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1. ZALU NOSAUKUMS

PERFALGAN 10 mg/ml skidums infuzijam

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

1 ml skiduma satur 10 mg paracetamola (paracetamolum).
Viens 50 ml flakons satur 500 mg paracetamola.
Viens 100 ml flakons satur 1000 mg paracetamola.

Paligvielas: Natrijs 0,04 mg/ml.
Pilnu paligvielu sarakstu skatit apakspunkta 6.1.

3. ZALUFORMA

Skidums infuzijam.
Skidums ir dzidrs un viegli dzeltenigs.

4. KLINISKA INFORMACIJA
4.1 Terapeitiskas indikacijas

PERFALGAN indic&ts Tslaicigi merenu sapju arsté$anai, 1pasi pec operacijam, 1slaicigi drudza
arst€Sanai, ja intravenoza ievadiSana kliniski ir pamatota ar akfitu nepiecieSamibu arstet sapes vai
hipertermiju un/vai citadi ievadit nav iesp&jams.

4.2 Devas un lietoSanas veids

Intravenozai lietoSanai.

100 ml flakoni paredzgti picaugusajiem, pusaudziem un berniem, kuru kermena masa parsniedz 33 kg.
50 ml flakoni paredzeti iznésatiem jaundzimusajiem, zidainiem, maziem bérniem un b&rniem, kuru
kermena masa ir Iidz 33 kg.

Devas
] Pusaudziem un pieaugusajiem ar kermena masu virs 50 kg:

1 g paracetamola viena ievadiSanas reizg, proti, viens 100 ml flakons, 11dz 4 reiz€m diena. Minimalais
intervals starp ievadiSanas reiz€m ir 4 stundas.
Maksimala dienas deva nedrikst parsniegt 4 g.

] Bérniem ar kermena masu virs 33 kg (aptuveni 11 g.v.), pusaudziem un pieaugusajiem ar
kermena masu Iidz 50 kg:

15 mg/kg paracetamola viena ievadiSanas reizg, proti, 1,5 ml skiduma uz 1 kg kermena masas, [idz 4
reizé€m diena.

Minimalais intervals starp ievadi§anas reiz€m ir 4 stundas.

Maksimala dienas deva nedrikst parsniegt 60 mg/kg (neparsniedzot 3 g).

] Bérniem ar kermena masu no 10 kg (aptuveni 1 g.v.) lidz 33 kg:

15 mg/kg paracetamola viena ievadiSanas reizg, proti, 1,5 ml skiduma uz 1 kg kermena masas, [idz 4
reizes diena.

Minimalais intervals starp ievadi§anas reiz€m ir 4 stundas.

Maksimala dienas deva nedrikst parsniegt 60 mg/kg (neparsniedzot 2 g).
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. Izn€satiem jaundzimusajiem, zidainiem, maziem b&rniem un bérniem, kuru svars ir mazak neka
10 kg (apm@ram Iidz 1 gada vecumam):

7,5 mg/kg paracetamola viena ievadi$anas reize, proti, 0,75 ml §kiduma uz 1 kg kermena masas, Iidz 4
reizé€m diena.

Minimalais intervals starp ievadiSanas reiz€m ir 4 stundas.

Maksimala dienas deva nedrikst parsniegt 30 mg/kg.

Informacija par efektivitati un lietoSanas dro$ibu neizn€satiem zidainiem nav pieejama (skattt art
apak$punktu 5.2).

Smaga nieru mazspgja:

Ja paracetamolu lieto pacientiem ar smagiem nieru darbibas traucgjumiem (kreatinina klirenss < 30
ml/min), ieteicams palielinat minimalo intervalu starp ievadiSanas reizé€m lidz 6 stundam (skatit
apak$punktu 5.2).

Pieaugusajiem ar hepatocelularo mazspéju, hronisku alkoholismu, hroniskiem baro$anas traucg€jumiem
(zemas aknu glutationa rezerves), dehidraciju:
Maksimala dienas deva nedrikst parsniegt 3 g (skatit apakSpunktu 4.4).

LietoSanas veids
Paracetamola $kidumu ievada 15 minitSs intravenoza infuzija.

Perfalgan 50 ml flakonu var atSkaidit ar 0,9% natrija hlorida Skidumu vai 5% glikozes skidumu,
attieciba Iidz 1:10. Saja gadijuma atskaiditais $kidums jaizlieto stundas laika kops§ ta pagatavosanas
(ieskaitot ievadisanas laiku).

Jaatceras, ka infliziju $kidumi, kas ir stikla flakonos, riipigi jauzrauga, jo 1pasi infuzijas ievadiSanas
beigas, neskatoties uz to ievadiSanas celu. Seviski rlipigi inflizijas beigas jakontrolg, ja infuziju ievada
centrala véna, lai izvairTtos no gaisa embolijas.

4.3 Kontrindikacijas

PERFALGAN ir kontrindicéts:

] ja pacientam ir paaugstinata jutiba pret paracetamolu vai propacetamola hidrohloridu (kas ir
paracetamola pirmszales), vai kadu no paligvielam.
] smagas hepatocelularas mazspgjas gadijuma.

4.4 TIpaSi bridinajumi un piesardziba lietoSana

Bridinajumi
Ieteicams uzsakt lietot piem&rotu analggtisku Iidzekli iekskigi, tiklidz $is ievadiSanas cels kliist
iespgjams.

Lai izvairitos no pardozesanas, japarliecinas, ka citas vienlaikus lietotas zales nesatur paracetamolu vai
propacetamolu.

Devas, kas lielakas par ieteiktajam, saistitas ar smagu aknu bojajumu risku. Aknu bojajuma kliniski
simptomi un pazimes (ieskaitot fulminanto hepatitu, aknu darbibas traucgjumus, holestatisko hepatitu,
citolitisko hepatitu) parasti vispirms paradas tikai p&c divam zalu lietoSanas dienam ar to maksimumu
parasti péc 4-6 dienam. ArstéSana ar antidotu jauzsak cik atri iesp&jams (skatit apakSpunktu 4.9).

Mediciniskais produkts satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) 100 ml Perfalgan $kiduma, -
biitiba tas ir “natriju nesatuross”.

Piesardziba lietoSana
Paracetamolu jalieto piesardzigi $ados gadijumos:
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] hepatocelulara mazspgja,

n smaga nieru mazspgja (kreatinina klirenss <30 mL/min) (skatit apakSpunktu 4.2 un 5.2),
= hronisks alkoholisms,

] hroniski baroSanas traucgjumi (aknas mazas glutationa rezerves),

= dehidratacija.

4.5 Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

] Probenecids gandriz divreiz samazina paracetamola klirensu, jo kave paracetamola konjugaciju
ar glikuronskabi. Jadoma par paracetamola devas mazinaSanu, ja to lieto vienlaikus ar
probenecidu.

n Salicilamids var pagarinat paracetamola eliminacijas t; .

] Japievers uzmaniba, vai vienlaikus netiek lietotas enzimus inducgjosas vielas (skatit
apak$punktu 4.9).

n Lietojot paracetamolu (4 g diena vismaz 4 dienas) vienlaicigi ar peroraliem antikoagulantiem,

var mazliet izmainities INR raditaji. Sada gadijuma javeic INR raditaju pastiprinata kontrole
gan zalu vienlaicigas lietoSanas perioda, gan 1 ned€lu p&éc tam, kad arstéSana ar paracetamolu
partraukta.

4.6 Gritnieciba un zidiSana

Griitniectba

Paracetamola intravenozas lietosanas pieredze ir ierobezota. Tomer paracetamola terapeitisku devu
iek8kigas lietoSanas epidemiologiskie dati neuzrada nevélamu ietekmi uz gritniecibas norisi vai uz
augla/jaundzimusa veselibu. Prospektivi dati par gritniecibam, kuru laika notikusas pardozesanas,
neparadija malformacijas riska palielinasanos.

Reproduktivie p&tijumi ar intravenozu paracetamola lietoSanu dzivniekiem nav veikti. Tomer p&tijumi
ar iekskigu lietoSanu neparadija malformacijas vai fetotoksisku iedarbibu.

Tomer PERFALGAN griitniecibas laika jalieto tikai p&c riipigas guvuma/riska attiecibas izvertésanas.
Tada gadijuma stingri jaievero ieteiktas devas un lietoSanas ilgums.

Zidisana

P&c lietosanas iekskigi paracetamols nedaudz izdalas mates piena. Nav zinots par nevélamu ietekmi uz
zidaini. Tatad PERFALGAN var lietot matem ziditajam.

4.7 letekme uz speju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Nav piemérojama.

4.8 Nevelamas blakusparadibas

Tapat ka visiem paracetamola produktiem, blakusparadibas ir reti (>1/10000, <1/1000) vai loti reti
(<1/10000), un tas raksturotas turpmaka tabula:

Organu sistéma Reti Loti reti <1/10000
>1/10000, <1/1000
Vispargji Savargums Paaugstinata jutiba
Kardiovaskulari Hipotensija
Aknas Aknu transaminazu
Iimena paaugstinasanas
Trombociti/asinis Trombocitopenija,
leikopénija,
neitropénija

Loti reti zinots par paaugstinatas jutibas reakcijam, ieskaitot vienkarsi adas izsitumus un natreni, Iidz
pat anafilaktiskam Sokam. Sajos gadijumos nepiecieSams partraukt zalu lietoSanu.
Ir zinots par erit€émas, piesarkuma, niezes un tahikardijas gadijumiem.
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4.9 Pardozésana

Ir aknu bojajumu (tai skaita fulminanta hepatita, aknu darbibas traucgjumu, holestatiska hepatita,
citolitiska hepatita) risks, seviski vecaka gadagajuma pacientiem, jaunaka vecuma bérniem,
pacientiem ar aknu slimibam, hroniska alkoholisma gadijumos, pacientiem ar hroniskiem baroSanas
traucéjumiem un tiem, kas sanem enzimu induktorus. Sajos gadfjumos pardozé$ana var bit fatala.

= Simptomi parasti paradas 24 stundu laika, tostarp ir slikta diiSa, vemsana, anoreksija, balums,
sapes veédera. Pardozgjot ar 7,5 g paracetamola vai vairak viena reizg pieaugusiem un ar 140
mg/kg kermena masas viena reiz€ b&rniem, rodas hepatiska citolize un varbiitéja pilniga un
neatgriezeniska nekroze, kam sekas ir hepatocelulara mazspgja, metaboliska acidoze un
encefalopatija, kas var novest Iidz komai un navei. Vienlaikus ar aknu transaminazu (ASAT,
ALAT), laktatdehidrogenazes un bilirubina paaugstinaSanos novero protrombina limena
pazeminasanos, tas var paradities 12 - 48 stundas p&c ievadisanas. Kliniski aknu bojajuma
simptomi parasti kltst redzami p&c 2 dienam un sasniedz maksimumu p&c 4 - 6 dienam.

Neatlickamas palidzibas pasakumi

] Nekavgjosa hospitalizacija.

] Pirms terapijas uzsaksanas, cik atri vien iesp&jams péc pardozesanas, japanem asinis, lai
noteiktu paracetamolu plazma.

. Arstésana ietilpst antidota N-acetilcistetna (NAC) ievadisana i.v. vai iekskigi, ja iesp&jams,

kamer nav pagajusas 10 stundas. Tom&r NAC var sniegt zinamu aizsardzibu ar1 p&c 10 stundam,
bet tados gadijumos jasniedz ilgstosa arst€Sana.

n Simptomatiska terapija.

] Aknu analizes javeic arstéSanas sakuma un atkartoti ik pec 24 stundam. Lielakoties aknu
transaminazes normaliz&jas vienas vai divu ned€lu laika ar aknu funkcijas pilnigu atjaunosSanos.
Tomér loti smagos gadijumos nepiecieSama aknu transplantacija.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1 Farmakodinamiskas ipasSibas

Farmakoterapeitiska grupa: CITI ANALGETISKIE UN PRETDRUDZA LIDZEKLI
ATK kods: NO2BEO1

Paracetamola analggtisko un pretdrudza pasibu precizs mehanisms vel nav noskaidrots; ta varétu biit
centrala un periferiska darbiba.

PERFALGAN sapes remdgjosa darbiba paradas 5 - 10 mintsu laika p&c ievadisanas sakuma.
Maksimalais analggtiskais efekts iestajas stundas laika, un parasti tas ilgst 4 - 6 stundas.

PERFALGAN antipirétiskais efekts iestajas 30 mintisu laika p&c ievadiSanas sakuma un ilgst vismaz 6
stundas.

5.2 Farmakokinétiskas ipasibas
Pieaugusiem

Absorbcija

Paracetamola farmakokingtika ir lineara Iidz 2 g robeZai pec vienas devas un pec atkartotam devam 24
stundu perioda.

Paracetamola biopieejamiba péc 500 mg un 1 g PERFALGAN infiizijas ir I1dziga tai, ko novéro
atbilstosi péc 1 g un 2 g propacetamola infuzijas (kas atbilst 500 mg un 1 g paracetamola).
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Paracetamola maksimala koncentracija plazma (Cmax), ko novéro 500 mg PERFALGAN 15 miniisu
ilgas infuzijas beigas, ir aptuveni 15 ug/ml, un péc 1 g tadas inflizijas ta ir 30 ug/ml.

Izkliede

Paracetamola izplatiSanas tilpums ir aptuveni 1 I/kg.

Paracetamols netiek liela méra saistits ar plazmas proteiniem.

Péc 1 g paracetamola infuzijas ievérojama paracetamola koncentracija (apméram1,5 pg/ml) tika
konstat&ta cerebrospinala skidruma vél péc divdesmitas mintites péc infuzijas beigam.

Metabolisms

Paracetamols tiek metaboliz&ts galvenokart aknas divos galvenajos metabolisma celos: konjugacija ar
glikuronskabi un konjugacija ar sérskabi. Pedgjais cels ir atri piesatinams ar devam, kas parsniedz
terapeitiskas. Maza dala (mazak par 4%) tiek metaboliz&ta ar citohromu P450 par reaggjosu
starpproduktu (N-acetil benzokvinona imins), kur§ normalos lietoSanas apstaklos tiek atri atindets ar
reducéto glutationu un tiek elimingts ar urtnu péc konjugacijas ar cisteinu un merkaptirskabi. Tacu
masivas pardozesanas apstaklos §1 toksiska metabolita daudzums ir palielinats.

Eliminacija

Paracetamola metaboliti galvenokart tiek izvaditi ar urtnu. 90% ievaditas devas izdalas 24 stundu laika
galvenokart glikuronida (60-80%) un sulfata (20-30%) konjugatu veida. Mazak ka 5% tiek eliminéti
neparmainiti. Plazmas eliminacijas pusperiods ir 2,7 stundas un kopgjais klirenss no organisma ir 18
1/st.

Jaundzimusie, zZidaini un bérni

Paracetamola farmakokingtikas parametri jaundzimusajiem un bérniem ir Iidzigi tiem, ko novéro
pieaugusajiem, iznemot plazmas eliminacijas pusperiodu, kas ir nedaudz mazaks (1,5 - 2 st.) ka
pieaugusajiem. Jaundzimus$ajiem plazmas eliminacijas pusperiods ir garaks neka zidainiem, proti,
apmeram 3,5 stundas. Jaundzimusie, zidaini un b&rni lidz 10 g.v. izdala ievérojami mazak glikuronida
un vairak sulfata konjugatus ka pieaugusie. Paracetamola un ta metabolitu kop&jais izdalttais
daudzums ir vienads visas vecuma grupas.

Tabula. Ar vecumu saistitas farmakokinétiskas vertibas (standartizétais klirenss, *CLg/F yral (l.h’l 70
kg™) atspogulotas zemak.

Vecums Svars (kg) CLyd/F ot (L0 70 kg™)
40 nedelas PCA 3.3 5.9
3 ménesus PNA 6 8.8
6 meénesus PNA 7.5 11.1
1 gads PNA 10 13.6
2 gadi PNA 12 15.6
5 gadi PNA 20 16.3
8 gadi PNA 25 16.3

*CLgyq ir pienemta klirensa vertiba populacija
((PCA) Postconception Age - vecums p&c apauglosanas)
((PNA)Postnatal Age - vecums pec piedzimsanas)

Ipasas populacijas

Nieru mazspéja

Smagas nieru mazspgjas gadijumos (kreatinina klirenss 10-30 ml/min), paracetamola eliminacija ir
nedaudz aizkavéta, ar eliminacijas pusperiodu 2 — 5,3 stundas. Glikuronida un sulfata konjugatu
eliminacija cilvékiem ar smagu nieru mazspéju ir trisreiz 1€naka ka veseliem. Tapeéc, paracetamolu
dodot pacientiem ar smagu nieru mazspéju (kreatinina klirenss < 30 ml/min), ieteicams palielinat

minimalo intervalu starp ievadiSanas reizém lidz 6 stundam (skatit apakSpunktu 4.2. ,,Devas un
lietoSanas veids™).

Vecaka gadagajuma cilveki



11093-101008

Paracetamola farmakoking&tika un metabolisms vecaka gadagajuma cilvékiem nav atskirigs. Devas
piemérosana $aja populacija nav nepiecieSama.

5.3 Prekliniskie dati par drosibu
Prekliniskie dati neatklaj paSas briesmas cilvekam, iznemot to, kas minéts informacija zalu apraksta
citas sadalas.

PERFALGAN lokalas panesamibas pétijumi ar zurkam un trusiem paradija labu panesamibu. P&tTjumi
ar jiirasciicinam neatklaja velino kontakta hipersensitivitati.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1 Paligvielu saraksts

Cisteina hidrohlorida monohidrats,

dinatrija fosfata dihidrats,

salsskabe,

mannitols,

natrija hidroksids,

tidens injekcijam.

6.2 Nesaderiba

PERFALGAN nedrikst jaukt kopa ar citam zalem.

6.3 UzglabaSanas laiks

2 gadi.

No mikrobiologiska viedokla, ja vien atverot netiek pielauts mikrobiskas infic€Sanas risks, preparatu
jalieto nekavgjoties. Ja PERFALGAN netick lietots nekavgjoties, par uzglabasanas laiku un

apstakliem atbildigs ir lietotajs.

Ja Perfalgan ir atskaidits ar 0,9% natrija hloridu vai 5% glikozi, Skidums jalieto nekavgjoties. Ja tomér
Skidums netiek lietots nekavgjoties, neuzglabat to ilgak ka vienu stundu (ieskaitot ievadiSanas laiku).

6.4 Ipasi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat temperatiira lidz 30°C. Neatdzeset un nesasaldet.

6.5 Iepakojuma veids un saturs

50 un 100 ml II tipa caurspidiga stikla flakoni ar brombutila korki un aluminija/plastikata valc&tu
vacinu.

Iepakojums: 12 flakoni iepakojuma.

6.6  Ipasi noradijumi atkritumu likvidéSanai un noradijumi par sagatavoSanu lietoanai

Pirms ievadiSanas vizuali japarbauda, vai preparata nav redzamas kadas dalinas un vai nav mainijusies
krasa. Tikai vienreizgjai lietoSanai. Neizlietoto $kidumu iznicinat.

AtSkaidits Skidums vizuali japarbauda un to nedrikst lietot, ja tas ir 1asmojoss jeb perlbalta krasa, ir
redzamas kadas dalinas vai nogulsnes.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS



Bristol-Myers Squibb Gyogyszerkereskedelmi Kft.

Loévohaz u. 39

1024, Budapest

Ungarija

8. REGISTRACIJAS NUMURI

500 mg/50 ml: 05-0224

1000 mg/100 ml: 05-0223

9. REGISTRACIJAS /PARREGISTRACIJAS DATUMS

20.07.2005 / 19.12.2006

10. TEKSTA PEDEJAS PARSKATISANAS DATUMS

08/2008
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