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L. IEVADS

Pamatojoties uz iesniegtas dokumentacijas datu izverteSanu par kvalitati, droSumu un efektivitati,
atbilstosi MK noteikumu Nr.376 ,,Zalu registréSanas kartiba” prasibam, Zalu Valsts Agentiira
(ZVA) registréjusi un pieskirusi registracijas apliecibu firmas A/S ,,Olainfarm”, Latvija zalém
Ignol 400 mg apvalkotas tabletes. Registracijas aplieciba ir deriga no 27.03.2014 lidz
26.03.2019.

06.11.2014. ZVA ir akceptgjusi zalu pieSkirta nosaukuma maingu no Ignol uz Ibuprofen
Olainfarm. Turpmak teksta mingts jaunais zalu nosaukums.

Zales ir registrétas uz bibliografiska iesnieguma pamata saskana ar Direktivas 2001/83/EK 10a
pantu - iesniegums plasi lietotam zalem. Aktivajai vielai ibuprofénam ir sena mediciniskas
lietoSanas vesture un labi zinams droSuma un efektivitates profils.

Ar S0 registracijas apliecibas TpaSnieku zales nav registrétas citas valstis.

Nav bijusi gadijumi, kad atteikta zalu registracija.

Zalu raksturojums

Ibuprofen Olainfarm 400 mg apvalkotas tabletes ir bezrecepsu zales.

Zales paredzétas vieglu un vid&ji stipru sapju - galvassapes, tai skaitd migréna, locitavu un
miksto audu sapes, p€coperacijas sapes, zobu sapes, primara dismenoreja, ka ari drudza
arst€Sanai.

Nevelamas blakusparadibas var mazinat, lietojot mazako efektivo devu iesp€ami 1saku laika
periodu, kas nepieciesams simptomu kontrolésanai.



Pieaugusajiem un bérniem, vecakiem par 12 gadiem (kermena masa > 40 kg), islaicigai sapju un
drudza mazinasanai — 400 mg 1-3 reizes diena. Nekonsult&joties ar arstu, $is zales drikst lietot
tikai dienas deva, kas neparsniedz 1200 mg (3 tabletes).

Gados vecakiem pacientiem zales jalieto ar ipaSu piesardzibu un jalieto péc iesp&jas mazaka
deva, iesp&jami 1saku laiku, jo $ai pacientu grupai ir paaugstinats blakusparadibu risks.

Plasaka informacija par lietoSanu un devam ir aprakstita zalu apraksta.

I1. KVALITATES ASPEKTI

Katra apvalkota tablete satur 400 mg ibuproféna.Zalém ir sekojosas paligvielas: tabletes kodola —
mikrokristaliska celuloze, kukuriizas ciete, povidons, natrija kroskarmeloze, silicija dioksids,
talks, magnija stearats; tabletes apvalka — hidroksipropilmetilceluloze, polietilénglikols, krasviela
titana dioksids (E171).

Ibuprofen Olainfarm 400 mg apvalkotas tabletes ir apalas, abpusgji izliektas tabletes balta apvalka,
tabletes griezuma redzams kodols balta vai gandriz balta krasa.

Zales pieejamas necaurspidiga PVH/aluminija un necaurspidiga PVH/PVdH/aluminija blisteros,
iepakojumos pa 10, 20 vai 100 tableteém. Visi iepakojuma lielumi tirgh var nebit pieejami.

Atbilstiba labas razoSanas prakses (GMP) prasibam

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

Aktiva viela

Zalu lbuprofen Olainfarm aktiva viela ir ibuproféns. Ta ir ieklauta Eiropas farmakopeja. Aktivas
vielas kvalitate atbilst speka esoSo normativo aktu prasibam. Par s€riju izlaidi atbildiga razotaja
kvalificéta persona ir apliecindjusi, ka aktiva viela tiek raZota saskana ar Labas razoSanas prakses
prasibam.

Ir divi aktivas vielas razotaji, kuriem ir izsniegts Eiropas farmakopejas atbilstibas sertifikats.

Aktivas vielas specifikacijas ir atbilstosas, lai kontroletu tas kvalitati un atbilst speka esoSo
normativo aktu prasibam. Sériju analizu rezultati pierada aktivas vielas atbilstibu prasibam.

Stabilitates pé€tijumi ibuprofénam veikti atbilstoSi Speéka esoSajam vadlinijam. Ilgtermina un
paatrinato stabilitates pétjjumu rezultati pamato ibuproféna kvalitates atbilstibu specifikaciju
prasibam uzglabasanas laika un razotaju noteikto atkartotas parbaudes periodu 4 un 5 gadus, kas
ar1 ir noradits attieciga raZotaja Eiropas farmakopejas atbilstibas sertifikata.

Galaprodukts
P.1  Sastavs
Katra apvalkota tablete satur 400 mg ibuproféna.Zaleém ir sekojoSas paligvielas: tabletes kodola —
mikrokristaliska celuloze, kukuriizas ciete, povidons, natrija kroskarmeloze, silicija dioksids,



talks, magnija stearats; tabletes apvalka — hidroksipropilmetilceluloze, polietilénglikols, krasviela
titana dioksids (E171).

Ibuprofen Olainfarm 400 mg apvalkotas tabletes ir apalas, abpusgji izliektas tabletes balta
apvalka, tabletes griezuma redzams kodols balta vai gandriz balta krasa.

P.2  Zalu formas izstrade
Zalu formas (apvalkota tablete) izstrade ir atbilstosi aprakstita un atbilst speka esoSam Eiropas
Savienibas vadlinijam.

P.3  RazZoSana

RaZoSanas process ir atbilstosi aprakstits. RazoSanas procesa laika veiktas parbaudes nodrosina
atbilstoSu galaprodukta kvalitati. Nemot véra vadlinija CPMP/QWP/848/96 Note for Guidance
on Process Validation, un, lai nodroSinatu galaprodukta razo$anas procesa nemainigumu,
nepiecieSams veikt pirmo tris galaprodukta razoSanas s€riju raZzoSanas procesa validaciju un
iesniegt validacijas datus. RazoSanas procesa validacijas dati jaiesniedz ZVA ar attiecigu
izmainu procediiru tad, kad tie biis pieejami.

P.4  Paligvielu kontrole

Paligvielu izvéle ir pamatota un attiecigi raksturota. Lielaka dala no galaprodukta razoSana
izmantotam paligvielam ir Eiropas farmakopeja aprakstitas vielas, tapéc to kvalitate tiek
kontrol&ta atbilstosi Eiropas farmakopejas prasibam, izmantojot Eiropas farmakopejas metodes.
Paligvielu, kuras nav ieklautas Eiropas farmakopeja, kvalitate tiek kontroleta saskana ar gatava
produkta razotaja kvalitates specifikacijam.

P.5  Galaprodukta kontrole
Produkta specifikacija ietverti visi So zalu formu raksturojoSie parametri, kas noteikti attieciga
Eiropas farmakopejas monografija. Noteiktie parametri un to limiti ir atbilstosi Sai zalu formai.

Zalu kontrolé izmantotas analitiskas metodes ir atbilstoSas, ko apstiprina ar1 iesniegtie metozu
validacijas dati. Galaprodukta specifikacija ir atbilstoSa, lai kontrolétu zalu formas bitiskos
kritérijus.

Iesniegtie sériju analiZzu rezultati apstiprina galaprodukta atbilstibu specifikacijai.

P.6 lepakojums

Zales iepakotas necaurspidigas PVH/aluminija un necaurspidigas PVH/PVdH/aluminija
blisteros.

Dokumentacijai pievienota iepakojuma sertificgjosa dokumentacija apstiprina ta piemérotibu
zalu pakoSanai un atbilst Eiropas farmakopejas un Eiropas Savienibas normativo aktu prasibam.

P.7  Galaprodukta stabilitate

Stabilitates pétijumi veikti atbilstosi speka eso§am vadlinijam un ir noteikts uzglabasanas laiks —
3 gadi ar uzglabasanas nosacijumiem ,, Uzglabat temperatiira lidz 25°C. Uzglabat originala
iepakojuma, lai pasargatu no gaismas un mitruma.”.



Secinajumi

Zalu lbuprofen Olainfarm 400 mg apvalkotas tabletes kimiska un farmaceitiska dokumentacija
un vispargjais kvalitates kopsavilkums atbilst speka esosam Latvijas un Eiropas normativo aktu
prasibam.

Zalu kvalitati raksturojosie parametri tiek kontroléti, lai nodrosinatu zalu Ibuprofen Olainfarm
400 mg apvalkotas tabletes nepartrauktu kvalitati.

III. NEKLINISKIE ASPEKTI

III.1  Ievads

Zales lbuprofen Olainfarm 400 mg apvalkotas tabletes registrétas uz bibliografiska iesnieguma
pamata saskana ar Direktivas 2001/83/EK 10a pantu - iesniegums plasi lietotam zalem.

Zalu aktivas vielas ibuproféna farmakodinamiskas, farmakokinétiskas un toksikologiskas
pasibas ir labi zinamas. Jauni fakti par ta droSuma profilu nav zinami. Lai registrétu zales, jauni
nekliniskie pétijumi, atbilstosi Eiropas Direktivas 2001/83EK 10a pantam, nav javeic. Saja
gadijuma ir pietickams uz literatiiru balstits parskats.

III.2  Ne-kliniska eksperta zinojums

Ir iesniegts eksperta kopsavilkums par zalu neklinisko dokumentaciju, kas datéts ar 2013. gada
aprili. Kopsavilkuma veidosana tika izmantotas 67 zinatniskas publikacijas par laika periodu no
1969. gada lidz 2009. (2011. - DrugDex online) gadam.

Kopsavilkuma eksperts apraksta ibuproféna farmakodinamiskas (pretiekaisuma, pretsapju un
pretdrudza) un farmakokinétiskas 1paSibas. Farmakokin&tisko profilu raksturo — pilniga
absorbcija, lietojot perorali, augsta saistiSanas sp&ja ar proteiniem, pietickama penetracija
sinovialos audos, iss eliminacijas pusperiods. Analiz&jot toksikologiskos pétijumu rezultatus,
akutas toksicitates pétijumos tika ieghti dati, ka, ibuprofénu lietojot p/o, LDso ir 800 mg/kg
pelem, 1600 mg/kg Zurkam. Hroniskas toksicitates pétijumos tika iegtti dati, ka ibuproféna
visbiezak izraisitas nevélamas blakusparadibas skar kupga un zarnu traktu (ulceracija);
histologiski netika iegtiti dati par aknu bojajumu. P&tijumos netika iegiti dati par ibuproféna
genotoksicitati un kancerogenitati.

Secinajumos eksperts norada, ka ibuproféns ir labi zinamas un efektivas zales.

Dokumentacijas 4. moduli ir iesniegtas 79 zinatnisko publikaciju kopijas, kas ietver laika periodu
no 1969. gada Iidz 2011. gadam.

III.3  Ekotoksicitate/vides riska novertéjums (VRN)

Zales Ibuprofen Olainfarm 400 mg apvalkotas tabletes netiek uzskatitas par lielaka méra vai
apjoma kaitigakam apkart€jai videi ka citas ibuprofénu saturosas zales. Zal€s nav sastavdalu, kas
varétu radit papildus nelabvéligu ietekmi uz vidi uzglabaSanas, izplatiSanas, lietoSanas un
iznicinaSanas laika. Novertéjums nav nepiecieSams, un kait€jums apkartéjai videi ir maz ticams.



IV. KLINISKIE ASPEKTI
Iv.1 Ievads

IV.2  Farmakokinétika

Pateicoties ibuproféna labi zinamajam farmakokin&tiskajam ipasSibam un ilgajai kliniskajai
pieredzei, jauni farmakokinétiskie petijumi nav nepiecieSami.

Ibuprofena farmakoking@tiska profila raksturojums — pilniga absorbcija, lietojot perorali, augsta
saistiSanas sp&ja ar proteiniem, pietickama penetracija sinovialos audos, zems sist€émisks
klirenss, 1ss eliminacijas pusperiods (3,5 - 4 stundas), metabolisms aknas, neaktivu metabolitu
izvadiSanu galvenokart ar urinu, nav vecuma atskiribas farmakokiné&tikas profila. Ibuproféns
lénam ieklist sinoviala telpa, maksimalo koncentraciju sasniedz 5-6 stundas péc lietoSanas - ta
saglabajas ar1 pec tam, kad koncentracija plazma pazeminajusies.

V.3 Farmakodinamika un kliniska efektivitate

Ibuprofénam piemtt pretickaisuma, pretsapju un mérena pretdrudza darbiba. Ta darbibas pamata
ir prostaglandinu sintézes nomakums, inhibgjot ciklooksigenazi, arahidonskabes metabolisma
galveno enzimu. Prostaglandini ir iekaisuma reakcijas mediatori (lokala kapilaru paplasinasanas,
tuska, eksudacija), kas sensibilizé receptorus pret sapju mediatoriem (histaminu, bradikininu),
pazemina sapju slieksni, paaugstina hipotalama termoregulacijas centra jutibu pret pirogénu
iedarbibu, kas rodas organisma ka atbilde uz infekcijas agentu un toksina ietekmi. Ibuproféns
nomac trombocTtu agregaciju.

IV.4  Kliniska eksperta zinojums

Ir iesniegts eksperta kopsavilkums par klinisko dokumentaciju, kas datéts ar 2013. gada aprili.
Kopsavilkuma ir aprakstitas ibuproféna farmakodinamiskas (ciklooksigenazes inhibéSana,
pretiekaisuma, pretsapju, pretdrudza, antiagregantu) un farmakokinétiskas 1paSibas, zalu
lietoSanas efektivitate un droSums. Eksperts, pamatojoties uz zinatnisko publikaciju (t. sk.
klinisko pétijumu) datiem, analizé ibuproféna lietoSanas efektivitati locitavu un miksto audu
sapju, jostas dalas, galvassapju, zobu sapju, dismenorejas, p€ctraumatisku sapju un drudza
gadijuma, apraksta lietoSanas devas. Kopsavilkuma tiek detalizeti analizeti ibuproféna lietoSanas
drosuma aspekti — iesp&jamas nevélamas blakusparadibas (galvenokart kunga-zarnu trakta (slikta
dusa, vemsSana, diareja, dispepsija, sapes védera), imiinas sistémas trauc&jumus (alergiskas
reakcijas (izsitumi, nieze)), adas un zemadas audu bojajumus, nervu sist€émas traucgumus
(galvassapes, reibonis), sirds un asinsvadu notikumu risku), kontrindikacijas, 1pasi bridinajumi
un piesardziba lietoSana un mijiedarbiba ar citam zalém. Eksperts norada, ka ibuprofénam ir
labveligs lietoSanas droSuma profils (atseviskos pétijumos nevélamo blakusparadibu risks ir
mazaks vai lidzvertigs, salidzinot ar citu nesteroido pretiekaisuma lidzeklu lietoSanu), ja tiek
ieverotas lietoSanas rekomendacijas.

Kopsavilkuma veidoSana ir izmantotas 177 zinatniskas publikacijas par laika periodu no 1970.
gada lidz 2009. (2011. - DrugDex, Martindale online)) gadam.

Secinajumi
Pamatojoties uz eksperta par klinisko dokumentaciju un zinatnisko publikaciju datiem, var

secinat, ka nepastav potencials risks sabiedribas veselibai, ja zales tiek lietotas atbilstosi
sniegtajam rekomendacijam.



IV.S  Kliniskais droSums un diskusija par kliniskiem aspektiem

Iesniegtie mediciniskas literatiiras dati apliecina ilgstosSas lietoSanas pieredzi, zalu lietoSanas
drosumu un efektivitati. Zales nedrikst lietot pacientiem ar: paaugstinatu jutibu pret aktivo vielu
vai jebkuru paligvielam; bronhu spazmam, bronhialo astmu, natreni, rinitu, angioneirotisko ttisku
vai citu paaugstinatas jutibas reakciju, kas saistita ar acetilsalicilskabes vai cita nesteroida
pretiekaisuma Iidzekla (NPL) lietoSanu; kunga-zarnu trakta asino$anu vai perforaciju anamnéze,
kas saistita ar NPL terapiju; aktivu peptisku ¢alu/hemoragiju vai minétajiem traucgumiem
anamnéze (divas vai vairakas pieraditas Ciilas vai asinoSanas epizodes); asinsreces trauc€jumiem
un asinoSanu veicinosu slimibu; smagu sirds mazsp&ju; smagu aknu un/vai nieru mazspgju. Zales
nedrikst lietot griitniecibas tresa trimestra laika. Jaizvairas no acetilsalicilskabes, citu NPL, t. sk.
ciklooksigenazes-2 selektivo inhibitoru vienlaicigas lietosanas. Sis zales satur karmoizinu.
Attiecigi bridinajumi atspoguloti zalu apraksta.

Secinajumi
Pamatojoties uz eksperta par klinisko dokumentaciju un zinatnisko publikaciju datiem, var

secinat, ka nepastav potencials risks sabiedribas veselibai, ja zales tiek lietotas atbilstosi
sniegtajam rekomendacijam.

IV.6 Riska parvaldibas plans (RPP) un farmakovigilances sistemas apraksts (FVSA)
Aktivajai vielai ir vairak ka 40 gadu ilga pécregistracijas lietoSanas pieredze. Tas droSuma
profilu var wuzskatit par labi zinamu, un nav identificéti jauni produktam specifiski
farmakovigilances aspekti, kuri nebtitu atspoguloti apstiprinataja zalu apraksta. Papildus riska
mazinasanas pasakumi nav nepiecieSami.

Iesniegts Farmakovigilances sisteémas detalizéts apraksts. Registracijas apliecibas ipaSnieks
apgalvo, ka funkciongjoSais dienests ar atbildigo kvalificéto specialistu nodroSina zinojumu
iesniegSanu par blakusparadibu raSanos gan EEK valstis, gan arpus EEK.

V.7 Konsultacijas ar pacientu grupam

Konsultacijas ar pacientu grupam par lietoSanas instrukcijas saprotamibu, kas nodroSina, ka
lietoSanas instrukcija ir skaidri salasama, preciza un e&rti lietojama, ir formulétas Latvijas
Republikas Ministru kabineta noteikumos Nr.57 “Noteikumi par zalu markésanas kartibu un zaju
lietosanai izvirzamajam prastbam” 7.8 punkta un 38. punkta prasibam ir veikts.

LietoSanas instrukcija ir novertéta konsultacijas ar pacientu grupam atbilstosi Direktivas
2001/83EK 59(3) un 61(1) pantu prasibam. LietoSanas instrukcijas testa veikSanai lietota
latvieSu valoda. legtie rezultati paradija, ka lietoSanas instrukcija ieveroti saprotamibas kriteriji,
kas noteikti Guideline on the readability of the label and package leaflet of medicinal products
for human use, Revision 1, 12 January 2009.

VI. SECINAJUMI, IEGUVUMA/RISKA NOVERTEJUMS UN REKOMENDACIJAS
Iesniegta dokumentacija atbilst deklarétajam registracijas likumigajam pamatam (atbilst MK

noteikumu Nr.376 ,,Zalu registréSanas kartiba” 4. pielikuma Il.dalas Medicina plasi lietotas zales
prasibam).



Kvalitates, nekliniska un kliniska dokumentacija par zalem Ibuprofen Olainfarm 400 mg
apvalkotas tabletes pierada pienemamu drosuma un efektivitates Itmeni, ka ar1 atbilst spéka
esosam Latvijas un ES likumdosanas prasibam. LietoSanas pieredze apliecina zalu Ibuprofen
Olainfarm 400 mg apvalkotas tabletes aktivas vielas klinisko droSumu un efektivitati registréto
indikaciju gadijuma.

Produkta informacija un mark&ums atbilst pienemtajam standartformam (QRD) un misdienu
medicinas zinatnes datiem, kas 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 markeSanas karttbu un zalu lietoSanas instrukcijai izvirzamajam
prasibam”.

Pamatojoties uz pieejamo datu parskatu, ieguvuma/riska attiecibas izvérte§jums A/S
»Olainfarm”, Latvija, zalem Ibuprofen Olainfarm 400 mg apvalkotas tabletes ir atzits ka
pozitivs, zales ir registrétas Latvija ar nosacijumiem, ka:
e tiks veikta pirmo tris razosanas s€riju razo$anas procesa validacija un validacijas dati tiks
iesniegti Agentiira ar atbilstoSu izmainu procediiru, tad kad tie biis pieejami
o tiks iesniegts periodiski atjaunojamais droSuma zinojums 90 dienu laika péc nakosa datu
slegSanas datuma (DLP) - 18.02.2017.

Zalu lbuprofen Olainfarm 400 mg apvalkotas tabletes parregistracija paredzéta 26.03.2019.



