mit Blutbeimengungen oder Tempe-
raturerhshung einhergehen, ist die Riickspra-

6 Packungshellage che mit einem Arzt erforderlich.

Nach § 11 AMG, insbesondere:
6.7 Nebenwirkungen
6.1 Stoff- oder Indikationsgruppe . . . . o .
In Einzelfallen kénnen Uberempfindlichkeits-
Pflanzliches Abfiihrmittel mit Quellstoffen reaktionen auftreten.

6.2 Anwendungsgebiete ' In seltenen Fillen kdnnen speziell bei Ver-

Zur Behandlung von Stuhlverstopfung; Bil- wendl.mg von pulverisierter Droge allergische
. : : Reaktionen auftreten.

dung von weichem Stuhl, wenn eine erleich-

terte Darmentleerung erwiinscht ist, z. B. bei 6.8 Hinweis
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Einrissen in der Afterschleimhaut, Himorrhoi-
den, nach rektal-analen operativen Eingriffen
und in der Schwangerschaft. '

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufbe-
wahren.
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Lfd. Nr. 112 Isliéindisches Moos

1 Bezeichnung des Fertigarznelmittels 6.3 Gegenanzeigen
Islindisches Moos Keine bekannt.

2 Darreichungsform 6.4 Wechselwirkungen mit anderen Mitteln
Tee Keine bekannt.

3 Eigenschaften und Priifungen 6.5  Dosierungsanleitung und Art der Anwendung
Haltbarkeit: Soweit nicht anders verordnet, wird fiir die
Die Haltbarkeit in den Behéltnissen nach 4 Behandlung von Schleimhautreizungen 3- bis
betrdgt 3 Jahre, 4mal tiglich eine Tasse des wie folgt bereite-

ten Teeaufgusses getrunken:

4 Behaltnisse 1 Teeldffel voll (ca. 1,3 g) Islindisches Moos
Geklebie Blockbodenbeutel bzw. Seitenfal- giet:ri;eer?nii%recgggn?tilﬁengfr;n e‘irtleg;gggf
tenbeutel aus einseitig glattem, gebleichtem dem Wasser (cgul 50 ml) "b}e osseﬁ d nach
Natronkraftpapier 50 g/m’, gefiittert mit ge- twa 13 bis 15 Minuten me ;genenf;llr; duargh
bleichtem Pergamyn 40 g/m>. e . geg

ein Teesieb gegebern.
5 Kennzeichnung Soweil nicht anders verordnet, wird zur Appe-
i titanregung 3- bis 4mal téglich /> Stunde vor
Nach § 10 AMG, insbesondere: den Mabhizeiten eine Tasse des wie folgt be-
iteten Kaltauszuges getrunken:

5.1 Zulassungsnumrmer relieten Ratta ges getr n
1049.99.99 1 Teeldffel voll (ca. 1,3 g) Istindisches Moos

o oder die entsprechende Menge in einem oder

5.2 Art der Anwendun mehreren AufgubBbeutel(n) wird mit kaltem

g Wasser (ca. 150 ml) libergossen, unter 6fterem

Zum Trinken nach Bereitung eines Teeauf- Umrithren 1 bis 2 Stunden stehengelassen,

gusses oder Kaltauszuges. kurz zum Sieden erhitzt und dann gegebe-
nenfalls durch ein Teesieb gegeben,

5.3 Hinweis
Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagern. 6.6 Dauer der Anwendung

' Bel akuten Beschwerden, die linger als eine

6 Packungsbeilage Woche andauern oder periodisch wiederkeh-
Nach § 11 AMG, insbesondere: ren, wird die Riicksprache mit einem Arzt

empfohlen,

6.1 Stoff- oder Indikationsgruppe
Pflanzliches Mittel zur Behandlung von Atem- | 67 ~ Nebenwirkungen
wegserkrankungen / Magen-Darm-Mittel, Keine bekannt.

6.2 Anwendungsgebiete

6.8 Hinweis

Schleimhautreizungen im Mund- und Ra-
chenraum und damit verbundener trockener
Reizhusten; Appetitlosigkeit,

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufbe-
wahren.
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Lfd. Nr. 17 Kamilienbliten
1 Bezeichnung des Fertigarzneimiitels schlieBlich der Mundhéhle und des Zahn-
Kamillenbliiten fleisches
- entziindlichen Erkrankungen und Reizzu-
2 Darreichungsform stinden der Luftwege (Inhalationen)
- Erkrankungen im Anal- und Genitalbereich
Tee {Bader, Spiilungen).
3 Elgenschaften und Priifungen 6.3 Gegenanzeigen
Haltbarkeit: Bekannte Uberempfindlichkeit gegeniiber
. - Korbbliitlern, wie z.B. Arnika, Kamille, Rin-
Der Gehalt an dtherischem O) in Kamillenbli- gelblumen, Schafgarbe.
ten nimmt in den Behdltnissen nach 4 etwa
um 0,25 Prozent absolut pro Jahr ab, Die Dau- | 6.4 Wechselwirkungen mit anderen Mitteln
er der Haltbarkeit errechnet sich somit aus ]
der Differenz des zum Zeitpunkt der Abpag- Keine bekannt.
kung bestimmten Gehaltes an &therischem Ol . .
- und dem durch das Arzneibuch vorgeschrie- 6.5 Dosierungsanleitung und Art der Anwendung
benen Mindestgehalt. Soweit nicht anders verordnet, wird bei Er-
krankungen im Magen-Darm-Bereich 3- bis
4 Behilinisse 4mal tiglich eine Tasse des wie folgt frisch be-
Gekleb denb itenfal reiteten Teeaufgusses zwischen den Mahlzei-
eklebte Blockbodenbeutel bzw. Seitenfal- ten getrunken:
tenbeutel aus einseitig glattem, gebleichtem . . . )
Natronkraftpapier 50 g/mz, gefiittert mit ge- 1 gehaufter EBl6ffel voll (ca. 3 g) Kamilienblii-
bleichtem Pergamyn 40 g/m>. ten oder die entsprechende Menge in einem
oder mehreren AufguBbeutel{n) wird mit sie-
5 Kennzelchnun dendem Wasser {ca. 150 m}) iibergossen, zu-
el 9 gedeckt und nach etwa 5 bis 10 Minuten ge-
Nach § 10 AMG, insbesondere: gebenenfalls durch ein Teesieb gegeben.
Zum Gurgeln, Spiilen, Inhalieren und zur Be-
.1 ulass umm
5 z Huagsn e reitung von Umschldgen wird ein AufguB in
7999.99.99 der angegebenen Menge oder dem benétig-
ten Vielfachen wie folgt hergestelit:
52 Art der Anwendung
. - . 3 bis 10 g Kamillenbliiten werden mit 100 mi
Zum Tinken, Sontel, SO0 s | Hedeaden Woseer Shermen, mapedeck
und nach etwa is uten durch ein
Teeaufgusses. Zur Bereitung von Bidern. Teesieb gegeben.
53 Hinweis Als Badezusatz werden 50 g Kamillenbliiten
Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagern. auf 101 Wasser eingesetzt.
Hinweis:
6 Packungsbeilage Der AutguB darf nicht im Bereich des Auges
Nach § 11 AMG, insbesondere: angewendet werden.
6.1  Stoff- oder Indikationsgruppe 6.6  Dauer der Anwendung
Pflanzliches Magen-Darm-Mittel / Mittel bei Bei akuten Beschwerden, die linger als eine
srtlichen Entziindungen. Woche andauern oder pericdisch wiederkeh-
ren, wird die Riicksprache mit einem Arzt
6.2  Anwendungsgebiete empfohlen.
Innerliche Anwendung bei 6.7 Nebenwirkungen
— Krémpfen und entzindlichen Erkrankun- :
gen im Magen-Darm-Bereich. Keine bekanat.
AuBerliche Anwendung bei 6.8  Hinweis
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— Haut- und Schleimhautentziindungen so-
wie bakteriellen Hauterkrankungen ein-

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufbe-
wahren.
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Lfd. Nr. 118 Koriander
1 Bezeichnung des Fertigarzneimittels 6.1 Stoff- oder Indikationsgruppe
Koriander Pllanzliches Magen-Darm-Mittel.
. An i
2 Darreichungsform 6.2 wendungsgebiete
T Appetitlosigkeit; Verdauungsbeschwerden mit
ee leichten Krémpfen im Magen-Darm-Bereich,
Villegefiihl, Bldhungen.
3 Eigenschaften und Priifungen
6.3 Gegenanzeigen
Haltbarkeit:
. . . Keine bekannt.
Der Gehalt an dtherischem Ol im: Koriander
nimmt in den Behaltnissen nach 4 etwa um | 64 Wechselwirkungen mit anderen Mitteln
0,1 Prozent absolut pro Jahr ab. Die Dauer der
Haltbarkeit errechnet sich somit aus der Diffe- Keine bekannt.
renz des zum Zeitpunkt der Abpackung be-
stimmten Gehaltes an atherischem Ol und | 6.5 Dosierungsanleitung und Art der Anwendung
f\l:il;l dil;:delhi?ts Arzneibuch vorgeschriebenen Soweit nicht anders verordnet, wird 2- bhis
g ’ 3mal taglich zur Appetitanregung jeweils ca,
eine halbe Stunde vor den Mahlzeiten, bei
4 Behadlinisse Verdauungsbeschwerden nach den Mahlzei-
. ten eine Tasse des wie folgt bereiteten Teeauf-
Geklebte Blockbodenbeutel bzw. Seitenfal- gusses getrunken:
tenbeutel aus einseitig glattem, gebleichtem
Natronkraftpapier 50 g/m? gefiittert mit ge- Etwa '/2 Teelffel voll {ca. 1,2 g) kwrz vor Ge-
bleichtem Pergamyn 40 g/m?, brauch zerstoBener Koriander oder die zer-
kleinerte entsprechende Menge in einem
oder mehreren AufguBbeutel{n) wird mit sie-
5 Kennzeichnung dendem Wasser (ca. 150 ml) iibergossen und
Nach § 10 AMG, insbhesondere: nach etwa 10 bis 15 Minuten gegebenenfalls
! durch ein Teesieb gegeben.
5.1 Zulassungsnummer
6.6 Dauer der Anwendung
1079.29.99 .
Bei akuten Beschwerden, die linger als eine
52 Art der Anwendung Woche andauern oder periodisch wiederkeh-
. . . ren, wird die Riicksprache mit einem Arzt
Zum Trinken nach Bereitung eines Teeauf- empfohien.
gusses,
5.3 Hinweis 6.7 Nebenwirkungen
Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagem. Keine bekannt.
6.8 Hinweis
6 Packungshbeilage

Nach § 11 AMG, insbesondere:

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufbe-
wahren.
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Lfd. Nr. 120 Kimmel
1 Bezeichnung des Fertigarzneimittels 6.1 Stoff- oder Indikationsgruppe
Kimmel Pflanzliches Magen-Darm-Mittel.
2 Darrelchungsform 6.2 Anwendungsgebiete
Tee Verdauungsbeschwerden mit leichten Krdmp-
fen im Magen-Darm-Bereich, Vbllegefiihl,
3 Eigenschaften und Priifungen Blahungen.
Haltbarkeit: 6.3  Gegenanzeigen
Der Gehalt an &therischem Ol im Kimmel Keine bekannt,
nimmt in den Behdltnissen nach 4 etwa um
0,2 Prozent absolut pro Jahr ab. Die Dauer der . . .
Haltbarkeit errechnet sich somit aus der Diffe- | 64 ~ Wechselwirkungen mit anderen Mitteln
renz des zum Zeitpunkt der Abpackung be- :
stimmten Gehaltes an dtherischem Ol und Keine bekannt.
dem durch das Arzneibuch vorgeschriebenen
Mindestgehalt. 6.5 Dosierungsanleitung und Art der Anwendung
Soweit nicht anders verordnet, wird 1- bis
4 Behdltnisse 3mal tdglich eine Tasse des wie folgt bereite-
ten Teeaufgusses getrunken:
Gelklebte Blockbodenbeutel bzw. Seitenfal- g getrunken
tenbeutel aus einseitig glattem, gebleichtem Etwa /2 Teeldffel voll {ca. 1,8 g) kurz vor Ge-
Natronkraftpapier 50 g/m?, gefiittert mit ge- brauch zerstoBener Kiimmel oder die zerklei-
bleichtem Pergamyn 40 g/m?. nerte entsprechende Menge in einem oder
mehreren AufguBbeutel(n} wird mit sieden-
5 K ich dem Wasser (ca. 150 ml) iibergossen und nach
ennzelchnung etwa 10 bis 15 Minuten gegebenenfalls durch
Nach § 10 AMG, insbesondere: ein Teesieb gegeben.
5.1  Zulassungsnummer 6.6  Dauer der Anwendung
1109.99.99 Bei akuten Beschwerden, die linger als eine
Woche andauvemn oder periodisch wiederkeh-
52  Artder Anwendung ren, wird die Riicksprache mit einem Arzt
Zum Trinken nach Bereitung eines Teeauf- empfohlen.
gusses.
6.7 Nebenwirkungen
53 Hinweis .
Keine bekannt.
Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagern.
' 6.8  Hinweis
6 Packungsbeilage
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Nach § 11 AMG, insbesondere:

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufbe-
wahren.
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Lfd. Nr. 19 Leinsamen

3.2

5.1

5.2

53

6.1

6.2

Bezeichnung des Fertigarzneimittels

Leinsamen

Darreichungsform

Kaérner

Eigenschaften und Priifungen

Zusdtzliche Qualitatspriifung

Cadmium: héchstens b,3 mg/kg Leinsamen.

Haltbarkeit

Die Halibarkeit in den Behéltnissen nach 4
betrdgt 2 Jahre,

Behiltnisse

Geklebte Blockbodenbeutel bzw. Seitenfal-
tenbeutel aus einseitig glattem, gebleichtem
Natronkraftpapier 50 g/m?, gefiittert mit ge-
bleichtem Pergamyn 40 g/m?>.

Kennzeichnung
Nach & 10 AMG, insbesondere:

Zulassungsnhummer
1099.99.99

Art der Anwendung '

Zum Einnehmen, zum Einnehmen nach Be-
reitung eines Schleimes, zur Bereitung von
Breiumschldgen.

Hinweis

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagern.

Packungsbeilage
Nach § 11 AMG, insbesondere:

Stoff- oder Indikationsgruppe

Pflanzliches Quellmittel zur Stuhlregulierung/
pflanzliches Mittel bei Verdauunygsbeschwer-
den/pflanzliches Mittel zur &uBerlichen
Wundbehandlung,

Anwendungsgebiete
Innerliche Anwendung bei:

Stuhlverstopfung, durch AbfiihrmittelmiB-
brauch geschédigtem Dickdarm, Reizdarm,
Entziindung von Darmdivertikeln;

6.3

6.4

In Form einer Schleimzubereitung bei Entziin-
dung der Magenschleimhaut und des Darmes.

AuBerliche Anwendung:

In Form eines Breiumschlages bei lokalen
Entziindungen.

Hinweis:
Fiir die innerliche Anwendung:

Bei anhaltender Verstopfung und Stuhlunre-
gelmdBigkeiten sowie bei anhaltenden unkla-
ren oder neu auftretenden Beschwerden im
Magen-Darm-Bereich ist eine &rztliche Ab-
klarung erforderlich.

Fiir die duflerliche Anwendung:

Bei starker Rétung der Wundrdnder, néssen-
den Wunden oder Eiterungen sollte ein Arzt
aufgesucht werden.

Gegenanzeigen
Wann diirfen Sie Leinsamen nicht einnehmen?

Sie diirfen Leinsamen nicht einnehmen bei
drechendem oder bestehendem Darmver-
schlufl (Ileus), bei Verengungen der Speise-
réhre und im Magen-Darm-Bereich, bei akut
entzindlichen Darmerkrankungen und Er-
krankungen der Speiserhre und des Magen-
eingangs.

Was ist bei Kindern zu beriicksichtigen?

Da Angaben zur Dosierung bei Kindern unter
6 Jahren nicht vorliegen, sollten Kinder unter
6 Jahren Leinsamen hbei Verstopfung nicht
einnehmen.

Zur Anwendung dieses Arzneimittels bei Ent-
ziindungen des Magen-Darm-Trakts bei Kin-
dern liegen keine ausreichenden Uniersu-
chungen vor. Es soll deshalb bei Kindern un-
ter 12 Jahren bei diesen Erkrankungen nicht
angewendet werden.

VorsichtsmaBnahmen fir die Anwendung
und Warnhinweise

Wenn das Arzneimittel ohne geniigend Fliis-
sigkeit eingenommen wird, kann es vorzeitig
gquellen und dadurch Rachenraum oder Spei-
serdhre verstopfen und so zum Ersticken [iih-
ren. Das Praparat darf nicht bei Schluckbe-
schwerden eingenommen werden. Treten
nach der Einnahme Brustschmerzen, Erbre-
chen oder Beschwerden beim Schlucken oder
Atmen auf, sollte unverziglich ein Arzt aufge-
sucht werden.
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6.5

6.6

Wechselwirkungen mit anderen Mitteln

Wie bei allen schleimstoffhaltigen Arznei-
und Nahrungsmitteln ist eine behinderte
Aufnahme von anderen Arzneistoffen (z.B.
Eisen-, Lithium-Prdparate) aus dem Magen-
Darm-Kanal moéglich. Es sollte daher ein Ab-
stand von einer halben bis einer Stunde vor
und nach der Einnahme von Arzneimitteln
eingehalten werden.

Quellmittel und Arzneimittel gegen Durchfall,
die die natiirliche Darmbewegung hemmen
(z. B. Opiumtinktiur, Loperamidhydrochlorid,
Diphenoxylat, Diphenoxin) diirfen nicht
gleichzeitig verabreicht werden, da ein Darm-
verschluB auftreten kann.

Beachten Sie bitte, daBl diese Angaben auch
fir vor kurzem angewandte Arzneimittel gel-
ten kénnen.

Dosierungsanleitung und Art der Anwendung

Soweit nicht anders verordnet, wird bei Ver-
stopfung 2- bis 3mal tdqglich ein 1 EBloifel voll
(ca. 10 g) unzerkleinerter Leinsamen mit aus-
reichend Flissigkeit eingenommen. Kinder
von 6 bis 12 Jahren nehmen die Hilfte der Er-
wachsenendosierung,

Bei Entzindungen des Magen-Darm-Trakts
wird 2- bis 3mal taglich ein aus einem EBl&ifel
voll zerkleinertem oder unzerkleinertem Lein-
samen und 150 ml Flassigkeit bereiteter
Schleim eingenommer.

Lid. Nr. 124 Lindenbliiten

5.1
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Bezeichnung des Fertigarzneimittels
Lindenbliiten

Darreichungsiorm
Tee

Eigenschaften und Priifungen

Haltbarkeit;

Die Haltbarkeit in den Behdltnissen nach 4
betrdgt 3 Jahre,

Behidltnisse

Geklebte Blockbodenbeutel bzw. Seitenfal-
tenbeutel aus einseitig glattem, gebleichtem
Natronkraftpapier 50 g/m2, gefittert mit ge-
bleichtem Pergamyn 40 g/m2.
Kennzeichnung

Nach § 10 AMG, insbesondere:
Zulassungsnummer

1129.89.99

6.7

6.8

5.2

5.3

6.1

6.2

6.3

Es ist von Vorteil, ein weiteres Glas Fliissig-
keit nachzutrinken. Wihrend der Therapie
mit Leinsamen ist fiir eine ausreichende Fliis-
sigkeitszufuhr, tdglich 1,5 bis 2 Liter, zu sor-
gen. Auch sollte ein Abstand von einer halben
bis einer Stunde zur Einnahme von Arznei-
mitteln eingehalten werden.

Soweit nichi anders verordnet, werden fiir die
duBerliche Anwendung 30 bis 50 g Leinsa-
menmehl fiir die Bereitung eines feucht-hei-
Ben Breiumschlages eingesetzt.
Nebenwirkungen

Bei Beachtung der Dosierungsanleitung, d. h.
vor allem bei Beachtung, daB eine geniigende
Menge an Fliissigkeit aufgenommen wird
{ca. 1:10), sind Nebenwirkungen nicht be-
kannt.

Wenn Sie Nebenwirkungen bet sich becbach-
ten, die nicht in dieser Packungsbeilage auf-
gefiihrt sind, teilen Sie diese bitte Threm Arzt
oder Apotheker mit.

Hinweise
100 g Leinsamen entsprechen einem Né&hr-
wert von ca. 1968 kJ (470 kcal), der jedoch bei

Einnahme von unzerkleinertem Leinsamen
nicht erreicht wird.

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufbe-
wahren,

Art der Anwendung

Zum Trinken nach Bereitung eines Teeaui-
gusses,

Hinweis
Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagern.

Packungsbeilage
Nach § 11 AMG, insbesondere:

Stoff- oder Indikationsgruppe

Pflanzliches Mittel zur Behandlung von Atem-
wegserkrankungen.

Anwendungsgebiete

Erkaltungskrankheiten und damit verbunde-
ner Husten.

Gegenanzeigen

Keine bekannt.
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6.4 Wechselwirkungen mit anderen Mitteln 6.6 Dauer der Anwendung
Keine hekannt, Bei akuten Beschwerden, die linger als eine
Woche andauern oder periodisch wiederkeh-
ren, wird die Riicksprache mit einem Arzt
6.5 Dosierungsanleitung und Art der Anwendung empfohlen,

Soweit nicht anders verordnet, wird 1- bis
2mal tdglich eine Tasse des wie folgt bereite-
ten Teeaufgusses getrunken:

1 Teeléffel voll {ca. 1,B g) Lindenbliiten oder
die entsprechende Menge in einem oder meh-
reren AufguBbeutel{n} wird mit siedendem
Wasser [ca. 150 ml) ibergossen und nach et-
wa 10 bis 15 Minuten gegebenenfalls durch
ein Teesiebh gegeben,

Lfd. Nr. 134 Mariendistelfriichte

5.1

5.2

53

Bezeichnung des Fertigarznelmittels

Mariendistelfriichte

Darreichungsform

Tee

Eigenschaften und Priifungen
Haltbarkeit:

Die Haltbarkeit in den Behdltnissen nach 4
betrigt 3 Jahre.

Behiiltnisse

Geklebte Blockbodenbeutel bzw. Seitenfal-
tenbeutel aus einseitig glattem, gebleichtem
Natronkraftpapier 50 g/m?, gefiittert mit ge-
bleichtem Pergamyn 40 g/m?>.

Kennzelchnung
Nach § 10 AMG, insbesondere:

Zulassungsnunuiner

1589.99.09

Art der Anwenduxig

Zum Trinken nach Bereitung eines Teeauf-
gusses,

Hinweis

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagern.

Packungsbellage
Nach § 11 AMG, insbesondere:

6.7

6.8

6.1

6.2

6.3

6.4

6.5

6.6

6.7

6.8

Nebenwirkungen

Keine bekannt.

Hinweis

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufbe-
wahren,

Stoff- oder Indikationsgruppe
Pflanzliches Magen-Darm-Mittel.

Anwendungsgebiete

Verdauungsbeschwerden, besonders bei
funktionellen 5Stdérungen des ableitenden
Gallensystems, ‘

Gegenanzeigen

Keine bekannt.

Wechselwirkungen mit anderen Mitteln

Keine bekannt.

Dosierungsanleitung und Art der Anwendung

Soweit nicht anders verordnet, wird 3- bis
4mal taglich eine Tasse des wie folgt bereite-
ten Teeaufgusses getrunken:

1 Teeldffel voll (ca. 3,5 g} Mariendistelfriichte
oder die entsprechende Menge in einem oder
mehreren AufguBibeuntel(n) wird mit sieden-
dem Wasser (ca. 150 ml) iibergossen und nach
etwa 10 bis 15 Minuten gegebenenfalls durch
ein Teesieb gegebern.

Dauer der Anwendung

Bei akuten Beschwerden, die linger als eine
Woche andauern oder periodisch wiederkeh-
ren, wird die Riicksprache mit einem Arzt
empfohlen.

Nebenwirkungen
Keine bekannt.
Hinweis

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufbe-
wahren.
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Pflanzliches Beruhigungsmittel/Magen-Darm-
Mittel.
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Lfd. Nr. 135 Melissenbl&tter
1 Bezelchnung des Fertigarznelmitteis 6.2 Anwendungsgebiete
Melissenblatter Nervis bedingte Einschlafstérungen; funktio-
nelle Magen-Darm-Beschwerden.
2 Darreichungsform
Tee 6.3 Gegenanzeigen
Keine bekannt.
3 Elgenschaften und Prifungen
Haltbarkeit: 6.4 Wechselwirkungen mit anderen Mitteln
Die Haltbarkeit in den Behéltnissen nach 4 Keine bekannt,
betrdgt 1 Jahr.
6.5 Dosierungsanleitung und Art der Anwen-
4 Behiltnisse dung
Geklebte Blockbodenbeutel bzw. Seitenfal- g it nicht and dnet. wird mehrmal
tenbeutel aus einseitig glattem, gebleichtem t"m;rieil e a{,‘ ers w:leror ne ,fv;rn't ;n € .Tlta S
Natronkraftpapier 50 g/mz, gefiittert mit ge- ,1? gac ‘ eine as;i kes .wxe oigl bererleten
bleichtem Pergamyn 40 g/m?. eeaulgusses gelrunken:
1 bis 3 Teeldffel voll (ca. 1,5 bis 4,5 g) Melis-
5 Kennzelchnung senbldtter oder die entsprechende Menge in
einem oder mehreren AufguBbeutel(n) wer-
Nach § 10 AMG, insbesondere: den mit siedendem Wasser (ca. 150 ml) iiber-
gossen und nach etwa 10 bis 15 Minuten ge-
51  Zulassungsnummer gebenenfalls durch ein Teesieb gegeben.
1149.99.89
52  Artder Anwendung 6.6  Dauer der Anwendung
Zum Trinken nach Bereitung eines Teeauf- Bei akuten Beschwerden, die linger als eine
gusses. Woche andauern oder periodisch wiederkeh-
ren, wird die Riicksprache mit einem Arzt
© 53  Hinweis empfohlen,
Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagern.
6.7 Nebenwirkungen
6 Packungsbellage Keine bekannt.
Nach § 11 AMG, insbesondere:
6.1  Stoif- oder Indikationsgruppe 6.8  Hinweis

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufbe-
wahren.
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Lfd. Nr. 141 0rl:hosiphonbﬁ'a'tter
1 Bezeichnung des Fertigarzneimittels 6.2 Anwendungsgebiete
Orthosiphonblétter Zur Durchspiilung der ableitenden Harnwege
und bei Nierengrie.
2 Darrelchungsform 6.3 Gegenanzeigen
Tee Keine bekannt.
Hinweis:
3 Elgenschaften und Priifungen Bei Wasseransammlungen (Odemen) infolge
Haltbarkeit: semggschr?inkter .I.—Ierz- oder ?_\Iiere_antétigkeit
ist eine Durchspiilungstherapie nicht ange-
Die Haltbarkeit in den Behdltnissen nach 4 zeigt,
betrdgt 3 Jahre.
6.4 Wechselwirkungen mit anderen Mitteln
4 Behilinisse Keine bekannt.
Geklebte Blockbodenbeutel bzw. Seitenfal- | 6.5 Dosierungsanleitung und Art der Anwendung
tenbeutel aus einseitig glattem, gebleichtem .. .
Natronkraftpapier 50 g/m?, gefiittert mit ge- S“ow'en mf:ht anders verordx_‘:et, wird mehlrmals
bleichtem Pergamyn 40 g/m?, tdglich eine Tasse des wie folgt bereiteten
Teeaufgusses getrunken:
2 Teeldifel voll (ca. 2 g} Orthosiphonblatter
5 Kennzelchnung oder die entsprechende Menge in einem oder
Nach § 10 AMG, insbesondere: mehreren AufguBbeutel{n) werden mit sie-
§ : n dendem Wasser (ca. 150 ml) iibergossen und
5.1 Zulassungsnummer nach etjwa 10 ‘F;us 15 Minuten gegebenenfalls
durch ein Teesieb gegeben,
1159.99.99 Hi ;
inweis:
52 Art der Anwendung Auf zusétzliche reichliche Flissigkeitszufuhr
. . . ist zu achten.
Zum Trinken nach Bereitung eines Teeauf-
gusses. 6.6  Dauer der Anwendung
5.3 Hinweis Bei akuten Beschwerden, die ldnger als eine
Woche andauern oder periodisch wiederkeh-
Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagern. ren, wird die Riicksprache mit einem Arzt
empfohlen,
6 Packungsbeilage 6.7  Nebenwirkungen
Nach § 11 AMG, insbesondere: Keine hekannt.
6.1 Stoif- oder Indikationsgruppe 6.8 Hinweis

Pflanzliches Mittel bei Harnwegserkrankun-
gen.

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufbe-
wahren.

105



Drucksache 680/95 Bundesrat

Lfd. Nr. 142 Paracetamol-Kapseln 500 mg

i Bezeichnung des Fertigarzneimittels

Paracetamol-Kapseln 500 mg

2 Darrelchungsform

Kapseln

Elgenschaften und Priifungen
3.1 Aussehen, Eigenschaften

Hartgelatine-Steckkapseln, an deren Aufien-
seite kein Pulver anhaften darf.

3.2 Wirkstofffreisetzung (AB. V.5.4)

Innerhalb von 45 min missen mindestens
75 Prozent der pro Kapsel deklarierten Menge
Paracetamol aufgeldst sein.

Priiffliissigkeit: 900 ml Wasser

Apparatur; Blattrithrer

Umdrehungsgeschwindigkeit: 50 U/min

Zeitdauer: 45 min

Bestimmungsmethode: UV-Vis-Spektro-
skopie (AB.V.6.19)

Die Absorption der filtrierten und - wenn er-
forderlich - mit der Priiffliissigkeit in geeigne-
ter Weise verdiinnten Untersuchungslésung
wird im Maximum bei etwa 249 nm gegen die
Prifflassigkeit als Kompensationsfliissigkeit
gemessen. Die Berechnung der Menge des
geldsten Wirkstolfs erfolgt mit Hilfe einer Re-
ferenzlésung bekannten Gehalts eines als
Standard geeigneten Paracetamols.

3.3 Priifung auf Reinheit
4-Aminophenol: hochstens 0,1 Prozent
4'-Chloracetanilid: héchstens 0,005 Prozent
3.4 Gehalt

Zum Zeitpunkt der Produktfreigabe: 95,0 bis
105,0 Prozent der pro Kapsel deklarierten
Menge Paracetamol.

Fiir die Haltbarkeitsdauer: mindestens 90,0
Prozent der deklarierten Menge Paracetameol.

3.5 Haltbarkeit

Die Haltbarkeit in den Behiltnissen nach 4
betrdgt mindestens 1 Jahr.

4 Behalinlsse

Behdltnisse aus Braunglas oder Verbund-
packstoffen als kindergesicherte Verpackung
nach DIN 55 559,
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Kennzeichnung
Nach § 10 AMG, insbesondere:

Zulassungsnummer
3599.99.99

Art der Anwendung
Zum Einnehmen.
Hinweis:

Paracetamol-Kapseln 500 mg scllen cohne
drztlichen oder zahnérztlichen Rat nur wenige
Tage und nicht in erhdhter Dosis eingenom-
men werden.

Hinweise
Apothekenpfilichtig.

Dicht verschlossen und vor Licht geschiitzt la-
germn. ’

Packungshellage
Nach § 11 AMG, insbesondere:

Stoif- oder Indikationsgruppe

Schmerzsiillendes und fiebersenkendes Arz-
neimittel.

Anwendungsgebiete

- Leichte bis mébBig starke Schmerzen
— Fieber,

Hinweis:

Paracetamol-Kapseln 500 mg sollen ldngere
Zeit oder in héheren Dosen nicht ohne Befra-
gen des Arztes oder Zahnarztes eingenom-
men werden,

Gegenanzeigen

Wenn diirfen Sie Paracetamol-Kapseln 500 mg
nicht einnehmen?

Sie diirfen Paracetarmol-Kapseln 500 mg nicht
einnehmen bei bekannter Uberempfindlich-
keit gegen dea Wirkstoff oder einen der son-
stigen Bestandteile.

Wann diirfen Sie Paracetamol-Kapseln 500 mg
erst nach Racksprache mit Threm Arz! einneh-
men?

Im folgenden wird beschrieben, wann Sie
Paracetamol-Kapseln 500 mg nur unter be-
stimmten Bedingungen und nur mit besonde-
rer Vorsicht einnehmen dirfen. Befragen Sie
hierzu bitle Thren Arzi. Dies gilt auch, wenn
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diese Angaben bei Ihnen frither einmal zutra-
fen,

Sie sollten Paracetamol-Kapseln 500 mg nur
mit besonderer Vorsicht (d. h, in gréBeren Ein-
nahmeabstinden oder in verminderter Do-
sis) und unter arztlicher Kontrolle einnehmen
bei

~ Leberfunktionsstérungen (z, B. durch chro-
nischen Alkoholmifibrauch, Leberentziin-
dungen}

- vorgeschddigter Niera

~ angeborenem vermehrtem Bilirubin-Gehalt

des Blutes (Gilbert-Syndrom oder Meulen-

gracht-Krankheit).

Was miissen Sie in der Schwangerschaft be-
achten?

Paracetamol-Kapseln 500 myg sollten nur nach
strenger Abwédgung des Nutzen-Risiko-Ver-
héltnisses wahrend der Schwangerschaft ein-
genommen werden,

Sie sollten Paracetamol-Kapseln 500 mg wih-
rend der Schwangerschaft nicht itber lingere
Zeit, in hohen Dosen oder in Kombination mit
anderen Arzneimitteln einnehmen, da die Si-
cherheit der Anwendung fiir diese Fille nicht
belegt ist.

Was miissen Sie in der Stillzeit beachten?

Paracetamo] geht in die Muttermilch iiber. Da
nachteilige Folgen fiir den Saugling bisher
nicht bekannt geworden sind, wird eine Un-
terbrechung des Stillens wihrend der Be-
handlung normalerweise nicht erforderlich
seln.

Was ist bei Kindern zu beriicksichtigen?

Paracetamol-Kapseln 500 mg sind nicht ge-
eignet fiir Kinder unter 10 Jahren, Hierfiir ste-
hen Pridparate in Form von Saft, Tabletten
oder Zapichen zur Verfligung.

VorsichtsmaBnahmen fiir die Anwendung
und Warnhinweise

Welche VorsichtsmaBnahmen mitssen beach-
tet werden?

Bei léngerem hochdosierten, nicht bestim-
mungsgemdfiem Gebrauch von Schmerzmit-
teln kénnen Kopfschmerzen auftreten, die
nicht durch erhohte Dosen des Arzneimittels

. behandelt werden diirfen.

Ganz allgemein kann die gewohnheitsméBige
Anwendung von Schmerzmitteln, insbeson-
dere bei Kombination mehrerer schmerzstil-
lender Wirkstoffe, zur dauerhaften Nieren-
schddigung mit dem Risiko eines Nieren-
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versagens (Analgetika-Nephropathie) fiith-

ren,

Was milssen Sie im StraBenverkehr sowie bel
der Arbeit mit Maschinen und bei Arbeiten
ohne sicheren Halt beachten?

Es sind keine besonderen VorsichtsmaBnah-
men erforderlich.

Wechselwirkungen mit anderen Mitteln

Weliche anderen Arzneimiitel beeinflussen
die Wirkung von Paracetamol-Kapseln 500 mg
und was rniissen Sie beachten, wenn Sie zu-
sditzlich andere Arzneimittel anwenden?

Beachten Sie bitte, dafi diese Angaben auch
fir vor kurzem angewandte Arzneimittel gel-
ten kénnen.

Bei gleichzeitiger Anwendung von Arznei-
mitteln, die zu beschleunigtem Arzneimittel-
abbau in der Leber fiihren (Enzyminduktion],
wie z.B. bestimmte Schlalmittel und An-
tiepileptika (Arzneimittel gegen Krampfan-
falle des Gehirns [u.a. Phenobarbital,
Phenytoin, Carbamazepin]) sowie Rifampicin
(einem Tuberkulosemittel), kénnen auch
durch sonst unschéddliche Dosen von Paracet-
amol Leberschdden hervorgerufen werden.
Gleiches gilt bei AlkoholmiBbrauch.

Wechselwirkungen zwischen Paracetamol
und Cumarinderivaten (Arzneimittel zur Her-
absetzung der Gerinnungsféhigkeit des Blu-
tes) sind bezliglich ihrer klinischen Bedeu-
tung noch nicht zu beurteilen. Eine Langzeit-
anwendung von Paracetamol-Kapseln 500 mg
bei Patienten, die mit blutgerinnungshem-
menden Mitteln [oralen Antikoagulantien)
behandelt werden, sollte daher nur unter arzt-
licher Kontrolle erfolgen.

Bei gleichzeitiger Gabe von Paracetamol] und
Chloramphenicol kann die Ausscheidung von
Chloramphenicol deutlich verlangsamt sein
mit dem Risiko einer erhhten Toxizitat,

Bei gleichzeitiger Anwendhng von Paracet-

- amol und AZT (Zidovudin) wird die Neigung

zur Verminderung weiBler Blutkérperchen
(Neutropenie) verstarkt. Paracetamol-Kapseln
500 mg sollen daher nur nach arztlichem An-
raten gleichzeitig mit AZT eingenommen wer-
den.

Bei gleichzeitiger Anwendung von Milteln,
die zu einer Verlangsamung der Magenent-
leerung fithren, wie z.B. Propanthelin, kén-
nen Aufnahme und Wirkungseintritt von
Paracetamol verzdgert werden.

Bei gleichzeitiger Anwendung von Mitteln,
die zu einer Beschleunigung der Magenent-
leerung fithren, wie z. B. Metoclopramid, kén-
nen Aufnahme und Wirkungseintritt von
Paracetamol beschleunigt werden.
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Welche GenuBimittel, Speisen und Getrinke
sollten Sie meiden?

Wihrend der Einnahme von Paracetamol-
Kapseln 500 mg sollte AlkoholgenuB még-
lichst vermieden werden.

Dosierungsanleitung, Art und Dauer der An-
wendung

Die folgenden Angaben gelten, soweit Thnen
Thr Arzt Paracetamol-Kapseln 500 mg nicht
anders verordnet hat. Bitte halten Sie sich an
die Anwendungsvorschrifien, da Paracet-
amol-Kapseln 500 mg sonst nicht richtig wir-
ken konnen.

Wieviel und wie oft sollten Sie Paracetamol-
Kapseln 500 myg einnehmen?

Kérpermasse Alter Einzeldosis | Tagesdosis
bis 40 kg 10 bis 1 Kaps. 4 Kaps.
12 Jahre .
Uber 40 kg | alter als 1 bis max.
12 Jahre | 2 Kaps. 8 Kaps.

Die Finnahme kann in Abstinden von 4 bis 8
Stunden wiederholt werden bis zu 3 bis 4 mal
pro Tag.

Hinweis:

Bei Leber- oder Nierenfunktionsstdrungen so-
wie bei angeborenem vermehrten Bilirubin-
Gehalt des Blutes (Gilbert-Syndrom oder
Meulengracht-Krankheit) missen Paracet-
amol-Kapseln 500 mg in gréBeren Einnahme-
abstinden oder in verminderter Menge ein-
genommen werden,

Wie und wann sollten Sie Paracetamol-Kap-
seln 500 mg einnehmen?

Nehmen Sie Paracetamol-Kapseln 500 mg un-
zerkaut mit ausreichend Fliissigkeit ein. Die
Einnahme nach den Mahlzeiten kann zu ei-
nem verzogerten Wirkungseintritt flihren.

Wie lange sollten Sie Paracetamol-Kapsein
500 mg einnehmen?

Nehmen Sie Paracetamol-Kapseln 500 mg
ohne arztlichen oder zahndrztlichen Rat nicht
ldnger als 3 bis 4 Tage ein.

Einnahmefehler und Uberdosierungen

Was ist zu tun, wenn Paracetamol-Kapseln
500 myg in zu groBlen Mengen eingenommen
wurden _(beabsichtigte oder versehentliche
Uiberdosierung)?

Bei Uberdosierung mit Paracetamol-Kapseln
500 mg kénnen anfangs (1. Tag) Ubelkeit,
Erbrechen, Schwitzen, Schidfrigkeit und all-
gemeines Krankheiisgefiihl auftreten. Trotz
Besserung des subjekliven Allgemeinbefin-
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dens am 2. Tag kann es zu einer fortschreiten-
den Schidigung der Leber kommen bis hin
zum Leberkoma am 3. Tag.

Bei Verdacht auf eine Uberdosierung mit
Paracetamol-Kapseln 500 mg ist daher sofort
ein Arzt zu benachrichtigen, Dieser scllte, je
nachdem wie lange die Einnahme zuriick-
liegt, folgende Mafinahmen ergreifen:

— Innerhalb der ersten sechs Stunden kann
eine Giftentfernung durch herbeigefiihrtes
Erbrechen oder Magenspiilung sinnvoll
sein

- die intraventse Gabe von Gegenmitteln,
wie z, B. Cysteamin oder N-Acetylcystein,
sollte maglichst in den ersten acht Stunden
nach einer Vergiftung erfolgen, um die zell-
schiddigenden Stolfwechselprodukte wvon
Paracetamol zu neutralisieren

- eine Blutwasche (Dialyse) kann die Kon-
zentration von Paracetamol im Blut senken,

Die weiteren Méglichkeiten zur Behandlung
einer Vergiftung mit Paracetamol-Kapseln
500 mg richten sich nach dem Ausmal und
Verlauf sowie den Krankheitszeichen.

Was miissen Sie beachten, wenn Sie zuwenig
Paracetamol-Kapseln 500 mg eingenommen
oder die Einnahme vergessen haben?

Nehmen Sie beim nédchsten Mal nicht etwa
die doppelte Menge ein, sondern fithren Sie
die Einnahme, wie in der Dosierungsanlei-
tung beschrieben, fort.

Was milssen Sie beachlien, wenn Sie die Be-
handlung unterbrechen oder vorzeitig been-
den wollen?

Hier sind bei bestimmungsgemdBer Ein-
nahme von Paracetamol-Kapseln 500 mg
keine Besonderheiten zu beachten,

Bei plstzlicher Beendigung der Anwendung
(Absetzen] nach langerem nicht bestim-
mungsgeméBem, hochdosiertem Gebrauch
von Schmerzmitteln kénnen Kopfschmerzen
sowie Miidigkeit, Muskelschmerzen, Nervosi-
tit und vegetative Symptome auftreten, Diese
Folgen des Absetzens klingen innerhalb we-
niger Tage ab. Bis dahin sollten keine
Schmerzmittel eingenommen werden. Auch
danach soll eine erneute Anwendung nicht
ollme drztlichen Rat erfolgen.

Nebenwirkungen

Welche Nebenwirkungen kénnen bei Ein-
nahme von Paracetamol-Kapseln 500 mg auf-
irelen?

Selten kann es zu Hautrétungen, sehr selten
zu allergischen Reaktionen mit Hautausschlé-
gen (allergisches Exanthem) kommen.

Aufierst selten kann es zu Stérungen der Blut-
bildung (allergische Thrombozytopenie oder
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Leukopenie, in Einzelfillen eine Agranulozy-
tose oder Panzytopenie) kommen,

In Einzelfdllen ist bei empfindlichen Personen
eine Verkrampfung der Muskulatur der Luft-
wege (Bronchialmuskulatur) mit Atemnot
ausgeldst worden (Analgetika-Asthma}.

In Einzelféllen sind fiir den Wirkstoff Paracet-

amol weitergehende Uberempfindlichkeitsre- |

aktionen {Schwellungen im Gesicht, Atemnot,
SchweiBausbruch, Ubelkeit, Blutdruckabfall
bis hin zum Schock) beschrieben worden,

Wenn Sie Nebenwirkungen bei sich beobach-
ten, die nicht in dieser Packungsheilage auf-
gefiihrt sind, teilen Sie diese bitte Threm Arzt
oder Apotheker mit,

Welche Gegenmalnahmen sind bei Neben-
wirkungen zu ergreifen?

Sollten Sie die oben genannten Nebenwir-
kungen bei sich beobachten, sollen Paracet-
amol-Kapseln 500 mg nicht nochmals einge-
nommen werden. Benachrichtigen Sie Thren
Arzt, damit er Gber den Schweregrad und ge-
gebenenfalls erforderliche weitere Mafinah-
men entscheiden kann.

Bei den ersten Anzeichen einer Uberempfind-
lichkeitsreaktion diirfen Paracetamol-Kapseln
500 mg nicht nochmals eingenommen wer-
den, und es ist sofort Kontakt mit einem Arzt
aufzunehmen.

Hinweis

Dicht verschlossen und vor Licht geschiitzt
aufbewahren.

Fachinformation
Nach § 11 a AMG, inshesondere:

Verschreibungsstatus
Apothekenpflicht

Apothekenpilichtig.
Stoff- oder Indikationsgruppe

Anilinderivat.

Analgetikum
Antipyretikum.

Anwendungsgebiete

Leichte bis méBig starke Schmerzen; Fieber.
Fiir Kinder ab 10 Jahren, Jugendliche und Er-
wachsene,

Gegenanzeigen

Dieses Arzneimittel darf nicht angewendet
werden bei

- bekannter Uberempfindlichkeit gegeniiber
dem Wirkstoff Paracetamol,

Das Arzneimittel sollte nur mit besonderer
Vorsicht (d.h. mit einem verldngerten Dosis-
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intervall oder in verminderter Dosis] und un-
ter drztlicher Kontrolle angewendet werden bei

— Leberfunktionsstérungen (z. B. durch chro-
nischen AlkoholmiBbrauch, Leberentziin-
dungen)

- Nierenfunktionsstérungen
- Gilbert-Syndrom (Meulengracht-Krankheit).

Anwendung in der Schwangerschaft und
Stilizeit:

Paracetamol-Kapseln 500 mg sollten wihrend |
der Schwangerschaft nur nach strenger Ab-
wdagung des Nutzen-Risiko-Verhdlinisses an-
gewendet werden. (Siehe auch Ziffer 7.13
+Sonstige Hinweise" .}

Nebenwirkungen

Selten kann es zu Hautréiungen, sehr selten
zu allergischen Reaktionen mil Exanthemen
kommen.

In Einzelfallen sind fiir den Wirkstoff
Paracetamol Uberempfindlichkeitsreaktionen
(Quincke-Odem, Atemnot, SchweiBausbruch,
Ubelkeit, Blutdruckabfall bis hin zum Schock)
beschrieben worden, ‘

AupBerst selten kann es zu Stérungen der Blut-
bildung (Thrombozytopenie, Leukopenie, in
Einzelfdllen Agranulozytose, Panzytopenie)
kommen.

In Einzelfdllen ist bei pradisponierten Perso-
nen ein Bronchospasmus ausgelést worden
{Analgetika-Asthma).

Wechselwirkungen mit anderen Mitteln

Bei gleichzeitiger Einnahme von Arzneimit-
teln, die zur Enzyminduktion in der Leber
fliihren, wie z. B. bestimmte Schlafmittel und
Antiepileptika {u. a. Phenobarbital, Phenyto-
in, Carbamazepin) sowie Rifampicin, kénnen
auch durch sonst unschéddliche Dosen von Par-
acetamol Leberschdden hervorgerufen wer-
den. Gleiches gilt bei AlkoholmiBbrauch.

Bei gleichzeitiger Einnahme von Mitteln, die
zu einer Verlangsamung der Magenentlee-
rung fihren, wie z, B. Propanthelin, kénnen
die Aufnahme und der Wirkungseintritt von
Paracetamol verzogert werden.

Die gleichzeitige Einnahme von Mitteln, die
zu einer Beschleunigung der Magenentlee-
rung fithren, wie z. B. Metoclopramid, bewirkt
eine Beschleunigung der Aufnahme und des
Wirkungseintritts von Paracetamol.

Bei gleichzeitiger Gabe von Paracetamol und
Chloramphenicol kann die Ausscheidung von
Chloramphenicol deutlich verlangsamt sein
mit dem Risiko einer erhéhten Toxizitat.

Wechselwirkungen zwischen Paracetamol
und Cumarinderivaten sind beziiglich ihrer
klinischen Bedeutung noch nicht zu beurtei-
len. Eine Langzeitanwendung von Paracet-
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amol bei Patienten, die mit oralen Antikocagu-
lantien behandelt werden, sollie daher nur
unter drztlicher Kontrolle erfolgen.

Bei gleichzeitiger Anwendung von Paracet-
amol und AZT (Zidovudin) wird die Neigung
zur Ausbildung einer Neutropenie verstarkt.
Paracetamol soll daher nur nach &rztlichem
Anraten gleichzeitig mit AZT angewendet
werden.

Warnhinweise
Keine.

Wichtigste Inkompatibilitdten

Keine bekannt.

Dosierungsanleitung

Paracetamol-Kapseln 500 mg werden in
Abhéngigkeit von Alter bzw. Kérpermasse
dosiert, in der Regel mit 10 bis 15 mg Par-
acetamol/kg Kérpermasse als Einzeldosis, bis
50 mg/kg Kbrpermasse als Tagesgesamidosis.

Die Gabe kann in Abstinden von 4 bis 8 Stun-
den wiederholt werden bis zu 3- bis 4mal pro
Tag.

Kbdrpermasse Alter Einzeldosis | Tagesdosis
bis 40 kg 10 bis 1 Kaps. 4 Kaps.
12 Jahre
iiber 40 kg | alter als 1 bis max.
12 Jahre | 2 Kaps. 8 Kaps.

Bei Patienten mit Leber- oder Nierenfunk-
tionsstorungen sowie Gilbert-Syndrom muf
die Dosis vermindert bzw. das Dosisintervall
verlidngert werden.

Art und Dauer der Anwendung

Paracetamol-Kapseln 500 mg sind mit aus-
reichend Flissigkeit einzunehmen,

Die Einnahme nach den Mahlzeiten kann zu
einem verzogerten Wirkungseintritt fihren.

Paracetamolhaltige Arzneimittel sollen ohne
drztlichen oder zahnérztlichen Rat nur wenige
Tage und nicht in erhdhter Dosis eingenom-
men werden.

Bei langerem hochdosierten, nicht bestim-
mungsgeméfiem Gebrauch von Analgetika
kénnen Kopischmerzen auftreten, die nicht
durch erhdhte Deosen des Arzneimittels be-
handelt werden diirfen.

Ganz allgemein kann die gewohnheitsmafige
Einnahme von Schmerzmitteln, insbesondere
bei Kombination mehrerer schmerzstiliender
Wirkstoffe, zur dauerhaften Nierenschadi-
gung mit dem Risiko eines Nierenversagens
(Analgetika-Nephropathie] fithren,

F.12

Bei abruptem Absetzen nach lingerem hoch-
desierten, nicht bestimmungsgeméfiem Ge-
brauch von Analgetika kénnen Kopfschmer-
zen sowie Midigkeit, Muskelschmerzen, Ner-
vositit und vegetative Symptome auftreten,
Die Absetzsymptomatik klingt innerhalb we-
niger Tage ab. Bis dahin soll die Wiederein-
nahme von Schmerzmitteln unterbleiben und
die erneute Einnahme nicht ohne &rztlichen
Rat erfolgen.

NotfallmaBnahmen, Symptome und Gegen-
mittel

Die Einnahme Giberhéhter Dosen von Paracet-
amol kann zu Intoxikationserscheinungen mit
einer Latenz von 24 bis 48 Stunden fiihren. Es
kénnen sich Leberfunktionsstérungen durch
Leberzellnekrosen bis hin zum Leberkoma -
auch mit tédlichem Ausgang - entwickeln,
Unabhéngig davon sind auch Nierenschéddi-
gungen durch Nekrosen der Tubuli beschrie-
ben worden.

Als Symptome einer Paracetamol-Intoxikation
kénnen auftreten:

in der 1. Phase Ubelkeit, Erbrechen,
(1. Tag) Schwitzen, Somnolenz und
allgemeines Krankheitsgefiihl

in der 2. Phase Besserung des subjektiven

(2. Tag) Befindens, jedoch leichte Leib-
schmerzen, LebervergroBe-
rung, Transaminasen- und
Bilirubinanstieg, verlangerte
Thromboplastinzeit, Rilckgang
der Urinausscheidung

in der 3. Phase hohe Transaminasenwerte,

(3. Tag) Ikterus, Gerinnungsstérungen,
Hypoglykdmie, Ubergang ins
Leberkoma.

(Siehe auch Ziffer 7.12.2 , Akute Toxizitat" }

Therapie:

Bereils bei Verdacht auf Intoxikation mit Par-
acetamol ist innerhalb der ersten 6 Stunden
eine Magenspiilung und in den ersten 8 Stun-
den die intravendse Gabe von SH-Gruppen-
Donatoren, wie z. B, N-Acetyl-Cystein sinn-
voll,

Durch Dialyse kann die Plasmakonzentration
von Paracetamol abgesenkt werden,

Bestimmungen der Plasmakonzentration von
Paracetamol sind empfehlenswert.

Die weiteren Therapieméglichkeiten zur Be-
handlung einer Intoxikation mit Paracetamol
richten sich nach AusmaB, Stadium und klini-
schen Symptomen entsprechend den {bli-
chen MaBnahmen in der Intensivmedizin,

Pharmakelogische und toxikelogische Eigen-
schaften, Pharmakokinetik, Bioverfigbarkeit,
soweit diese Angaben fiir die therapeutische
Verwendung erforderlich sind



Bundesrat

Drucksache 680/95

7.12.1

7.12.2

Pharmakologische Eigenschaflen

Paracetamol hat eine analgetische, antipyreti-
sche und sehr schwache antiphlogistische
Wirkung, Der Wirkungsmechanismus ist nicht
eindeutig geklért. Nachgewiesen ist eine aus-
geprigte Hemmung der cerebralen Prosta-
glandinsynthese, wahrend die periphere Pro-
staglandinsynthese nur schwach gehemmt
wird. Ferner hemmt Paracetamol den Effekt
endogener Pyrogene auf das hypothalamische
Temperaturregulationszentrum.

Toxikologische Eigenschaften
Akute Toxizitat:

Fir den Menschen ist bekannt, daB die orale
Aunfnahme von mehr als 6 g Paracetamol mit
Plasmakonzentrationen von 200 bis 300 pg/ml
nach 4 Stunden, 100 bis 150 png/ml nach 8 Stun-
den, 50 bis 80 pg/ml nach 12 Stunden und 30
bis 45 pg/ml nach 15 Stunden zu Leberzell-
schdden mit tédlichem Verlauf ins Leberkoma
fihren kann. Die Hepalotoxiziidt von Par-
acetamol steht in direkter Abhdngigkeit zur
Plasmakonzentration. Enzyminduktoren und
Alkohol kénnen auch bei sonst nicht toxi-
schen Dosen von Paracetamol Leberschiden
ausldsen.

Chronische Toxizitat:

Im Tierversuch zur Prifung der subchroni-
schen und chronischen Toxizitat von Paracet-
amol an Ratte und Maus traten Lésionen im
Magen-Darm-Trakt, Blutbildverdnderungen,
Degeneration des Leber- und Nierenparen-
chyms bis hin zu Nekrosen auf. Die Ursachen
dieser Verdnderungen sind einerseits auf den
Wirkungsmechanismus (s.0.) und anderer-
seits auf den Metabolismus von Paracetamol
zuriickzufiihren. Die Metaboliten, denen die
toxischen Wirkungen zugeschrieben werden,
und die entsprechenden Organverinderun-
gen sind auch beim Menschen nachgewiesen.
Daher sollie Paracetamol nicht iiber lingere
Zeit und nicht in héheren Dosen eingenom-
men werden. Félle von reversibler chronisch-
aggressiver Hepatitis sind bereits bei oralen
Tagesdosen von 3,9 und 2,9 g und einer An-
wendungsdauer von 1 Jahr beschrieben,

Deutlich leberschadigende Wirkungen kén-
nen bei einer langerfristigen Anwendung von
erhéhten oralen Tagesdgsen (um 6 g Paracet-
amol) tiber z. B. 3 Wochen auch bei fehlender
Vorschddigung der Leber, wie z. B, bei Nicht-
alkoholikern, auftreten. Klinisch-epidemiolo-
gische Daten belegen den begriindeten Ver-
dacht, daB in der Zusammenschau - trotz me-
thodischer Unzuldnglichkeiten der einzelnen
Studien - die langfristige Einnahme von Anal-
getika zu einer Nephropathie mit Papillenne-
krosen und interstitieller Nephritis sowie se-
kundérer Pyelonephritis fithren kann. Nach
Elimination von Phenacetin ist trotz zu-
nehmenden Verbrauchs paracetamothaltiger

7.12.3

Schmerzmitte! der durch eine Analgetika-Ne-
phropathie bedingte Anteil der Dialyse-Pa-
tienten in verschiedenen Léndern (Schweden,
Kanada, Neuseeland, Australien) gesunken.
Das nephrotoxische Risiko kdnnte also auch
von geringerer Bedeutung sein als bei Phen-
acetin,

Mutagenes und tumorerzeugendes Potential;

Obwohl zur Zeit kein begrindeter Verdacht
besteht, daB Paracetamol unter therapeuti-
scher Anwendung genotoxisch (erbgutverin-
dernd) wirkt, bestehen diesheziiglich An-
haltspunkte, die einer weiteren Abkldrung
bediirfen. Fiir die nachgewiesenen genotoxi-
schen Wirkungen von Paracetamol gibt es
plausible Hinweise auf einen Schwellenwert,
In weiteren Untersuchungen sollen diese Hin-
weise verfolgt werden und abschlieBend ge-
klirt werden, inwieweit der Schwellenwert
bei therapeutischer Anwendung paracetamol-
haltiger Arzneimittel unterschritten wird.

Aus Langzeituntersuchungen an Ratten und
Méusen ergaben sich keine Hinweise auf eine
kanzerogene Wirkung.

Reproduktionstoxizitét:
Paracetamol passiert die Placenta.

Aus Tierstudien und den bisherigen Erfahrun-
gen an Menschen ergeben sich keine Hinwei-
se auf Fruchtschddigungen. (Siehe auch Ziffer
7.13 ,Sonstige Hinweise“.)

Pharmakokinetik

Nach oraler Gabe wird Paracetamol rasch und
vollstandig resorbiert. Die systemische Ver-
fagbarkeit ist dosisabhdngig und variiert zwi-
schen 70 und 90 %. Maximale Plasmakonzen-
trationen werden in Abhédngigkeit von der Re-
zepiur der Kapseln nach 0,5 bis 1,5 Stunden
erreicht, Die Plasmaproteinbindung ist gering
(bis zu 10 %}, kann aber bei Uberdosierung
ansteigen. Nach hepatischer Metabolisierung
{Konjugation mit Glukuronsdure zu ca. 55 %,
mit Schwefelsdure zu ca. 35 % sowie mit
Cystein und Mercaptursdure) werden die
pharmakologisch unwirksamen Metaboliten
Uber die Nieren ausgeschieden. Nur ca. 4 %
des aufgenommenen Paracetamols verlassen
den Kérper in unveranderter Form. In kleinen
Mengen entstehen die toxischen Metaboliten
p-Aminophenol und durch N-Hydroxilierung
N-Acetyl-p-benzochinonimin, die durch Glu-
tathion und Cystein gebunden werden, Die
Eliminationshalbwertszeit betrdagt durch-
schnittlich 1,5 bis 2,5 Stunden. Binnen 24
Stunden erfolgt im allgemeinen eine vollstin-
dige Ausscheidung.

Bei Leber- und Nierenfunktionsstérungen,
nach Uberdosierungen sowie bei Neugebore-
nen ist die Halbwertszeit verldngert. Das Ma-
ximum der Wirkung und die durchschnittliche
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Wirkdauer {4 bis 6 Stunden) korrelieren in
etwa mit der Plasmakonzentration.

Sonstige Hinweise

Anwendung in der Schwangerschaft und
Stillzeit:

Aus Untersuchungen an 923 Mutter-Kind-
Paaren haben sich keine Hinweise auf einen
Zusammenhang zwischen der Anwendung
von Paracetamol wéhrend der ersten drei bis
vier Monate der Schwangerschaft und dem
Auftreten von Fehlbildungen ergeben,

Dennoch solite Paracetamol wihrend der
Schwangerschaft nur unter strenger Abwé-
gung des Nutzen-Risiko-Verhdlinisses ange-
wendet werden. Paracetamol sollte nicht iiber

Lfd. Nr. 147 Paracetamol-Tabletten 500 mg

3.1

3.2

Bezeichnung des Fertigarzneimittels

Paracetamol-Tabletten 500 mg

Darreichungsiorm
Tabletten

Efgenschaften und Priiffungen

Aussehen, Eigenschaften

Weibe, nichtiberzogene Tabletten mit Bruch-
kerbe.

Wirkstofffreisetzung (AB. V.5.4)

Innerhalb von 30 min miissen mindestens 80
Prozent der pre Tablette deklarierten Menge
Paracetamol aufgeldst sein.

Priiffliissiglkeit: 900 ml Phesphat-Pufferlésung
pH 5,8Y)

Apparatur: Blattrithrer
Umdrehungsgeschwindigkeit: 50 U/min
Zeitdauer: 30 min

Bestimmungsmethode: UV-Vis-Spektro-
skopie (AB.V.6,19)

Die Absorption der filtrierten und - wenn er-
forderlich - mit der Priiffliissigkeit in geeigne-
ter Weise verdiinnten Untersuchungslésung
wird im Maximum bei etwa 249 nm gegen die
Priffliissigkeit als Kompensationsfliissigkeit
gemessen. Die Berechnung der Menge des
geldsten Wirkstoffs erfolgt mit Hilfe einer Re-

) 6,805 g Kaliumdihydrogenphosphat R und 36 ml 0,1 N-Natri-
umhydroxid-Lisung werden in Wasser zu 1000 mil geltst.
Der pH-Wert des Puffers betrdgt 5.8.
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langere Zeit, in hoher Dosierung oder in Kom-
bination mit anderen Arzneimitteln einge-
nommen werden, da die Sicherheit der An-
wendung fiir diese Fille nicht belegt ist.

Paracetamoel geht in die Muttermilch tiber Bei
einer einmaligen Dosis von 650 mg ist in der
Milch eine Durchschnitiskonzentration von
11 pg/ml gemessen worden, Da nachteilige
Folgen fdr den Saugling bisher nicht bekannt
geworden sind, wird eine Unterbrechung des
Stillens wéhrend der Behandlung normaler-
weise nicht erforderlich sein.

Besondere Lager- und Aufbewahrungshin-
weise

Dicht verschlossen und vor Licht geschiitzt
aufbewahren.

ferenzlosung bekannten Gehalts eines als
Standard geeigneten Paracetamols.

Pritfung auf Reinheit
4-Aminophenol: héchstens 0,1 Prozent
4'-Chloracetanilid: hdchstens 0,005 Prozent

Gehalt

Zum Zeitpunkt der Produktfreigabe: 95,0 bis
105,0 Prozen! der pro Tablette deklarierten
Menge Paracetamaol,

Far die Haltbarkeitsdauer: mindestens 90,0
Prozent der deklarierten Menge Paracetamol.

Haltbarkeit

Die Haltbarkeit in den Behditnissen nach 4
betrdagt mindestens 1 Jahr.

Behdltnisse

Behdltnisse aus Braunglas oder Verbund-
packstoffen als kindergesicherte Verpackung
nach DIN 55 559.

Kennzelichnung

Nach § 10 AMG, insbescondere:

Zulassungsnummer

3599.99.98

Art der Anwendung

Zum Einnehmen.
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6.1

6.2

6.3

Hinweis:

Paracetamol-Tabletten 500 mg sollen ohne
drztlichen oder zahnérztlichen Rat nur wenige
Tage und nicht in erhéhter Dosis eingenom-
men werden.

Hinweise
Apothekenpflichtig.

Dicht verschiossen und vor Licht geschiitzt la-
gern.

Packungsbeilage
Nach § 11 AMG, insbesondere:

Stoff- oder Indikationsgruppe

Schmerzstillendes und fiebersenkendes Arz-
neimittel.

Anwendungsgebiete

— Leichte bis méBig starke Schmerzen
- Fieber,

Hinweis:

Paracetamol-Tabletten 500 my sollen lingere
Zeit oder in héheren Dosen nicht ohne Befra-
gen des Arztes oder Zahnarztes eingenom-
men werden.

Gegenanzeigen

Wann diirfen Sie Paractamol-Tabletten 500 mg
nicht einnehmen?

Sie dirfen Paracetamol-Tabletten 500 mg
nicht einnehmen bei bekannter Uberempfind-
lichkeit gegen den Wirkstoff oder einen der
sonstigen Bestandteile.

Wann diirfen Sie Paracetamol-Tabletten 500mg
erst nach Riicksprache mit Threm Arzt einneh-
men?

Im folgenden wird beschrieben, wann Sie
Paracetamol-Tabletten 500 mg nur unter be-
stimmten Bedingungen und nur mit besonderer
Vorsicht einnehmen dirfen. Befragen Sie hier-
zu bitte Thren Arzt. Dies gilt auch, wenn diese
Angaben beiThnen frither einmal zutrafen.

Sie sollten Paracetamol-Tabletten 500 mg nur
mit besonderer Vorsicht (d. h. in griBeren Ein-
nahmeabstinden oder in verminderter Dosis)
und unter drztlicher Kontrolle einnehmen bei

- Leberfunktionsstérungen (z. B. durch chro-
nischen Alkoholmifibrauch, Leberentziin-
dungen) :

- vorgeschddigter Niere

- angeborenem vermehrtem Bilirubin-Gehalt
des Blutes (Gilbert-Syndrom oder Meulen-
gracht-Krankheit),

Was miissen Sie in der Schwangerschaft be-
achten?

Paracetamol-Tabletten 500 mg sollten nur
nach strenger Abwéagung des Nutzen-Risiko-

6.4

6.5

Verhdltnisses wéhrend der Schwangerschaft
eingenommen werden.

Sie sollten Paracetamol-Tabletten 500 mg
wihrend der Schwangerschaft nicht iber Lin-
gere Zeit, in hohen Dosen oder in Kombina-
tion mit anderen Arzneimitieln einnehmen,
da die Sicherheit der Anwendung fiir diese
Falle nicht belegt ist.

Was miissen Sie in der Stillzeit beachlen?

Paracetamol geht in die Muttermilch iiber. Da
nachteilige Folgen fiir den Sdugling bisher
nicht bekannt geworden sind, wird eine Un-
terbrechung des Stillens wihrend der Be-
handiung normalerweise nicht erforderlich
sein.

Was ist bei Kindern zu berticksichtigen?

Paracetamol-Tabletten 500 mg sind nicht ge-
eignet fir Kinder unter 6 Jahren. Hierfiir ste-
hen Praparate in Form von Saft oder Zapichen
zur Verfigung.

VorsichtsmaBnahmen fiir
und Warnhinweise

die Anwendung

Welche VorsichtsmaBBnahmen mtissen beach-
tet werden?

Bei ldngerem hochdosierten, nicht bestim-
mungsgemdflem Gebrauch von Schmerzmit-
teln kdénnen Kopfschmerzen auftreten, die
nicht durch erhéhte Dosen des Arzneimittels
behandelt werden diirfen.

Ganz allgemein kann die gewchnheitsméBige
Anwendung von Schmerzmitteln, insbeson-
dere bei Kombination mehrerer schmerz-
stillender Wirkstoffe, zur dauerhaften Nieren-
schidigung mit dem Risiko eines Nie-
renversagens (Analgetika-Nephropathie) fiih-
ren.

Was miissen Sie im Straflenverkehr sowie bei
der Arbeit mit Maschinen und bei Arbeiten
ohne sicheren Hait beachten?

Es sind keine besonderen VorsichtsmaBnah-
men erforderlich.

Wechselwirkungen mit anderen Mittein

Welche anderen Arzneimittel beeinflussen
die Wirkung von Paracetamol-Tabletten 500 mg
und was miissen Sie beachlen, wenn Sie zu-
sdtzlich andere Arzneimittel anwenden?

Beachten Sie bitte, daB diese Angaben auch
fiir vor kurzem angewandte Arzneimittel gel-
ten kénnen.

Bei gleichzeitiger Anwendung von Arzneimit-
teln, die zu beschleunigtem Arzneimittelab-
bau in der Leber fiihren (Enzyminduktion),
wie z. B. bestimmte Schlafmittel und Antiepi-
leptika ({Arzneimittel gegen Krampfanfille
des Gehirns [u. a. Phenobarbital, Phenytoin,
Carbamazepin]} sowie Rifampicin (einem Tu-
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berkulosemittel), kdénnen auch durch sonst
unschédliche Dosen von Paracetamol Leber-
schdden hervorgerufen werden, Gleiches gilt
bei AlkoholmiBbrauch.

Wechselwirkungen zwischen Paracetamol
und Cumarinderivaten {Arzneimittel zur Her-
absetzung der Gerinnungsfahigkeit des Blu-
tes) sind beziglich ihrer klinischen Be-
deutung noch nicht zu beurteilen, Eine Lang-
zeitanwendung wvon Paracetamol-Tabletten
500 mg bei Patienten, die mit blutgerinnungs-
hemmenden Mitteln (oralen Antikoagulan-
tien} behandelt werden, scllte daher nur unter
drzilicher Kontrolle erfolgen.

Bei gleichzeitiger Gabe von Paracetamol und
Chloramphenicol kann die Ausscheidung von
Chloramphenicol deutlich verlangsamt sein
mit dem Risiko einer erhéhten Toxizitat,

Bei gleichzeitiger Anwendung von Paracet-
amol und AZT (Zidovudin) wird die Neigung
zur Verminderung weifer Blutkérperchen
(Neutropenie) verstirkt. Paracetamol-Tablet-
ten 500 mg sollen daher nur nach arztlichem
Anraten gleichzeitig mit AZT eingenommen
werden.

Bei gleichzeitiger Anwendung von Mitteln,
die zu einer Verlangsamung der Magenent-
leerung fithren, wie z. B. Propanthelin, kon-
nen Aufnahme und Wirkungseintritt von
Paracetamol verzégert werden.

Bei gleichzeitiger Anwendung von Mitteln,
die zu einer Beschleunigung der Magenent-
leerung fithren, wie z. B. Metoclopramid, kén-
nen Aufnahme und Wirkungseintritt von
Paracetamol beschleunigt werden.

Welche GenubBmittel, Speisen und Getrdnke
sollten Sie meiden? :

Wahrend der Einnahme von Paracetamol-Ta-
bletten 500 mg sollte AlkoholgenuB mdéglichst
vermieden werden.

Dosierungsanleitung, Art und Dauer der An-
wendung

Die folgenden Angaben gelten, soweit Thnen
Thr Arzt Paracetamol-Tabletten 500 mg nicht
anders verordnet hat. Bitte halten Sie sich
an die Anwendungsvorschriften, da Paracet-
amol-Tabletten 500 mg sonst nicht richtig wir-
ken kdnnen.

Wieviel und wie oft sollten Sie Paracetamol-
Tableiten 500 mg einnehmen?

Korpermasse Alter Einzeldosis | Tagesdosis
22 bis 6 bis 4 bis 3 Tabl.
30 kg 9 Jahre 1 Tabl,
bis 40 kg 10 bis 1 Tabl. 4 Tabl.
12 Jahre
iiber 40 kg | alter als 1 bis max,
12 Jahre | 2 Tabl 8 Tabl.

L

6.7

Die Einnahme kann in Abstdnden von 4 bis 8
Stunden wiederholt werden bis zu 3 bis 4 mal
pro Tag.

Hinweis:

Bei Leber- oder Nierenfunktionsstérungen so-
wie bei angeborenem vermehrten Bilirubin-
Gehalt des Blutes (Gilbert-Syndrom coder
Meulengracht-Krankheit) miissen Paracet-
amol-Tabletten 500 mg in groBeren Einnah-

meabstinden oder in verminderter Menge
eingenommen werden,

Wie und wann sollten Sie Paracetamol-Table!-
ten 500 mg einnehmen?

Nehmen Sie Paracetamol-Tabletten 500 mg
unzerkaut mit ausreichend Fliissigkeit ein.
Die Einnahme nach den Mahlzeiten kann zu
einem verzigerten Wirkungseintritt fithren.

Wie lange sollten Sie Paracetamol-Tabletten
500 mg einnehmen?

Nehmen Sie Paracetamol-Tableiten 500 mg
ohne &rztlichen oder zahnérztlichen Rat nicht
langer als 3 bis 4 Tage ein.

Einnahmefehler und Uberdosierungen

Was Ist zu tun, wenn Pargcetamol-Tabletten
500 myg in zu groBen Mengen eingenommen
wurden (beabsichtigte oder versehentliche
Uberdosierung)?

Bei Uberdosierung mit Paracetamol-Tabletten
500 mg kénnen anfangs (1. Tag) Ubelkeit,
Erbrechen, Schwitzen, Schléfrigkeit und all-
gemeines Krankheitsgefithl auftreten. Trotz
Besserung des subjektiven Allgemeinbefin-
dens am 2. Tag kann es zu einer fortschreiten-
den Schidigung der Leber kommen bis hin
zum Leberkoma am 3. Tag,

Bei Verdacht auf eine Uberdosierung mit Pa-
racetamol-Tabletten 500 mg ist daher sofort
ein Arzt zu benachrichtigen. Dieser sollte, je
nachdem wie lange die Einnahme zuriick-
liegt, folgende MaBnahmen ergreifen:

- Innerhalb der ersten sechs Stunden kann
eine Giftentfernung durch herbeigefihrtes
Erbrechen oder Magenspilung sinnvoll
sein

- die intravendse Gabe von Gegenmitteln,
wie z. B. Cysteamin oder N-Acetylcystein,
sollte mdglichst in den ersten acht Stunden
nach einer Vergiftung erfelgen, um die zell-
schidigenden Stoffwechselprodukte von
Paracetamol zu neutralisieren

- eine Blutwdsche (Dialyse) kann die Kon-
zentration von Paracetamol im Blut senken.

Die weiteren Mdiglichkeiten zur Behandlung
einer Vergiftung mit Paracetamol-Tabletten
500 mg richten sich nach dem Ausmal und
Verlauf sowie den Krankheitszeichen.
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Was milssen Sie beachten, wenn Sie zuwenig
Paracetamol-Tabletten 500 myg eingenommen
oder die Einnahme vergessen haben?

Nehmen Sie beim nédchsten Mal nicht etwa
die doppelte Menge ein, sondern fithren Sie
die Einnahme, wie in der Dosierungsanlei-
tung beschrieben, fort.

Was miissen Sie beachten, wenn Sie die Be-
handlung unterbrechen oder vorzeitig been-
den wollen?

Hier sind bei bestimmungsgemaéfier Ein-
nahme von Paracetamol-Tabletten 500 mg
keine Besonderheiten zu beachten,

Bei plotzlicher Beendigung der Anwendung
(Absetzen) nach lingerem nicht bestim-
mungsgeméfBem, hochdosiertem Gebrauch
von Schmerzmitieln konnen Kopfschmerzen
sowie Miidigkeit, Muskelschmerzen, Nervosi-
tdt und vegetative Symptome auftreten, Diese
Folgen des Absetzens klingen innerhalb
weniger Tage ab. Bis dahin sollten keine
Schmerzmittel eingenommen werden. Auch
danach soll eine erneute Anwendung nicht
ohne drztlichen Rat erfolgen.

Nebenwirkungen

Welche Nebenwirkungen kénnen bei FEin-
nahme von Paracetamol-Tabletten 500 my
auftreten?

Selten kann es zu Hautrétungen, sehr selten
zu allergischen Reaktionen mit Hautausschla-
gen (allergisches Exanthem) kommen,

AuBerst selten kann es zu Stérungen der Blut-
bildung (allergische Thrombozytopenie oder
Leukopenie, in Einzelfdllen eine Agranulozy-
tose oder Panzytopenie) kommen.

In Einzelfdllen ist bei empfindlichen Personen
eine Verkrampfung der Muskulatur der Luft-
wege (Bronchialmuskulatur) mit Atemnot
ausgeldst worden (Analgetika-Asthma).

In Einzelfdllen sind fiir den Wirkstoff Paracet-
amol weitergehende Uberempfindlichkeitsre-
aktionen (Schwellungen im Gesicht, Atemnot,
SchweiBausbruch, Ubelkeit, Blutdruckabfall
bis hin zum Schock) beschrieben worden.

Wenn Sie Nebenwirkungen bei sich beobach-
ten, die nicht in dieser Packungsbeilage auf-
gefiibrt sind, teilen Sie diese bitte Threm Arzi
oder Apotheker mit.

Welche GegenmaBnahmen sind bei Neben-
wirkungen zu ergreifen?

Sollten Sie die oben genannten Nebenwir-
kungen bei sich beobachten, sollen Paracet-
amol-Tabletten 500 mg nicht nochmals einge-
nommen werden. Benachrichtigen Sie Thren
Arzt, damit er iitber den Schweregrad und ge-
gebenenfalls erforderliche weitere MaBnah-
men entscheiden kann.

6.9

7.1

7.2

7.3

7.4

7.5

Bei den ersten Anzeichen einer Uberempfind-
lichkeitsreaktion diirfen Paracetamol-Tablet-
ten 500 mg nicht nochmals eingenomimen
werden, und es ist sofort Kontakt mit einem
Arzt aufzunehmen,

Hinweis

Dicht verschlossen und vor Licht geschiitzt
aufbewahren.

Fachinformation
Nach § 11 a AMG, insbesondere:

Verschreibungsstatus
Apothekenpflicht

Apothekenpflichtig.

Stoff- oder Indikationsgruppe
Anilinderivat,

Anaigetikum
Antipyretikum,

Anwendungsgebiete
Leichte bis méBig starke Schmerzen; Fieber,

Fur Kinder ab 6 Jahren, Jugendliche und Er-
wachsene.

Gegenanzeigen

Dieses Arzneimittel darf nicht angewendet
werden bei

- bekannter Uberempfindlichkeit gegeniiber
dem Wirkstoff Paracetamol.

Das Arzneimittel sollte nur mit besonderer
Vorsicht {d. h. mit einem verlangerten Dosisin-
tervall oder in verminderter Dosis) und unter
drztlicher Kontrolle angewendet werden bei

— Leberfunktionsstérungen (z. B. durch chro-
nischen AlkoholmiBbrauch, Leberentziin-
dungen)

- Nierenfunktionsstorungen
- Gilbert-Syndrom (Meulengracht-Krankheit).

Anwendung in der Schwangerschaft und
Stillzeit:

Paracetamol-Tabletten sollten wéhrend der
Schwangerschaft nur nach strenger Abwai-
gung des Nutzen-Risiko-Verhéltnisses ange-
wendet werden. (Siehe auch Ziffer 7.13 ,Son-
stige Hinweise".)

Nebenwirkungen

Selten kann es zu Hautrdtungen, sehr selten
zu allergischen Reaktionen mit Exanthemen
kommen.

In Einzelfdllen sind flir den Wirkstoff
Paracetamol Uberempfindlichkeitsreaktionen
{Quincke-Odem, Atemnot, SchweiBausbruch,
Ubelkeit, Blutdruckabfall bis hin zum Schock)
beschrieben worden.

115



Drucksache 680/95

Bundesrat

7.6

7.7

7.8

7.9

116

AubBerst selten kann es zu Stérungen der Blut-
bildung (Thrombozytopenie, Leukopenie, in
Einzelfdllen Agranulozytose, Panzytopenie}
kommen.

In Einzelfdllen ist bei pradisponierten Perso-
nen ein Bronchospasmus ausgelést worden
(Analgetika-Asthma).

Wechselwirkungen mit anderen Mitteln

Bei gleichzeitiger Einnahme von Arzneimit-
teln, die zur Enzyminduktion in der Leber
filhren, wie z. B. bestimmte Schlafmittel und
Antiepileptika {u.a. Phenobarbital, Phenytoin,
Carbamazepin) sowie Rifampicin, kdnnen
auch durch sonst unschadliche Desen von Par-
acetamol Leberschaden hervorgerufen wer-
den. Gleiches gilt bei Alkoholmifibrauch,

Bei gleichzeitiger Einnahme von Mitteln, die
zu einer Verlangsamung der Magenentlee-
rung fithren, wie z. B. Propanthelin, kénnen
die Aufnahme und der Wirkungseintritt von
Paracetamel verzdgert werden.

Die gleichzeitige Einnahme von Mitteln, die
zu einer Beschileunigung der Magenentlee-
rung fithren, wie z.B.. Metoclopramid, be-
wirkt eine Beschleunigung der Aufnahme
und des Wirkungseintritts von Paracetamol.

Bei gleichzeitiger Gabe von Paracetamol und
Chloramphenicol kann die Ausscheidung ven
Chloramphenicol deutlich verlangsamti sein
mit dem Risiko einer erhfhten Toxizitat,

Wechselwirkungen zwischen Paracetamol
und Cumarinderivaten sind bezlglich ihrer
klinischen Bedeutung noch nicht zu beurtei-
len. Eine Langzeitanwendung von Paracet-
amol bei Patienten, die mit oralen Antikoagu-
lantien behandelt werden, sollte daher nur
unter drztlicher Kontrolle erfolgen.

Bei gleichzeitiger Anwendung von Paracet-
amol und AZT (Zidovudin) wird die Neigung
zur Ausbildung einer Neutropenie verstérkt.
Paracetamol soll daher nur nach &rztlichem
Anraten gleichzeitig mit AZT angewendet
werden.

Warnhinweise

Keine.

Wichtigste Inkompatibilitaten

Keine bekannt.

Dosierungsanleitung

Paracetamol-Tabletten 500 mg werden in Ab-
hingigkeit von Alter bzw. Kérpermasse do-
siert, in der Regel mit 10 bis 15 mg Par-
acetamol/kg Kérpermasse als Einzeldosis, bis
50 mg/kg Kérpermasse als Tagesgesamtdosis.

7.10

7.11

Die Gabe kann in Abstidnden von 4 bis 8 Stun-
den wiederholt werden bis zu 3- bis 4mal pro
Tag.

Kérpermasse Alter Einzeldosis | Tagesdosis
22 bis 6 bis 2 bis 3 Tabl.
A0 kg 9 Jahre 1 Tahbl.
bis 40 kg bis 1 Tabl. 4 Tabl,
12 Jahre
iiber 40 kg | lter als 1 bis max.
12 Jahre | 2 Tabl. 8 Tabl.

Bei Patienten mit Leber- oder Nierenfunk-
tionsstérungen sowie Gilbert-Syndrem mul
die Dosis vermindert bzw. das Dosisintervall
verldngert werden.

Art und Dauer der Anwendung

Paracetamol-Tabletten 500 mg sind mit aus-
reichend Flissigkeit einzunehmen.

Die Einnahme nach den Mahizeiten kann zu
einem verzgerten Wirkungseintritt fihren.

Paracetamolhaltige Arzneimittel sollen ohne
drztlichen oder zahnérztlichen Rat nur wenige
Tage und nicht in erhéhter Dosis eingenom-
men werden.

Bei lingerem hochdesierten, nicht bestim-
mungsgemdBem Gebrauch von Analgetika
kénnen Kopfschmerzen aufireten, die nicht
durch erhthte Dosen des Arzneimittels be-
handelt werden diirfen.

Ganz allgemein kann die gewohnheitsmaéfige
Einnahme von Schmerzmitteln, insbesondere
bei Kombination mehrerer schmerzstillender
Wirkstoffe, zur dauerhaften Nierenschédi-
gung mit dem Risiko eines Nierenversagens
(Analgetika-Nephropathie) fiihren.

Bei abruptem Absetzen nach lingerem hoch-
dosierten, nicht bestimmungsgemé&Bem Ge-
brauch von Analgetika kénnen Kopfschmer-
zen sowie Miidigkeit, Muskelschmerzen, Ner-
vositdt und vegetative Sympteme aultreten.
Die Absetzsymptomatik klingt innerhalb we-
niger Tage ab. Bis dahin sell die Wiederein-
nahme von Schmerzmitteln unterbleiben und
die erneute Finnahme nicht ohne &rztlichen
Rat erfolgen.

NotfallmaBnahmen, Symptome und Gegen-
mittel

Die Einnahme fiberhéhter Dosen von Paracet-
amol kann zu Intoxikationserscheinungen mit
einer Latenz von 24 bis 48 Stunden fihren, Es
kénnen sich Leberfunktionsstérungen durch
Leberzellnekrosen bis hin zum Leberkoma -
auch mit tédlichem Ausgang - entwickeln,
Unabhéngig davon sind auch Nierenschadi-
gungen durch Nekrosen der Tubuli beschrie-
ben worden.



Bundesrat

Drucksache 680/95

7.12

7.12.1

7.12.2

Als Symptome einer Paracetamol-Intoxikation
kénnen auftreten:

in der 1, Phase Ubelkeit, Erbrechen, Schwit-
(1. Tag) zen, Somnolenz und allge-
meines Krankheitsgefiihl

in der 2. Phase Besserung des subjektiven

(2. Taq) Befindens, jedoch leichte
Leibschmerzen, Lebervergri-
Berung, Transaminasen- und
Bilirubinanstieg, verlangerte
Thromboplastinzeit, Riick-
gang der Urinausscheidung

in der 3. Phase hohe Transaminasenwerte,

(3. Tag) Ikterus, Gerinnungsstérun-
gen, Hypoglykdmie, Uber-
gang ins Leberkoma.

(Siehe auch Ziffer 7,12.2 , Akute Toxizitat".)

Therapie:

Bereits bei Verdacht auf Intoxikation mit Par-
acetamol ist innerhalb der ersten 6 Stunden
eine Magensplilung und in den ersten 8 Stun-
den die intravendse Gabe von SH-Gruppen-
Donatoren, wie z. B. N-Acetyl-Cystein sinn-
voil.

Durch Dialyse kann die Plasmakonzentration
von Paracetamol abgesenkt werden,

Bestimmungen der Plasmakonzentration von
Paracetameol sind empfehlenswert.

Die weiteren Therapiemdéglichkeiten zur Be-
handlung einer Intoxikation mit Paracetamol
richten sich nach Ausmaf, Stadium und klini-
schen Symptomen entsprechend den abli-
chen Mafinahmen in der Intensivmedizin.

Pharmakologische und toxikologische Eigen-
schaften, Pharmakokinetik, Bioverfigbarkeit,
soweit diese Angaben fir die therapeutische
Verwendung erforderlich sind

Pharmakologische Eigenschaften

Paracetamol hat eine analgetische, antipyreti-
sche und sehr schwache antiphlogistische
Wirkung. Der Wirkungsmechanismus ist nicht
eindeutig geklirt. Nachgewiesen ist eine aus-
geprégte Hemmung der cerebralen Prosta-
glandinsynthese, wihrend die periphere Pro-
staglandinsynthese nur schwach gehemmt
wird. Ferner hemmt Paracetamol den Effekt
endogener Pyrogene auf das hypothalamische
Temperaturregulationszenirum.

Toxikologische Eigenschaften
Akute Toxizitat:

Fir den Menschen ist bekannt, daB die orale
Aufnahme von mehr als 6 g Paracetamol mit
Plasmakonzentrationen von 200 bis 300 pg/ml
nach 4 Stunden, 100 bis 150 pg/ml nach
8 Stunden, 50 bis 80 pg/ml nach 12 Stunden
und 30 bis 45 pg/ml nach 15 Stunden zu Le-

berzellschdaden mit tbdlichem Verlauf ins Le-
berkoma fithren kann. Die Hepatotoxizitit
von Paracetamol steht in direkter Abhédngig-
keit zur Plasmakonzentration. Enzymindukto-
ren und Alkohol kénnen auch bei sonst nicht
toxischen Dosen von Paracetamol Leberschi-
den auslésen.

Chronische Toxizitat:

Im Tierversuch zur Priffung der subchroni-
schen und chronischen Toxizitit von Paracet-
amol an Ratte und Maus traten Lisionen im
Magen-Darm-Trakt, Blutbildverdnderungen,
Degeneration des Leber- und Nierenparen-
chyms bis hin zu Nekrosen auf, Die Ursachen
dieser Verdnderungen sind einerseits auf den
Wirkungsmechanismus (s.0.) und anderer-
seits auf den Metabolismus von Paracetamol
zuriickzulithren. Die Metaboliten, denen die
toxischen Wirkungen zugeschrieben werden,
und die entsprechenden Organverdnderun-
gen sind auch beim Menschen nachgewiesen,

" Daher sollte Paracetamol nicht iiber lingere

Zeit und nicht in htheren Dosen eingenom-
men werden. Félle von reversibler chronisch-
aggressiver Hepatitis sind bereits bei oralen
Tagesdosen von 3,9 und 2,9 g und einer An-
wendungsdauer von 1 Jahr beschrieben.

Deutlich leberschadigende Wirkungen kén-
nen hei einer langerfristigen Anwendung von
erhéhten oralen Tagesdosen {um 6 g Paracet-
armol) dber z. B. 3 Wochen auch bei fehlender
Vorschddigung der Leber, wie z. B. bei Nicht-
alkoholikern, auftreten. Klinisch-epidemiolo-
gische Daten belegen den begriindeten Ver-
dacht, da8} in der Zusammenschau - trotz me-
thodischer Unzuldnglichkeiten der einzelnen
Studien - die langfristige Einnahme von Anal-
getika zu einer Nephropathie mit Papillenne-
krosen und interstitieller Nephritis sowie se-
kundirer Pyelonephritis flihren kann, Nach
Elimination wvon Phenacetin ist trotz zu-
nehmenden Verbrauchs paracetamolhaltiger
Schmerzmittel der durch eine Analgetika-Ne-
phropathie bedingte Anteil der Dialyse-Pa-
tienten in verschiedenen Léndern (Schweden,
Kanada, Neuseeland, Australien) gesunken.
Das nephrotoxische Risiko k&nnte also auch
von geringerer Bedeutung sein als bei Phen-
acetin,

Mutagenes und tumorerzeugendes Potential:

Obwohl zur Zeit kein begriindeter Verdacht
besteht, dal Paracetamol unter therapeuti-
scher Anwendung genotoxizch {erbgutveran-
derna) wirkt, bestehen diesbeziglich An.
haltspunkte, die einer weiteren Abklarung
bediirfen. Fir die nachgewiesenen genotoxi-
schen Wirkungen von Paracetamol gibt es
plausible Hinweise auf einen Schwellenwert.
In weiteren Untersuchungen sollen diese Hin-
weise verfolgt werden und abschliefiend ge-
klért werden, inwieweit der Schwellenwert
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bei therapeutischer Anwendung paracetamol-
haltiger Arzneimitte] unterschritten wird, -

Aus Langzeituntersuchungen an Ratten und
Madiusen ergaben sich keine Hinweise auf eine
kanzerogene Wirkung.

Reproduktionstoxizitt:
Paracetamol passiert die Placenta.

Aus Tierstudien und den bisherigen Erfahrun-
gen an Menschen ergeben sich keine Hinwei-
se auf Fruchtschidigungen. (Siehe auch Ziffer
7.13 .Sonstige Hinweise®.)

Pharmakokinetik

Nach oraler Gahe wird Paracetamel rasch und
vollstdndig resorbiert. Die systemische Ver-
fiigharkeit ist dosisabhéngig und variiert zwi-
schen 70 und 90 %. Maximale Plasmakonzen-
trationen werden in Abhangigkeit von der Re-
zeptur der Tabletten nach 0,5 bis 1,5 Stunden
erreicht. Die Plasmaproteinbindung ist gering
{bis zu 10 %), kann aber bei Uberdosierung
ansteigen, Nach hepatischer Metabolisierung
{Konjugation mit Glukuronsdure zu ca. 35 %,
mit Schwefelsdure zu ca. 35 % sowie mit Cy-
stein und Mercaptursdure) werden die phar-
makologisch unwirksamen Metaboliten tGber
die Nieren ausgeschieden. Nur ca. 4 % des
aufgenommenen Paracetamols verlassen den
Kérper in unverdnderter Form. In kleinen
Mengen enisiehen die toxischen Metaboliten
p-Aminophenol und durch N-Hydroxilierung
N-Acetyl-p-benzochinonimin, die durch Glu-
tathion und Cystein gebunden werden. Die
Eliminationshalbwertszeit betrdgt durch-
schnittlich 1,5 bis 2,5 Stunden. Binnen
24 Stunden erfolgt im allgemeinen eine voll-
stdndige Ausscheidung.

ifd. Nr. 143 Paracetamol-Zapfchen 125 mg

31
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Bezeichnung des Fertigarzneimittels

Paracetamol-Zipfchen 125 mg

Darreichungsform

Zdapichen

Efgenschaften und Priifungen

Aussehen, Eigenschaften

WeiBle, bis schwach gelbliche, geruchlose
Zapichen von einheitlicher Struktur an der
Oberflache und im Lingsschnitt.

7.13

7.14

3.2

3.3

Bei Leber- und Nierenfunktionsstdrungen,
nach Uberdosierungen sowie bei Neugebore-
nen ist die Halbwertszeit verlingert, Das Ma-
ximum der Wirkung und die durchschnittliche
Wirkdauer (4 bis 6 Stunden) korrelieren in
etwa mit der Plasmakonzentration,

Sonstige Hinweise

Anwendung in der Schwangerschaft und
Stillzeit:

Aus Untersuchungen an 923 Mutter-Kind-
Paaren haben sich keine Hinweise auf einen
Zusammenhang zwischen der Anwendung
von Paracetamol wihrend der ersten drei bis
vier Monate der Schwangerschaft und dem
Auftreten von Fehlbildungen ergeben.

Dennoch solite Paracetamol wéhrend der
Schwangerschaft nur unter strenger Abwa-
gung des Nutzen-Risiko-Verhélinisses ange-
wendet werden. Paracetamol sollte nicht iiber
lingere Zeit, in hoher Dosierung oder in Kom-
bination mit anderen Arzneimitteln einge-
nommen werden, da die Sicherheit der An-
wendung fiir diese Falle nicht belegt ist.

Paracetamol geht in die Muttermilch iiber, Bei
einer einmaligen Dosis von 650 mg ist in der
Milch eine Durchschnitiskonzentration von
11 pg/ml gemessen worden. Da nachieilige
Folgen far den Saugling bisher nicht bekannt
geworden sind, wird eine Unterbrechung des
Stillens wéhrend der Behandlung normaler-
weise nicht erforderlich sein.

Besondere Lager- und Aufbewahrungshin-
weise

Dicht verschlossen und vor Licht geschiitzt
aufbewahren.

Gehalt

Zum Zeitpunkt der Produktfreigabe: 95,0 bis
105,0 Prozent der pro Zapfchen deklarierten
Menge Paracetamol.

Fiir die Haltbarkeitsdauer: mindestens 90,0
Prozent der deklarierten Menge Paracetamol.

Haltbarkeit

Die Haltbarkeit in den Behdltnissen nach 4
betragt mindestens 1 Jahr.

Behaltnisse

Zapfchen einzeln in Aluminiumiolie verpackt
oder in Streifenpackungen eingesiegelt,
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6.1

6.2

6.3

Kennzeichnung
Nach § 10 AMG, inshesondere:

Zulassungsnummer
3599.98.97

Art der Anwendung

Zum Einfiihren in den Darm.

Hinweise
Apothekenpflichtig.

Dicht verschlossen und picht iiber 25 °C la-
gern,

Packungsbeilage
Nach § 11 AMG, insbesondere:

Stoff- oder Indikationsgruppe

Schmerzstillendes und fiebersenkendes Arz-
neimittel.

Anwendungsgebiete
— Leichte bis mébBig starke Schmerzen
- Fieber.

Hinweis:

Paracetamol-Zépfchen 125 mg sollen lingere
Zeit oder in héheren Dosen nicht ohne Befra-
gen des Arzies oder Zahnarzies angewendet
werden.

Gegenanzeigen

Wann diirfen Sie Paracetamol-Zépfchen 125 mg
nicht anwenden?

Sie dirfen Paracetamol-Zapfchen 125 mg
nicht anwenden bei bekannter Uberempfind-
lichkeit gegen den Wirkstoff oder einen der
sonstigen Bestandteile.

Wenn diirfen Sje Paracetemol-Zipfchen 125 mg
erst nach Riicksprache mit Ihrem Arzt anwen-
den?

Im folgenden wird beschrieben, wann Sie
Paracetamol-Zépfchen 125 mg nur unter be-
stimmten Bedingungen und nur mit besonde-
rer Vorsicht anwenden diirfen. Befragen Sie
hierzu bitte Thren Arzt. Dies gilt auch, wenn
diese Angaben bei Thnen frither einmal zutra-
fen.

Sie sollten Paracetamol-Zapfchen 125 mg nur
mit besonderer Vorsicht (d. h. in gréBeren An-
wendungabstinden oder in verminderter Do-
sis} und unter drztlicher Kontrolle anwenden
bei

- Leberfunktionsstérungen (z. B. durch chro-
nischen Alkoholmifibrauch, Leberentziin-
dungen)

6.4

6.5

- vorgeschadigter Niere

- angeborenem vermehrtem Bilirubin-Gehalt
des Blutes (Gilbert-Syndrom oder Meulen-
gracht-Krankheit).

Was miissen Sie in der Schwangerschaft be-
achten?

Paracetamol-Zapfchen 125 mg sollten nur
nach strenger Abwégung des Nutzen-Risiko-
Verhéltnisses wihrend der Schwangerschaft
angewendet werden,

Sie sollten Paracetamol-Zipfchen 125 mg
wihrend der Schwangerschaft nicht liber lin-
gere Zeit, in hohen Dosen oder in Kombina-
tion mit anderen Arzneimitteln anwenden, da
die Sicherheit der Anwendung fir diese Falle
nicht belegt ist.

Was miissen Sie in der Stilizeit beqgchten?

Paracetamol geht in die Muttermilch tiber. Da
nachteilige Folgen fiir den Saugling bisher
nicht bekannt geworden sind, wird eine Un-
terbrechung des Stillens wihrend der Be-
handlung normalerweise nicht erforderlich
sein.

VorsichtsmaBnahmen fiir die Anwendung
und Warnhinweise

Welche Vorsichtsmafnahmen miissen beach-
tet werden?

Bei ldngerem hochdosierten, nicht bestim-
mungsgemdfiem Gebrauch von Schmerzmit-
teln kdénnen Kopfschmerzen auftreten, die
nicht durch erhéhte Dosen des Arzneimittels
behandelt werden diirfen.

Ganz allgemein kann die gewohnheitsméBige
Anwendung von Schmerzmitteln, insbeson-
dere bei Kombination mehrerer schmerzstil-
lender Wirkstoffe, zur dauerhaften Nieren-
schiadigung mit dem Risiko eines Nierenver-
sagens (Analgetika-Nephropathie) fiihren,

Was miissen Sie im StraBenverkehr sowie bei
der Arbeit mit Maschinen und bei Arbeiten
ohne sicheren Halt beachten?

Es sind keine besonderen VorsichtsmaBnah-
men erforderlich.

Wechselwirkungen mit anderen Mitteln

Welche anderen Arzneimittel beeinflussen die
Wirkung von Paracetamol-Ziipfchen 125 mg
und was miissen Sie beachten, wenn Sie zu-
séitzlich andere Arzneimittel rnwenden?

Beachten Sie bitte, dafi diese Angaben auch
fir vor kurzem angewandte Arzneimittel gel-
ten kdénnen.

Bei gleichzeitiger Anwendung von Arzneimit-
teln, die zu beschleunigtem Arzneimittelab-
bau in der Leber fithren (Enzyminduktion),
wie z. B. bestimmte Schlafmitte! und Antiepi-
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leptika (Arzneimittel gegen Krampfanfille
des Gehirns [u. a. Phenobarbital, Phenytoin,
Carbamazepin]} sowie Rifampicin (einem Tu-
berkulesemittel), kénnen auch durch sonst
unschddliche Dosen von Paracetamol Leber-
schaden hervorgerufen werden. Gleiches gilt
bei AlkoholmiBbrauch.

Wechselwirkungen zwischen Paracetamol und
Cumarinderivaten (Arzneimittel zur Herab-
setzung der Gerinnungsfahigkeit des Blules)
sind beziiglich ihrer klinischen Bedeutung
noch nicht zu beurteilen. Eine Langzeitan-
wendung von Paracetamol-Zapfchen 125 mg
bei Patienten, die mit blutgerinnungshem-
menden Mitteln (oralen Antikoagulantien)
behandelt werden, sollte daher nur unter arzt-
licher Kontrolle erfolgen.

Bei gleichzeitiger Gabe von Paracetamol und
Chloramphenicol kann die Ausscheidung von
Chloramphenicol deutlich verlangsamt sein
mit dem Risiko einer erhdhten Toxizitit.

Bei gleichzeitiger Anwendung von Paracet-
amol und AZT {Zidovudin) wird die Neigung
zur Verminderung weiller Blutkdrperchen
(Neutropenie) verstirkt. Paracetamol-Zapt-
chen 125 mg sollen daher nur nach érztlichem
Anraten gleichzeitig mit AZT angewendet
werden.

Welche GenuBmitlel, Speisen und Getrinke
sollten Sie meiden?

Wahrend der Anwendung von Paracetamol-
Zipfchen 125 mg sollte. AlkoholgenuB még-
lichst vermieden werden.

Dosierungsanleitung, Art und Dauver der An-
wendung

Die folgenden Angaben gelten, soweit Thnen
Ihr Arzt Paracetamol-Zapfchen 125 mg nicht
anders verordnet hat. Bitte halten Sie sich an
die Anwendungsverschriften, da Paracet-
amol-Zipfchen 125 mg sonst nicht richtig wir-
ken kdnnen.,

Wieviel und wie ofl sollten Sie Paracetamol-
Zédpichen 125 mg anwenden?

Kérper- . :

masse Alter Einzeldosis | Tagesdosis
bis 7kg | bis%Jahr | 1 Zaplchen| 3 Zdpfchen
bis 10 kg | bis 1 Jahr | 1 Z&pfchen | 4 Zaptchen

Die Anwendung kann in Abstdnden von 4 bis
8 Stunden wiederholt werden bis zu 3 bis
4 mal pro Tag.

Hinweis:

Bei Leber- oder Nierenfunktionsstérungen so-
wie bei angeborenem vermehrten Bilirubin-

6.7

Gehalt des Blutes [(Gilbert-Syndrom oder
Meulengracht-Krankheit]) miissen Paracet-
amol-Zépfchen 125 mg in gréBeren Anwen-
dungabstinden oder in verminderter Menge
angewendet werden.

Wie und wann sollten Sie Paracetamol-Ziipf-
chen 125 mg anwenden?

Die Zipfchen werden méglichst nach dem
Stuhlgang tief in den After eingefihrt. Zur
Verbesserung der Gleitfdhigkeit evtl. das
Zapichen in der Hand erwérmen oder ganz
kurz in heiles Wasser tauchen.

Wie lange solliten Sie Paracetamol-Zépichen
125 mg enwenden?

Wenden Sie Paracetamol-Zépfchen 125 mg
ohne arztlichen oder zahndrztlichen Rat nicht
linger als 3 bis 4 Tage an.

Anwendungsfehler und Uberdosierungen

Was st zu tun, wenn Parocetamol-Zipfchen
125 mg in zu groBen Mengen angewendet
wurden (beabsichtigte oder versehenlliche
Uberdosierung)?

Bei Uberdosierung mit Paracetamol-Zapichen
125 mg konnen anfangs (1. Tag) Ubelkeit,
Erbrechen, Schwitzen, Schidfrigkeit und all-
gemeines Krankheitsgefiihl auftreten. Trotz
Besserung des subjektiven Allgemeinbefin-
dens am 2. Tag kann es zu einer forischreiten-
den Schddigung der Leber kommen bis hin
zum Leberkoma am 3. Tag.

Bei Verdacht auf eine Uberdosierung mit
Paracetamol-Zapfchen 125 mg ist daher so-
fort ein Arzt zu benachrichtigen. Dieser
solite, je nachdem wie lange die Anwendung
zuriickliegt, folgende MaBnahmen ergrei-
fen:

- Die intravenfise Gabe von Gegenmitteln,
wie z, B, Cysteamin oder N-Acetylcystein,
sollte mglichst in den ersten acht Stunden
nach einer Vergiftung erfolgen, um die zell-
schidigenden Stoffwechselprodukte von
Paracetamol zu neutralisieren

— eine Blutwische (Dialyse) kann die Kon-
zentration von Paracetamol im Blut sen-
ken.

Die weiteren Moglichkeiten zur Behandiung
einer Vergiftung mit Paracetamol-Zépfchen
125 mg richten sich nach dem Ausmal und
Verlauf sowie den Krankheitszeichen.

Was miissen Sie beachten, wenn Sie Zu-
wenig Paracetamol-Zipfchen 125 mg ange-
wendet oder die Anwendung vergessen ha-
ben?

Wenden Sie beim ndchsten Mal nicht etwa
die doppelte Menge an, sondern fihren Sie
die Anwendung, wie in der Dosierungsanlei-
tung beschrieben, fort.
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Was miissen Sie beachten, wenn Sie die Be-
handlung unterbrechen oder vorzeitig been-
den wollen?

Hier sind bei bestimmungsgeméifier Anwen-
dung von Paracetamol-Zépfchen 125 mg
keine Besonderheiten zu beachten.

Bei plétzlicher Beendigung der Anwendung
{Absetzen) nach ldngerem nicht bestim-
mungsgemiBlem, hochdosiertem Gebrauch
von Schmerzmitteln kénnen Koplschmerzen
sowie Miidigkeit, Muskelschmerzen, Nervosi-
tdt und vegetalive Symptome auftreten. Diese
Folgen des Absetzens klingen innerhalb we-
niger Tage ab. Bis dahin sollten keine
Schmerzmittel angewendet werden. Auch da-
nach soll eine erneute Anwendung nicht ohne
drztlichen Rat erfolgen,

Nebenwirkungen

Welche Nebenwirkungen kénnen bei Anwen-
dung von Paracetamol-Zipichen 125 mg auf-
treten?

Selten kann es zu Hautrétungen, sehr selten
zu allergischen Reaktionen mit Hautausschla-
gen (allergisches Exanthem) kommen,

AuBerst selten kann es zu Stérungen der Blut-
bildung (allergische Thrombozytopenie oder
Leukopenie, in Einzelfallen eine Agranulozy-
tose oder Panzytopenie) kommen.

In Einzelfdllen ist bei empfindlichen Personen
eine Verkrampfung der Muskulatur der Luft-
wege (Bronchialmuskulatur) mit Atemnot
ausgeldst worden {Analgetika-Asthma).

In Einzelfallen sind fiir den Wirkstoff Paracel-
amol weitergehende Uberempfindlichkeitsre-
aktionen (Schwellungen im Gesicht, Atemnot,
SchweiBausbruch, Ubelkeit, Blutdruckabiall
bis hin zum Schock) beschrieben worden.

Wenn Sie Nebenwirkungen bei sich beobach-
ten, die nicht in dieser Packungsbheilage auf-
gefiihrt sind, teilen Sie diese bitte Threm Arzt
oder Apotheker mit.

Welche GegenmaBnahmen sind bei Neben-
wirkungen zu ergreifen?

Sollten Sie die oben genannten Nebenwir-
kungen bei sich beobachten, sollen Paracet-
amol-Zépfchen 125 mg nicht nochmals ange-
wendet werden. Benachrichtigen Sie Ihren
Arzt, damit er iiber den Schweregrad und ge-
gebenenfalls erforderliche weitere MaBnah-
men entscheiden kann.

Bei den ersten Anzeichen einer Uberempfind-
lichkeitsreaktion diirfen Paracetamol-Zapf-
chen 125 mg nicht nochmals angewendet
werden, und es ist sofort Kontakt mit einem
Arzt aufzunehmen.

6.9
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7.2

7.3

7.4

7.5

Hinweis
Dicht verschlossen und nicht {ber 25 °C aul-
bewahren,

Fachinformation
Nach § 11 a AMG, insbesondere:

Verschreibungsstatus
Apothekenpflicht

Apothekenpllichtig.

Stoff- oder Indikationsgruppe

Anilinderivat,
Analgetikum
Antipyretikum,

Anwendungsgebiete
Leichte bis méaBig starke Schmerzen; Fieber.

Fiir Sduglinge.

Gegenanzeigen

Dieses Arzneimittel darf nicht angewendet
werden bei

- bekannter Uberempfindlichkeit gegeﬁﬁber
dem Wirkstolf Paracetamol.

Das Arzneimittel sollte nur mit besonderer
Vorsicht {d. h. mit einem verlangerten Dosis-
intervall oder in verminderter Dosis) und un-
ter arztlicher Kontrolle angewendet werden
bei

- Leberfunktionsstérungen (z. B. durch chro-
nischen Alkoholmifbrauch, Leberentziin-
dungen)

- Nierenfunktionsstérungen
— Gilbert-Syndrom (Meulengracht-Krankheit)
— Neugeborenen.

Anwendung in der Schwangerschaft und
Stillzeit:

Paracetamol sollte nur nach strenger Abwa-
gung des Nutzen-Ristko-Verhiltnisses wih-
rend der Schwangerschaft angewendet wer-
den (siehe auch 7,13 , Sonstige Hinweise"},

Nebenwirkungen

Selten kann es zu Hautrétungen, sehr selten
zu allergischen Reaktionen mit Exanthemen
kommen.

In Einzelfdllen sind fir den Wirkstoff
Paracetamol Uberempfindlichkeitsreaktionen
(Quincke-Odem, Atemnot, SchweiBausbruch,
Ubelkeit, Blutdruckabfall bis hin zum Schock)
beschrieben worden,

AuBerst selten kann es zu Stérungen der Blut-
bildung (Thrombozytopenie, Leukopenie, in
Einzelfillen Agranulozytose, Panzytopenie)
kommen.
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In Einzelfillen ist bei pridisponierten Perso-
nen ein Bronchespasmus ausgeldst worden
(Analgetika-Asthma).

‘Wechselwirkungen mit anderen Mitteln

Bei gleichzeitiger Einnahme von Arzneimit-
teln, die zur Enzyminduktion in der Leber
fiihren, wie z. B. bestimmte Schlafmittel und
Antiepileptika (u.a. Phenobarbital, Pheny-
toin, Carbamazepin) sowie Rifampicin, kén-
nen auch durch sonst unschédliche Dosen
von Paracetamol Leberschdden hervorgerufen
werden. Gleiches gilt bei AlkcholmiBibrauch.

Bei gleichzeitiger Gabe von Paracetamol und
Chloramphenicol kann die Ausscheidung von
Chloramphenicol deutlich verlangsamt sein
mit dem Risiko einer erhdhten Toxizitat.

Wechselwirkungen zwischen Paracetamol
und Cumarinderivaten sind bezhglich ihrer
klinischen Bedeutung noch nicht zu beurtei-
len. Eine Langzeitanwendung von Paracet-
amol bei Patienten, die mit oralen Antikoagu-
lantien behandelt werden, sollte daher nur
unter drztlicher Kontrolle erfolgen.

Bei gleichzeitiger Anwendung von Paracet-
amol und AZT (Zidovudin) wird die Neigung
zur Ausbildung einer Neutropenie verstarkt.
Paracetamol soll daher nur nach &rztlichem
Anraten gleichzeitig mit AZT angewendet
werden. '

Warnhinweise
Keine.

Wichtigste Inkompatibilititen

Keine bekannt.

Dosierung mit Einzel- und Tagesgaben

Paracetamol-Z&pfchen 125 mg werden in Ab-
hiéngigkeit von Alter bzw. Kdrpermasse do-
siert, in der Regel mit 10 bis 15 mg Paracet-
amol/kg Korpermasse als Einzeldosis, bis
50 mg/kg Kérpermasse als Tagesgesamtdosis.

Die Gabe kann in Abstdnden von 4 bis 8 Stun-
den wiederholt werden bis zu 3- bis 4mal pro
Tag.

Kbrper- : : .

masse Alter Einzeldosis | Tagesdosis
bis 7kg | bis%Jahr | 1 Zépfchen | 3 Zapfchen
bis 10 kg | bis 1 Jahr | 1 Zépfchen| 4 Z&pichen

Bei Patienten mit Leber- oder Nierenfunk-
tionsstérungen sowie Gilbert-Syndrom muf
die Dosis vermindert bzw. das Dosisintervall
verldngert werden.

Art und Dauer der Anwendung

Die Zipfchen werden moglichst nach dem
Stuhlgang tief in den After eingefiihrt. Zur

Verbesserung der Gleitfdhigkeit evtl. Zapf-
chen in der Hand erwdrmen oder ganz kurz in
heiBes Wasser tauchen.

Paracetamolhaltige Arzneimittel sollen ohne
drztlichen oder zahnarztlichen Rat nur wenige
Tage und nicht in erhdhter Dosis angewendet
werden.

Bei lingerem hochdosierten, nicht bestim-
mungsgemafem Gebrauch von Analgetika
kénnen Kopfschmerzen auftreten, die nicht
durch erhohte Dosen des Arzneimittels be-
handelt werden diirfen.

Ganz allgemein kann die gewohnheitsméBige
Anwendung von Schmerzmitteln, insbeson-
dere bei Kombination mehrerer schmerzstil-
lender Wirkstoffe, zur dauerhaften Nieren-
schadigung mit dem Risiko eines Nierenver-
sagens {Analgetika-Nephropathie) {iithren.

Bei abruptem Absetzen nach lingerem hoch-
dosierten, nicht bestimmungsgemdfBem Ge-
brauch von Analgetika kénnen Kopfschmer-
zen sowie Miidigkeit, Muskelschmerzen, Ner-
vositdt und vegetative Symplome auftreten,
Die Absetzsymptomatik klingt innerhalb we-
niger Tage ab. Bis dahin soll die Wiederan-
wendung von Schmerzmitteln unterbleiben

und die erneute Anwendung nicht ohne drzt-

lichen Rat erfolgen.

Notfallmafinahmen, Symptome und Gegen-
mittel

Die Anwendung tiberhshter Dosen von Par-
acetamol kann zu Intoxikationserscheinungen
mit einer Latenz von 24 bis 48 Stunden fih-
ren. Es kénnen sich Leberfunktionsstérungen
durch Leberzellnekrosen bis hin zum Leber-
koma -~ auch mit tédlichem Ausgang - ent-
wickeln. Unabhéngig davon sind auch Nie-
renschidigungen durch Nekrosen der Tabuli
beschrieben worden.

Als Symptome einer Paracetamol-Intoxikation
kénnen auftreten:

in der 1. Phase Ubelkeit, Erbrechen, Schwit-
(1. Tag) zen, Somnolenz und aligemei-
nes Krankheitsgefiihl

in der 2. Phase Besserung des subjektiven

(2. Tag) Befindens, jedoch leichte
Leibschmerzen, Lebervergré-
Berung, Transaminasen- und
Bilirubinanstieq, verldngerte
Thromboplastinzeit, Riick-
gang der Urinausscheidung

in der 3, Phase hohe Transaminasenwerte,

(3. Tag) Ikterus, Gerinnungsstérun-
gen, Hypoglykdmie, Uber-
gang ins Leberkoma.

(Siehe auch Ziffer 7.12.2 , Akute Toxizitat”.)
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Therapie:

Bereits bei Verdacht auf Intoxikation mit Par-
acetamol ist in den ersten 8 Stunden die intra-
vendse Gabe von SH-Gruppen-Donatoren,
wie z. B.. N-Acetyl-Cystein sinnvoll.

Durch Dialyse kann die Plasmakonzentration
von Paracetamol abgesenkt werden.

Bestimmungen der Plasmakonzentration von
Paracetamol sind empfehlenswert.

Die weiteren Therapieméglichkeiten zur Be-
handlung einer Intoxikation mit Paracetamol
richten sich nach AusmaB, Stadium und klini-
schen Symptomen entsprechend den iibli-
chen MaBnahmen in der Intensivmedizin,

Pharmakologische und toxikologische Eigen-
schaften, Pharmakokinetik, Bioverfiigbarkeit,
soweit diese Angaben fiir die therapeutische
Verwendung erforderlich sind

Pharmakologische Eigenschaften

Paracetamol hat eine analgetische, antipyreti-
sche und sehr schwache antiphlogistische
Wirkung, Der Wirkungsmechanismus ist nicht
eindeutig geklirt. Nachgewiesen ist eine aus-
gepragte Hemmung der cerebralen Prosta-
glandinsynthese, wahrend die periphere Pro-
staglandinsynthese nur schwach gehemmt
wird, Ferner hemmt Paracetamol den Effekt
endogener Pyrogene auf das hypothalamische
Temperaturregulationszentrum,

Toxikologische Eigenschaften
Akute Toxizitat:

Fiir den Menschen ist bekannt, daB die orale
Aufnahme von mehr als 6 g Paracetamol mit
Plasmakonzentrationen von 200 bis 300 pg/ml
nach 4 Stunden, 100 bis 150 pg/ml nach
8 Stunden, 50 bis 80 pg/ml nach 12 Stunden
und 30 bis 45 pg/ml nach 15 Stunden zu
Leberzellschdden mit tédlichem Verlauf im
Coma hepaticum fiihren kann. Die Hepatoto-
xizitdt von Paracetamol steht in direkter Ab-
héngigkeit zur Plasmakonzentration. Enzym-
induktoren und Alkohol konnen auch bei
sonst nicht toxischen Dosen von Paracetamol
Leberschdden auslésen.

Chronische Toxizitat:

Im Tierversuch zur Priiffung der subchroni-
schen und chronischen Toxizitit von Paracet-
amol an Ratte und Maus traten Lasionen im
Magen-Darm-Trakt, Blutbildverdnderungen,
Degeneration des Leber- und Nierenparen-
chyms bis hin zu Nekrosen auf. Die Ursachen
dieser Verdnderungen sind einerseits auf den
Wirkungsmechanismus (s.o0.) und anderer-
seits auf den Metabolismus von Paracetamol
zurickzufihren. Die Metaboliten, denen die
toxischen Wirkungen zugeschrieben werden,
und die entsprechenden Organverénderun-
gen sind auch beim Menschen nachgewiesen.

7.12.3

Daher sollte Paracetamol nicht iiber ldngere
Zeit und in héheren Dosen angewendet wer-
den. Falle von reversibler chronisch-aggressi-
ver Hepatitis sind bereits bei oralen Tagesdo-
sen von 3,9 und 2,9 g und einer Anwendungs-
dauer von 1 Jahr beschrieben. Orale Tagesdo-
sen mit deutlich leberschadigender Wirkung
liegen bei Nichtalkoholikern im Bereich von
5,8 g Paracetamol, wobei Intoxikationssym-
ptome bereits 3 Wochen nach Einnahme auf-
treten kénnen.

Klinisch-epidemiologische Daten belegen den
begriindeten Verdacht, dall in der Zusam-
menschau - trotz methodischer Unzuldnglich-
keiten der einzelnen Studien - die langfristige
Einnahme von Analgetika zu einer Nephropa-
thie mit Papillennekrosen und interstitieller
Nephritis sowie sekundérer Pyelonephritis
Hihren kann. Nach Elimination von Phenace-
tin ist trotz zunehmenden Verbrauchs paracet-
amolhaltiger Schmerzmittel der durch eine
Analgetika-Nephropathie bedingte Anteil der
Dialyse-Patienten in verschiedenen Lidndern
(Schweden, Kanada, Neuseeland, Australien)
gesunken. Das nephrotoxische Risiko kdnnte
also auch von geringerer Bedeutung sein als
bei Phenacetin.

Mutagenes und tumorerzeugendes Potential:

Obwohl zur Zeit kein begriindeter Verdacht
besteht, daB Paracetamol unter therapeuti-
scher Anwendung genotoxisch (erbgutverdn-
dernd) wirkt, bestehen diesbeziiglich An-
haltspunkte, die einer weiteren Abkldrung
bediirfen. Fir die nachgewiesenen genotoxi-
schen Wirkungen von Paracetamol gibt es
plausible Hinweise auf einen Schwellenwert.
In weiteren Untersuchungen sollen diese Hin-
weise verfolgt werden und abschlieBend ge-
klart werden, inwieweit der Schwellenwert
bei therapeutischer Anwendung paracetamol-
haltiger Arzneimittel unterschritten wird.

Aus Langzeituntersuchungen an Ratten und
Madusen ergaben sich keine Hinweise auf eine
kanzerogene Wirkung.

Reproduktionstoxizitat:

Paracetamol passiert die Placenta. Aus Tier-
studien und den bisherigen Erfahrungen an
Menschen ergeben sich keine Hinweise auf
Fruchtschddigungen. (Siehe auch Ziffer 7.13
«oonstige Hinweise".)

Pharmakokinetik

Nach rektaler Gabe wird Paracetamol zu 68
bis 88 % resorbiert; maximale Plasmakonzen-
trationen werden erst nach 3 bis 4 Stunden er-
reicht. Die Plasmaproteinbindung ist gering
(bis zu 10 %), kann aber bei Uberdosierung
ansteigen. Nach hepatischer Metabolisierung
(Konjugation mit Glukuronsdure zu ca. 55 %,
mit Schwefelsdure zu ca. 35 % sowie mit Cy-
stein und Mercaptursdure) werden die phar-
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makologisch unwirksamen Metaboliten Gber
die Nieren ausgeschieden. Nur ca. 4 % des
aufgenommenen Paracetamols verlassen den
Kérper in unverdnderter Form. In kleinen
Mengen entstehen die toxischen Metaboliten
p-Aminophenol und durch N-Hydroxilierung
N-Acetyl-p-benzochinonimin, die durch Glu-
tathion und Cystein gebunden werden, Die
Eliminationshalbwertszeit befragt durch-
schnittlich 1,5 bis 2,5 Stunden, Binnen 24
Stunden erfolgt im allgemeinen eine vollstdn-
dige Ausscheidung.

Bei Leber- und Nierenfunktionsstérungen,
nach Uberdosierungen sowie bei Neugebore-
nen ist die Halbwertszeit verlangert. Das Ma-
ximum der Wirkung und die durchschnittliche
Wirkdauer (4 bis 6 Stunden) korrelieren in et-
wa mit der Plasmakonzentration.

Sonstige Hinweise
Anwendung in der Schwangerschaft und
Stillzeit:

Aus Untersuchungen an 923 Mutter-Kind-
Paaren haben sich keine Hinweise auf einen
Zusammenhang zwischen der Anwendung

Lfd. Nr. 144 Paracetamol-Zépfchen 250 mg

32

3.3
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Bezeichnung des Fertlgarzneimittels
Paracetamol-Zapfchen 250 mg

Darrelchungsform

Zipichen

Elgenschaften und Priifungen

Aussehen, Eigenschaften

Weifle, bis schwach gelbliche, geruchlose
Zipfchen von einheitlicher Struktur an der
Oberiflache und im Lingsschnitt,

Gehalt

Zum Zeitpunkt der Produktfreigabe: 85,0 bis
105,0 Prozent der pro Zipfchen deklarierten
Menge Paracetamol.

Fir die Haltbarkeitsdauer: mindestens 90,0
Prozent der deklarierten Menge Paracetamol.

Haltbharkeit

Die Haltbarkeit in den Behéltnissen nach 4
betrdgt mindestens 1 Jahr.

Behiltnisse

Zipfchen einzeln in Aluminiumfolie verpackt
oder in Sireifenpackungen eingesiegelt.

7.14
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6.1

6.2

von Paracetamol wéhrend der ersten drei bis
vier Monate der Schwangerschaft und dem
Auftreten von Fehlbildungen ergeben.

Dennoch sollte Paracetamol wéhrend der
Schwangerschaft nur unter strenger Abwé-
gung des Nutzen-Risiko-Verhélinisses ange-
wendet werden. Paracetamol selite nicht &ber
langere Zeit, in hoher Dosierung oder in Kom-
bination mit anderen Arzneimitteln gegeben
werden, da die Sicherheit der Anwendung fiir
diese Falle nicht belegt ist.

Paracetamol geht in die Muttermilch iiber. Bei
einer einmaligen Dosis von 650 mqg ist in der
Milch eine Durchschnittskonzentration von
11 pg/ml gemessen worden. Da nachteilige
Folgen fiir den Sdugling bisher nicht bekannt
geworden sind, wird eine Unterbrechung des
Stillens wédhrend der Behandlung normaler-
weise nicht erforderlich sein,

Besondere Lager- und Aufbewahrungshin-

‘weise

Dicht verschlossen und nicht tiber 25 °C auf-
bewahren.

Kennzeichnung

Nach § 10 AMG, insbesondere;

Zulassungsnummer

3599.97.97

Art der Anwendung

Zum Einfiihren in den Darm.
Hinweise
Apcthekenpflichtig.

Dicht verschlossen und nicht iber 25 °C la-
gern.

Packungsheilage
Nach § 11 AMG, insbesondere:

Stoff- oder Indikationsgruppe
Schmerzstillendes und fiebersenkendes Arz-
neimittel.

Anwendungsgebiete

~ Leichte bis maBig starke Schmerzen

- Fieber.
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Hinweijs:

Paracetamol-Zépfchen 250 mg sollen lingere
Zelt oder in héheren Dosen nicht ohne Befra-
gen des Arztes oder Zahnarztes angewendet
werden. :

Gegenanzeigen

Wann diirfen Sie Paracetamol-Zdpfchen 250 mg
nicht anwenden?

Sie diirfen Paracetamol-Zapfchen 250 mg
nicht anwenden bei bekannter Uberempfind-
lichkeit gegen den Wirkstoff oder einen der
sonstigen Bestandteile.

Wann dilrfen Sie Paracetamol-Zéapfchen 250 mg
erst nach Riicksprache mit Threm Arzt anwen-
den?

Im folgenden wird beschrieben, wann Sie Par-
acetamol-Zapfchen 250 mg nur unter be-
stimmten Bedingungen und nur mit besonde-
rer Vorsicht anwenden diirfen. Befragen Sie
hierzu bhitte Ihren Arzt. Dies gilt auch, wenn
diese Angaben bei Ihnen frither einmal zutra-
fen.

Sie soliten Paracetamol-Zapfchen 250 mg nur
mit besonderer Vorsicht (d. h. in gréBeren
Anwendungsabstinden oder in verminderter
Dosis) und unter drztlicher Kontrolle anwen-
den bei

- Leberfunktionsstérungen (z. B. durch chro-
nischen AlkoholmiBbrauch, Leberentziin-
dungen)

— vorgeschidigter Niere

' — angeborenem vermehrtem Bilirubin-Gehalt

des Blutes (Gilbert-Syndrom oder Meulen-
gracht-Krankheit).

Was miissen Sie in der Schwangerschaft be-
achten?

Paracetamol-Zépfchen 250 mg sollten nur
nach strenger Abwéagung des Nutzen-Risiko-
Verhdlinisses wéhrend der Schwangerschaft
angewendef werden.

Sie sollten Paracetamol-Zapfchen 250 mg
wahrend der Schwangerschafl nicht tiber 14n-
gere Zeit, in hohen Dosen oder in Kombina-
tion mi{ anderen Arzneimitteln anwenden, da
die Sicherheit der Anwendung fiir diese Falle
nicht belegt ist.

Was miissen Sie in der Stillzeit beachten?

Paracetamol geht in die Muttermilch iiber, Da
nachteilige Folgen fiir den Saugling bisher

. nicht bekannt geworden sind, wird eine Un-

terbrechung des Stillens wihrend der Be-

6.4
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handlung normalerweise nicht erforderlich
sein.

VorsichtsmaBnahmen fir die Anwendung
und Warnhinweise

Welche VorsichismaBinahmen miissen beach-
tet werden?

Bei langerem hochdosierten, nicht bestim-
mungsgeméflem Gebrauch von Schmerzmit-
teln kénnen Kopfschmerzen aufireten, die
nicht durch erhéhte Dosen des Arzneimittels
behandelt werden dirfen.

Ganz allgemein kann die gewohnheitsmaBige
Anwendung von Schmerzmitteln, insbeson-
dere bei Kombination mehrerer schmerz-
stillender Wirkstoffe, zur dauerhaften Nie-
renschidigung mit dem Risiko eines Nie-
renversagens (Analgetika-Nephropathie) fith-
remn.

Was miissen Sie im StraBenverkehr sowie bei
der Arbeit mit Maschinen und bei Arbeiten
ohne sicheren Halt beachten?

Es sind keine besonderen Vorsichtsmafnah-
men erforderlich.

Wechselwirkungen mit anderen Mittein

Welche anderen Arzneimittel beeinflussen die
Wirkung von Paracetamol-Ziépfchen 250 mg
und was miissen Sie beachten, wenn Sie zu-
sdtzlich andere Arzneimittel anwenden?

Beachten Sie bitte, daB diese Angaben auch
fir vor kurzem angewandte Arzneimittel gel-
ten kdnnen,

Bei gleichzeitiger Anwendung von Arzneimit-
teln, die zu beschleunigtem Arzneimittelab-
bau in der Leber fGhren (Enzyminduktion),
wie z. B. bestimmte Schlafmittel und Antiepi-
leptika (Arzneimittel gegen Krampfanfille
des Gehirns [u. a. Phenobarbital, Phenyltoin,
Carbamazepin}} sowie Rifampicin {einem Tu-
berkulosemittel), kénnen auch durch sonst
unschddliche Dosen von Paracetamol Leber-
schdden hervorgerufen werden. Gleiches gilt
bei AlkoholmiBbrauch.

Wechselwirkungen zwischen Paracetamol
und Cumarinderivaten (Arzneimittel zur Her-
absetzung der Gerinnungsfdhigkeit des Blu-
tes) sind beziglich ihrer klinischen Bedeu-
tung noch nicht zu beurteilen. Eine Lang-
zeitanwendung von Paracetamol-Zapfchen
250 mg bei Patienten, die mit blutgerinnungs-
hemmenden Mitteln (oralen Antikoagulan-
tien) behandelt werden, sollte daher nur unter
drztlicher Kontrolle erfolgen.

Bei gleichzeitiger Gabe von Paracetamol und
Chloramphenicol kann die Ausscheidung von
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Chloramphenicol deutlich verlangsamt sein
mit dem Risiko einer erhéhien Toxizitét,

Bei gleichzeitiger Anwendung von Paracet-
amol und AZT (Zidovudin) wird die Neigung
zur Verminderung weiBler Blutkérperchen
(Neutropenie) verstdrkt, Paracetamol-Zapf-
chen 250 mg sollen daher nur nach arztlichem
Anraten gleichzeitig mit AZT angewendet
werden.

Welche GenuBmittel, Speisen und Geirdnke
sollten Sie meiden?

Wahrend der Anwendung von Paracetamol-
Zipfchen 250 mg sollte Alkoholgenufi még-
lichst vermieden werden.

Dosierungsanleitung, Art und Dauer der An-
wendung

Die folgenden Angaben gelten, soweit lhnen
Ihr Arzt Paracetamol-Zapfchen 250 mg nicht
anders verordnet hat. Bitte halten Sie sich an
die Anwendungsvorschriften, da Paracet-
amol-Zépfchen 250 mg sonst nicht richtig wir-
ken kdnnen.

Wieviel und wie oft sollien Sie Paracetamol-
Zdpfchen 250 ing anwenden?

ﬁ;ﬁ:: Alter Einzeldosis | Tagesdosis
10 bis 1 bis 1 Zaptchen | 3 Zapichen
15 kg 3.Jahre

bis 22 kg | bis 6 Jahre | 1 Zdpfchen | 4 Zaplchen

Die Anwendung kann in Abstdnden von 4 bis
8 Stunden wiederholt werden bis zu 3 bis
4 mal pro Tag.

Hinweis:

Bei Leber- oder Nierenfunktionsstérungen so-
wie bei angeborenem vermehrten Bilirubin-
Gehalt des Blutes {Gilbert-Syndrom eoder
Meulengracht-Krankheit) miissen Paracel-
amol-Zépfchen 250 mg in gréBeren Anwen-
dungsabstinden oder in verminderter Menge
angewendet werden.

Wie und wann sollten Sie Paracetamol-Ziipif-
chen 250 mg anwenden?

Die Zipfchen werden mébglichst nach dem
Stuhlgang tief in den After eingeflihrt. Zur
Verbesserung der Gleitfahigkeit evil. das
Zipfchen in der Hand erwdrmen oder ganz
kurz in heiBes Wasser tauchen,

Wie lange sollten Sie Paracetamol-Zdpfchen
250 mg anwenden?

Wenden Sie Paracetamgl-Zépfchen 250 mg
chne arztlichen oder zahnéarztlichen Rat nicht
langer als 3 bis 4 Tage an.

6.7

Anwendungsfehler und Uberdosierungen

Was ist zu tun, wenn Paracetamol-Zipichen
250 mg in zu groBen Mengen angewende!l
wurden (beabsichtigte oder versehentliche
Uberdosierung)?

Bei Uberdoesierung mit Paracetamol-Zépfchen
250 mg kénnen anfangs (1. Tag) Ubelkeit,
Erbrechen, Schwitzen, Schlafrigkeit und all-
gemeines Krankheitsgefiihl auftreten. Troiz
Besserung des subjektiven Allgemeinbefin-
dens am 2. Tag kann es zu einer fortschreiten-
den Schadigung der Leber kommen bis hin
zum Leberkoma am 3. Tag.

Bei Verdacht auf eine Uberdosierung mit Par-
acetamol-Zapfchen 250 mg ist daher sofort
ein Arzt zu benachrichtigen. Dieser sollte, je
nachdem wie lange die Anwendung zuriick-
liegt, folgende MaBnahmen ergreifen:

-~ Die intraventse Gabe von Gegenmitteln,
wie z. B. Cysteamin oder N-Acetylcystein,
sollte méglichst in den ersten acht Stunden
nach einer Vergiftung erfolgen, um die zell-
schidigenden Stoffwechselprodukte von
Paracetamol zu neutralisieren

— eine Blutwdsche (Dialyse) kann die Kon-
zentration von Paracetamol im Blut sen-
ken.

Die weiteren Moglichkeiten zur Behandlung
einer Vergiftung mit Paracetamol-Zépichen
250 mg richten sich nach dem AusmaB und
Verlauf sowie den Krankheitszeichen.

Was miissen Sle beachten, wenn Sie zuwenig
Paracetamol-Zdpfchen 250 mg angewendet
oder die Anwendung vergessen haben?

Wenden Sie beim ndchsten Mal nicht etwa
die doppelte Menge an, sondern fihren Sie
die Anwendung, wie in der Dosierungsanlei-
tung beschrieben, fort.

Was miissen Sie beachten, wenn Sie die Be-
handlung unterbrechen oder vorzeitig been-
den wollen?

Hier sind bei bestimmungsgemaéfer Anwen-
dung von Paracetamol-Zapfchen 250 mg
keine Besonderheiten zu beachten.

Bei plétzlicher Beendigung der Anwendung
(Absetzen) nach ldngerem nicht bestim-
mungsgemaBem, hochdosiertem Gebrauch
von Schmerzmitteln kénnen Kopfschmerzen
sowie Mildigkeit, Muskelschmerzen, Nervosi-
tdt und vegetative Symptome auftreten. Diese
Folgen des Absetzens klingen innerhalb we-
niger Tage ab. Bis dahin sollien keine
Schmerzmittel angewendet werden. Auch da-
nach soll eine erneute Anwendung nicht chne
drztlichen Rat erfolgen.



Bundesrat Drucksache 680/95
6.8 Nebenwirkungen 7.4 Gegenanzeigen
Welche Nebenwirkungen kénnen bei Anwen- Dieses Arzneimittel darf nicht angewendet
dung von Paracetamol-Zdpichen 250 mg aui- werden bei
treten? - bekannter Uberempfindlichkeit gegeniiber
Selten kann es zu Hautrdtungen, sehr selten dem Wirkstolf Paracetamol,
zu allergischen Reaktionen mit Hautausschla- Das Arzneimittel sollte nur mit besonderer
gen (allergisches Exanthem) kommen. Vorsicht (d, h, mit einem verlangerten Dosisin-
AuBerst selten kann es zu Stérungen der Blut- tervall oder in verminderter Dosis) und unter
bildung (allergische Thrombozytopenie oder drztlicher Kontrolle angewepdet werden bei
Leukopenie, in Elnze_lfailen eine Agranulozy- - Leberfunktionsstérungen (z. B. durch chro-
tose oder Panzytopenie) kommen, nischen AlkoholmiBbrauch, Leberentziin-
In Einzelfallen ist bei empfindlichen Personen dungen)
eine Verkrampfung der Muskulatur der Luft- ~ Nierenfunktionsstérungen
wege (Bronchialmuskulatur) mit Atemnot . .
ausgelést worden (Analgetika-Asthma). - Gilbert-Syndrom (Meulengracht-Krankheit).
In Einzelfallen sind fiir den Wirkstoff Paracet- Anwendung in der Schwangerschaft und
amol weitergehende Uberempfindlichkeitsre- Stillzeit:
aktionen {Schwellungen im Gesicht, Atemnot, .
SchweiBausbruch, Ubelkeit, Blutdruckabfall Paracetamol sollte nur nach strenger Abwa-
bis hin zum Schock) beschrieben worden, gung des Nutzen-Risiko-Verhdltnisses wah-
. . o rend der Schwangerschaft angewendet wer-
Wenn Sie Nebenwirkungen bei sich beobach- den (siehe auch 7.13 ,Sonstige Hinweise*).
ten, die nicht in dieser Packungsbeilage auf-
gefiihrt sind, teilen Sie diese bitte Threm Arzt | 7.5 Nebenwirkungen
oder Apotheker mit.
Selten kann es zu Hautrdtungen, sehr selten
Welche GegenmaBinahmen sind bei Neben- zu allergischen Reaktionen mit Exanthemen
wirkungen zu ergreifen? kommen.
Sollten Sie die oben genannten Nebenwir- In Einzelfdllen sind flir den Wirkstoff
kungen bei sich heobachten, sollen Paracet- Paracetamol Uberempfindlichkeitsreaktionen
amol-Zapfchen 250 mg nicht nochmals ange- {Quincke-Odem, Atemnot, SchweiBausbruch,
wendet werden. Benachrichtigen Sie Ihren Ubelkeit, Blutdruckabfall bis hin zum Schock)
Arzt, damit er Gber den Schweregrad und ge- beschrieben worden.
gebenenfalls erforderliche weitere MaBnah- . .
men entscheiden kann. Aullerst selten kann es zu Stérungen der Blut-
. o ) . . bildung (Thrombozytopenie, Leukopenie, in
Bei den ersten Anzeichen einer Uberempfind- Einzelfillen Agranulozytose, Panzytopenie)
lichkeitsreaktion diirfen Paracetamol-Zapi- kommen.
chen 250 mg nicht nochmals angewendet .
werden, und es ist sofort Kontakt mit einem In Einzelfsillen ist bei pradisponierten Perso-
Arzt aufzunehmen. nen ein Bronchospasmus ausgeltést worden
(Analgetika-Asthmay,
6.9 Hinweis
Dicht verschlossen und nicht {iber 25 °C auf- 7.6 Wechselwirkungen mit anderen Mitteln
bewahren. Bei gleichzeitiger Einnahme von Arzneimit-
teln, die zur Enzyminduktion in der Leber
- Fachinf " fithren, wie z. B. bastimmte Schlafmitte] und
achintormation Antiepileptika (u.a. Phenobarbital, Pheny-
MNach § 11 a AMG, insbesondere: toin, Carbamazepin) sowie Rifampicin, kon-
nen auch durch sonst unschadliche Dosen
7.1 Verschreibungsstatus von Paracetamol Leberschéden hervorgerufen
Apothekenpflicht werden. Gleiches gilt bei Alkoholmifibrauch.
Apothekenpllichtig. Bei gleichzeitiger Gabe von Paracetamol und
. Chloramphenicol kann die Ausscheidung von
#.2  Stofl- oder Indikationsgruppe Chloramphenicol deutlich verlangsamt sein
Anilinderivat. mit dem Risiko einer erhéhten Toxizitat.
Analgetikum Wechselwirkungen zwischen Paracetamol
Antipyretikum. und Cumarinderivaten sind bezfiglich ihrer
klinischen Bedeutung noch nicht zu beurtei-
7.3 Anwendungsgebiete len. Eine Langzeitanwendung von Paracet-

Leichte bis méaBig starke Schmerzen; Fieber,

Fiir Kinder im Alter von 1 bis 6 Jahren.

amol bei Patienten, die mit oralen Antikoagu-
lantien behandelt werden, sollte daher nur
unter 4rztlicher Kontrolle erfolgen.
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Bei gleichzeitiger Anwendung von Paracet-
amol und AZT (Zidovudin) wird die Neigung
zur Ausbildung einer Neutropenie verstarkt,
Paracetamol soll daher nur nach Arztlichem
Anraten gleichzeitig mit AZT angewendet
werden.

Warnhinweise

Keine.

Wichtigste Inkompatibilitdten

Keine bekannt.

Dosierung mit Einzel- und Tagesgaben

Paracetamol-Zapfchen 250 mg werden in
Abhéngigkeit von Alter bzw. Kirpermasse
dosiert, in der Regel mit 10 bis 15 mg Par-
acetamol/kg Kérpermasse als Einzeldosis, bis
50 mg/kg Koérpermasse als Tagesgesamtdosis.

Die Gabe kann in Abstdnden von 4 bis 8 Stun-
den wiederholt werden bis zu 3- bis 4mal pro
Tag.

Kérper- . " ;
masse Alter Einzeldosis | Tagesdosis
10 bis 1 bis 1 Zipfchen | 3 Zapichen

15kg 3Jahre
bis 22 kg | bis 6 Jahre | 1 Zdpfchen { 4 Zdpfchen

Bei Patienten mit Leber- oder Nierenfunkti-
onsstérungen sowie Gilbert-Syndrom muB die
Dosis vermindert bzw. das Dosisintervall ver-
langert werden. :

Art und Dauer der Anwendung

Die Zdpfchen werden méglichst nach dem
Stuhlgang tief in den After eingefiihrt. Zur
Verbesserung der Gleitfdhigkeit evtl. Zapf-
chen in der Hand erwérmen oder ganz kurz in
heifles Wasser tauchen.

Paracetamolhaltige Arzneimittel sollen ohne
drzilichen oder zahnarztlichen Rat nur wenige
Tage und nicht in erhéhter Dosis angewendet
werden.

Bei lingerem hochdosierten, nicht bestim-
mungsgemédBem Gebrauch von Analgetika
kénnen Kopfschmerzen aufireten, die nicht
durch erhéhte Dosen des Arzneimittels be-
handelt werden diirfen.

Ganz allgemein kann die gewohnheitsmafige
Anwendung von Schmerzmitteln, insbeson-
dere bei Kombination mehrerer schmerzstil-
lender Wirkstoffe, zur dauerhaften Nieren-
schadigung mit dem Risiko eines Nierenver-
sagens (Analgetika-Nephropathie) fithren.

Bei abruptem Absetzen nach lingerem hoch-
dosierten, nicht bestimmungsgemiBem Ge-
brauch von Analgetika kénnen Kopfschmer-
zen sowie Midigkeit, Muskelschmerzen, Ner-
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vositit und vegetative Symptome aufireten.
Die Absetzsymptomatik klingt innerhalb we-
niger Tage ab. Bis dahin soll die Wiederan-
wendung von Schmerzmitteln unterbleiben
und die erneute Anwendung nicht chne arzt-
lichen Rat erfolgen.

NotfallmaBnahmen, Symptome und Gegen-
miftet

Bei Anwendung iiberhéhter Dosen von Par-
acetamol kann es zu Intoxikationserscheinun-
gen mit einer Latenz von 24 bis 48 Stunden
fihren. Es konnen sich Leberfunktionsstérun-
gen durch Leberzelinekrosen bis hin zum Le-
berkoma — auch mit tédlichem Ausgang - ent-
wickeln. Unabhdngig davon sind auch Nie-
renschédigungen durch Nekrosen der Tubuli
beschrieben worden.

Als Symptome einer Paracetamol-Intoxikation
kénnen auftreten:

in der 1. Phase Ubelkeit, Erbrechen, Schwit-
(1. Tag) zen, Somnolenz und allgemei-
nes Krankheitsgefiihl

in der 2. Phase
2. Tag)

Besserung des subjektiven
Befindens, jedoch leichte
Leibschmerzen, Lebervergri-
Berung, Transaminasen- und
Bilirubinanstieq, verlangerte
Thromboplastinzeit, Riick-
gang der Urinausscheidung

in der 3. Phase hohe Transaminasenwerte,

(3. Tag) Ikterus, Gerinnungsstdrungen,
Hypoglykédmie, Ubergang ins
Leberkoma,

(Siehe auch Ziffer 7.12.2 , Akute Toxizitat*.)

Therapie:

Bereits bei Verdacht auf Intoxikation mit Par-
acetamol ist in den ersten 8 Stunden die intra-
vendse Gabe von SH-Gruppen-Donatoren,
wie z, B. N-Acetyl-Cystein sinnvoll.

Durch Dialyse kann die Plasmakonzentration
von Paracetamol abgesenkt werden.

Bestimmungen der Plasmakonzentration von
Paracetamol sind empfehlenswert.

Die weiteren Therapiemdglichkeiten zur Be-
handlung einer Intoxikation mit Paracetamol
richten sich nach AusmaB, Stadium und klini-
schen Symptomen entsprechend den Gbli-
chen MaBnahimen in der Intensivmedizin,

Pharmakologische und toxikologische Eigen-
schaften, Pharmakokinetik, Bioverfiigbarkeit,
soweit diese Angaben fiir die therapeutische
Verwendung erforderlich sind

Pharmakologische Eigenschaften

Paracetamol hat eine analgetische, antipyreti-
sche und sehr schwache antiphlogistische
Wirkung. Der Wirkungsmechanismus ist nicht
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eindeutig geklart, Nachgewiesen ist eine aus-
gepragte Hemmung der cerebralen Prosta-
glandinsynthese, wihrend die periphere Pro-
staglandinsynthese nur schwach gehemmt
wird. Ferner hemmt Paracetamol den Effekt
endogener Pyrogene auf das hypothalamische
Temperaturregulationszentrum.,

Toxikologische Eigenschaften
Akute Toxizitat:

Fiir den Menschen ist bekannt, daB die orale
Aufnahme von mehr als 6 g Paracetamol mit
Plasmakonzentrationen von 200 bis 300 g/}
nach 4 Stunden, 100 bis 150 pg/ml nach
8 Stunden, 50 bis 80 pg/ml nach 12 Stunden
und 30 bis 45 pg/ml nach 15 Stunden zu Le-
berzellschéden mit tddlichem Verlauf im Co-
ma hepaticum fithren kann. Die Hepatotoxizi-
tdt von Paracetamol steht in direkter Abhidn-
gigkeit zur Plasmakonzentration, Enzymin-
duktforen und Alkohol kdnnen auch bei sonst
nicht toxischen Dosen von Paracetamol Leber-
schidden ausldsen.

Chronische Toxizitat:

Im Tierversuch zur Priifung der subchroni-
schen und chronischen Toxizitit von Paracet-,
amol an Ratte und Maus traten Lasionen im
Magen-Darm-Trakt, Blutbildverdanderungen,
Degeneration des Leber- und Nierenparen-
chyms bis hin zu Nekrosen auf. Die Ursachen
dieser Verdnderungen sind einerseits auf den
Wirkungsmechanismus (s. 0.} und anderer-
seits auf{ den Metabolismus von Paracetamol
zurfickzufithren. Die Metaboliten, denen die
toxischen Wirkungen zugeschrieben werden,
und die entsprechenden Organverdnderun-
gen sind auch beim Menschen nachgewiesen,
Daher sollte Paracetamol nicht iiber lingere
Zeit und in héheren Dosen angewendet wer-
den. Fille von reversibler chronisch-aggressi-
ver Hepatitis sind bereits bei oralen Tagesdo-
sen von 3,9 und 2,9 g und einer Anwendungs-
dauer von 1 Jahr beschrieben. Qrale Tagesdo-
sen mit deutlich leberschidigender Wirkung
liegen bei Nichtalkoholikern im Bereich von
5,8 g Paracetamol, wobei Intoxikationssym-
ptome bereits 3 Wochen nach Einnahme auf-
treten kénnen.

Klinisch-epidemioclogische Daten belegen den
begriindeten Verdacht, daB in der Zusam-
menschau - trotz methodischer Unzuldnglich-
keiten der einzelnen Studien - die langfristige
Einnahme von Analgetika zu einer Nephropa-
thie mit Papillennekrosen und interstitieller
Nephritis sowie sekundirer Pyelonephritis
fithren kann. Nach Elimination von Phenace-
tin ist f{rotz zunehmenden Verbrauchs
paracetamolhaltiger Schmerzmittel der durch
eine Analgetika-Nephropathie bedingte An-
teil der Dialyse-Patienten in verschiedenen
Lindern (Schweden, Kanada, Neuseeland,
Australien) gesunken. Das nephrotoxische Ri-
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siko kdnnte also auch von geringerer Bedeu-
tung sein als bei Phenacetin.

Mutagenes und tumorerzeugendes Potential:

Obwohl zur Zeit kein begriindeter Verdacht
besteht, daB Paracetamol unter therapeuti-
scher Anwendung genotoxisch (erbgutverén-
dernd) wirkt, bestehen diesbezlglich An-
haltspunkte, die einer weiteren Abkldrung
bediirfen. Fiir die nachgewiesenen genotoxi-
schen Wirkungen von Paracetamol gibt es
plausible Hinweise auf einen Schwellenwert.
In weiteren Untersuchungen sollen diese Hin-
weise verfolgt werden und abschliefiend ge-
klart werden, inwleweit der Schwellenwert
bei therapeutischer Anwendung paracetamol-
haltiger Arzneimittel unterschritten wird,

Aus Langzeituntersuchungen an Ratten und
M@éusen ergaben sich keine Hinweise auf eine
kanzerogene Wirkung,

Reproduktionstoxizitat:
Paracetamol passiert die Placenta.

Aus Tierstudien und den bisherigen Erfahrun-
gen an Menschen ergeben sich keine Hinwei-
se auf Fruchtschddigungen. (Siehe auch Ziffer
7.13 ,Sonstige Hinweise".)

Pharmakokinetik

Nach rektaler Gabe wird Paracetamol zu 68
bis 88 % resorbiert; maximale Plasmakonzen-
trationen werden erst nach 3 bis 4 Stunden er-
reichl. Die Plasmaproteinbindung ist gering
(bis zu 10 %), kann aber bei Uberdosierung
ansteigen, Nach hepatischer Metabolisierung
(Konjugation mit Glukuronsdure zu ca. 55 %,
mit Schwefelsdure zu ca. 35 % sowie mit Cy-
stein und Mercaptursdure) werden die phar-
makologisch unwirksamen Metaboliten iiber
die Nieren ausgeschieden. Nur ca. 4 % des
aufgenommenen Paracetamols verlassen den
Korper in unveradnderter Form. In kleinen
Mengen entstehen die toxischen Metaboli-
ten p-Aminophenol und durch N-Fydroxilie-
rung N-Acetyl-p-benzochinonimin, die durch
Glutathion wund Cystein gebunden wer-
den. Die Eliminationshalbwertszeit betragt
durchschnittlich 1,5 bis 2,5 Stunden. Binnen
24 Stunden erfolgt im allgemeinen eine voll-
stdndige Ausscheidung.

Bei Leber- und Nierenfunktionsstérungen,
nach Uberdosierungen sowie bei Neugebore-
nen jst die Halbwertszeit verlingert. Das Ma-
ximum der Wirkung und die durchschnittliche
Wirkdauer (4 bis 6 Stunden) korrelieren in et-
wa mit der Plasmakonzentration,

Sonstige Hinweise

Anwendung in der
Stillzeit:

Aus Untersuchungen an 923 Mutter-Kind-
Paaren haben sich keine Hinweise auf einen

Schwangerschaft und

129



Drucksache 680/95 Bundesrat

Zusammenhang zwischen der Anwendung
von Paracetamol wihrend der ersten drei bis
vier Monate der Schwangerschaft und dem
Auftreten von Fehlbildungen ergeben.

Dennoch solite Paracetamol wahrend der
Schwangerschaft nur unter strenger Abwa-
gung des Nutzen-Risiko-Verhiltnisses ange-
wendet werden, Paracetamol sollte nicht iber | 5 4,
ldngere Zeit, in hoher Dosierung oder in Kom- |
bination mit anderen Arzneimitteln gegeben
werden, da die Sicherheit der Anwendung fiir
diese Fille nicht belegt ist.

Lfd. Nr. 145 Paracetamol-Zipfchen 500 mg

1 Bezelchnung des Fertigarzneimittels 53
Paracetamol-Zapfchen 500 mg

2 Darreichungsform
Zépfchen

Eigenschaften und Priifungen
31 Aussehen, Eigenschaften

6.1
Weifle, bis schwach gelbliche, geruchlose

Zapfchen von einheiflicher Struktur an der
Oberfliche und im Lingsschnitt.

3.2 Gehalt 6.2

Zum Zeitpunkt der Produktfreigabe: 95,0 bis
105,0 Prozent der pro Zapfchen deklarierten
Menge Paracetamel.

Fiir die Haltbarkeitsdauer: mindestens 90,0
Prozent der deklarierten Menge Paracetamol.

3.3 Haltbarkeit

Die Haltbarkeit in den Behiélinissen nach 4
betrigt mindestens 1 Jahr.

6.3
4 Behdltnisse

. Zapfchen einzeln in Aluminiumfolie verpackt
oder in Streifenpackungen eingesiegelt.

5 Kennzeichnung
Nach § 10 AMG, insbesondere:
51 Zulassungsnummer

3599.99.97

52 Art der Anwendung
Zum Einfihren in den Damn.
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Paracetamol geht in die Muttermilch liber. Bei
einer einmaligen Dosis von 650 mg ist in der
Milch eine Durchschnittskonzentration von
11 pg/ml gemessen worden. Da nachteilige
Folgen fiir den Saugling bisher nicht bekannt
geworden sind, wird eine Unterbrechung des
Stillens wihrend der Behandlung normaler-
weise nicht erforderlich sein.

Besondere Lager- und Aufbewahrungshin-
weise

Dicht verschlossen und nicht Giber 25 °C auf-
bewahren.

Hinweise
Apothekenpfilichtig,

Dichi verschlossen und nicht iiber 25 °C la-
gern.

Packungsbeilage
Nach § 11 AMG, insbesondere:

Stoff- oder Indikationsgruppe

Schmerzstillendes und fiebersenkendes Arz-
neimittel.

Anwendungsgebiete
— Leichie bis mé&Big starke Schmerzen

— Fieber.
Hinweis:

Paracetamol-Zapfchen 500 mg scllen langere
Zeit oder in héheren Dosen nicht ohne Befra-
gen des Arztes oder Zahnarztes angewendet
werder.

Gegenanzeigen

Wann diirfen Sie Paracetamol-Zipfchen 500 mg
nicht anwenden?

Sie diirfen Paracetamol-Zépfchen 500 mg
nicht anwenden bei bekannter Uberempfind-
lichkeit gegen den Wirkstoff oder einen der
sonstigen Bestandteile.

Wann diirfen Sie Paracetemol-Zépfchen 500 mg
erst nach Rucksprache mit Threm Arzf anwen-
den?

Im folgenden wird beschrieben, wann Sie
Paracetamol-Zidpfchen 500 mg nur unter be-
stimmten Bedingungen und nur mit besonde-
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rer Vorsicht anwenden dirfen. Befragen Sie
hierzu bitte Thren Arzt. Dies gilt auch, wenn
diese Angaben bei Ihnen frither einmal zutra-
fen.

Sie sollten Paracetamol-Zapfchen 500 mg nur
mit besonderer Vorsicht (d. h. in gréBeren An-
wendungsabstinden oder in verminderter
Dosis) und unter arztlicher Kontrolle anwen-
den bei

- Leberfunktionsstérungen (z. B. durch chro-
nischen AlkoholmiBbrauch, Leberentziin-
dungen)

- vorgeschddigter Niere

~ angeborenem vermehrtem Bilirubin-Gehalt
des Blutes (Gilbert-Syndrom oder Meulen-
gracht-Krankheit).

Was miissen Sie in der Schwangerschait be-
achlent?

Paracetamol-Zépfchen 500 mg sollten nur
nach strenger Abwigung des Nutzen-Risiko-
Verhélinisses wahrend der Schwangerschaft
angewendet werden,

Sie sollten Paracetamol-Zapichen 500 mg
wéhrend der Schwangerschaft nicht {iber 1an-
gere Zeit, in hohen Dosen oder in Kombina-
tion mit anderen Arzneimitteln anwenden, da
die Sicherheit der Anwendung fiir diese Félle
nicht belegt ist.

Was miissen Sie in der Stillzeif beachten?

Paracetamol geht in die Muttermilch iiber. Da
nachteilige Folgen fiir den Sdugling bisher
nicht bekannt geworden sind, wird eine Un-
terbrechung des Stillens wadhrend der Be-
handlung normalerweise nicht erforderlich
sein.

VorsichtsmaBnahmen fiir die Anwendung
und Warnhinweise

Welche VorsichtsmaBnahmen miissen beach-
tet werden?

Bei langerem hochdosierten, nicht bestim-
mungsgemdBem Gebrauch von Schmerzmit-
teln kénnen Kopfschmerzen auftreten, die
nicht durch erhéhte Dosen des Arzneimittels
behandelt werden diirfen.

Ganz allgemein kann die gewohnheitsmiBige
Anwendung von Schmerzmitteln, insbeson-
dere bei Kombination mehrerer schmerz-
stillender Wirkstoffe, zur dauerhaften Nie-
renschadigung mit dem Risiko eines Nie-
renversagens (Analgetika-Nephropathie) fiih-
ren.

Was miissen Sie im StraBenverkehr sowie bei
der Arbeit mit Maschinen und bei Arbeiten
ohne sicheren Halt beachten?

Es sind keine besonderen VorsichtsmafBinah-
men erforderlich.

6.5

6.6

Wechselwirkungen mit anderen Mitteln

Welche anderen Arzneimittel beeinflussen die
Wirkung von Paracelamol-Zipfchen 500 mg
und was miigsen Sie beachten, wenn Sie zu-
sdtzlich andere Arzneimittel anwenden?

Beachten Sie bitte, daB diese Angaben auch
for vor kurzem angewandte Arzneimittel gel-
ten kénnen.

Bei gleichzeitiger Anwendung von Arzneimit-
teln, die zu beschleunigtern Arzneimittelab-
bau in der Leber filhren (Enzyminduktion),
wie z. B. bestimmte Schlafmittel und Antiepi-
leptika (Arzneimittel gegen Krampfanfille
des Gehirns [u. a. Phenobarbital, Phenytoin,
Carbamazepin]) sowie Rifampicin (einem Tu-
berkulosemittel), kénnen auch durch sonst
unschédliche Dosen von Paracetamol Leber-
schdden hervorgerufen werden. Gleiches gilt
bei AlkoholmiBbrauch,

Wechselwirkungen zwischen Paracetamol
und Cumarinderivaten (Arzneimittel zur Her-
absetzung der Gerinnungsfdhigkeit des Blu-
tes) sind beziiglich ihrer klinischen Bedeu-
tung noch nicht zu beurteilen. Eine Langzeit-
anwendung von Paracetamol-Zapfchen 500 mg
bei Patienten, die mit blutgerinnungshemmen-
den Mitteln {oralen Antikoagulantien} behan-
delt werden, sollte daher nur unter drztlicher
Kontrolle erfolgen.

Bei gleichzeitiger Gabe von Paracetamol und
Chloramphenicol kann die Ausscheidung von
Chloramphenicol: deutlich verlangsamt sein
mit dem Risiko einer erhéhten Toxizitat.

Bei gleichzeitiger Anwendung von Paracet-
amol und AZT (Zidovudin) wird die Neigung
zur Verminderung weiller Blutkérperchen
{Neutropenie) verstdrkt. Paracetamol-Zapi-
chen 500 mg sollen daher nur nach drztlichem
Anraten gleichzeitiy mit AZT angewendet
werden.

Welche GenufBimittel, Speisen und Getrénke
sollten Sie meiden?

Wihrend der Anwendung von Paracetamol-
Zapfchen 500 mg sollte Alkoholgenufi még-
lichst vermieden werden.

Dosierungsanleitung, Art und Dauer der An-
wendung

Die folgenden Angaben gelten, soweit Thnen
Ihr Arzt Paracetamol-Zapfchen 500 mg nicht
anders verordnet hat. Bitte halten Sie sich an
die Anwendungsvorschriften, da Paracet-
amol-Zipfchen 500 mg sonst nicht richtig wir-
ken kénnen.
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Wieviel und wie oft sollten Sie Paracetamol-
Zépfchen 500 mg anwenden? ‘

Kérper- .

masse Alter Einzeldosis | Tagesdosis
22 bis 6 bis 1 Zépichen | 2 his
30 kg 9 Jahre 3 Zipichen
bis 40 kg| 10 bis 1 Zapfchen | 3 Zapfchen

12 Jahre

iber ilter als Ibis2 max.
40 kg 12 Jahre | Zipfchen | 8Zipichen

Die Anwendung kann in Absténden von 4 bis
8 Stunden wiederholt werden bis zu 3 bis 4
mal pro Tag.

Hinweis:

Bei Leber- oder Nierenfunktionsstérungern so-
wie bei angeborenem vermehrten Bilirubin-
Gehalt des Blutes {Gilbert-Syndrom oder
Meulengracht-Krankheit) miissen Paracet-
amol-Zapfchen 500 mg in gréferen Anwen-
dungsabstdnden oder in verminderter Menge
angewendet werden.

Wie und wann sollten Sie Paracetamol-Zapi-
chen 500 mg anwenden?

Die Zdpfchen werden mdoglichst nach dem
Stuhlgang tief in den After eingefiihrt. Zur
Verbesserung der Gleitfdhigkeit evil. das
Zapfchen in der Hand erwdrmen oder ganz
kurz in heiBes Wasser tauchen.

Wie lange sollten Sie Paracetamol-Zépfchen
500 mg anwenden?

Wenden Sie Paracetamol-Zapfchen 500 mg
ohne drzilichen oder zahnérztlichen Rat nicht
langer als 3 bis 4 Tage an.

Anwendungsfehler und Uberdosierungen

Was ist zu tun, wenn Paracetamol-Zdpfchen
500 mg in zu grofen Mengen angewendel
wurden (beabsichligle oder versehentliche
Uberdosierung)?

Bei Uberdosierung mit Paracetamol-Zapfchen
500 mg kénnen anfangs (1. Tag) Ubelkeit,
Erbrechen, Schwitzen, Schlédfrigkeit und all-
gemeines Krankheitsgefiihl auftreten, Trotz
Besserung des subjektiven Allgemeinbefin-
dens am 2. Tag kann es zu einer fortschreiten-
den Schidigung der Leber kommen bis hin
zum Leberkoma am 3. Tag.

Bei Verdacht auf eine Uberdosierung mit Par-
acetamol-Zapfchen 500 mg ist daher sofort
ein Arzt zu benachrichtigen. Dieser sclite, je
nachdem wie lange die Anwendung zurtick-
liegt, folgende Mafnahmen ergreifen:

— Die intravendse Gabe von Gegenmitteln,
wie z. B. Cysteamin oder N-Acetylcystein,
sollte mdglichst in den ersten acht Stunden
nach einer Vergiftung erfolgen, um die zell-
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schddigenden Stoffwechselprodukie von
Paracetamol zu neutralisieren

- eine Blutwésche (Dialyse) kann die Kon-
zentration von Paracetamol im Blut senken.

Die weiteren Maglichkeiten zur Behandlung
einer Vergiftung mit Paracetamol-Zipfchen
500 mg richten sich nach dem Ausmal und
Verlauf sowie den Krankheitszeichen.

Was miissen Sie beachlen, wenn Sle zuwenig
Paracetamal-Zépfchen 500 mg angewendet
oder die Anwendung vergessen haben?

Wenden Sie beim ndchsten Mal nicht etwa
die doppelte Menge an, sondern flihren Sie
die Anwendung, wie in der Dosierungsanlet-
tung beschrieben, fort.

Was miissen Sie beachten, wenn Sie die Be-
handlung unterbrechen oder vorzeitly been-
den wollen?

Hier sind bei bestimmungsgemdBer Anwen-
dung wvon Paracetamol-Zépfchen 500 mg
keine Besonderheiten zu beachten,

Bei plstzlicher Beendigung der Anwendung
{Absetzen) nach langerem nicht bestim-

mungsgemiBem, hochdosiertem Gebrauch

von Schmerzmitteln kénnen Kopfschmerzen
sowie Mudigkeit, Muskelschmerzen, Nervost-
tit und vegetative Symptome auftreten. Diese
Folgen des Absetzens klingen innerhalb we-
niger Tage ab. Bis dahin sollten keine
Schmerzmittel angewendet werden. Auch da-
nach soll eine erneute Anwendung nicht chne
arzilichen Rat erfolgen.

Nebenwirkungen

Welche Nebenwirkungen kénnen bei Anwen-
dung von Paracetamol-Zdpfchen 500 mg aul-
treten?

Selten kann es zu Hautrétungen, sehr selien
zu allergischen Reaktionen mit Hautausschld-
gen (allergisches Exanthem) kommen.

AuBerst selten kann es zu Stérungen der Blut-
bildung {allergische Thrombozytopenie oder
Leukopenie, in Einzelfdllen eine Agranulozy-
tose oder Panzytopenie) kommen.

In Einzelfdllen ist bei empfindlichen Personen
eine Verkrampfung der Muskulatur der Luft-
wege (Bronchialmuskulatur) mit Atemnot
ausgelést worden (Analgetika-Asthma).

In Einzelfillen sind fir den Wirkstoff Parace-
tamol weitergehende Uberempfindlichkeits-
reaktionen (Schwellungen im Gesicht, Atem-
not, SchweiBausbruch, Ubelkeit, Blutdruckab-
fall his hin zum Schock) beschrieben worden.

Wenn Sie Nebenwirkungen bei sich beobach-
ten, die nicht in dieser Packungshbeilage aut-
gefihrt sind, teilen Sie diese bitte [hrem Arzt
oder Apotheker mit.
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7.1

7.2

7.3

7.4

Welche GegenmaBnahmen sind bei Neben-
wirkungen zu ergreifen?

Sollten Sie die oben genannten Nebenwir-
kungen bei sich beobachten, sollen Paracet-
amol-Zapfchen 500 mg nicht nochmals ange-
wendet werden. Benachrichtigen Sie Ihren
Arzt, damit er iiber den Schweregrad und ge-
gebenenfalls erforderliche weitere Mafnah-
men entscheiden kann.

Bei den ersten Anzeichen einer Uberempfind-
lichkeitsreaktion diirfen Paracetamol-Zapf-
chen 500 mg nicht nochmals angewendet
werden, und es ist sofort Kontakt mit einem
Arzt aufzunehmen.

Hinweis

Dicht verschlossen und nicht tiber 25 °C auf-
bewahren.

Fachinformation

Nach § 11 a AMG, inshesondere:

Verschreibungsstatus
Apothekenpflicht

Apothekenpflichtig.

Stoff- oder Indikationsgruppe

Anilinderivat.
Analgetikum
Antipyretikum.

Anwendungsgebiete
Leichte bis méaBig starke Schmerzen; Fieber,
Fiir Kinder ab 6 Jahren.

Gegenanzeigen

Dieses Arzneimittel darf nicht angewendet
werden bei

— bekannter Uberempfindlichkeit gegeniiber
dem Wirkstoff Paracetamol.

Das Arzneimittel sollte nur mit besonderer
Vorsicht (d. h. mit einem verldngerten Dosis-
intervall oder in verminderter Dosis) und un-
ter arztlicher Kontrolle angewendet werden
bei

~ Leberfunktionsstdrungen (z. B. durch chro-
nischen Alkocholmilibrauch, Leberentziin-
dungen)

- Nierenfunktionsstérungen
- Gilberi-Syndrom {Meulengracht-Krankheit).

Anwendung in der Schwangerschaft und
Stillzeit:

Paracetamol sollte nur nach strenger Abwaé-
gung des Nutzen-Risiko-Verhéltnisses wih-
rend der Schwangerschafl angewendet wer-
den (siehe auch 7.13 ,Sonstige Hinweise”).

7.5

7.6

7.7

7.8

7.9

Nebenwirkungen

Selten kann es zu Hautritungen, sehr selten
zu allergischen Reaktionen mit Exanthemen
kommen.

In Einzelfallen sind fiir den Wirkstoff
Paracetamol Uberempfindlichkeitsreaktionen
{Quincke-Odem, Atemnot, SchweiBausbruch,
Ubelkeit, Blutdruckabfall bis hin zum Schock)
beschrieben worden.

AuBerst selten kann es zu Stérungen der Blut-
bildung (Thrombozytopenie, Leukopenie, in
Einzelfdllen Agranulozytose, Panzytopenie)
kommen.

In Einzelfdllen ist bei préddisponierten Perso-
nen ein Bronchospasmus ausgeldst worden
{Analgetika-Asthma).

Wechselwirkungen mit anderen Mitteln

Bei gleichzeitiger Einnahme von Arzneimit-
teln, die zur Enzyminduktion in der Leber
fithren, wie z. B. bestimmte Schlafmittel und
Antiepileptika (u. a. Phenobarbital, Phenyto-
in, Carbamazepin) sowie Rifampicin, kénnen
auch durch sonst unschéddliche Dosen von
Paracetamol Leberschdden hervorgerufen
werden, Gleiches gilt bei Alkcoholmifibrauch,

Bei gleichzeitiger Gabe von Paracetamol und
Chloramphenicol kann die Ausscheidung von
Chloramphenicol deutlich verlangsamt sein
mit dem Risiko einer erhéhten Toxizitét.

Wechselwirkungen zwischen Paracetamol
und Cumarinderivaten sind beziiglich ibrer
klinischen Bedeutung noch nicht zu beurtei-
len. Eine Langzeitanwendung von Paracet-
amol bei Patienten, die mit oralen Antikoagu-
lantien behandelt werden, sollte daher nur
unter drztlicher Kontrolle erfolgen.

Bei gleichzeitiger Anwendung von Paracet-
amol und AZT (Zidovudin} wird die Neigung
zur Ausbildung einer Neutropenie verstirkt.
Paracetamol soll daher nur nach &rztlichem
Anraten gleichzeitig mit AZT angewendet
werden.

Warnhinweise

Keine.

Wichtigste Inkompatibilitdten

Keine bekannt.

Dosierung mit Einzel- und Tayesgaben

Paracetamol-Zapfchen 500 myg werden in Ab-
héngigkeit von Alter bzw., Kbrpermasse do-
siert, in der Regel mit 10 bis 15 mg Paracetamol/
kg Kérpermasse als Einzeldosis, bis 50 mg/kg
Kérpermasse als Tagesgesamtdosis. Die Gabe
kann in Absténden von 4 bis 8 Stunden wie-
derholt werden bis zu 3- bis 4mal pro Tag.
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Kaorper- .

masse Alter Einzeldosis | Tagesdoesis
22 bis 6 bis 1 Zépichen | 2 bis
30kg 9 Jahre 3 Zapfchen
bis 10 bis 1 Zapfchen | 3 Zapichen
40 kg 12 Jahre
{iber dlter als 1bis 2 Imax.
40 kg 12 Jahre Zépichen | 8 Zapichen

Bei Patienten mit Leber- oder Nierenfunk-
tionsstérungen sowie Gilbert-Syndrom muB
die Dosis vermindert bzw. das Dosisintervall
verldngert werden,

Art und Dauer der Anwendung

Die Zipfchen werden moglichst nach dem
Stuhlgang tief in den After eingefiihrt, Zur
Verbesserung der Gleitfahigkeit evil. Zapf-
chen in der Hand erwdrmen oder ganz kurz in
heiBes Wasser tauchen.

Paracetamolhaltige Arzneimittel sollen ohne
arztlichen oder zahnarztlichen Rat nur wenige
Tage und nicht in erhdhter Dosis angewendet
werden.

Bei lingerem hochdosierten, nicht bestim-
mungsgemdBem Gebrauch von Analgetika
kénnen Koplschmerzen auftreten, die nicht
durch erhdhte Dosen des Arzneimittels be-
handelt werden diirfen.

Ganz allgemein kann die gewohnheitsmabige
Anwendung von Schmerzmitteln, insbeson-
dere bei Kombination mehrerer schmerzstil-
lender Wirkstoffe, zur dauerhaften Nieren-
schiddigung mit dem Risiko eines Nierenver-
sagens {Analgetika-Nephropathie) fithren.

Bei abruptem Absetzen nach lingerem hoch-
dosierten, nicht bestimmungsgemaBem Ge-
brauch von Analgetika kénnen Kopfschmer-
zen sowie Miidigkeit, Muskelschmerzen, Ner-
vositdt und vegetative Symiptome aufireten.
Die Absetzsymptomatik klingt innerhalb we-
niger Tage ab. Bis dahin soll die Wiederan-
wendung von Schmerzmitteln unterbleiben
und die erneute Anwendung nicht ohne &rzi-
lichen Rat erfolgen.

Notfallmalnahmen, Symptome und Gegen-
mittel

Bei Anwendung Uberhdhter Dosen von Par-
acetamol kann es zu Intoxikationserscheinun-
gen mit einer Latenz von 24 bis 48 Stunden
fithren. Es kénnen sich Leberfunktionsstérun-
gen durch Leberzellnekrosen bis hin zum Le-
berkoma - auch mit tédlichem Ausgang - ent-
wickeln. Unabhdngig davon sind auch Nie-
renschéddigungen durch Nekrosen der Tubuli
beschrieben worden,

Als Symptome einer Paracetamol-Intoxikation

konnen auftreten:

712

7121

7.12.2

in der 1. Phase Ubelkeit, Erbrechen, Schwit-
{1. Tag) zen, Somnolenz und alige-
meines Krankheitsgefiihl

in der 2. Phase
(2. Tag)

Besserung des subjektiven
Befindens, jedoch leichte
Leibschmerzen, Lebervergro-
Berung, Transaminasen- und
Bilirubinanstieg, verlangerte
Thromboplastinzeit, Rick-
gang der Urinausscheidung

hohe Transaminasenwerte,
Ikterus, Gerinnungsstérungen,
Hypoglykdmie, Ubergang ins
Leberkoma.

{Siehe auch Ziffer 7.12.2 , Akute Toxizitdt".)
Therapie:

int der 3. Phase
(3. Tag)

Bereits bei Verdacht auf Intoxikation mit Par-
acetamol ist in den ersten 8 Stunden die intra-
vendse Gabe wvon SH-Gruppen-Donatoren,
wie z. B, N-Acetyl-Cystein sinnvell.

Durch Dialyse kann die Plasmakonzentration
von Paracetamol abgesenkt werden.

Bestimmungen der Plasmakonzentration von
Paracetarnol sind empfehlenswert.

Die weiteren Therapiemdglichkeiten zur Be-
handlung einer Intoxikation mit Paracetamol
richten sich nach AusmaB, Stadium und klini-
schen Symptomen entsprechend den ibli-
chen MaBinahmen in der Intensivmedizin.

Pharmakologische und toxikologische Eigen-
schaften, Pharmakokinetik, Bioverfligbarkeit,
soweit diese Angaben fiir die therapeutische
Verwendung erforderlich sind

Pharmakologische Eigenschaften

Paracetamol hat eine analgetische, antipyreti-
sche und sehr schwache antiphlogistische
Wirkung. Der Wirkungsmechanismus ist nicht
eindeutig gekldrt. Nachgewiesen ist eine aus-
gepridgte Hemmung der cerebralen Prosta-
glandinsynthese, wihrend die periphere Pro-
staglandinsynthese nur schwach gehemmt
wird. Ferner hemmt Paracetamol den Effekt
endogener Pyrogene auf das hypothalamische
Temperaturregulationszentrum,

Toxikologische Eigenschaften
Akute Toxizitat:

Fiir den Menschen ist bekannt, daB8 die crale
Aulnahme von mehr als 6 g Paracetamol mit
Plasmakonzentrationen von 200 bis 300 pg/ml
nach 4 Stunden, 100 bis 150 pg/ml nach
8 Stunden, 50 bis 80 pg/ml nach 12 Stunden
und 30 bis 45 pg/ml nach 15 Stunden zu
Leberzellschéden mit tédlichem Verlauf im
Coma hepaticum fihren kann. Die Hepatoto-
xizitat von Paracetamol steht in direkter Ab-
hangigkeit zur Plasmakonzentration. Enzym-
induktoren und Alkohol kénnen auch bei
sonst nicht toxischen Dosen von Paracetamol
Leberschdaden ausldsen.
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Chronische Toxizitat:

Im Tierversuch zur Priiffung der subchroni-
schen und chronischen Toxizitdt von Paracet-
amol an Ratte und Maus traten Lisionen im
Magen-Darm-Trakt, Blutbildverdnderungen,
Degeneration des Leber- und Nierenparen-
chyms bis hin zu Nekrosen auf. Die Ursachen
dieser Verdnderungen sind einerseits auf den
Wirkungsmechanismus (s.0.) und andererseits
auf den Metabolismus von Paracetamol zu-
ricckzufiihren. Die Metaboliten, denen die to-
xischen Wirtkungen zugeschrieben werden,
und die entsprechenden Organverdnderun-
gen sind auch beim Menschen nachgewiesen,
Daher sollte Paracetamol nicht iiber ldngere
Zeit und in héheren Dosen angewendet wer-
den. Félle von reversibler chronisch-aggressi-
ver Hepatitis sind bereits bei oralen Tagesdo-
sen von 3,9 und 2,9 g und einer Anwendungs-
dauer von 1 Jahr beschrieben. Orale Tagesdo-
sen mit deutlich leberschadigender Wirkung
liegen bei Nichtalkoholikern im Bereich von
5,8 g Paracetamol, wobei Intoxikationssym-
ptome bereits 3 Wochen nach Einnahme auf-
treten kénnen.

Klinisch-epidemiclogische Daten belegen den
begriindeten Verdacht, daB in der Zusam-
menschau - trotz methodischer Unzuldnglich-
keiten der einzelnen Studien - die langfristige
Einnahme von Analgetika zu einer Nephropa-
thie mit Papillennekrosen und iaterstitieller
Nephritis sowie sekundédrer Pyelonephritis
fihren kann. Nach Elimination von Phenace-
tin ist trotz zunehmenden Verbrauchs paracet-
amolhaltiger Schmerzmittel der durch eine
Analgetika-Nephropathie bedingte Anteil der
Dialyse-Patienten in verschiedenen L&ndern
(Schweden, Kanada, Neuseeland, Australien)
gesunken. Das nephrotoxische Risiko kénnte
also auch von geringerer Bedeutung sein als
bei Phenacetin.

Mutagenes und tumorerzeugendes Potential:

Obwohl zur Zeit kein begriindeter Verdacht
besteht, daB Paracetamol unter therapeuti-
scher Anwendung genotoxisch {erbgutverin-
dernd) wirkt, bestehen diesbeziiglich An-
haitspunkte, die einer weiteren Abkldrung
bediirfen. Fiir die nachgewiesenen genotoxi-
schen Wirkungen von Paracetamol gibt es
plausible Hinweise auf einen Schwellenwert.
In weiteren Untersuchungen sollen diese Hin-
weise verfolgt werden und abschliefiend ge-
klirt werden, inwieweit der Schwellenwert
bei therapeutischer Anwendung paracetamol-
haltiger Arzneimittel unterschritten wird.

Aus Langzeituntersuchungen an Ratten und
Maéusen ergaben sich keine Hinweise auf eine
kanzerogene Wirkung.

Reproduktionstoxizitat:

Paracetamol passiert die Placenta,

7123

7.13

7.14

Aus Tierstudien und den bisherigen Erfahrun-
gen an Menschen ergeben sich keine Hinwei-
se auf Fruchtschddigungen. (Siehe auch Ziffer
7.13 ,Sonstige Hinweise".)

Pharmakokinetik

Nach rektaler Gabe wird Paracetamoi zu 68 bis
BB % resorbiert; maximale Plasmakonzentra-
tionen werden erst nach 3 bis 4 Stunden er-
reicht. Die Plasmaproteinbindung ist gering
(bis zu 10 %), kann aber bei Uberdosierung an-
steigen. Nach hepatischer Metabolisierung
(Konjugation mit Glukuronsdure zu ca. 55 %,
mit Schwefelsdure zu ca. 35 % sowie mit Cy-
stein und Mercaptursdure} werden die phar-
makologisch unwirksamen Metaboliten iiber
die Nieren ausgeschieden. Nurca. 4 % des auf-
genommenen Paracetamols verlassen den Kér-
per in unverdnderter Form. In kleinen Mengen
entstehen die toxischen Metaboliten p-Amino-
phenol und durch N-Hydroxilierung N-Acetyl-
p-benzochinonimin, die durch Glutathion und
Cystein gebunden werden. Die Eliminations-
halbwertszeit betrdgt durchschnittlich 1,5 bis
2,5 Stunden. Binnen 24 Stunden erfolgt im all-
gemeinen eine vollstdndige Ausscheidung.

Bei Leber- und Nierenfunktionsstérungen,
nach Uberdosierungen sowie bei Neugebore-
nen ist die Halbwertszeit verlangert. Das Ma-
ximum der Wirkung und die durchschnittliche
Wirkdauer (4 bis 6 Stunden) korrelieren in
etwa mit der Plasmakonzentration.

Sonstige Hinweise

Anwendung in der Schwangerschaft und
Stillzeit: '

Aus Untersuchungen an 923 Mutter-Kind-
Paaren haben sich keine Hinweise auf einen
Zusammenhang zwischen der Anwendung
von Paracetamol wihrend der ersten drei bis
vier Monate der Schwangerschaft und dem
Auftreten von Fehlbildungen ergeben.

Dennoch sollte Paracetamol wahrend der
Schwangerschaft nur unter strenger Abwaé-
gung des Nutzen-Risiko-Verhélinisses ange-
wendet werden. Paracetamol sollte nicht iiber
langere Zeit, in hoher Dosierung oder in Kom-
bination mit anderen Arzneimitteln gegeben
werden, da die Sicherheit der Anwendunyg fiir
diese Fille nicht belegt ist.

Paracetamal geht in die Muttermilch fiber. Bei
einer einmaligen Dosis von 650 mq ist in der
Milch eine Durchschnittskonzentration von
11 pg/ml gemessen worden. Da nachteilige
Folgen fiir den Sdugling bisker nicht bekannt
geworden sind, wird eine Unterbrechung des
Stillens wéhrend der Behandlung normaler-
weise nicht erforderlich sein.

Besondere Lager- und Aufbewahrungshin-
weise

Dicht verschlossen und nicht fiber 25 °C auf-
bewahren,
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Lfd. Nr. 146 Paracetamol-Zapfchenig
1 Bezeichnung des Fertigarzneimittels 6.2 Anwendungsgebiete
Paracetamol-Zapichen 1 g —~ Leichte bis miBig starke Schmerzen
— Fieber.
2 Darreichungsform Hinweis:
Zapichen Paracetamol-Zapfchen 1 g sollen lingere Zeit
oder in héheren Dosen nicht ohne Befragen
3 Eigenschaften und Priifungen des Arztes oder Zahnarztes angewendet wer-
den.
3.1 Aussehen, Eigenschaften
WeiBe, bis schwach gelbliche, geruchlose | 83 ~ Gegenanzeigen
Zapfchen von einheitlicher Struktur an der
Oberflache und im Lingsschnitt, Wann diirfen Sie Paracetamol-Zipfchen 1 g
nicht anwenden?
3.2 Gehalt
Sie darfen Paracetamol-Zapichen 1 g nicht
Zum Zeitpunkt der Produktfreigabe: 95,0 bis anwenden bei bekannter Uberempfindlich-
105,0 Prozent der pro Zapfchen deklarierten keit gegen den Wirkstoff oder einen der son-
Menge Paracetamol. stigen Bestandteile,
Fiir die Haltbarkeitsdauer: mindestens 90,0 . . .
Prozent der deklarierten Menge Paracetamol. Wann dirfen Sie Paracetamol-Zipichen 1 g
erst nach Riicksprache mit Threm Arzt anwen-
3.3 Haltbarkeit dent
Die Haltbarkeit in den Behaltnissen nach 4 Im folgenden wird beschrieben, wann Sie Par-
betrdgt mindestens 1 Jahr. acetamol-Zépfchen 1 g nur unter bestimmten
Bedingungen und nur mit besonderer Vor-
sicht anwenden diirffen, Befragen Sie hierzu
4 Behdltnisse bitte Ihren Arzt. Dies gilt auch, wenn diese
Zépichen einzeln in Aluminiumfolie verpackt Angaben bei Thnen frither einmal zutrafen.
oder in Streifenpackungen eingesiegelt. Sie sollten Paracetamol-Zéipfchen 1 g nur mit
besonderer Vorsicht (d. h. in gréBeren An-
5 Kennzeichnung wendungsabstdnden oder in verminderter
Dosis) und unter drztlicher Kontrolle anwen-
Nach § 10 AMG, insbesondere: den bei
5.1 Zulassungsnummer - Leberfunktionsstérungen (z. B. durch chro-
nischen AlkcholmiBbrauch, Leberentziin-
3599.96.97 dungen)
52 Art der Anwendung - vorgeschadigter Niere
Zum Einfihren in den Darm. — angeborenem vermehrtem Bilirubin-Gehalt
. . des Blutes (Gilbert-Syndrom oder Meulen-
5.3  Hinweise gracht-Krankheit).
Apothekenpflichiig.
Was miissen Sie In der Schwangerschaft be-
Dicht verschlossen und nicht Gber 25 °C la- g
gern achten?
Paracetamel-Zapfchen 1 g scliten nur nach
strenger Abwigung des Nutzen-Risiko-Ver-
6 Packungsbeilage haltnisses wihrend der Schwangerschaft an-
Nach § 11 AMG, insbesondere: gewendet werden.
6.1 Stoff- oder Indikationsgruppe Sie sollten Paracetamol-Zépfchen 1 g wiéh-
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Schmerzstillendes und fiebersenkendes Arz-
neimittel.

rend der Schwangerschaft nicht dber lingere
Zeit, in hohen Dosen oder in Kombination mit
anderen Arzneimitteln anwenden, da die Si-
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6.4

6.5

cherheit der Anwendung fir diese Falle nicht
belegt ist.

Was miissen Sie in der Stillzeit beachten?

Paracetamol geht in die Muttermilch iiber. Da
nachteilige Folgen fiir den Sédugling bisher
nicht bekannt geworden sind, wird eine Un-
terbrechung des Stillens wédhrend der Be-
handlung normalerweise nicht erforderlich
sein,

VorsichtsmaBnahmen fir die Anwendung
und Warnhinweise

Welche VorsichismaBnahmen miissen beach-
tet werden?

Bei lingerem hochdosierten, nicht bestim-
mungsgeméBem Gebrauch von Schmerzmit-
teln konnen Kopfschmerzen aufireten, die
nicht durch erhhte Dosen des Arzneimittels
behandelt werden diirfen.

Ganz allgemein kann die gewohnheitsméBige

Anwendung von Schmerzmitteln, insbeson-
dere bei Kombination mehrerer schmerzstil-
lender Wirkstoffe, zur dauerhaften Nieren-
schiadigung mit dem Risiko eines Nieren-
versagens (Analgetika-Nephropathie) flh-
Ten.

Was miissen Sie im StraBenverkehr sowie bei
der Arbeil mit Maschinen und bei Arbeiten
chne sicheren Halt beachten?

Es sind keine besonderen VorsichtsmaBnah-
men erforderlich.

Wechselwirkungen mit anderen Mitteln

Welche cnderen Arzneimiitel beeinflussen
die Wirkung von Paracetamol-Zipfchen 1 g
und was miissen Sie beachten, wenn Sie zu-
sdtzlich andere Arzneimiltel anwenden?

Beachten Sie bitle, daB diese Angaben auch
fiir vor kurzem angewandte Arzneimittel gel-
ten kénnen.

Bei gleichzeitiger Anwendung von Arzneimit-

teln, die zu beschleunigtem Arzneimittelab-
bau in der Leber fihren (Enzyminduktion),
wie z, B. bestimmte Schlafmittel und Antiepi-
leptika (Arzneimittel gegen Krampfanfille
des Gehirns [u. a. Phenobarhital, Phenytoin,
Carbamazepin}]) sowie Rifampicin {einem Tu-
berkulosemittel), kénnen auch durch sonst
unschédliche Dosen von Paracetamol Leber-
schidden hervorgerufen werden. Gleiches gilt
bet AlkoholmiBbrauch.

Wechselwirkungen zwischen Paracetamol und
Cumarinderivaten (Arzneimittel zur Herahb-
setzung der Gerinnungsfihigkeit des Blutes)
sind bezilglich threr klinischen Bedeutung
noch nicht zu beurteilen. Eine Langzeitan-
wendung von Paracetamol-Zapfchen 1 ¢ bei

6.6

Patienten, die mit blutgerinnungshemmenden
Mitteln {oralen Antikcagulantien) behandelt
werden, sollte daher nur unter drztlicher Kon-
trolle erfolgen.

Bei gleichzeitiger Gabe von Paracetamol und
Chloramphenicol kann die Ausscheidung von
Chloramphenicol deutlich verlangsamt sein
mit dem Risiko einer erhdhten Toxizitét,

Bei gleichzeitiger Anwendung von Paracet-
amol und AZT (Zidovudin) wird die Neigung
zur Verminderung weiBer Blutkdrperchen
(Neutropenie) verstdrkt. Paracetamol-Zapf-
chen 1 g sollen daher nur nach drztlichem An-
raten gleichzeitig mit AZT angewendet wer-
den.

Welche GenuBimittel, Speisen und Gelrénke
sollten Sie meiden?

‘Wahrend der Anwendung von Paracetamol-
Zapfchen 1 g sollte Alkoholgenul mdglichst
vermieden werdert.

Dosierungsanleitung, Art und Dauer der An-
wendung

Die folgenden Angaben gelten, soweit Ihnen
Ihr Arzt Paracetamol-Zapfchen 1 g nicht an-
ders verordnet hat. Bitte halten Sie sich an die
Anwendungsvorschriften, da Paracetamol-
Zipfchen 1 g sonst nicht richtig wirken kén-
nen.

Wieviel und wie oft sollten Sie Paracetamol-
Zipfchen 1 g anwenden?

ﬁgg: Alter Einzeldosis | Tagesdosis
iiber ab 1 Zapfchen | 4 Zépichen
40 kg 14 Jahren

Die Anwendung kann in Abstinden von 4 bis
8 Stunden wiederholt werden bis zu 3 bis
4mal pro Tag.

Hinweis:

Bei Leber- oder Nierenfunktionsstérungen so-
wie bei angeborenem vermehrten Bilirubin-
Gehalt des Blutes (Gilbert-Syndrom oder
Meulengracht-Krankheil) miissen Paracet-
amol-Zépfchen 1 g in gréBeren Anwendungs-
abstdnden oder in verminderter Menge ange-
wendet werden,

Wie und wann sollten Sie Paracetamol-Zipf-
chen 1 g anwenden?

Die Zipfchen werden moglichst nach dem
Stuhlgang tief in den After eingefiihrt. Zur
Verbesserung der Gleitfdhigkeit evtl. das
Zipfchen in der Hand erwdrmen oder ganz
kurz in heifies Wasser tauchen.
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Wie lange sollten Sie Paracetamol-Zipfchen
1 g anwenden?

Wenden Sie Paracetamol-Zédpfchen 1 g ohne
drztlichen oder zahndrztlichen Rat nicht lan-
ger als 3 bis 4 Tage an.

Anwendungsfehler und Uberdosierungen

Was ist zu tun, wenn Paracelamol-Zipifchen
1 g in zu groflen Mengen angewendel wurden
{beabsichtigte oder versehentliche Uberdosie-
rung)?

Bei Uberdosierung mit Paracetamol-Zapfchen
1 g konnen anfangs (1. Tag) Ubelkeit, Erbre-
chen, Schwitzen, Schldfrigkeit und allgemei-
nes Krankheitsgefiihl auftreten. Trotz Besse-
rung des subjektiven Allgemeinbefindens am
2. Tag kann es zu einer fortschreitenden Sché-
digung der Leber kommen bis hin zum Leber-
koma am 3. Tag.

Bei Verdacht auf eine (berdosierung mit Par-
acetamol-Zapfchen 1 g ist daher sofort ein
Arzt zu benachrichtigen. Dieser sollte, je
nachdem wie lange die Anwendung zuriick-
liegt, folgende MaBnahmen ergreifen:

— Die intravendse Gabe von Gegenmitteln,
wie z. B. Cysteamin oder N-Acetylcystein,
sollte méglichst in den ersten acht Stunden
nach einer Vergiftung erfolgen, um die zell-
schidigenden Steffwechselprodukte von
Paracetamol zu neuiralisieren

— eine Blutwdsche (Dialyse) kann die Kon-
zentration von Paracetamol im Blut senken.

Die weiteren Moglichkeiten zur Behandlung
einer Vergiftung mit Paracetamecl-Zépichen
1 g richten sich nach dem Ausmaf und Ver-
lauf sowie den Krankheitszeichen.

Was miissen Sie beachien, wenn Sie zuwenig
Paragcetamol-Zépfchen 1 g angewendet oder
die Anwendung vergessen haben?

Wenden Sie beim ndchsten Mal nicht etwa
die doppelte Menge an, sondem fiihren Sie
die Anwendung, wie in der Dosierungsanlei-
tung beschrieben, fort.

Was miissen Sie beachten, wenn Sie die Be-
handiung unterbrechen oder vorzeitig been-
den wollen?

Hier sind bei bestimmungsgeméaBer Anwen-
dung von Paracetamol-Zépfchen 1 g keine
Besonderheiten zu beachten.

Bei plotzlicher Beendigung der Anwendung
(Absetzen} nach lédngerem nicht bestim-
mungsgemdBem, hochdosiertem Gebrauch
von Schmerzmitteln kénnen Kopfschmerzen
sowie Miidigkeit, Muskelschmerzen, Nervosi-
tat und vegetative Symptome auftreten. Diese
Foclgen des Absetzens klingen innerhalb we-

6.8

6.9

7.1

niger Tage ab. Bis dahin sollten keine
Schmerzmittel angewendet werden. Auch da-
nach soll eine erneute Anwendung nicht ohne
&rztlichen Rat erfolgen,

Nebenwirkungen

Welche Nebenwirkungen kénnen bet Anwen-
dung von Paracelamol-Zipfchen 1 g auftre-
ten?

Selten kann es zu Hautrdtungen, sehr selten
zu allergischen Reaktionen mit Hautausschlé-
gen (allergisches Exanthem) kommen,

AuBerst selten kann es zu Stérungen der Blut-
bildung (allergische Thrombozytopenie oder
Leukopenie, in Einzelfdllen eine Agranulozy-
tose oder Panzytopenie) kommen.

In Einzelidllen ist bei empfindlichen Personen
eine Verkrampfung der Muskulatur der Luft-
wege (Bronchialmuskulatur) mit Atemnot
ausgeldst worden {Analgetika-Asthma).

In Einzelfdllen sind fir den Wirkstoff Paracet-
amol weitergehende Uberempfindlichkeitsre-
aktionen (Schwellungen im Gesicht, Atemnot,
SchweiBausbruch, Ubelkeit, Blutdruckabfall
bis hin zum Schock) beschrieben worden,

Wenn Sie Nebenwirkungen bei sich beobach-
ten, die nicht in dieser Packungshbeilage auf-
gefdhrt sind, teilen Sie diese bitte Threm Arzt
oder Apotheker mit.

Welche GegenmaBnahmen sind bei Neben-
wirkungen zu ergreifen?

Sollten Sie die oben genannten Nebenwir-
kungen bei sich beobachten, sollen Paracet-
amol-Zapfchen 1 g nicht nochmals angewen-
det werden. Benachrichtigen Sie IThren Arzt,
damit er tiber den Schweregrad und gegebe-
nenfalls erforderliche weitere MaBnahmen
entscheiden kann.

Bei den ersten Anzeichen einer Uberempfind-
lichkeitsreaktion diirfen Paracetamol-Zépf-
chen 1 g nicht nochmals angewendet werden,
und es ist sofort Kontakt mit einem Arzt auf-
zunehmen.

Hinweis

Dicht verschlossen und nicht (iber 25 °C auf-
bewahren,

Fachinformation

Nach § 11a AMG, insbesondere:

Verschreibungsstatus
Apothekenpflicht

Apothekenpflichtig.
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7.2

7.3

7.4

7.5

7.6

Stoff- oder Indikationsgruppe’
Anilinderivat.

Analgetikum
Antipyretikum.

Anwendungsgebiete
Leichte bis méBig starke Schmerzen; Fieber.

Fiir Jugendliche ab 14 Jahren und Erwach-
sene,

Gegenanzeigen

Dieses Arzneimittel darf nicht angewendet
werden bei

- bekannter Uberempfindlichkeit gegeniiber
dem Wirkstoff Paracetamol.

Das Arzneimittel sollte nur mit besonderer
Vorsicht (d. h. mit einem verldngerten Dosisin-
tervall oder in verminderter Dosis) und unter
drztlicher Kontrolle angewendet werden bei

— Leberfunktionsstérungen (z. B. durch chro-
nischen Alkoholmifbrauch, Leberentziin-
dungen)

— Nierenfunktionsstérungen

~ Gilbert-Syndrom (Meulengracht-Krankheit),

Anwendung in der Schwangerschaft und
Stiltzeit:

Paracetamol sollte nur nach strenger Ab-
wagung des Nutzen-Risiko-Verhéltnisses
wihrend der Schwangerschaft angewendet
werden (siehe auch 7.13 ,Sonstige Hin-
weise"),

Nebenwirkungen

Selten kann es zu Hautrétungen, sehr selten
zu allergischen Reaktionen mit Exanthemen
kommen,

In Einzelfdllen sind fiir den Wirkstofi Par-
acetamol weitergehende Uberempfindlich-
keitsreaktionen (Quincke-Odem, Atemnot,
SchweiBausbruch, Ubelkeit, Blutdruckabfall
bis hin zum Schock) beschrieben worden,

AuBerst selten kann es zu Stérungen der Blut-
bildung (Thrombozytopenie, Leukopenie, in
Einzelfdllen Agranulozytose, Panzytopenie)
kommen,

In Einzelfdllen ist bei préddisponierten Perso-
nen ein Bronchospasmus ausgeldst worden
(Analgetika-Asthmay,

Wechselwirkungen mit anderen Mitteln

Bei gleichzeitiger Einnahme von Arzneimit-
teln, die zur Enzyminduktion in der Leber
fiihren, wie z. B, bestimmte Schlafmittel und
Antiepileptika (u. a. Phenobarbital, Phenyto-
in, Carbamazepin) sowie Rifampicin, kénnen
auch durch sonst unschidliche Dosen von

7.7

7.8

7.9

7.10

Paracetamol Leberschdden hervorgerufen wer-
den. Gleiches gilt bei Alkoholmilibrauch,

Bei gleichzeitiger Gabe von Paracetamol und
Chloramphenicol kann die Ausscheidung von
Chloramphenicol deutlich verlangsamt sein
mit dem Risiko einer erhéhten Toxizitét,

Wechselwirkungen zwischen Paracetamol
und Cumarinderivaten sind beziglich ihrer
klinischen Bedeutung noch nicht zu beurtei-
len, Eine Langzeitanwendung von Paracet-
amol bej Patienten, die mit oralen Antikoagu-
lantien behandelt werden, sollte daher nur
unter drztlicher Kontrolle erfolgen.

Bei gleichzeitiger Anwendung von Paracet-
amol und AZT (Zidovudin) wird die Neigung
zur Aushildung einer Neutropenie verstérkt,
Paracetamol soll daher nur nach &rztlichem
Anraten gleichzeitig mit AZT angewendet
werden.

Warnhinweise
Keine.
Wichtigste Inkompaltibilititen

Keine bekannt.

Dosierung mit Einzel- und Tagesgaben

Paracetamol-Zapfchen 1 g werden in Abhdn-
gigkeit von Alter bzw. Kérpermasse dosiert, in
der Regel mit 10 bis 15 mg Paracetamol/kg
Korpermasse als Einzeldosis, bis 50 mg/kg
Kérpermasse als Tagesgesamtdosis.

Die Gabe kann in Abstdnden von 4 bis 8 Stun-
den wiederholt werden bis zu 3- bis 4mal pro
Tag.

ﬁ;ﬁ: : Alter Einzeldosis | Tagesdosis
Giber ab 1 Zépfchen | 4 Zépichen
40 kg 14 Jahren

Bei Patienten mit Leber- oder Nierenfunk-
tionsstérungen sowie Gilbert-Syndrom mulB
die Dosis vermindert bzw. das Dosisintervall
verlangert werden.

Art und Dauer der Anwendung

Die Zipfchen werden moglichst nach dem
Stuhlgang tief in den After eingefiihrt, Zur
Verbesserung der Gleitfahigkeit evtl, Zdpf-
chen in der Hand erwdrmen oder ganz kurz in
heifles Wasser tauchen.

Paracetamolhaltige Arzneimittel sollen ohne
drztlichen oder zahnérztlichen Rat nur wenige
Tage und nicht in erhdhter Dosis angewendet
werden.

Bei ldngerem hochdosierten, nicht bestim-
mungsgemdBem Gebrauch von Analgetika
kénnen Kopfschmerzen auftreten, die nicht

139



Drucksache 680/95

Bundesrat

140

durch erhéhte Dosen des Arzneimittels be-
handelt werden dirfen,

Ganz allgemein kann die gewohnheitsmaBige
Anwendung von Schmerzmitteln, insbeson-
dere bei Kombination mehrerer schmerz-
stillender Wirkstoffe, zur dauerhaften Nie-
renschiddigung mit dem Risiko eines Nie-
renversagens (Analgetika-Nephropathie) fiih-
ren.

Bei abruptem Absetzen nach lingerem hoch-
dosierten, nicht bestimmungsgeméBem Ge-
brauch von Analgetika kénnen Kopfschmer-
zen sowie Miidigkeit, Muskelschmerzen, Ner-
vositdt und vegetative Symptome auftreten,
Die Absetzsymptomatik klingt innerhalb we-
niger Tage ab. Bis dahin soll die Wiederan-
wendung von Schmerzmitteln unterbleiben
und die erneuie Anwendung nicht ohne érzt-
lichen Rat erfolgen.

NotfallmaBnahmen, Symptome und Gegen-
mittel

Bel Anwendung {berhdhter Dosen von Par-
acetamol kann es zu Intoxikationserscheinun-
gen mi! einer Latenz von 24 bis 48 Stunden
fihren. Es kénnen sich Leberfunktionsstérun-
gen durch Leberzellnekrosen bis hin zum Le-
berkoma - auch mit tédlichem Ausgang - ent-
wickeln. Unabhéngig davon sind auch Nie-
renschddigungen durch Nekrosen der Tubuli
beschrieben worden.

Als Symptome einer Paracetamol-Intoxikation
kénnen auftreten:

in der 1. Phase Ubelkeit, Erbrechen, Schwit-
(1. Tag) zen, Somnolenz und allgemei-
nes Krankheitsgefiihl

in der 2, Phase
(2. Tag)

Besserung des subjektiven
Befindens, jedoch leichte Leib-
schmerzen, Lebervergrifie-
rung, Transaminasen-~ und
Bilirubinanstieq, verldngerte
Thromboplastinzeit, Rlick-
gang der Urinausscheidung

in der 3. Phase
(3. Tag)

hohe Transaminasenwerte,
Ikierus, Gerinnungsstérungen,
Hypoglykamie, Ubergang

ins Leberkoma.

{Siehe auch Ziffer 7.12.2 , Akute Toxizitdt".)

Therapie:

Bereits bei Verdacht auf Intoxikation mit Par-
acetamol ist in den ersten 8 Stunden die intra-
vendse Gabe von SH-Gruppen-Donatoren,
wie z. B. N-Acetyl-Cystein sinnvoll.

Durch Dialyse kann die Plasmakonzentration
von Paracetamol abgesenkt werden.

7.12

7.12.1

7.12.2

Bestimmungen der Plasmakonzentration von
Paracetamol sind empfehlenswert.

Die weiterenn Therapiemdglichkeiten zur Be-
handlung einer Intoxikation mit Paracetamol
richten sich nach AusmaB, Stadium und klini-
schen Symptomen entsprechend den ub-
lichen MaBnahmen in der Intensivmedizin.

Pharmakologische und toxikologische Eigen-
schaften, Pharmakokinetik, Bioverfugbarkeit,
soweit diese Angaben fiir die therapeutische
Verwendung erforderlich sind

Pharmakologische Eigenschaften

Paracetamol hat eine analgetische, antipyre-
tische und sehr schwache antiphlogistische
Wirkung. Der Wirkungsmechanismus ist nicht
eindeutig geklart. Nachgewiesen ist eine
ausgeprdgte Hemmung der cerebralen Pro-
staglandinsynthese, wéhrend die periphere
Prostaglandinsynthese nur schwach gehemmt
wird. Ferner hemmt Paracetamol den Effekt
endogener Pyrogene auf das hypothalamische
Temperaturregulationszentrum,

Toxikologische Eigenschaften
Akute Toxizitat:

Fir den Menschen ist bekannt, daBl die orale
Aufnahme von mehr als 6 g Paracetamal mit
Plasmakonzentrationen von 200 bis 300 pg/ml
nach 4 Stunden, 100 bis 150 pg/ml nach
8 Stunden, 50 bis 80 pg/ml nach 12 Stunden
und 30 bis 45 pg/ml nach 15 Stunden zu
Leberzellschdden mit tédlichem Verlauf im
Coma hepaticum fithren kann. Die Hepatoto-
xizitdt von Paracetamol steht in direkter Ab-
hangigkeit_ zur Plasmakonzentration. Enzym-
induktoren und Alkohol kénnen auch bei
sonst nicht toxischen Dosen ven Paracetamol
Leberschidden auslésen.

Chronische Toxizitat:

Im Tierversuch zur Priifung der subchroni-
schen und chronischen Toxizitat von Paracet-
amol an Ratte und Maus traten Lisionen im
Magen-Darm-Trakt, Blutbildverdnderungen,
Degeneration des Leber- und Nierenparen-
chyms bis hin zu Nekrosen auf. Die Ursachen
dieser Verdnderungen sind einerseits auf den
Wirkungsmechanismus (s. 0.} und anderer-
seits auf den Metabolismus von Paracetamol
zuriickzufGhren. Die Metaboliten, denen die
toxischen Wirkungen zugeschrieben werden,
und die entsprechenden Organverdnderun-
gen sind auch beim Menschen nachgewiesen,
Daher sollte Paracetamol nicht Gber lingere
Zeit und in hdheren Dosen angewendet wer-
den. Falle von reversibler chronisch-aggressi-
ver Hepatitis sind bereits bei oralen Tagesdo-
senvon 3,9 und 2,9 g und einer Anwendungs-
dauer von 1 Jahr beschrieben. Qrale Tages-
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dosen mit deutlich leberschédigender Wir-
kung liegen bei Nichtalkoholikern im Bereich
von 58 g Paracetamol, wobej Intoxikations-
symplome bereits 3 Wochen nach Einnahme
auftreten kénnen,

Klinisch-epidemiologische Daten belegen den
begriindeten Verdacht, daB in der Zusam-
menschau - trotz methodischer Unzulénglich-
keiten der einzelnen Studien - die langfristige
Einnahme von Analgetika zu einer Nephropa-
thie mit Papillennekrosen und interstitieller
Nephritis sowie sekundédrer Pyelonephritis
fithren kann. Nach Elimination von Phenace-
tin ist trotz zunehmenden Verbrauchs par-
acetamolhaltiger Schmerzmitie]l der durch
eine Analgetika-Nephropathie bedingte An-
teil der Dialyse-Patienten in verschiedenen
Lindern (Schweden, Kanada, Neuseeland,
Australien} gesunken. Das nephrotoxische Ri-
siko kdnnte also auch von geringerer Bedeu-
tung sein als bei Phenacetin.

Mutagenes und tumorerzeugendes Potential:

Obwohi zur Zeit kein begriindeter Verdacht
besteht, dal Paracetamol unter therapeuti-
scher Anwendung genotoxisch (erbgutverin-
dernd) wirkt, bestehen diesbeziiglich An-
haltspunkte, die einer weiteren Abklirung
bediirfen. Fir die nachgewiesenen genotoxi-
schen Wirkungen von Paracetamol gibt es
plausible Hinweise auf einen Schwellenwert,
In weiteren Untersuchungen sollen diese Hin-
weise verfolgt werden und abschlieBend ge-

kidrt werden, inwieweit der Schwellenwert-

bei therapeutischer Anwendung paracetamol-
haltiger Arzneimittel unterschritten wird.

Aus Langzeituntersuchungen an Ratten und
Maiusen ergaben sich keine Hinweise auf eine
kanzerogene Wirkung.

Reproduktionstoxizitat:
Paracetamol passiert die Placenta.

Aus Tierstudien und den bisherigen Erfahrun-
gen an Menschen ergeben sich keine Hinwei-
se auf Fruchtschddigungen. (Siehe auch Ziffer
7.13 ,Sonstige Hinweise".)

7.12.3 Pharmakokinetik

Nach rektaler Gabe wird Paracetamol zu 68
bis 88 % resorbiert; maximale Plasmakonzen-
trationen werden erst nach 3 bis 4 Stunden er-
reicht. Die Plasmaproteinbindung ist gering
(bis zu 10 %), kann aber bei Uberdosierung
ansteigen. Nach hepatischer Metabolisierung

7.13

7.14

{Konjugation mit Glukuronsdure zu ca. 55 %,
mit Schwefelsdure zu ca. 35 % sowie mit Cy-
stein und Mercaptursdure) werden die phar-
makologisch unwirksamen Metaboliten tiber
die Nieren ausgeschieden. Nur ca. 4 % des
aufgenommenen Paracetamols verlassen den
Kérper in unverdnderter Form. In kleinen
Mengen entstehen die toxischen Metaboliten
p-Aminophenol und durch N-Hydroxilierung
N-Acetyl-p-benzochinenimin, die durch Glu-
tathion und Cystein gebunden werden. Die
Eliminationshalbwertszeit  betrdgt  durch-
schnittlich 1,5 bis 2,5 Stunden. Binnen 24
Stunden erfolgt im allgemeinen eine vollstéin-
dige Ausscheidung.

Bei Leber- und Nierenfunktionsstdrungen,
nach Uberdosierungen sowie bei Neugebore-
hen ist die Halbwertszeit verlangert. Das Ma-
ximum der Wirkung und die durchschnittliche
Wirkdauer (4 bis 6 Stunden) korrelieren in
etwa mit der Plasmakonzentration.

Sonstige Hinweise

Anwendung in der Schwangerschaft und
Stillzeit;

Aus Untersuchungen an 923 Mutter-Kind-
Paaren haben sich keine Hinweise auf sinen
Zusammenhang zwischen der Anwendung
von Paracetamol wéihrend der ersten drei bis
vier, Monate der Schwangerschaft und dem
Auftreten von Fehlbildungen ergeben.

Dennoch sollte Paracetamol wahrend der
Schwangerschaft nur unter strenger Abwa-
gung des Nutzen-Risiko-Verhélinisses ange-
wendet werden. Paracetamol sollte nicht iiber
ldngere Zeit, in hoher Dosierung oder in Kom-
bination mit anderen Arzneimitteln gegeben
werden, da die Sicherheit der Anwendung fiir
diese Falle nicht belegt ist.

Paracetamol geht in die Muttermilch iiber, Bei
einer einmaligen Dosis von 650 mgq ist in der
Milch eine Durchschnittskonzentration von
11 pg/ml gemessen worden. Da nachteilige
Folgen Hir den Saugling bisher nicht bekannt
geworden sind, wird eine Unterbrechung des
Stillens wéhrend der Behandlung normaler-
weise nicht erforderlich sein,

Besondere Lager- und Aufbewahrungshin-
weise

Dicht verschlossen und nicht (iber 25 °C auf-
bhewahren.
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Lfd. Nr. 148 Passionsblumenkraut
1 Bezelchnung des Fertigarzneimittels 6.1 Stoff- oder Indikationsgruppe
Passionsblumenkraut Plianzliches Beruhigungsmittel.
2 Darreichungsform 6.2 Anwendungsgebiete
Nervése Unruhezustdnde.
Tee
6.3 Gegenanzeigen
3 Eigenschaften und Priifungen Keine bekannt.
Haltbarkeit:
6.4 Wechselwirkungen mit anderen Mitteln
Die Haltbarkeit in den Behéltnissen nach 4 )
betragt 3 Jahre. Keine bekannt.
6.5 Dosierungsanleitung und Art der Anwendung
4 Behalinisse i
Soweit nicht anders vercrdnet, wird 2- bis
Geklebte Blockbodenbeutel bzw. Seitenfal- 4mal taglich eine Tasse des wie folgt bereite-
tenbeutel aus einseitig glattem, gebleichtem ten Teeaufgusses getrunken:
Natronkraftpapier 50 g/m?, gefiittert mit ge-
bleichtemn Pergamyn 40 g/m?, 1 Teelsifel voll (ca. 2 g) Passionsblumenkraut
oder die entsprechende Menge in einem oder
mehreren AufguBbeutel(n} wird mit sieden-
5 Kennzeichnung dem Wasser (ca. 150 ml) ibergossen und nach
Nach § 10 AMG, insbesondere: etwa 10 blS 15 Minuten gegebenenfalls durch
ein Teesieb gegeben.
5.1 Zulassungsnummer
6.6 Dauer der Anwendung
1619.99.99
Bei akuten Beschwerden, die langer als eine
52 Art der Anwendung Woche andauern oder periodisch wiederkeh-
Zum Trinken nach Bereitung eines Teeauf- ren, wird die Riicksprache mit einem Arzt
empfohlen.
gusses.
5.3 Hinweis 6.7 Nebenwirkungen
Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagemn. Keine bekannt.
6.8 Hinweis
6 Packungshetlage Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufbe-
Nach § 11 AMG, insbesondere: wahren,
Lid. Nr. 23 Pfefferminzbliitter
1 Bezeichnung des Fertigarzneimittels 4 Behalinisse
Pfefferminzbldtter Geklebte Blockbodenbeutel hzw. Seitenfal-
tenbeutel aus einseitig glattern, gebleichtem
2 Darrelchungsform Natronkraftpapier 50 g/m?* gefittert mit ge-
bleichtem Pergamyn 40 g/m?.
Tee
5 K ichn
3 Eigenschaften und Priifungen Nen;ze lco A::g insh g
Haltbarkeit: ach § , insbesondere:
Die Haltbarkeit in den Behéltnissen nach 4 | 1~ Zulassungsnummer
betrédgt 2 Jahre. 1456.99.99
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5.2 Art der Anwendung 6.5 Dosierungsanleitung und Art der Anwendung
Zum Trinken nach Bereitung eines Teeaui- Soweit nicht anders verordnet, wird 2- bis
gusses. 4mal tdglich eine Tasse des wie folgt bereite-
. , ten Teeaufgusses getrunken:
5.3 Hinweis
; : - . N 1 EBléffel voll (ca. 1,5 g) Plefferminzbléitter
Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagern. oder die entsprechende Menge in einem oder
mehreren AufguBbeutel(n) wird mit sieden-
6 Packungsbeilage dem Wasser (ca. 150 ml) {ibergossen und nach
. efwa 10 bis 15 Minuten gegebenenfalls durch
Nach § 11 AMG, insbesondere: ein Teesich gegeben.
6.1  Stoff- oder Indikationsgruppe
. . 6.6 Dauer der Anwendung
Pflanzliches Magen-Darm-Mittel.
. Bei akuten Beschwerden, die linger als eine
6.2  Anwendungsgebiete Woche andauern oder periodisch wiederkeh-
Krampfartige Beschwerden im Magen-Darm- ren, wird die Riicksprache mit einem Arzt
Bereich sowie der Gallenblase und Gallen- empfohlen.
wege,
6.7 Nebenwirkungen
6.3 Gegenanzeigen
. L. . Keine bekannt.
Bel Gallensteinleiden nur nach Riicksprache
mit einem Arzt anzuwenden. . .
6.8 Hinweis
6.4 Wechselwirkungen mit anderen Mitteln Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufbe-
Keine bekannt. wahren.
Lfd. Nr. 50 Pfefferminzél
1 Bezeichnung des Fertigarzneimittels 5.2 Art der Anwendung
Plefferminzdl Zum Einnehmen, Inhalieren und zum Einrei-
ben in die Haut,
2 Darreichungsform 5.3 Hinweis
Atherisches O1 :/'or Licht geschiitzt und ‘dicht verschlossen
agem.
3 Eigenschaften und Priifungen
Haltbarkeit: 6 Packungsbeilage
Die Haltbarkeit in den Behdaltnissen nach 4 Nach § 11 AMG, insbesondere:
trégt 3 Jahre.
betrag e 6.1 Stoff- oder Indikationsgruppe
Pflanzliches Magen-Darm-Mitte! zur Behand-
4 Behadltnisse lung von Atemwegserkrankungen/Mund- und
Rachenmittel
Braunglasflaschen mit VerschluBkappen und N : )
Konusdichtungen aus Polyethylen und Senk- Einreibung bei Muskel- und Nervenschmerzen,
rechttropfern aus Polyethylen oder Polypropy- 6.2 Anwendungsgebiete
len. . .
Innerliche Anwendung bei:
krampfartigen Beschwerden im oberen
5 Kennzeichnung Magen-Darm-Trakt und der Gallenwege; Ka-
tarrhen der oberen Luftwege; Mundschleim-
Nach § 10 AMCG, insbesondere: hautentziindungen
A liche A Bt
51 Zulassungsnummer AulBerliche Apwendung bet
Muskel- und Nervenschmerzen; Katarrhen
7099.99,99 der oberen Luftwege.
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6.3

6.4

6.5

Gegenanzeigen

Verschlub der Gallenwege, Gallenblasenent-
ziindungen, schwere Leberschiden.

Bei Gallensteinleiden nur nach Riicksprache
mit einem Arzt anzuwenden.

Bei Sduglingen und Kleinkindern solite Pfef-
ferminz6l nicht im Bereich des Gesichts, spe-
ziell der Nase, aufgetragen werden,

Wechselwirkungen mit anderen Mitteln

Keine bekannt.

Dosierungsanleitung und Art der Anwendung

Soweil nicht anders verordnet, werden 2- bis
3mal taglich 3 bis 4 Tropfen Pfefferminzdl auf
Zucker oder in einem Glas warmem Wasser
eingenommen.

Lfd. Nr. 153 Pomeranzenschalen

51
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Bezeichnung des Fertigarzneimitiels

Pomeranzenschalen

Darreichungsform

Tee

Eigenschaiten und Priifungen
Haltbarkeit:

Der Gehalt an 4therischem Ol in Pomeran-
zenschalen nimmt in den Behaltnissen nach 4
etwa um 0,2 Prozent absolut pro Jahr ab. Die
Dauer der Haltbarkeit errechnet sich somit
aus der Differenz des zum Zeitpunkt der Ab-
packung bestimmten Gehaltes an &theri-
schem O und dem durch das Arzneibuch vor-
geschriebenen Mindestgehalt.

Behaltnisse

Geklebte Blockbodenbeutel bzw. Seitenfal-
tenheutel aus einseitig glatiem, gebleichtem
Natronkraftpapier 50 g/m?, gefiittert mit ge-
bleichtem Pergamyn 40 g/m?,

Kennzeichnung
Nach § 10 AMG, insbesondere:

Zulassungsnummer

1629.99.95

6.6

6.7

6.8

5.2

5.3

6.1

6.2

6.3

6.4

6.5

Zur Inhalation werden 3 bis 4 Tropfen Pfeffer-
minzél in heiBes Wasser gegeben,

Bei duBerlicher Anwendung werden einige
Tropfen Pfefferminzél in die betroffenen
Hautpartien eingerieben.

Dauer der Anwendung

Bei akuten Beschwerden, die ldnger als eine
Woche andauern oder periodisch wieder-
kehren, wird die Riicksprache mit einem Arzt
empfohlen.

Nebenwirkungen

Bei empfindlichen Personen kénnen Magen-
beschwerden auftreten.

Hinweis

Vor Licht geschiitzt und dicht verschlossen
aufbewahren.

Art der Anwendung

Zum Trinken nach Bereitung eines Teeauf-
gusses.

Hinweis
Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagern.

Packungsbeilage
Nach § 11 AMG, insbesondere:

Stoff- cder Indikationsgruppe
Pflanzliches Magen-Darm-Mittel,

Anwendungsgebiete

Appetitlosigkeit; Verdauungsbeschwerden,
wie Véllegefithl und Blahungen.

Gegenanzeigen

Keine bekannt.

Wechselwirkungen mit anderen Mitteln
Keine bekannt.
Dosierungsanleitung und Art der Anwendung

Soweit nicht anders verordnet, wird 2- bis
3mal taglich zur Appetitanregung jeweils eine
halbe Stunde vor den Mahlzeiten, bei Verdau-
ungsbeschwerden nach den Mahlzeiten eine
Tasse des wie folgt bereiteten Teeaufgusses
getrunken:

1 Teeltffel voll {ca. 2 g) Pomeranzenschalen
oder die entsprechende Menge in einem oder
mehreren AufguBbeutel{n) wird mit sieden-
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6.6

dem Wasser {ca. 150 ml) iibergossen und nach
etwa 10 bis 15 Minuten gegebenenfalls durch
ein Teesieb gegeben.

Dauer der Anwendung

Bei akuten Beschwerden, die linger als eine
Woche andauern oder periodisch wiederkeh-
ren, wird die Ricksprache mit einem Arzt
empfohlen.

Lfd. Nr. 156 Ratanhiawurzel

5.1

5.2

53

Bezeichnung des Fertigarzneimittels

Ratanhiawurzel

Darrelchungsform

Tee

Eigenschaften und Priifungen
Haltbarkeit:

Die Haltbarkeit in den Behéiltnissen nach 4
betragt 3 Jahre.

Behdltnisse

Geklebte Blockbodenbeutel bzw. Seitenfal-
tenbeutel aus einseitig glattem, gebleichtem
Natronkraftpapier 50 g/m? gefiiltert mit ge-
bleichtem Pergamyn 40 g/m?.

Kennzelchnung
Nach § 10 AMG, insbesondere:

Zulassungsnummer
1179.99.99
Art der Anwendung

Zum Spiilen oder Gurgeln nach Bereitung
eines Teeaufgusses.

Hinweis

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagemn.

Packungsbeilage
Nach § 11 AMG, insbesondere:

6.7

6.8

6.1

6.2

6.3

6.4

6.5

6.6

6.7

6.8

Nebenwirkungen

Eine Steigerung der Licht- und Strahlenemp-
findlichkeit der Haut ist méglich, insbesonde-
re bei hellhdutigen Personen.

Hinweis

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufbe-
wahren,

Stoff- oder Indikationsgruppe

Pilanzliches Mund- und Rachenmittel,

Anwendungsgebiete

Lokale Behandlung leichter Entziindungen
der Mund- und Rachenschleimhaut.

Gegenanzeigen

Keine bekannt.

Wechselwirkungen mit anderen Mitteln

Keine bekannt.

Dosierungsanieitung und Art der Anwendung

Soweit nicht anders verordnet, wird 2- bis
3mal taglich mit einem wie folgt bereiteten
AufguB gesptilt oder gegurgelt:

Ein knapper Y Teeldffel voll {ca. 1 g) Ratan-
hiawurzel oder die entsprechende Menge in
einem oder mehreren AufguBibeutel{n} wird
mit siedendem Wasser [ca. 150 ml) Gibergos-
sen und nach etwa 10 bis 15 Minuten gegebe-
nenfalls durch ein Teesieb gegeben,

Dauer der Anwendung

Ohne é&rztlichen Rat nicht lé‘mger als 2 Wochen
anwenden.

Nebenwirkungen

In sehr seltenen Fillen konnen allergische
Schleimhautreaktionen auftreten.

Hinweis

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufhe-
wahren.

145



Drucksache 680/95 Bundesrat
Lfd. Nr. 163 Salbeiblétter
1 Bezeichnung des Fertigarzneimittels 6.2 Anwendungsgebiete
Salbeiblitter Innerliche Anwendung bei:
Verdauungsbeschwerden mit leichten Kramp-
fen im Magen-Darm-Bereich, Vollegefiihl,
2 Darreichungsform Blahungen; vermehrter SchweiBsekretion
Tee AuBerliche Anwendung bei:
Entziindungen der Mund- und Rachen-
schleimhaut.
3 Eigenschaften und Priifungen
Haltbarkeit: 6.3 Gegenanzeigen
Bei An d ines Teeauf ine be-
Der Gehalt an atherischem Ol in Salbeiblat- Do Anwendung eines Teeatigusses keine be
tern nimmt in den Behilinissen nach 4 etwa '
um 0,3 Prozent absolut pro Jahr ab. Die Dauer { .4 Wechselwirkungen mit anderen Mitteln
der Haltbarkeit errechnet sich somit aus der .
Differenz des zum Zeitpunkt der Abpackung Keine bekannt.
bestimmten Gehaltes an 4therischem Ol und ) .
dem durch das Arzneibuch vorgeschriebenen 6.5 Dosierungsanleitung und Art der Anwendung
Mindestgehalt. Soweit nicht anders vercrdnet, wird 3- bis
4mal tAglich eine Tasse des wie folgt bereite-
ten Teeaufgusses getrunken:
4 Behiliisse
1 Teeldffel voll (ca. 1,5 g) Salbeiblatter oder
Geklebte Blockbodenbeutel bzw. Seitenfal- die entsprechende Menge in einem oder meh-
tenbeutel aus einseitig glgtttem. gebleichtem reren AufguSbeutel(n) wird mit siedendem
Natronkraftpapier 50 g/m’, gefiittert mit ge- Wasser (ca. 150 ml} ibergossen und nach et-
bleichtem Pergamyn 40 g/m”. wa 10 bis 15 Minuten gegebenenialls durch
ein Teesieb gegeben.
5 Kennzeichnung Fir die Anwendung im Mund-Rachen-
. Bereich wird mit einem wie folgt bereiteten
Nach § 10 AMG, insbesondere: TeeaufquB gespiilt oder gegurgelt:
5.1 Zulassungsnwmmer Reichlich bemessene 1'/2 Teeldffel voll {ca. 2.5
g) Salbeiblatter werden mit siedendem Was-
1229.99.99 ser (ca. 100 ml) iibergossen und nach etwa
10 bis 15 Minuten dutch ein Teesieb gege-
5.2 Art der Anwendung ben.
Zum Men sov\fie zum Spiilen oder Gurgeln | ¢ ¢ Dauer der Anwendung
nach Bereitung eines Teeaufgusses.
Bei akuten Beschwerden, die langer als eine
5.3 Hinweis Woche andauern oder pericdisch wieder-
. . . . kehren, wird die Riicksprache mit einem Arzt
Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagem, empfohlen.
6.7 Nebenwirk
6 Packungshbeilage ebenwickungen
. Bei Anwendung eines Teeaufgusses keine be-
Nach § 11 AMG, insbesondere: kannt.
6.1 Stoff- oder Indikationsgruppe 6.8 Hinweis
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Pflanzliches Magen-Darm-Mittel
Mund- und Rachenmittel.

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufbe-
wahren.
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Lfd. Nr. 164 Schachtelhalmkraut
1 Bezeichnung des Fertlgarzneimittels AuBerliche Anwendung bei:
Schachtelhalmkraut unterstiitzender Behandlung schlecht heilen-
der Wunden.
2 Darreichungsform 6.3 Gegenanzeigen
Tee Keine bekannt,
Hinweis:
3 Eigenschaften und Prifungen .
) Bei Wasseransammlungen (Odemen) infolge
Haltbarkeit: eingeschrdnkter Herz- oder Nierentatigkeit
Die Dauer der Haltbarkeit in den Behéltnissen ist eine Durchspllungstherapie nicht ange-
nach 4 betrigt 3 Jahre. zeigt.
6.4 Wechselwirkungen mit anderen Mitteln
4 Bebiltnisse Keine bekannt.
Geklebte BIOCk.b odgx}beutel bzw. Sel_tenfal- 6.5 Dosierungsanleitung und Art der Anwendung
tenbeutel aus einseitig glattem, gebleichtem
Natronkraftpapier 50 g/m?, gefiittert mit ge- Soweit nicht anders verordnet, wird 3mal
bleichtem Pergamyn 40 g/m?. tdglich eine Tasse des wie folgt bereiteten
Teeaufgusses getrunken:
5 Kennzeichnung 2 Teeldiffel voll (ca. 2 g) Schachtelhalmkraut
. oder die entsprechende Menge in einem oder
Nach § 10 AMG, insbesondere: mehreren AufguBbeutel(n) werden mit sie-
dendem Wasser {ca. 150 ml) iibergossen und
51 Zulassungsnummer nach etwa 10 bis 15 Minuten gegebenenfalls
1239.99.69 durch ein Teesieb gegeben.
5.2 Art der Anwendung ] Hinweis:
Zum Trinken und Fir Umschldge nach Berei- Auf zusitzliche reichliche Fliissigkeitszufuhr
tung eines Teeaufgusses. ist zu achten.
5.3 Hinweis Fiir die Bereitung von Umschlagen werden
10 g Schachielhalmkraut auf 1 1 Wasser ein-
Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagern. gesetzt.
6 Packungsbeilage 6.6 Dauer der Anwendung
. . Bei akuten Beschwerden, die ldnger als eine
Nach § 11 AMG, insbesondere: Woche andauvern oder periodisch wieder-
6.1 Stoff- oder Indikationsgruppe kehren, wird die Riicksprache mit einem Arzt
empfohlen.
Pflanzliches Mittel bei Harnwegserkrankungen.
6.7 Nebenwirkungen
6.2 Anwendungsgebiete
96 ) Keine bekannt,
Innerliche Anwendung bei:
6.8 Hinweis

bestehenden und nach Verletzung aufgetrete-
nen Odemen; zur Durchspiilung der ableiten-
den Harnwege und bei Nierengrie

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufhe-
wahren,
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Lfd. Nr. 171 Spitzwegerichkraut
1 Bezeichnung des Fertigarznelmittels AuBerliche Anwendung bei:
Spitzwegerichkraut entziindlichen Verdnderungen der Haut,
2 Darreichungsform 63  Gegenanzeigen
Tee Keine bekannt.
s
3 Eigenschaften und Priifungen 6.4 Wechselwirkungen mit anderen Mitteln
Haltbarkeit: Keine bekannt.
Die Dauer der Haltbarkeit in den Behdlinissen | g5  Desierungsanleitung und Art der Anwendung
nach 4 betrdgt 3 Jahre.
Soweit nicht anders verordnet, wird bei
Katarrhen der Luftwege 3- bis 4mal tdglich
4 Behaltnisse 7 eine Tasse des wie folgt bereiteten Teeaufgus-
Geklebte Blockbodenbeutel bzw. Seitenfal- ses getrunken:
tenbeutel aus einseitig glattem, gebleichtem . R .
Natronkraftpapier 50 g ,?nz' gemgeﬂ it ge- 2 Teelstfel voll (ca. 1,4 g) Spitzwegerichkraut
bleichtem Pergamyn 40 g/m? oder die entsprechende Menge in einem oder
' mehreren Aufgufibeutel(n) werden mit sie-
dendem Wasser (ca. 150 ml) ibergossen und
5 Kennzelichnung nach etwa 10 bis 15 Minuten gegebenenfalls
Nach § 10 AMG, insbesondere: durch ein Teesieb gegeben.
Zum Spiilen oder Gurgeln sowie zur Berei-
51  Zulassungsnummer tung von Umschligen wird 3- bis 4mal taglich
1289.99.99 ein Kaltauszug wie folgt in der angegebenen
Menge oder dem bendtigten Vielfachen her-
5.2 Art der Anwendung gestellt:
Zum Trinken nach Bereitung eines Teeauf- 2 Teelbffel voll (ca. 1,4 g) Spitzwegerichkraut
gusses und zum Spiilen oder Gurgeln sowie oder die entsprechende Menge in einem oder
fir Umschldge nach Bereitung eines Kaltaus- mehreren AufguBbeutel(n) werden mit kal-
Iuges. tem Wasser (ca. 150 ml} ibergossen, unter
3 Hi . Sfterem Umriihren 1 bis 2 Stunden stehenge-
5. HIWELS lassen und dann gegebenenfalls durch ein
Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagern. Teesieb gegeben.
& Packungsbeilage 6.6  Dauer der Anwendung
Nach § 11 AMG, insbesondere: Bei akuten Beschwerden, die linger als eine
L Woche andauvern oder periodisch wieder-
6.1 Stoff- oder Indikationsgruppe kehren, wird die Riicksprache mit einern Arzt
Pilanzliches Mittel zur Behandlung von Atem- empfohlen.
wegserkrankungen
Mund- und Rachenmittel. 6.7  Nebenwirkungen
6.2  Anwendungsgebiete Keine bekannt.
Innerliche Anwendung bei: 6.8 Hinweis
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Katarrhen der Luftwege; entziindlichen Ver-
dnderungen der Mund- und Rachenschleim-
haut,

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufbe-
wahren.
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Lfd. Ni. 173 SiiBholzwurzel

1 Bezeichnung des Fertigarzneimittels 6.3 Gegenanzeigen
SiiBholzwurzel Durch Gallenstauung entstandene Leberer-

krankungen, Leberzirrhose, Bluthochdruck,

2 Darreichungsiorm Verminderung des Kaliumgehaltes im Blut,

a c gs schwere Nierenfunktionsschwiche, Schwan-
Tee gerschaft.

3 Eigenschaften und Prifungen 6.4 Wechselwirkungen mit anderen Mitteln

Haltbarkeit: Kaliumverluste durch andere Arzneimittel,

) z. B, Thiazid- und Schleifendiuretika, kénnen

Die Haltbarkeit in den Behéltnissen nach 4 verstarkt werden. Durch Kaliumverluste

betrdgt 3 Jahre, nimmt die Empfindlichkeit gegen Digitalis-
glykoside zu.

4 Behaltnisse 6.5 Dosierungsanleitung und Art der Anwendung
Geklebte Blockbodenbeutel bzw. Seitenfal- N . .
tenbeutel aus einseitig glattem gebleichtem goweltn Tcﬁt fmders ve(:i'ordngt. wird 2- .bls
Natronkraftpapier 50 g/m? gefuttert mit ge- mal tdglich eine Tasse des wie folgt bereite-
bleichtem Pergamyn 40 g /m ten Teeaulgusses getrunken:

1 ¥ Teeloffel voll (ca. 4,5 g) SiiBholzwurzel
oder die entsprechende Menge in einem oder

s Kennzeichnung mehreren AufguBbeutel{n} wird mit sieden-
Nach § 10 AMG, insbesondere: dem Wasser (ca. 150 ml) iibergossen und nach

5.1 7ul etwa 10 bis 15 Minuten gegebenenfalls durch

: ulassungsnummer ein Teesieb gegeben,
1309.99,99
5.9 Art der Anwendung 6.6 Dauer der Anwendung
. : . Ohne drztlichen Rat sollen Teeaufgiisse aus
Z:;l:egnnken nach Bereitung eines Teeauf- SiiBholzwurzel nicht ldnger als 4 bis 6 Wochen
g ) getrunken werden.

5.3 Hinweis

Vor Licht und Feuchtigkeit geschitzt lagern, 6.7 Nebenwirkungen
Bei langerer Anwendung und héherer Dosie-
rung kénnen mineralokortikoide Effekte in

6 Packungsbellage Form einer Natrium- und Wasserzuriick-
Nach § 11 AMG, inshesondere: haltung, Kaliumverlust mit Bluthochdruck,

o Odeme, Vennmderung des Kaliumgehaltes

6.1  Stoff- oder Indikationsgruppe im Blut und in seltenen Fallen Rotfirbung des
Pflanzliches Mittel zur Behandlung von Atem- Urins durch Beimengung von Myoglobin auf-
wegserkrankungen / Magen-Darm-Mittel, treten.

6.2 Anwendungsgebiete 6.8 Hinweis

Katarrhe der oberen Luftwege; entziindliche
Erkrankungen im Magen-Darm-Bereich.

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufbe-
wahren,
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Lfd. Nr. 175 Tausendgildenkraut
1 Bezeichnung des Fertigarzneimittels 6.2° Anwendungsgebiete
Tausendgiildenkraut Appetitlosigkeit; Verdavungsbeschwerden, be-
sonders bei funktionellen Stérungen des ab-
2 Darreichungsform lettenden Gallensystems.
Tee 6.3 Gegenanzeigen
Keine bekannt.
3 Eigenschaften und Priifungen
Haltbarkeit: 6.4  Wechselwirkungen mit anderen Mitteln
Die Haltbarkeit in den Behéltnissen nach 4 Keine bekannt.
betrdgt 3 Jahre,
6.5 Dosierungsanleitung und Art der Anwendung
4 Behilinisse Soweil nicht anders verordnet, wird 2- bis
. 3mal tdglich zur Appetitanregung jeweils
Gelilebte Blockbodenbeutel bzw. Seitenfal- . - .
tenbeutel aus einseitig glattem, gebleichtem ?'rzme halb‘:: St;nde;or den tr:'[ ghlz?:;egizbgl
Natronkraftpapier 50 g/m? gefiittert mit ge- t € f"“m,;_g: e;slc wer fe? ?gc 'tetn 'I? 3'
bleichtem Pergamyn 40 g/m?. en eine Tasse des wie folgt bereiteten Teeauf-
gusses getrunken:
1 Teeldffel veoll (ca. 1,8 g) Tausendgiildenkraut
5 K fchn
ennzeichnng oder die entsprechende Menge in einem oder
Nach § 10 AMG, insbesondere: mehreren AufguBibeutel(n) wird mit sieden-
dem Wasser (ca. 150 ml} iibergossen und nach
5.1 Zulassungsnummer etwa 10 bis 15 Minuten gegebenenfalls durch
1319.99.99 ein Teesieb gegeben.
5.2 Art der Anwendung 6.6 Dauer der Anwendung
Zum Trinken nach Bereitung eines Teeauf- Bei akuten Beschwerden, die linger als eine
gusses. Woche andauern oder periodisch wieder-
. kehren, wird die Rilcksprache mit einem Arzt
5.3  Hinwels empfohlen.
Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagern.
6.7 Nebenwirkungen
L Packungsbellage Keine bekannt.
Nach § 11 AMG, insbesondere: .
6.8 Hinweis
6.1 Stoff- oder Indikationsgruppe
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Pflanzliches Magen-Darm-Mittel.

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufbe-
wahren.
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Lfd. Nr. 1776 Thymian
1 Bezeichnung des Fertigarzneimittels 6.1 Stofi- oder Indikationsgruppe
Thymian Pflanzliches Mittel zur Behandlung von Atem-
wegserkrankungen.
2 Darrelchungsform
6.2 i
Tee Anwendungsgebiete ,
Symptome der Bronchitis, Katarrhe der obe-
3 Eigenschaften und Priifungen ren Luftwege.
Haltbarkeit: 6.3 Gegenanzeigen
Der Gehalt an #dtherischem Ol im Thymian Keine bekannt
nimmt in den Behéltnissen nach 4 etwa um )
0,15 Prozent absolut pro Jahr ab., Die Dauer
der Haltbarkeit errechnet sich somit aus der | 6.4 Wechselwirkungen mit anderen Mitteln
Differenz des zum Zeitpunkt der Abpackung .
bestimmten Gehaltes an &therischem Ol und Keine bekannt.
dem durch das Arzneibuch vorgeschriebenen
Mindestgehalt. 6.5  Dosierungsanleitung und Art der Anwendung
. Soweit nicht anders verordnet, wird mehrmals
4 Behiltnisse ' tiglich eine Tasse des wie folgt bereiteten
Geklebte Blockbodenbeutel bzw. Seitenfal- Teeaufgusses getrunken:
tenbeutel aus einseitig glattem, gebleichtem 1 Teelsffel voll (ca. 1,4 Thvmian oder die
Natronkraftpapier 50 g/mz,zgefﬁttert mit ge- entsprechende Meng'e 1%1) einyem oder meh-
bleichtem Pergamyn 40 g/m", reren AufguBbeutel(n) wird mit siedendem
Wasser (ca. 150 ml) tbergossen und nach
5 Kennzeichnung e?;wa 10 bis 15 Minuten gegebenenfalls durch
ein Teesieb gegeben.
Nach § 10 AMG, insbesondere:
5.1 Zulassungsnummer 6.6 Dauer der Anwendung
1329.99.99 Bei akuten Beschwerden, die ldnger als eine
Woche andauern oder periodisch wiederkeh-
5.2 Art der Anwendung ren, wird die Riicksprache mit einem Arzt
Zum Trinken nach Bereitung eines Teeauf- empfohlen.
gusses.
6.7 Nebenwirkungen
5.3 Hinweis ]
Keine bekannt.
Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagerm.
6.8 Hinweis
6 Packungsbetlage

Nach § 11 AMG, insbesondere:

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufbe-
wahren.
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Lfd. Nr. 177 Tormentitiwurzelstock
1 Bezeichnung des Fertigarzneimittels 6.2  Anwendungsgebiete
Tormentillwurzelstock Akute Durchfallerkrankungen; Jeichte Schleim-
hautentziindungen im Mund- und Rachen-
Taul.
2 Darrefchungsform
Tee 6.3 Gegenanzeigen
Keine bekannt.
3 Eigenschaften und Priifungen Durchfalle bei Sduglingen und Kleinkindern
. sind in jedem Fall von einer Selbstbehand-
Haltbarkeit: I .
) ung auszuschlieBen,
Die Haltbarkeit in den Behilinissen nach 4
betragt 2 Jahre., 6.4 Wechselwirkungen mit anderen Mitteln
Keine bekannt,
4 Behdlinisse .
) 6.5 Dosierungsanleitung und Art der Anwendung
Geklebte Blockbodenbeutel bzw. Seitenfal-
tenbeutel aus einseitig glattem, gebleichtem Soweit nicht anders vercrdnet, wird 2- bis
Natronkraftpapier 50 g/m? gefiittert mit ge- 3mal tdglich bei Durchfall eine Tasse Tee-
bleichtem Pergamyn 40 g/m?. aufguB getrunken bzw, bei Mund- und Ra-
chenentziindungen mit einem Iauwarmen
TeeaufguB gesplilt oder gegurgelt. Der Aul-
5 Kennzeichnung guB wird wie folgt bereitet:
Nach § 10 AMG, insbesondere: Etwa '/2 Teeldffel voll (ca. 2 g) Tormentill-
wurzelstock oder die entsprechende Menge
5.1 Zulassungsnummer in einem oder mehreren Aufgulibeutel(n} wird
1689.99.99 mit stedendem Wasser (ca. 150 ml} dbergos-
e sen und nach etwa 10 bis 15 Minuten gegebe-
59 Art der Anwendung nenfalls durch ein Teesieb gegeben,
Zum Trinken sowie Spilen oder Gurgeln nach | 6.6 Dauer der Anwendung
Bereitung eines Teeaufgusses. Bei Durchfdllen, die langer als 2 Tage andau-
; ; ern oder mit Blutbeimengungen oder Fieber
53  Hinweise einhergehen, ist die Riicksprache mit einem
Vor Licht und Feuchtigkeit geschfitzt lagern. Arzt erforderlich.
6.7 Nebenwirkungen
6 Packungsbeilage
. Bei empfindlichen Patienten kdnnen Magen-
Nach § 11 AMG, insbesondere: beschwerden auftreten.
6.1 Stoff- oder Indikationsgruppe 6.8 Hinweis
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Lfd. Nr. 180 Wacholderbeeren
1 Bezeichnung des Fertigarzneimittels 6.2 Anwendungsgebiete
Wacholderbeeren Verdauungsbeschwerden mit leichten Kramp-
fen im Magen-Darm-Bereich, Véllegefihl,
2 Darreichungsform Blahungen.
T
e 6.3 Gegenanzeigen
3 Eigenschaften und Priifungen Zubereitungen aus Wacholderbeeren sollen
] wihrend der Schwangerschaft und bei ent-
Haltbarkeit: ziindlichen Nierenerkrankungen nicht ange-
Der Gehalt an dtherischem Ol in Wacholder- wendet werden.
beeren nimmt in den Behdltnissen nach 4 um
etwa 0,4 Prozent absolut pro Jahr ab. Die | 64 Wechselwirkungen mit anderen Mitteln
Dauer der Haltbarkeit errechnet sich somit
aus der Differenz des zum Zeilpunkt der Keine bekannt.
Abpackung bestimmten Gehaltes an &theri-
schem Ol und dem durch das Arzneibuch vor- . .
geschriebenen Mindestgehalt. 6.5 Dosierungsanleitung und Art der Anwendung
Soweit nicht anders verordnet, wird 1- his
4 Behillnisse 4mal taglich eine Tasse des wie folgt bereite-
ten Teeaufgusses getrunken:
Geklebte Blockbodenbeutel bzw. Seitenfal-
tenbeutel aus einseitig glattem, gebleichtem Ein knapper Teeliflel voll (ca. 2,5 g) kurz vor
Natronkraftpapier 50 g/m?, gefiittert mit ge- Gebrauch zerstoBener Wacholderbeeren oder
bleichtem Pergamyn 40 g/m?, die zerkleinerte entsprechende Menge in
einem oder mehreren Aufguliheutel{n} wird
mit siedendem Wasser (ca. 150 ml) iiber-
5 Kennzeichnung gossen und nach etwa 10 bis 15 Minuten ge-
Nach § 10 AMG, insbesondere: gebenenfalls durch ein Teesieb gegeben.
51 Zulassungsnummer 6.6 Dauer der Anwendung
1369.99.89 . o .
Bei akuten Beschwerden, die linger als eine
572 Art der Anwendung Woche andauern oder periodisch wiederkeh-
. ) ) ren, wird die Riicksprache mit einem Arzt
Zum Trinken nach Bereitung eines Teeauf- empfohlen.
gusses, '
5.3 Hinweise 6.7 Nebenwirkungen
Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagern. Bei lingerdauernder Anwendung oder bei
Uberdosierung kénnen Nierenschiden auf-
6 Packungsbeilage treten,
Nach § 11 AMG, insbesondere: 6.8 Hinweis
6.1 Stoff- oder Indikationsgruppe

Pilanzliches Magen-Darm-Mittel.

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufbe-
wahren.
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Lfd. Nr. 181 WeiBdornbléitter mit Bliiten
| Bezeichnung des Fertigarzneimittels 6.2 Anwendungsgebiete
Weildombléatter mit Bliiten Nachlassende Leistungsfdhigkeit des Her-
zens; Druck- und Beklemmungsgefiihl in der
2 Darreichungsform Herzgegend.
Tee Hinweis:
Bei unverdndertem Fortbestehen der Krank-
heitssymptome iiber 4 Wochen ist die Rick-
3 Elgenschaften und Prafungen sprache mit einem Arzt zu empfehlen; bei
Haltbarkeit: Atemnot, Schwindelgefiihl, ausstrahlenden
: . N Schmerzen in die Halsgegend, die Arme oder
E;?r;ial;:‘l}fﬁ? in den Behaltnissen nach 4 den Oberbauch oder bei Ansammlung von
gt ) Wasser in den Beinen ist die Riicksprache mit
elnem Arzt erforderlich.
4 Behdltnisse
Geklebte Blockbodenbeutel bzw. Seitenfal- 6.3 Gegenanzeigen
tenbeutel aus einseitig glattem, gebleichtem Keine bekannt,
Natronkraftpapier 50 g/mz,zgefﬁttert mit ge-
bleichtem Pergamyn 40 g/m®. 6.4  Wechselwirkungen mit anderen Mitteln
Keine bekannt,
5 Kennzeichnung
Nach § 10 AMG, insbesondere; 6.5 Dosierungsanleitung und Art der Anwendung
51 Zulassungsnummer Soweit» n@cht 'anders verordm_at, wird 3- 'bis
4mal taglich eine Tasse des wie folgt bereite-
1349.99.99 ten Teeaufgusses getrunken:
52 Art der Anwendung Ein knapper Teeldifel voll (ca. 1,5 g) Weili-
. . . domblétter mit Bliiten oder die entsprechende
Zum Trinken nach Bereitung eines Teeauf- Menge in einem oder mehreren AufguBbeu-
gusses. tel{n) wird mit siedendem Wasser (ca. 150 ml)
. - ibergossen und nach etwa 10 bis 15 Minuten
5.3 Hinweise gegebenenfalls durch ein Teesieb gegeben.
Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagern.
5.6 Nebenwirkungen
6  Packungsbetlage Keine bekannt.
Nach § 11 AMG, inshesondere: . .
6.7 Hinweis
6.1 Stoff- oder Indikationsgruppe
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Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufbe-
wahren.
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Lfd. Nr. 182 Wermutkraut
1 Bezelchnung des Fertigarzneimittels 6.1 Stoff- oder Indikationsgruppe
Wermutkraut Pflanzliches Magen-Darm-Mittel.
6.2 A i
2 Darreichungsform nwendungsgeblete
T Appetitlosigkeit; Verdauungsbeschwerden mit
ee leichten Kramplen im Magen-Darm-Bereich,
Vbllegefiihl, Bldhungen; krampfartige funktio-
3 Eigenschaften und Priifungen nelle Stérungen im Bereich der Gallenwege.
Haltbarkeit: 6.3 Gegenanzeigen
Der Gehalt an étherischem Ol im Wermut- Keine bekannt.
kraut nimmt in den Behdltnissen nach 4 um
etwa 0,1 Prozent absolut pro Jahr ab. Die | g4 Wechselwirkungen mit anderen Mitteln
Dauer der Haltbarkeit errechnet sich somit
aus der Differenz des zum Zeitpunkt der Keine bekannt,
Abpackung bestimmten Gehaltes an &theri-
schem Ol und dem durch das Arzneibuch vor- | 6.5 Dosierungsanleitung und Art der Anwendung
geschriebenen Mindestgehalt. Soweit nicht anders verordnet, wird 2mal tdg-
lich zur Appetitanregung jeweils ca, eine hal-
4 Behiltnisse be Stunde vor den Mahlzeiten, bei Beschwer-
. den im Magen-Darm-Bereich nach den Mahl-
Geklebte Blockbodenbeulel bzw. Seitenfal- zeiten eine Tasse des wie folgt bereiteten
tenbeutel aus einseitig glattem, gebleichtem Teeaufgusses getrunken:
Natronkraftpapier 50 g/m?, gefiittert mit ge-
bleichtem Pergamyn 40 g/m?, 1 Teeldffel voll (ca. 1,5 g) Wermutkraut oder
die entsprechende Menge in einem oder meh-
reren AufguBbeutel(n) wird mit siedendem
5 Kennzeichnung Wasser {ca. 150 ml) iibergossen und nach
Nach § 10 AMG, insbesondere: etwa 10 bis 15 Minuten gegebenenfalls durch
ein Teesieb gegeben.
5.1 Zulassungsnummer
6.6 Dauer der Anwendung
1339.99.99
Bei akuten Beschwerden, die linger als eine
5.2 Art der Anwendung Woche andauern oder periodisch wiederkeh-
. . . ren, wird die Riicksprache mit einem Arzt
Zum Trinken nach Bereitung eines Teeauf- empfohlen,
gusses.
5.3 Hinweise 6.7 Nebenwirkungen
Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagern. Keine bekanat.
6.8 Hinweis
6 Packungsbeilage

Nach § 11 AMG, insbesondere:

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufbe-
wahren.
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Lfd. Nr. 185 Zimtrinde
1 Bezeichnung des Fertigarzneimittels 6.2 Anwendungsgebiete
Zimtrinde Appetitlosigkeit; Verdauungsbeschwerden mit
leichfen Krampfen im Magen-Darm-Bereich,
2 Darreichungsform Vollegefiihl, Bldhungen,
Tee 6.3 Gegenanzeigen
Uberempfindlichkeit gegen Zimt oder Peru-
3 Eigenschaften und Priifungen balsam; Schwangerschaft.
Haltbarkeit: 6.4 Wechselwirkungen mit anderen Mitteln
Die Haltbarkeit in den Behéltnissen nach 4 Keine bekannt
betrdgt 1 Jahr. eine bekanni.
6.5 . Dosierungsanleitung und Art der Anwendung
4 Behadltnisse L . .
Soweit nicht anders verordnet, wird 2- bis
Geklebte Blockbodenbeutel bzw. Seitenfal- 4mal tiglich zur Appetitanregung jeweils
tenbeutel aus einseitig glezlttem, gebleichtem ca. eine halbe Stunde vor den Mahlzeiten, bei
Natronkraftpapier 50 g/m ,2gefﬁttert mit ge- Verdauungsbeschwerden nach den Mahlzei-
bleichtem Pergamyn 40 g/m*. ten eine Tasse des wie folgt bereiteten Teeauf-
_ gusses getrunken:
5 Kennzeichnung 1 Teeléifel voll (ca. 1 g) Zimtrinde oder die
: . entsprechende Menge in einem oder mehre-
Nach § 10 AMG, insbesondere: ren AufguBbeutel{n) wird mit siedendem
51 Zulassungsnummer Wasser {ca. 150 ml) fibergossen und nach et-
wa 10 bis 15 Minuten gegebenenfalls durch
1709.99.99 ein Teesieb gegeben.
52  Artder Anwendung 6.6  Dauer der Anwendung
Zum Trinken nach Bereitung elnes Teeauf- Bei akuten Beschwerden, die linger als eine
gusses. Woche andauern oder periodisch wiederkeh-
53 Hinweise ren, wird die Riicksprache mit einem Arzt
' empfohlen.
Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt lagern. .
6.7 Nebenwirkungen
6 Packungsbeilage Haufig treten allergische Haut- und Schleim-
hautreaktionen auf.
MNach § 11 AMG, insbesondere:
6.8 Hinweis
6.1 Stoff- oder Indikationsgruppe
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Pflanzliches Magen-Darm-Mittel.

Vor Licht und Feuchtigkeit geschiitzt aufbe-
wahren,
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¢}

d)

e)

f)

g)

h)

1)

B

k)

1)

In der Monographie der laufenden Nummer 129 wird nach Ziffer 5.2 nach-
folgende Ziffer eingefigt:

»3.3 Hinweis
Apothekenpflichtig.”,

In den Monographien der laufenden Nummern 223, 227, 229, 234 und 235
wird in Ziffer 3, Buchstabe B, in der Monoegraphie der laufenden Num-
mer 219, Ziffern 3, 4, 5.2.2, 5.2.3 und in den Monographien der laufenden
Nummern 228 und 236, Ziffer 3, Buchstabe A und Ziffer 5.2.2 das Wort
«Fenchel" jeweils durch die Worte ,Bitterer Fenchel" ersetzt.

In den Monographien der laufenden Nummern 61, 108, 123, 165 und 222
wird jeweils die Ziffer 3 mit allen Unterpunkten gestrichen,

In der Monographie der laufenden Nummer 208 wird die Ziffer 6.1.2 gestri-
chen.

In den Monographien der laufenden Nummern 217, 229 und 235 wird je-
weils die Ziffer 5.1.1 gestrichen.

In der Monographie der laufenden Nummer 223 wird die Ziffer 5.1.7 gestri-
chen.

In den Monographien der laufenden Nummern 228 und 229 wird jeweils
die Ziffer 5.1.6 gestrichen.

In den Monographien der laufenden Nummern 234 und 236 wird jeweils
die Ziffer 5.1.2 gestrichen.

In den Monographien der laufenden Nummern 235 und 236 wird jeweils
die Ziffer 5.1.3 gestrichen.

In den Menographien der laufenden Nummerm 217 und 229 erhilt die Zif-
fer 5.2.2 die Angabe nach dem Wort ,Holunderbliiten" jeweils folgende
Fassung:

sentsprechend Prifung auf Identitdt gemal AB.",

m) In der Monographie der laufenden Nummer 234 erhdlt in Ziffer 5.2.2 die

n)

0]

Angabe nach dem Wort ,Schafgarbenkraut” folgende Fassung:
wentsprechend Prifung auf Identitdt gemdB AB.",

In den Monographien der laufenden Nummern 235 und 236 erhalten in Zif-
fer 5.2.2 die Angaben nach dem Wort ,Angelikawurzel” und dem Wort
«Schafgarbenkraut” jeweils folgende Fassung:

rentsprechend Priifung auf Identitit gemih AB.“.

Die Monographien der laufenden Nummern 149, 150, 151 und 152 werden
wie folgt gedndert: ‘

aa) In Ziffer 6.1 ,Anwendungsgebiete” erhélt der erste Absatz jeweils fol-
gende Fassung:

» Verschiedene Formen der Epilepsie {Grand mal, Impulsiv, Petit mal),
Grand-mai-Schutz bei Petit-mal-Anfallen im Kindesalter; Operations-
vorbereitung (Narkose, Narkosepriamedikation).”.

bb) In Ziffer 6.3 ,Nebenwirkungen* erhdlt der erste Absatz jeweils folgen-
de Fassung:

~Mit folgenden Nebenwirkungen ist hédufig zu rechnen: Uner-
wilnschte starke Beruhigung sowie Miidigkeit (Schlifrigkeit, Mat-
tigkeit Benommenheit, verldngerte Reaktionszeit), Schwindelge-
fithl, Kopfschmerzen, Stérung der Koordination von Bewegungsab-
ldufen (Ataxie), Verwirrtheit, Am Morgen nach der abendlichen
Verabreichung kénnen Uberhangseffekte (Konzentrationsstérung
und Resimidigkeit) die Reaktionsfahigkeit beeintrachtigen.

Selten kommt es zu Ubelkeit, Erbrechen, Oberbauchbeschwerden.
Leber-, Nieren- und Knochenmarkschdden wurden nur selten be-
obachtet.”.
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ec) In Ziffer 6.5 ,Dosierungsanleitung und Art der Anwendung® werden
dem ersten Absatz jeweils nachfolgende Hinweise angefiigt:

LHinweise:

Phenobarbital besitzt ein priméres Abhé&ngigkeitspotential. Bereits
bei tdglicher Anwendung tiber wenige Wochen ist die Gefahr einer
Abhangigkeitsentwicklung gegeben. Dies gilt nicht nur fir den
miBbréauchlichen Gebrauch besonders hoher Dosen, sondern auch

fir den therapeutischen Dosisbereich.

Bei lingerer Anwendungsdauer {langer als eine Woche) sollte beim
Absetzen von Phencbarbital die Dosis schrittweise reduziert wer-
den. Hierbei ist das vorlibergehende Auftreten mdoglicher Absetz-

phénomene zu beriicksichtigen.”.

p) In der Monographie der laufenden Nummer 149 in Ziffer 6.5 ,Dosierungs-
anleitung und Art der Anwendung” wird der bisherige zweite Absatz, in
den Monographien der laufenden Nummern 150 und 151 werden jeweils

die bisherigen zweiten und dritten Absétze gestrichen.

5. In Teil II, 1. Abschnitt wird nach der laufenden Nummer 14 die laufende Num-
mer 15 wie folgt angefiigh:

»15 Ethanclhaltige Iod-Lésung ad us. vet.

2359.99.99",

6. In Teil II, 2. Abschnitt wird nach der Monographie der laufenden Nummer 14
die (nachfolgende) Monographie mit der laufenden Nummer 15 angefiigt:

l.fd. Nr. 15 Ethanolhailtige lod-L&sung ad us. vet.

5.1
5.2
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Bezeichnung des Fertigarzneimittels
Ethanolhaltige lod-Losung ad us. vet.

Darreichungsform

Lésung

Elgenschaften und Priifungen
Haltbarkeit:

Die Haltbarkeit in den Behadltnissen nach 4
betragt 3 Jahre,

Behiiltnisse

Braunglasflaschen mit VerschluBkappen aus
Polypropylen und einem im Verschlul} inte-
grierten Spatel oder Pinsel.

Kennzeichnung

Nach § 10 AMG, insbesondere:

Zulassungsnuminer
2359.99.95

Art der Anwendung
Zum Auftragen auf die Haut.

5.3

54

5.5

6.1

6.2

6.3

6.4

Hinweise
Fir Tiere,

Vor Licht geschiitzt und dicht verschlosen la-
gem,

Angabe der Tierart

Rind, Schaf, Ziege, Pferd, Schwein, Hund,
Katze

Wartezeit

Rind, Schaf, Ziege, Pferd, Schwein: Null Tage.
Milch: Null Tage,

Packungsbeilage
Nach § 11 AMG, insbesondere:

Stoff- oder Indikationsgruppe
Desinfektionsmittel.

Anwendungsgebiete
Haut-, Wund- und Nabeldesinfektion.

Gegenanzeigen

Keine bekannt.

Wechselwirkungen mit anderen Mitteln

Keine bekannt.
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6.5

6.6

Dosierungsanleitung, Art und Dauer der An-
wendung

Zur Desinfektion die betroffene Hautfliche
abreiben bzw. betupfen und trocknen lassen.
Dauer der Anwendung.

Zur Keimfreimachung von Operationsfeldern
ist eine einmalige Anwendung, zur Wundbe-
handlung ggf. eine mehrfache Anwendung
erforderlich,

Nebenwirkungen

Keine bekannt.

7. Teil HI, 1. Abschnitt wird wie folgt gedndert:

6.7

6.8

6.9

Hinweise
Fir Tiere

Vor Licht geschiitzt und dicht verschlossen
aufbewahren.

Angabe der Tierart

Rind, Schaf, Ziege, Pferd, Schwein, Hund,
Katze.

Wartezeit

Rind, Schaf, Ziege, Pferd, Schwein: Null Tage.
Milch: Null Tage.

Nachweisgrenze: 20 pg/kg Kérpermasse.

a) In Nummer 2 wird dem zweiten Absatz folgender Satz 2 angefigt:

»Die entsprechenden Angaben in den Monographien tragen den Hin-

weis ,R" bzw. ,AB.".

b} In Nummer 1€ wird folgender Absatz angefligt:

»Die fiir eine Droge in einem Tee mdgliche Schnittgréfe wird dadurch
bestimmt, daB die qualitdtsbestimmenden Anforderungen dieser Ver-
ordnung, des Arzneibuches oder anderer Monographiesammlungen an
die Droge bis zum Ende der Haltbarkeitsdauer des Arzneimittels erfiillt

sein miissen.”.

¢} Nach Nummer 22 wird nachfolgende Nummer 23 angefiigt:

»23. Bei der Herstellung der Arzneimittel kénnen auch andere als die
beschriebenen Verfahren angewendet werden, wenn die gleiche Qua-

litdt des Endprodukts erreicht wird.".
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BeschluBB

des Bundesrates

Achte Verordnung zur Anderung der Verordnung {ber
Standardzulassungen von Arzneimitteln

Der Bundesrat hat in seiner 692. Sitzung am 15. Dezember 1995 beschlossen, der
Verordnung geméf Artikel 80 Abs. 2 des Grundgesetzes nach Mallgabe folgender
Anderung zuzustimmen:

Zu Artikel 2 - neu -
Nach Artikel 1 ist folgender neuer Artikel 2 einzufiigen:

'Artikel 2

Zweite Verordnung zur Anderung der Verordnung iiber
apothekenpflichtige und freiverkiufliche Arzneimittel

Die Verordnung iiber apothekenpflichtige und freiverkdufliche Arzneimittel in der
Fassung der Bekanntmachung vom 24. November 1988 (BGBI. I S. 2150),
zuletzt gedndert durch die Verordnung vom 28. September 1993 (BGBI. I S.
1671), wird wie folgt gedndert:

1. In § 6 werden nach den Worten "Apotheken ist" die Worte
" soweit in dieser Verordnung nichts anderes bestimmt ist,"
eingefiigt.

2. In Anlage 1a wird die Position "Sauerstoff fiir medizinische Zwecke" durch die
Worte
"- auch zur Anwendung bei den in Anlage 3 genannten Krankheiten und
Leiden -"
erginzt.’

Vertzieb. Bundesanzelger Verlagsgesellscha®t mhH, Postiach 1320, 53003 Bonn

Teleton: G228/3820840, Telefax: 0228/3820844
ISSN 0720-2046



Drucksache 680/95 (Beschluf) -2-

Folgednderungen:

1.

Bezeichnung und Einleitung der Verordnung

Die Bezeichnung und dje Einleitung der Verordnung sind wie folgt zu fassen:

"Verordnung zur Anderung arzneimittelrechtlicher Vorschriften

Vom ... 1995

Aufgrund des § 36 Abs. 1 und 3 des Arzneimittelgesetzes in der Fassung der
Bekanntmachung vom 19. Oktober 1994 (BGBI. I S. 3018) verordnet das
Bundesministerium fiir Gesundheit im Einvernehmen mit dem
Bundesministerium fiir Wirtschaft und dem Bundesministerium fiir Erniihrung,
Landwirtschaft und Forsten nach Anhérung des Sachverstindigen-Ausschusses
fiir Standardzulassungen

und

aufgrund der §§ 45 und 46 des Arzneimittelgesetzes in der Fassung der
Bekanntmachung vom 19. Oktober 1994 (BGBI. I S. 3018) verordnet das
Bundesministerium filr Gesundheit im Einvernehmen mit dem
Bundesministerium fiir Wirtschaft nach Anhérung des Sachverstindigen-
Ausschusses fiir Apothekenpflicht:"

Die bisherigen Artikel 1 und 2 der Verordnung werden Artikel 1, der wie folgt
2u fassen ist:

"Artikel 1

Achte Verordnung zur Anderung der Verordnung iiber
Standardzulassungen von Arzneimitteln

1. Wortlaut des Artikels 1 der Regierungsvorlage.

2. Wortlaut des Artikels 2 der Regierungsvorlage."



Durch Aufnahme der Position "Sauerstoff fiir medizinische Zwecke "in Anlage
1a der Verordnung iiber apothekenpflichtige und freiverkiufliche Arzneimittel
mit der Dritten Anderungsverordnung vom 26. Oktober 1988 (BGBL. I S.
2103) sollte erreicht werden, daf dieses unter die Druckbehélterverordnung
fallende medizinische Gas, das in groBen Volumina in den Verkehr kommt und
besonderen technischen Sicherheitsvorschriften hinsichtlich seiner
Lagerhaltung unterliegt, auch aulerhalb der Apotheken zum Verkauf vorritig
gehalten und abgegeben werden darf. Die damalige Formulierung der Position
bewirkte aber nicht, dafl dieses Arzneimittel auch dann fiir den Verkehr
auBerhalb der Apotheken freigegeben wird, wenn es teilweise oder
ausschlieBlich zur Beseitigung oder Linderung oder wenn es teilweise zur
Verhiitung der in der Anlage 3 genannten Krankheiten und Leiden bestimmt
ist. Da aber keine Anhaltspunkte fiir eine Gefdhrdung der Gesundheit bei
bestimmungsgemifBem Gebrauch bekannt sind, sprechen keine Gesichtspunkte
der Arzneimittelsicherheit gegen eine Freigabe von Sauerstoff fiir medizinische
Zwecke fiir den Verkehr auBerhalb der Apotheken. Es ist auch kein Mif3brauch
bekannt.

Um den Verkehr mit Sauerstoff fiir medizinische Zwecke praktikabel zu regeln
und seine Abgabe auch auBerhalb der Apotheken zweifelsfrei zu losen, sind
diese Erginzungen erforderlich.




