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1. IEVADS

Pamatojoties uz iesniegtas dokumentacijas datu izvertésanu par kvalitati, droSibu un
efektivitati, atbilstosi MK noteikumu Nr.376 ,,Zalu registréSanas kartiba” prasibam,
Zalu valsts Agentura (ZVA) registréjusi un pieskirusi registracijas apliecibu firmas SIA
"Briz", Latvija zalem Paracetamol Sopharma 500 mg tabletes. Registracijas aplieciba ir
deriga no 30.12.2010. Iidz 29.12.2015.

Zales ar nosaukumu Paracetamol Sopharma 500 mg tabletes nav registrétas Latvija un
citas EEK wvalstis. Latvija un citur zales ar lidzigu sastavu ir jau pazistamas ar
nosaukumiem Paracetamol Actavis, Febridol, Tempidol, Panadol, Paramax Rapid,
Daleron C, Paracetamol-Grindex, Paracetamol Sigillata, Efferalgan, Pamolu.c.

Zales ir registrétas uz bibliografiska iesnieguma pamata saskapa ar Direktivas
2001/83/EK 10 a pantu - iesniegums plasi lietotam zalém. Paracetamolam ir sena
mediciniskas lietoSanas veésture un labi zinams droSuma un efektivitates profils.

Paracetamol Sopharma 500 mg tabletes ir paredzétas licto$anai vieglu Iidz vidéji smagu
sapju, pieméram, galvassapju, migrénas, neiralgijas, zobu sapju, ausu sapju, reimatisku
sapju atviegloSanai, p@coperacijas sapju simptomatiskai arstéSanai; paaugstinatas
temperatliras pazeminasanai.

Zales lieto pieaugusajiem un beérniem no 6 gadu vecuma (konkréta produkta zalu forma nav
pieme@rota b&rniem, kuri jaunaki par 6 gadiem). Maksimalais terapijas ilgums,
nekonsultgjoties ar arstu, ir 3 dienas.

Piecaugusajiem un bérniem, kuri vecaki par 12 gadiem lieto 500 mg — 1000 mg 3 — 4 reizes
diena ar 4 — 6 stundu starplaiku, maksimala dienas deva ir 4000 mg (8 tabletes).

Bérniem vecuma no 6 lidz 12 gadiem lieto 250 mg — 500 mg 3 — 4 reizes diena, bet ne
biezak ka ik p&c 4 stundam. Maksimala dienas deva ir 2000 mg (4 tabletes).

Paracetamol Sopharma 500 mg tabletes ir bezrecepsu zales.

Plasaka informacija par zalém Paracetamol Sopharma 500 mg tabletes ir dota zalu
apraksta attiecigajas sadalas (skat. pielikumu).



2.  KVALITATES ASPEKTI

Viena tablete satur 500 mg paracetamola. Tablete ir balta vai gandriz balta, plakana, apala
ar dalfjuma liniju (tableti var sadalit vienadas dalas), tas diametrs ir 13 mm. Iepakojuma
10 tabletes PVH/Aluminija folijas blisteri. Kartona kastité iepakoti 2 blisteri kopa ar
lietoSanas instrukciju.

Paligvielas ir kvieSu ciete, povidons, talks, laktozes monohidrats, magnija stearats.

Atbilstiba Labas raZoSanas prakses (GMP) prasibam

Pirms registracijas nacionalaja procediira ZVA ir parliecinajusies par GMP standartu
ieveérosanu razoSanas procesa. Zalu valsts agentiira ir iesniegti apliecinajumi, ka visas
razoSanas vietas tiek ievérotas labas razoSanas prakses prasibas.

Aktiva viela

Paracetamols (Paracetamolum — SNN, Acetaminofenum - USAN) ir zinama aktiva
viela, kas ieklauta Eiropas Farmakopeja. Paracetamola kvalitate atbilst Eiropas
Farmakopejas monografijas prasibam.

Aktivas vielas razotajam ir izsniegts Eiropas Farmakopejas atbilstibas sertifikats.
Pievienota deklaracija, ka aktivas vielas razoSana netiek izmantoti cilvéka vai dzivnieku
izcelsmes produkti.

Aktivas vielas specifikacija izstradata atbilstosi Eiropas Farmakopejas un monografijas
prasibam. Aktivas vielas specifikacija un analizu metodes ir adekvati izstradatas, lai
nodroSinatu atbilsto$u un nemainigu aktivas vielas kvalitati.

Aktivai vielai ir veikti stabilitates pétijumi atbilstoSi speka esoSajam vadlinijam,
petijumi veikti 3 s€rijam parastos ilgtermina uzglabasanas apstaklos, paatrinatos
stabilitates noteikSanas un stresa apstaklos. Pamatojoties uz iesniegtajiem stabilitates
pétijumu datiem un CEP ir akceptéjams atkartotas parbaudes/uzglabasanas laiks — 5
gadi ar uzglaba$anas nosacijumu ,,Uzglabat temperatiira Iidz 25°C, tum3a un sausa
vieta”.

Galaprodukts

Produkta zalu forma ir tabletes, un tas izstrade ir adekvati aprakstita atbilstosi speka
esosam Eiropas likumdoSanas prasibam. Paligvielu izvéle ir pamatota un attiecigi
raksturota. Paligvielas ir plasi pazistamas un ir aprakstitas Eiropas Farmakopeja.
Magnija stearats gatavots no augu izejvielam. Par dzivnieku izcelsmes laktozes
monohidratu ir pievienoti analitiskie un BSE/TSE droSibas sertifikati, TSE parne$anas
risks ir izslégts.

RazoSanas process ir atbilstosi aprakstits. RaZzoSanas procesa laika veiktas parbaudes un
razoSanas procesa validacija nodroSina atbilstosu galaprodukta kvalitati.

Produkta specifikacija ietverti visi So zalu formu raksturojoSie parametri. Noraditas
analitiskas metodes, to validacija. Galaprodukta specifikacija ir atbilstoSa, lai kontroletu
zalu formas biitiskos kriterijus.

Iesniegtie sériju analizu rezultati apstiprina galaprodukta atbilstibu specifikacijai.



Stabilitates peétijumi veikti atbilstosi ICH vadlinijai un apstiprina uzglabasanas laiku 3
gadi (36 ménesi) ar uzglabasanas nosactjumiem — Uzglabat temperatiira Iidz 25°C,
tumsa un sausa vieta.

Secinajumi

Paracetamol Sopharma 500 mg tabletes kimiska un farmaceitiska dokumentacija un
vispargjais kvalitates kopsavilkums atbilst spéka esoSas Latvijas un Eiropas
likumdoSanas prasibam.

3. NEKLINISKIE ASPEKTI

Zalu Paracetamol Sopharma 500 mg tabletes aktivas vielas paracetamola
farmakodinamiskas, farmakokinétiskas un toksikologiskas ipaSibas ir labi zinamas.
Jauni fakti par paracetamola droSibas profilu nav iesniegti, bet atbilstosi ES Direktivas
2001/83EK 10 a pantam, lai registrétu plasi lietotas zales, jauni nekliniskie pétijumi nav
javeic. Saja gadijuma ir pietickams uz literatiiru balstits parskats.

Ne-kliniska eksperta zinojums

Eksperta kopsavilkums/parskats par zalu farmakologiskam, farmakokin&tiskam,
toksikologiskam Tpasibam sniedz visu nepiecie§amo informaciju.

Kopsavilkuma tiek analiz€tas nevélamas blakusparadibas paracetamola lietoSanas laika,
ka ar1 pardozéSanas gadijuma izraisita hepatotoksicitate, detalizéti tiek aprakstiti
paracetamola toksicitates p&tijumu dati. Secinajumos tiek noradits, ka paracetamolam ir
zema toksicitate.

Kopsavilkuma veidoSanai tika izmantotas 70 zinatniskas publikacijas, kas aptver laika
periodu no 1966. gada Iidz 2005. gadam.

Ekotoksicitate/vides riska novertejums
Paracetamol Sopharma 500 mg tabletes netiek uzskatitas par lielaka méra vai apjoma
kaitigakam apkart&jai videi ka citi paracetamolu saturoSie produkti. Zalés nav
sastavdalu, kas varétu radit papildus nelabvéligu ietekmi uz vidi uzglabasanas,
izplatiSanas, lietoSanas un iznicinaSanas laika. Novertgjums nav nepiecieSams un
kaitejums apkartejai videi ir maz ticams.

4.  KLINISKAIS IZVERTEJUMS

Zalu aktiva viela paracetamols (Paracetamolum- SNN ) tiek plasi lietota jau vairak ka
100 gadu un tas ir vienas no zalém drudza, simptomatisku vieglu vai vid€jas intensitates
sapju gadijuma. Pozitivs labuma /riska attiecibu izvert€jums $§im zale€m ir arT attieciba uz
lietoSanu bérniem no 6 gadu vecuma.

Farmakokinetika
Paracetamols atri un gandriz pilniba uzsiicas kunga — zarnu trakta. Paracetamols tiek
plasi izplatits organisma Skidrumos un audos un neliela méra saistas ar plazmas



olbaltumvielam. Maksimala koncentracija plazma péc iekSkigas lietoSanas tiek
sasniegta 30 — 60 mintsu laika. Pusizvades periods ir robezas no 1 — 3 stundam.
Paracetamols tiek plaSi metabolizéts aknas — glikorunizacijas un sulfonacijas cela.
Paracetamols izdalas ar urinu galvenokart glikuronidu (60 — 80 %), s€ra savienojumu
(20 — 30 %) un neizmainita veida (5 %).

Farmakodinamika un kliniska efektivitate

Paracetamols ir nenarkotisks, nesalicilatu analgétisks un antipirétisks lidzeklis. Tas ir
fenacetina aktivs metabolits, salidzinajuma ar kuru paracetamols ir mazak toksisks. Ta
pretiekaisuma iedarbiba ir neliela un ta nav kliniski nozimiga. Paracetamola darbibas
mehanisms ir saistits ar prostaglandinu sint€zes nomakumu inhibgjot ciklooksigénazes
(paracetamols nedaudz nomac COX-1 un COX-2 un selektivi nomac COX-3)
smadzengs un muguras smadzengs, ka ar1 blok&jot bradikininu jutigos receptorus.
Paracetamols ir analggtisks un antipirétisks Iidzeklis, kur§ ir efektivs vieglu lidz vidé&ji
smagu sapju atvieglosanai, ka ar1 paaugstinatas temperatiiras pazeminasanai.

Kliniska eksperta zinojums

Kopsavilkuma ir aprakstitas paracetamola farmakologiskas un farmakokingtiskas
1pasibas; zalu lietoSanas efektivitate un drosiba. Ir noradits, ka zales ir plasi lietotas. To
ilgstosa lietoSana, pieredze un kliniskie pétijumi apliecina zalu lietoSanas droSibu un
efektivitati.

Saskana ar Direktivas 2001/83/EC punktu 10 a farmakologisko un klinisko pé&tijumu
vieta ir nodro$inati zinatniskas literatiiras bibliografiskie dati. Sos datus ir apkopojis
kliiskais eksperts. Kopsavilkuma veidoSana tika izmantotas 18 zinatniskas
publikacijas, kas aptver laika periodu no 1978. gada Iidz 2005. gadam.

Ir iesniegts ar1 bioekvivalences pétijumu 1ss apraksts. Petfjuma tika ieklauti 16 veseli
virieSu dzimuma brivpratigie vecuma no 20-45 gadiem. Pétijuma vieta: Bulgarija,
Sofijas Centralas kliniskas slimnicas iekskigo slimibu klinika.

Slédziens: Analiz&jot zalu farmakokin&tiskos datus un bioekvivalences pétijumu
rezultatus ir

secinats, ka bioekvivalence (bitiska Iidziba) starp pétamam Paracetamol
(Paracetamolum, tabletes pa 500 mg; Sopharma) un atsauces zalem Panadol
(Paracetamolum, tabletes pa 500 mg; SmithKlineBeecham) ir pieradita.

Kliniskais droSums

Zales nedrikst lietot, ja ir paaugstinatu jutiba pret aktivo vielu vai jebkuru no paligvielam,
un ja ir smagi aknu darbibas traucgjumi.

Paracetamols ar piesardzibu jalieto pacientiem ar aknu un nieru slimibam, $aja gadijuma
janoveéro aknu un nieru darbiba. B&rniem, kuri jaunaki par 6 gadiem, §is zalu formas
lietoSana nav ieteicama, jo pastav aspiracijas risks. Paracetamols ar piesardzibu jalieto
pacientiem ar hronisku alkoholismu. Jaizvairas no vienlaicigas lietosanas ar citam
paracetamolu  saturo$am zalém (galvenokart kombinétiem lidzekliem pret
saaukstéSanos). Zales satur laktozi (piena cukuru), kuru nedrikst lietot pacienti ar
noteiktu cukura nepanesibu. Zales satur ari kvieSu cieti. Tas ir piemérotas cilvékiem ar



celiakiju, bet nevajadzetu lietot pacientiem ar alergiju uz kvieSiem. Paracetamols var
ietekmet urinskabes un asins cukura Iimena analizu rezultatus.

Iespgjama mijiedarbiba lietojot vienlaicigi ar metoklopramidu, domperidonu,
holestiraminu, antacidiem Iidzekliem, hloramfenikolu, kumarina tipa antikoagolantiem,
alkaholu, enzimu induktoriem (fenitoinu, karbamazepinu, fenobarbitalu, rifampicinu,
izoniazidu), diflunisalu, busulfanu, peroralajiem kontracepcijas lidzekliem,
probenecidu, zidovudinu.

Gritniecibas laika $1s zales var lietot terapeitiskajas devas, ja ieguvums matei parsniedz
risku auglim. Pieejamie dati neliecina, ka paracetamola lietosana butu kontrindicéta
matém, kuras baro bérnu ar kriti. Paracetamols neietekm& uzmanibu, sp&ju vadit
transportlidzeklus vai apkalpot mehanismus.

Pacientiem paracetamola panesamiba parasti ir laba. Iesp&jamas blakusparadibas ir
trombocitopénija,  granulocitopénija, an€mija, pancitopénija, agranulocitoze,
methemoglobinémija; anafilakse, paaugstinatas jutibas reakcijas, tai skaita izsitumi uz
adas, angioneirotiska tiiska, Stivensa — DZonsona sindroms, natrene, fiks€ti zalu izraisiti
izsitumi; bronhospazmas, dispnoja pacientiem, Kuri ir jutigi pret aspirinu un citiem
nestroidajiem pretiekaisuma lidzekliem; slikta disa, vemsana, sapes védera, caureja;
nieru darbibas trauc&jumi (pretsapju lidzeklu izraisita nefropatija), ja ilgstoSi tiek
lietotas lielas devas; ilgstoSa lielu devu lietoSana var izraisit toksisku hepatitu.

Lietojot paracetamolu, pastav intoksikacijas risks, it 1paSi gados vecakiem pacientiem,
maziem bérniem, pacientiem ar aknu slimibam, hroniskiem alkoholikiem, pacientiem, kuri
ilgstosi badojas un pacientiem, kuri lieto enzZimus inducgjoSas vielas. Pardozesana var biit
letala. Pardozésanas gadijuma lieto antidotu N-acetilcisteinu.

Riska mazinaSanas plans un farmakovigilances sistemas apraksts

Paracetamolam ka aktivai vielai ir vairak ka 10 gadu ilga pécregistracijas lietoSanas
pieredze. Paracetamola droSibas profilu var uzskatit par labi zinamu, un nav identificéti
jauni produktam specifiski farmakovigilances aspekti, kuri nebiitu atspoguloti
apstiprinataja zalu apraksta. Papildus riska mazinaSanas pasakumi nav nepiecieSami.
Iesniegts Farmakovigilances sistémas detalizéts apraksts. Registracijas apliecibas
ipasSnieks apgalvo, ka funkciongjosais dienests ar atbildigo kvalificéto specialistu
nodroSina zinojumu iesnieg8anu par blakusparadibu rasanos gan EEK valstis, gan arpus
EEK.

Periodiski atjaunojamais drosibas zinojums (PADZ) un parregistracijas datums.
Paracetamols ir plasi lietota aktiva viela, kas tiek izplatita visa ES teritorija.
Harmonizéta Eiropas dzimSanas diena v€l nav noteikta. Tris gadu PADZ cikls ir
akceptéjams. Nakamais PADZ iesniegS8anas datums ir 01.01.2013. Parregistracija
paredzéta 29.12.2015.



S. PRODUKTA INFORMACIJA

Zalu apraksts un lietoSanas instrukcija

Zalu apraksts apstiprinats nacionalas registracijas procediiras laika un atbilst
pienemtajam standartformam (QRD) un misdienu medicinas zinatnes datiem, lietoSanas
instrukcija saskanota ar zalu aprakstu.

Saprotamibas tests / Konsultacijas ar pacientu grupam par lietoSanas instrukcijas
saprotamibu nodroSina, ka lietoSanas instrukcija ir skaidri salasama, preciza un &rti
lietojama. Tests javeic saskana ar Latvijas Republikas Ministru kabineta noteikumu
Nr.57 “Noteikumi par zalu markésanas kartibu un zdalu lietosanas instrukcijai
izvirzamajam prasibam” 7.8 punkta un 38. punkta prasibam. Konsultacijas ar pacientu
grupam ir veiktas atbilstos$i minétajam prasibam.

6. SECINAJUMI, IEGUVUMA/RISKA NOVERTEJUMS UN
REKOMENDACIJAS.

Iesniegta dokumentacija atbilst deklargtajam registracijas likumigajam pamatam (atbilst
MK noteikumu Nr.376 ,,Zalu registréSanas kartiba” 4. piclikuma 2. panta prasibam).

Kvalitates, nekliniska un kliniska dokumentacija par SIA "Briz", zalém, pierada
pienemamu dros§ibas un efektivitates [imeni, ka arT atbilst speka esosam Latvijas un ES
likumdoSanas prasibam. Ilgstosas lietoSanas pieredze apliecina zalu Paracetamol
smagu sapju, piemeram, galvassapju, migrénas, neiralgijas, zobu sapju, ausu sapju,
reimatisku sapju atviegloSanai, p€coperacijas sapju simptomatiskai arst€Sanai; ka ari
paaugstinatas temperatiiras pazeminasanai” gadijuma.

Produkta informacija atbilst pienemtajam standartformam (QRD) un miusdienu
medicinas zinatnes datiem, atbilst Ministru kabineta 2006.gada 9.maija Noteikumu
Nr.376 ,,Zalu registrésanas kartiba” prasibam, Ministru kabineta 2006.gada 17. janvara
Noteikumiem Nr.57 ,Noteikumi par zalu markéSanas kartibu un zalu lietoSanas
instrukcijai izvirzamajam prasibam’.

Pamatojoties uz pieejamo datu parskatu un ilgstoSas lietoSanas pieredzi, ieguvuma/riska
attiecibas izvert€§jums zalém Paracetamol Sopharma 500 mg tabletes ir atzits ka
pozitivs, zales ir icteikts registrét Latvija.



SAISINAJUMI

ATK
DLP
EEK
EK
ES
GMP
PADZ
ZA
SNN
TSE

QRD

Anatomiski terapeitiski ktmiska klasifikacija
datu apkopoSanas datums

Eiropas ekonomiska kopiena

Eiropas Komisija

Eiropas Savieniba

laba razoSanas prakse

periodiski atjaunojamais droSibas zinojums
zalu apraksts

starptautiskais nepatent€tais nosaukums
transmisiva spongiforma encefalopatija

dokumentu kvalitates parbaude (quality review of documents)
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