CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

GRYPOLEK, tabletki powlekane

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

1 tabletka powlekana zawiera: 325 mg paracetamolu (Paracetamolum), 200 mg gwajfenezyny
(Guaifenesinum), 30 mg chlorowodorku pseudoefedryny (Pseudoephedrini hydrochloridum), 15 mg
bromowodorku dekstrometorfanu (Dextromethorphani hydrobromidum) oraz substancje pomocnicze
w tym barwnik azowy.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletka powlekana

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Ogodlny stan przezigbienia, bole glowy i migs$ni, goraczka, bol gardta, niezyt nosa, kaszel
spowodowany przezigbieniem.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Dorosli i dzieci powyzej 12 lat: 2 tabletki co 6 do 8godzin, nie wigcej niz 8§ tabletek na dobe, lub wg
przepisu lekarza.

Dzieci od 6 do 12 lat: 1 tabletka co 6 do 8 godzin, nie wigcej niz 4 tabletki na dobg, lub wg przepisu
lekarza.

Doro$li nie powinni przyjmowac leku przez okres dtuzszy niz 10 dni, a dzieci 5 dni.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwo$¢ na substancje czynne lub na ktorakolwiek substancjg pomocnicza.

Dzieci do lat 6.

Nadci$nienie, choroby serca, cukrzyca, nadczynnos¢ tarczycy, utrudnione oddawanie moczu zwiazane
z chorobami prostaty, ci¢zka niewydolno$¢ nerek i watroby, niedokrwistos¢.

Jednoczesne stosowanie z innymi lekami zawierajacymi paracetamol.

Stosowanie lekow przeciwdepresyjnych, zawierajacych inhibitor monoaminooksydazy lub srodkéw
przeciw chorobie Parkinsona. Nie nalezy stosowa¢ preparatu przez okres dwoch tygodni po
zaprzestaniu zazywania inhibitoréw monoaminooksydazy.

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Nie stosowa¢ dawek wigkszych niz zalecane.

Nalezy zasiggna¢ porady lekarza jesli kaszel utrzymuje si¢ ponad 7 dni, a goraczka dtuzej niz 3 dni.
W przypadku gdy wystapi nerwowos¢, zawroty glowy, bezsennosc¢, nalezy poinstruowac pacjenta, aby
odstawil preparat i skonsultowat sig z lekarzem.



Stosowanie preparatu u pacjentow z niewydolnos$cia watroby, naduzywajacych alkoholu oraz
niedozywionych zwigksza ryzyko uszkodzenia watroby. Podczas stosowania preparatu nie nalezy
spozywac alkoholu ze wzglgdu na zwigkszone ryzyko wystapienia toksycznego uszkodzenia watroby.
Nalezy zachowa¢ ostroznos¢ w przypadku stosowania preparatu u 0séb ze zwolnionym
metabolizmem, np. u 0séb w podesztym wieku, ze wzgledu na wigksze prawdopodobienstwo
wystepowania dziatan niepozadanych zwiazanych ze stosowaniem dekstrometorfanu.

Lek zawiera barwniki azowe, ktore moga powodowac reakcje alergiczne.

4.5 Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji

Paracetamol

Preparatu nie nalezy stosowa¢ z innymi lekami zawierajacymi paracetamol. Leki przys$pieszajace
oproznianie zotadka, np. metyklopramid przyspieszaja wchtanianie paracetamolu, natomiast leki
opoOzniajace jego oproznianie np. propantelina, a takze cholestyramina i wszystkie cholinolityki moga
op6znia¢ jego wchtanianie. Stosowany razem z ryfampicyna, lekami przeciwpadaczkowymi,
barbituranami oraz lekami indukujacymi enzymy mikrosomalne zwigksza ryzyko uszkodzenia
watroby. Paracetamol wydtuza okres pottrwania chloramfenikolu oraz nasila jego toksycznosc.
Roéwnoczesne stosowanie paracetamolu z zydowudyna moze nasila¢ toksyczne dziatanie zydowudyny
na szpik kostny. Paracetamol moze nasila¢ dziatanie lekow przeciwzakrzepowych (kumaryny).
Stosowanie paracetamolu z lekami z grupy inhibitorow MAO oraz w ciagu dwoch tygodni od
zakonczenia leczenia moze wywotac stan pobudzenia i goraczke.

Pseudoefedryna
Réwnoczesne stosowanie pseudoefedryny i inhibitorow MAO jest przeciwskazane a czas migdzy

zaprzestaniem stosowania inhibitoréw, a podaniem pseudoefedryny powinien wynosi¢ co najmniej 14
dni. Skojarzenie obu leko6w powoduje wzrost ciSnienia tgtniczego krwi oraz zaburzenia rytmu serca i
wzrost cieptoty ciala. Obserwacje interakcji migdzy symaptykomimetykami (efedryna, noradenalina)

1 lekami hipotensyjnymi o dziataniu osrodkowym (gwanetydyna, metyldopa) wskazuja, ze stosowanie
pseudoefedryny moze powodowaé wzrost cisnienia tgtczniczego i zaburzenia rytmu serca.
Réwnoczesne stosowanie preparatow zawierajacych pseudoefedryng oraz niektorych srodkow
dietetycznych zawierajacych pochodne efedryny zwicksza ryzyko wystapienia dzialan niepozadanych.

Dekstrometorfan

Nasila dziatanie inhibitorow MAO. Laczne stosowanie dekstrometorfanu z inhibitorami
monoaminooksydazy oraz inhibitorami wychwytu zwrotnego serotoniny moze wywota¢ objawy
zespohu serotoninowego. Leki hamujace funkcjonowanie cytochromu CYP2D6 np. fluoksetyna,
haloperidol, chinidyna, wenlafaksyna moga powodowa¢ hamowanie metabolizmu dekstometorfanu.

Gwajafenezyna
Nie odnotowano interakcji.

4.6 Cigzailaktacja

Badania na zwierzg¢tach dotyczace wptywu na przebieg ciazy, rozwoj zarodka lub ptodu, przebieg
porodu 1 (lub) rozwo6j pourodzeniowy (patrz 5.3) sa niewystarczajace. Potencjalne zagrozenie

dla cztowieka nie jest znane.

Produktu GRYPOLEK nie nalezy stosowac u kobiet w ciazy i w okresie karmienia piersia.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obstugiwania urzadzen
mechanicznych w ruchu

W czasie stosowania preparatu GRYPOLEK nalezy zachowac ostrozno$¢ w trakcie prowadzenia
pojazdow mechanicznych i obslugiwania urzadzen mechanicznych w ruchu, z uwagi na mozliwos¢
wystapienia dziatan niepozadanych ze strony osrodkowego uktadu nerwowego.



4.8 Dzialania niepozadane

Substancje czynne wchodzace w sktad preparatu GRYPOLEK charakteryzuja sig niska czgstoScia
wystepowania zdarzen niepozadanych.

Zaburzenia naczyniowe i serca:
- zaburzenia rytmu serca, zmiany ci$nienia tgtniczego.

Zaburzenia krwi i uktadu chionnego:
Bardzo rzadko: niedokrwisto$¢, methemoglobinemia, agranulocytoza.

Zaburzenia uktadu nerwowego:

Rzadko: zaburzenia czucia i smaku, zawroty glowy, zaburzenia widzenia, senno$¢, niepokoj,
nerwowos$¢, rozdraznienie, halucynacje, zaburzenia osobowo$ci, pobudzenie psychomotoryczne,
omamy.

Zaburzenia ukladu oddechowego, klatki piersiowej i §rodpiersia:
- napad astmy oskrzelowe;j.

Zaburzenia zotadka i jelit:
Rzadko: nudnosci, wymioty, zgaga.

Zaburzenia nerek i drég moczowych:

- ostra niewydolnosc¢ nerek, martwica brodawek nerkowych, kamicy moczowa, zatrzymanie moczu.
Zwigkszone ryzyko rozwoju niewydolnos$ci nerek zwiazane jest z przedtuzonym stosowaniem leku,
szczegolnie u chorych ze wspolistniejacymi schorzeniami nerek.

Zaburzenia skory i tkanki podskérnej:
- wysypka, zapalenie skory, wykwity skorne.

Zaburzenia uktadu immunologicznego:
- uogolnione reakcje nadwrazliwosci, reakcja anafilaktyczna

Zaburzenia watroby i drog zolciowych:

- objawy o r6znym nasileniu od nieistotnego klinicznie podwyzszenia enzymow watrobowych az do
uszkodzenia watroby. Dzialanie hepatotoksyczne jest nasilone szczegdlnie w przypadkach
niedozywienia, alkoholizmu oraz wspotistniejacych chorob, a takze podczas jednoczesnego
przyjmowania niektorych lekow.

4.9 Przedawkowanie

Preparat zawiera 4 substancje czynne. Objawy przedawkowania moga wynika¢ z dziatania jednej lub
wszystkich substancji.

Przedawkowanie paracetamolu:

Przypadkowe lub zamierzone przedawkowanie paracetamolu w ciagu pierwszych 24 godzin czgsto
przebiega bezobjawowo. Objawy przedawkowania, takie jak nudno$ci, wymioty, nadmierne pocenie
si¢, zte samopoczucie, b6l w prawym podzebrzu, zottaczka, powigkszenie watroby moga pojawic sie
w ciagu nastgpnych kilku dni. Po 4-6 dniach po przedawkowaniu wystepuja jawne objawy
niewydolnos$ci watroby (np. encefalopatia watrobowa, depresja oddychania, $piaczka, obrzgk moézgu,
zaburzenia krzepnigcia, krwawienie z przewodu pokarmowego, zapas¢ naczyniowa). Przedawkowanie
paracetamolu moze takze prowadzi¢ do hipokalemii.

Postgpowanie w przypadku przedawkowania polega na usunigciu preparatu z przewodu
pokarmowego. W tym celu nalezy poda¢ wegiel aktywny (w ciagu 1 godziny od spozycia leku).
Odtrutke dla paracetamolu — N-acetylocysteing lub metioning — nalezy podaé po przeprowadzeniu
pomiaru stezenia leku we krwi oraz w kazdym przypadku, gdy nie mozna uzyskac takich danych,




a istnieje ryzyko dziatania toksycznego (do 24 godzin po przedawkowaniu). Zaleznie od objawow,
nalezy wdrozy¢ leczenie objawowe i podtrzymujace.

Przedawkowanie pseudoefedryny:

Do najczestszych objawdw po przedawkowaniu pseudoefedryny nalezg zaburzenia ze strony
osrodkowego uktadu nerwowego (np. zaburzenia psychiczne) oraz uktadu sercowo-naczyniowego
m.in. zaburzenia rytmu serca, wzrost ci$nienia tetniczego, ktory moze prowadzi¢ do przetomu
nadcis$nieniowego, krwawien $rodczaszkowych oraz zawatu migsnia sercowego. Eliminacje
pseudoefedryny mozna przyspieszy¢ stosujac diurezg forsowana lub dializoterapig.

Przedawkowanie dekstrometorfanu:

Przedawkowanie dekstrometorfanu przebiega z nastgpujacymi objawami: zaburzenia psychiczne,
sennos$¢, tachykardia, letarg, nadci$nienia oraz zaburzenia ze strony uktadu pokarmowego: bole
brzucha, biegunke, wymioty. Leczenie przedawkowania dekstrometorfanu ma charakter objawowy.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: uktad oddechowy leki stosowane w kaszlu i przezigbieniu, inne leki
ztozone, kod ATC: R 05 X

Paracetamol

Skutki farmakologiczne paracetamolu wykorzystywane w lecznictwie obejmuja dzialanie
przeciwbolowe i przeciwgoraczkowe i stabe dziatanie przeciwzapalne. Czas wystapienia dziatania
przeciwbolowego po podaniu doustnym wynosi okoto 30 min i utrzymuje si¢ przez okoto 4-6 godzin.
Mechanizm dziatania paracetamolu zwigzany jest glownie z hamowaniem aktywnos$ci
cyklooksygenazy 2 i 1, co zmniejsza syntezg prostaglandyn w oSrodkowym uktadzie nerwowym oraz
w niewielkim stopniu w tkankach obwodowych. Zmniejszenie syntezy prostaglandyn w podwzgorzu
jest odpowiedzialne za dziatanie przeciwgoraczkowe. Inne proponowane mechanizmy dzialania
paracetamolu obejmuja réwniez hamowanie powstawania impulséw nocyceptywnych w obrebie
obwodowych chemoreceptoréw oraz antagonizm z kwasem N-metylo-D-asparaginowym (NMDA)

i substancja P w rdzeniu krggowym. Paracetamol nie hamuje agregacji plytek krwi

Pseudoefedryna
Pseudoefedryna jest izomerem efedryny o sile dzialania stymulujacego okoto czterokrotnie stabszej

niz efedryna. W dawkach o podobnym dziataniu obkurczajacym na naczynia krwionos$ne jej dzialanie
rozszerzajace oskrzela jest o potowe stabsze od efedryny. Bedac agonista receptoréw o -
adrenergicznych, powoduje skurcz drobnych tetniczek blony $luzowej nosa zmniejszajac przekrwienie
i obrzek. Poczatek dziatania pojawia si¢ w ciagu 15-30 minut po podaniu doustnym, osiagajac
maksymalny efekt po 30-60 minutach. Dziatanie utrzymuje si¢ przez okres 3-4 godzin.

Dekstrometorfan

Dekstrometorfan jest pochodna morfiny o osrodkowym dziataniu przeciwkaszlowym. Dodatkowo jest
antagonista receptora NMDA w obregbie osrodkowego uktadu nerwowego i w ten sposob wykazuje
niewielkie dziatanie przeciwbolowe. Poczatek dziatania pojawia si¢ w ciagu 15-30 minut po podaniu
doustnym i dziatanie to utrzymuje si¢ przez okres 5-6 godzin.

Gwajafenezyna
Wykazuje dziatanie wykrztusne. Pobudzaja btong sluzowa oskrzeli do produkcji $luzu. Powoduje

rozrzedzenie i1 uptynnienie wydzieliny, co utatwia jej odkrztuszanie.
5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne

Paracetamol



Paracetamol jest szybko i prawie catkowicie wchtaniany z przewodu pokarmowego, osiagajac
maksymalne stezenie po okoto 1 godzinie. Dostgpnos¢ biologiczna po podaniu doustnym sigga 90%.
W odréznieniu od niesteroidowych lekow przeciwzapalnych jedynie okoto 20-30% paracetamolu
wiaze si¢ z biatkami osocza. Fakt ten powoduje, ze nie wypiera innych lekow z potaczen z biatkami.
Lek ulega szybkiej dystrybucji zaréwno w tkankach obwodowych jak i w osSrodkowym uktadzie
nerwowym , co zapewnia mu skuteczne dziatanie. Metabolizowany jest w watrobie, a produkty
metabolizmu wydalane sa wraz z moczem. Gtéwnymi metabolitami sa produkty sprzegania z kwasem
glukuronowym i siarkowym. Mniej niz 5% paracetamolu metabolizowane jest na drodze utleniania do
wysoce aktywnego i toksycznego metabolitu N-acetylo-p-benzochinoiminy. Zwiazek ten w
prawidtowych warunkach ulega redukcji przy udziale glutationu z wytworzeniem nietoksycznej
pochodnej. Stany prowadzace do obnizenia zasobdw glutationu, takie jak: niedozywienie,
wspotistniejace choroby, alkoholizm, predyspozycje genetyczne oraz przyjmowanie innych lekow
moga nasila¢ dziatanie hepatotoksyczne paracetamolu. Jedynie okoto 2,1 % paracetamolu wydalane
jest z moczem w postaci niezmienione;j.

Pseudoefedryna
Jest szybko i catkowicie wchtaniana z przewodu pokarmowego, osiagajac maksymalne stgzenie

w osoczu po 2 godzinach. Ulega szybkiej dystrybucji w organizmie. Jest w niewielkim stopniu
metabolizowana w watrobie do aktywnego metabolitu, norpseudoefedryny. Okoto 70-90% podane;j
dawki wydalane jest z moczem w ciagu 24 godzin. Okres pottrwania pseudoefedryny zalezy od pH
moczu. Przy alkalicznym odczynie moze si¢ wydtuzac, a przy odczynie kwasnym skracac.

Dekstrometorfan

Wchtania si¢ szybko z przewodu pokarmowego. Maksymalne stezenie wystgpuje po ok. 2 godzinach
po podaniu doustnym. Dekstrometorfan metabolizowany jest poprzez N- i O-demetylacje. Wydalany
jest przez nerki w postaci niezmienionej lub w postaci metabolitow z moczem. Okres pottrwania
wynosi 1,4 do 3,9 godzin.

Gwajafenezyna

Dobrze wchtania sig¢ z przewodu pokarmowego. Metabolizowana jest w watrobie i wydalana z
moczem, gtdéwnie w postaci metabolitow.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Brak danych literaturowych dla produktu ztozonego.

Paracetamol: w badaniach nieklinicznych dzialanie toksyczne obserwowano jedynie w przypadku
narazenia przekraczajacego w stopniu wystarczajacym maksymalne narazenie cztowieka, co wskazuje
na niewielkie znaczenie tych obserwacji w praktyce kliniczne;j.

Zaobserwowano, iz paracetamol podawany w wyzszych dawkach powoduje hamowanie syntezy
DNA, co prowadzi do zaniku jader u myszy i szczuréw oraz zaburzen spermatogenezy.
Pseudoefedryny chlorowodorek: brak wystarczajacych danych literaturowych.

Dekstrometorfanu bromowodorek: brak wystarczajacych danych literaturowych.

Gwajafenezyna: brak wystarczajacych danych literaturowych.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Rdzen tabletki:

Celuloza mikrokrystaliczna
Skrobia zelowana
Karboksymetyloskrobia sodowa



Krzemionka koloidalna bezwodna
Magnezu stearynian

Otoczka:

Opadry Yellow Y-5-12821

- Hypromeloza

- Hydroksypropyloceluloza (E 463)

- Tytanu dwutlenek (E 171)

- Makrogol

- D&C Yellow # 10 Al.Lake

- FD&C Yellow # 6 Al.Lake

Wosk Carnauba (E 903)

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3  Okres trwalosci

4 lata

6.4 Specjalne $rodki ostroznosci przy przechowywaniu

Przechowywa¢ w suchym miejscu, w zamknigtym opakowaniu.

6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Blister (PVC/PVDC/AI) zawierajacy 6, 12 lub 24 tabletek powlekanych, w pudetku tekturowym.

6.6 Szczegdlne SrodKki ostroznoSci dotyczace usuwania i przygotowania leku do stosowania.

Brak szczegdlnych wymagan.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

KATO Labs Sp. z 0.0

ul. Marszatkowska 138/82, 00-004 Warszawa

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

4394

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
/ DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

09/09/1999, 28/10/2004, 05/10/2005

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO



