SASKANOTS ZVA 29-02-2024
ZALU APRAKSTS

1.  ZALUNOSAUKUMS

Brufen 600 mg putojosas granulas

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS
Viena pacina satur 600 mg ibuproféna (ibuprofenum).
Paligvielas ar zinamu iedarbibu:

Natrijs: 197 mg pacina
Saharoze: 3333 mg pacina

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALU FORMA

Putojosas granulas.
Brufen putojosas granulas ir baltas granulas ar apelsinu aromatu.

4. KLINISKA INFORMACIJA
4.1. Terapeitiskas indikacijas

Brufen putojosas granulas to pretsapju un pretiekaisuma iedarbibas dél ir indic&tas reimatoida artrita,
ankilozgjosa spondilita, osteoartrita un citu ne-reimatoidu (seronegativu) artropatiju arstésanai.

Ne-artikularu reimatisku stavoklu terapija Brufen putojosas granulas ir indicétas periartikularu stavok]u,
pieméram, stivums un sapes pleca (kapsulits), bursits, tendinits, tenosinovits un muguras lejasdalas sapju
arstésanai. Brufen putojosas granulas var lietot ari miksto audu bojajuma, pieméram, saiSu sastiepuma un
muskulu vai cipslu sastiepuma gadijuma.

Brufen putojosas granulas to pretsapju iedarbibas dél ir indicétas ari, lai atvieglotu vidg&ji stipras sapes,
piemé&ram, dismenorejas, zobu sapju un p&coperacijas sapju gadijuma, ka arT simptomatiskai galvassapju,
tai skaita, migrénas atviegloSanai.

4.2. Devas un lietoSanas veids

Devas
Nevélamas blakusparadibas var samazinat, lietojot mazako efektivo devu isakaja perioda, kads
nepieciesams simptomu kontrolei (skatit 4.4. apakSpunktu).

Pieaugusie
Ieteicama ibuproféna deva ir 1200-1800 mg diena, dalitas devas. Daziem pacientiem uzturo$a deva var biit
600-1200 mg diena. Kopgja dienas deva nedrikst parsniegt 2400 mg.

Pediatriskd populdcija
Brufen 600 mg putojosas granulas nav piemé&rotas lietoSanai bérniem un pusaudziem, kas jaunaki par 18
gadiem.
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Gados vecaki pacienti

Gados vecakiem pacientiem ir lielaks nevélamo blakusparadibu risks. Ja NPL (nesteroido pretiekaisuma
lidzeklu) lietosana tiek uzskatita par nepiecieSamu, jaizvelas mazaka efektiva deva, un ta jalieto 1sako
laika periodu. Pacients regulari janoveéro, vai NPL terapijas laika nerodas gastrointestinala asinoSana.

Nieru darbibas traucéjumi

Jaievero piesardziba, dozgjot ibuprofénu pacientiem ar nieru darbibas trauc€jumiem. Deva jaizverte
individuali. Jalieto mazaka iesp&jama deva un jauzrauga nieru funkcija (skatit 4.3., 4.4. un 5.2.
apakspunktu).

Aknu darbibas traucéjumi
Jaievero piesardziba, dozgjot pacientiem ar aknu darbibas traucgjumiem. Deva jaizverte individuali un
jalieto mazaka iesp&jama deva (skatit 4.3., 4.4. un 5.2. apaksSpunktu).

LietoSanas veids

Iekskigai lietosanai. Pacientiem ar jutigu kungi Brufen 600 mg putojosas granulas ir ieteicams lietot
€Sanas laika. Ja lietotas neilgi péc €Sanas, Brufen 600 mg putojosas granulas iedarbibas sakums var
aizkaveties. Velams lietot €Sanas laika vai pec €Sanas.

Brufen putojosas granulas jasajauc ar tideni un jalieto ka iekskiga suspensija, tiklidz beidzas putosana. Lai

_____

P&c atskaidiSanas suspensija ir balta, caurspidiga, bez piejaukumiem un ar apelsinu garsu.

Brufen putojoso granulu lictoSanas gadijuma var biit parejosa dedzinasanas sajita muté vai 11kIg.
Parliecinieties, ka granulas tiek izskidinatas pietickami liela tidens daudzuma.

4.3. Kontrindikacijas

- Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu vai jebkuru no 6.1. apakSpunkta uzskaititajam paligvielam.

- Ibuprofenu nedrikst lietot pacienti, kuriem jau ieprieks p&c ibuproféna, acetilsalicilskabes (aspirina)
vai citu NPL lietoSanas ir bijusi paaugstinatas jutibas reakcija (pieméram, astma, natrene,
angioedéma vai rinits).

- Ibuprofeéns ir kontrindic@ts arT pacientiem, kuriem anamnéze ir gastrointestinala asinoS$ana vai
kunga-zarnu trakta perforacija, kas saistita ar iepriek§€ju NPL terapiju. Ibuprofénu nedrikst lietot
pacienti, kuriem ir aktiva kunga vai divpadsmitpirkstu zarnas ¢ala vai recidivéjosa gastrointestinala
¢ila, vai gastrointestinala asinoSana anamnézg (divas vai vairakas pieraditas Ciilas veidoSanas vai
asinoSanas epizodes).

- Ibuprofénu nedrikst lietot pacienti, kuriem ir traucgjumi, kas pastiprina noslieci uz asinosanu.

- Ibuproféns ir kontrindicéts pacientiem ar smagu sirds mazsp&ju (NYHA 1V stadija), aknu mazsp&ju
vai nieru mazsp&ju (skatit 4.4. apak$punktu).

- Ibuproféns ir kontrindicéts griitniecibas ped&ja trimestra laika (skatit 4.6. apak$punktu).

4.4, Tpasi bridinajumi un piesardziba lieto§ana

Nevelamas blakusparadibas var mazinat, simptomu kontrolei lietojot mazako efektivo devu 1sako laika
periodu (skatit 4.2. apakSpunktu un gastrointestinalo un kardiovaskularo ietekmi talak).

Jaizvairas no vienlaicigas ibuproféna lietoSanas kopa ar citiem NPL, tai skaita selektiviem
ciklooksigenazes-2 inhibitoriem jo pastav paaugstinats Cllas vai asinosanas risks (skatit 4.5. apak$punktu).

Ilgstosa jebkura veida pretsapju zalu lietoSana galvassapju gadijuma var tas pastiprinat. Ja §ada situacija ir
radusies vai ir aizdomas par to, jakonsultgjas ar arstu un zalu lietosana japartrauc. Parmeérigas zalu
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lietoSanas izraisitu galvassapju diagnoze jaapsver pacietiem, kam ir biezas vai ikdienas galvassapes,
neskatoties uz regularu zalu pret galvassapem lietoSanu (vai tas del).

Vienlaicigas alkohola un NLP lietosanas gadijuma var pastiprinaties ar aktivo vielu saistitas nevélamas
blakusparadibas, Tpasi tas, kas skar kunga-zarnu traktu vai centralo nervu sistému.

Pretsapju lidzeklu lietoSana ieraduma del, pasi vairaku sapes remdgjoso aktivo vielu kombinacija var
izraisit neatgriezenisku nieru bojajumu ar nieru mazspgjas risku. So risku var palielinat sals zudums vai
dehidratacija.

Gados vecaki pacienti
Gados vecakiem pacientiem ir lielaks nevélamo blakusparadibu risks, arstgjoties ar NPL, 1pasi
gastrointestinala asino$ana un perforacija, kas var bt letala (skatit 4.2. apakSpunktu).

Gastrointestinala asinoSana, ¢iilas veidoSanas un perforacija

Par gastrointestinalu asinosanu, ¢tlas veidoSanos un perforaciju, kas var biit letala, ir zinots saistiba ar
visiem NPL jebkura terapijas laika ar vai bez bridino$iem simptomiem vai iepriek$gjiem nopietniem
gastrointestinaliem notikumiem anamnézg.

Gastrointestinalas asinosSanas, ¢lilu vai perforacijas risks ir lielaks, palielinot NPL devu pacientiem,
kuriem anamn@zg ir ¢iila, it Tpasi, ja tas komplikacija bijusi asinosana vai perforacija (skatit 4.3.
apakspunktu), un gados vecakiem pacientiem. Sadiem pacientiem terapija jasak ar mazako iespgjamo
devu. Sadiem pacientiem, ka ari pacientiem, kuriem vienlaikus jalieto acetilsalicilskabe (aspirins) maza
deva vai citas zales, kas var palielinat gastrointestinalo trauc&umu risku, jaapsver kombinéta terapija ar
aizsargajoSiem lidzekliem (piem&ram, mizoprostolu vai protonu siikna inhibitoriem) (skatit talak un 4.5.
apak$punktu).

Pacientiem ar gastrointestinalu slimibu anamnézg, Tpasi gados vecakiem jazino par jebkuriem neparastiem
abdominaliem simptomiem (ipasi gastrointestinalu asinoSanu), it ipasi arstéSanas sakuma.

Piesardziba jaievero pacientiem, kuri vienlaikus lieto zales, kas var palielinat Ciilas veidoSanas vai
asinoSanas risku, pieméram, peroral0os kortikosteroidus, antikoagulantus, piem&ram, varfarinu; selektivos
serotonina atpakalsaistiSanas inhibitorus vai antitrombotiskus Iidzeklus, piem&ram, acetilsalicilskabi
(aspirinu) (skatit 4.5. apaks$punktu).

Arst&Sana ar ibuprofénu japartrauc, ja pacientiem sakas gastrointestinala asino$ana vai rodas &iila.

NPL piesardzigi jalieto pacientiem, kuriem anamnézg ir ¢tilainais kolits vai Krona slimiba, jo §is slimibas
var paasinaties (skatit 4.8. apak$punktu).

ElpoSanas sistémas traucéjumi un paaugstinatas jutibas reakcijas

Jaievero piesardziba, ibuprofénu noziméjot pacientiem, kuriem ir vai anamnézg ir bijusi bronhiala astma,
hronisks rinits vai alergiska slimiba, jo ir zinots, ka §adiem pacientiem NPL pastiprina bronhu spazmas,
natreni vai angioedému.

Sirds, nieru un aknu darbibas traucéjumi

NPL lietoSana var izraisit no devas atkarigu prostaglandinu veido$anas samazinasanos un pastiprinat nieru
mazspéju. lerasta lidzigu pretsapju lidzeklu vienlaikus lieto§ana vél vairak palielina risku. Sadu reakciju
vislielakais risks ir pacientiem, kuriem ir nieru darbibas trauc€jumi, kardiovaskulari trauc&umi, aknu
disfunkcija, tiem, kuri lieto diurétiskus lidzeklus, un gados vecakiem pacientiem. Siem pacientiem ir
jalieto zemaka efektiva deva péc iespéjas 1saku laika posmu un javeic nieru funkcijas monitorésanu, it
1pasi pacientiem, kas ir arstéti ilgstosi (skatit arT 4.3. apakSpunktu).
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Ibuprofénu jalieto piesardzigi pacientiem, kuriem anamng&zg ir sirds mazsp&ja vai hipertensija, jo saistiba
ar ibuproféna lietoSanu ir zinots par tiisku.

Kardiovaskulara un cerebrovaskulara ietekme

Atbilstosa uzraudziba un padomi nepiecieSami pacientiem, kuriem anamngzg ir hipertensija un/vai viegla
vai vidg€ji smaga sastréguma sirds mazspéja, jo saistiba ar NPL terapiju zinots par $kidruma aizturi un
tasku.

Klmiskajos petijumos iegiitie rezultati liecina, ka ibuproféna lietoSana, jo Tpasi lielas devas

(2400 mg/diena), var tikt saistita ar arterialu trombotisku trauc&jumu rasanas nelielu paaugstinatu risku
(pieméram, miokarda infarktu vai insultu). Kopuma epidemiologiskie p&tijumi neliecina, ka ibuproféns
mazas devas (piem., < 1200 mg/diena) biitu saistams ar arterialu trombotisku trauc€jumu rasanas
paaugstinatu risku.

Pacientiem ar nekontrolétu hipertensiju, sastréguma sirds mazsp&ju (NYHA II-III), zinamu sirds i§€misko
slimibu, periféro artériju slimibu un/vai cerebrovaskularu slimibu var lietot ibuprofénu tikai pec ripigas
izveértésanas, un ir jaizvairas lietot liclas devas (2400 mg/diena).

Riipiga izvert€Sana ir javeic ar1 pirms ilgstosas arstéSanas pacientiem ar kardiovaskularu traucg&jumu riska
faktoriem (piem., hipertensiju, hiperlipidémiju, cukura diab&tu, smeke&sanu), it ipasi, ja ir nepiecieSamas
lielas ibuproféna devas (2400 mg/diena).

Ir zinots par Kounis sindroma gadijumiem pacientiem, kuri arstéti ar Brufen. Kounis sindroms ir definéts
ka kardiovaskulari simptomi sekundari alergiskai vai paaugstinatas jutibas reakcijai, kas saistiti ar
koronaro artériju saSaurinasanos un var izraisit miokarda infarktu.

Ietekme uz nierem

Jaievero piesardziba, uzsakot ibuproféna terapiju pacientiem, kuriem ir izteikta dehidratacija.

Bérniem, pusaudziem un gados vecakiem pacientiem ar dehidrataciju pastav nieru bojajuma risks.

Tapat ka arstgjot ar citiem NPL, arT ilgstosas ibuprofena lietoSanas gadijuma radusies papillara nekroze un
citas patologiskas parmainas nierés. Toksiska iedarbiba uz nierém nové&rota ari pacientiem, kuriem nieru
prostaglandiniem ir kompensg&josa nozime normalas nieru apasino$anas uzturésana. Siem pacientiem NPL
lietoSana var izraisit no devas atkarigu prostaglandinu veidoSanas samazinasanos un sekundari — nieru
asins pliismas samazinaanos, kas var provocét acimredzamu nieru dekompensaciju. Sis risks ir
vislielakais pacientiem ar nieru darbibas traucgjumiem, sirds mazsp&ju, aknu darbibas traucgjumiem;
pacientiem, kuri lieto diurétiskus Iidzeklus un AKE inhibitorus un gados vecakiem cilvékiem. NPL
lietoSanas partrauksanai parasti seko atvese]o$anas Iidz [imenim pirms terapijas uzsaksanas.

SSV un jauktas saistaudu slimibas
Pacientiem ar sistemisko sarkano vilkedi (SSV) un jauktiem saistaudu trauc€jumiem var bt paaugstinats
aseptiska meningita risks (skatit turpmak un 4.8. apakS$punktu).

Smagas nevelamas adas blakusparadibas (SCARs)

Saistiba ar ibuproféna lietosanu ir zinots par smagam neveélamam adas blakusparadibam (Severe cutaneous
adverse reactions - SCARSS), tostarp eksfoliativu dermatitu, daudzformu eritému, Stivensa-Dzonsona
sindromu (SJS), toksisku epidermas nekrolizi (TEN), zalu izraisitu reakciju ar eozinofiliju un
sistemiskiem simptomiem (DRESS sindroms) un akiitu generalizétu eksantematozu pustulozi (AGEP), kas
var bt dzivibai bistama vai letala (skatit 4.8. apakSpunktu). Lielaka dala $o reakciju radas pirmaja ménesi.
Ja rodas pazimes un simptomi, kas liecina par §$adam reakcijam, ibuproféna lietosana nekavgjoties
japartrauc un jaapsver alternativa arsté$ana (ja nepiecieSams).

Iznémuma gadijumos smagu adas un miksto audu infekciju komplikaciju c€lonis var biit véjbakas vai
jostas roze. Sobrid nevar izslégt iespgjamibu, ka NPL var veicinat $o infekciju gaitas pasliktina$anos.
Tapéc vejbaku un jostas rozes gadijuma ieteicams izvairities no ibuproféna lietosanas.

4
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Hematologiska ietekme
Ibuprofens, tapat ka citi NPL var nomakt trombocTtu agregaciju un ir pieradits, ka veseliem cilvékiem tas
var radit asinsteces laika pagarinasanos.

Aseptisks meningits

Pacientiem, kuri sanem ibuproféna terapiju, retos gadijumos novérots aseptisks meningits.

Lai arT visticamak tas vargtu rasties pacientiem ar sistémisko sarkano vilkédi un attiecigam saistaudu
slimibam, par to ir zinots pacientiem, kuriem nav hroniskas pamatslimibas.

Auglibas traucejumi sievietem

Ibuproféna lietoSana var izraisit auglibas trauc&jumus, un sievietém nav ieteicams méginat ienemt bérnu.
Sievietem, kuram ir grutibas palikt stavokli vai kuram tiek veikta auglibas izmekleSana, jaapsver
ibuproféna lietoSanas partraukSana.

Pamata esosu infekciju simptomu maskésana

Brufen var maskét infekcijas simptomus, kas var aizkavét atbilstosas arstéSanas uzsakS$anu un tapec var
pasliktinat infekcijas iznakumu. Tas ir noverots saistiba ar bakterialu sadzive ieglitu pneimoniju un
bakterialam véjbaku komplikacijam. Kad Brufen lieto ar infekciju saistita drudza vai sapju mazinasanai,
ieteicams uzraudzit infekcijas stavokli. Arpus stacionara pacientam javeérsas pie arsta, ja simptomi nepariet
vai pasliktinas.

Informacija par paligvielam

Katra Brufen putojoso granulu pacina satur 3333 mg saharozi katra deva. Tas jaievéro pacientiem ar
cukura diabétu. Sis zales nevajadz&tu lietot pacientiem ar retu iedzimtu fruktozes nepanesibu, glikozes-
galaktozes malabsorbciju vai saharazes-izomaltazes nepietiekamibu.

Sis zales satur 197 mg natrija pacing, kas ir lidzvértigi 9,9% no PVO ieteiktas maksimalas 2 g natrija
devas pieaugusajiem. So zalu maksimala dienas deva ir lidzvértiga 39,6 % no PVO ieteiktas maksimalas
natrija devas. Uzskata, ka Brufen ir ar “lielu” natrija daudzumu. Tas Tpasi jaievéro pacientiem ar zema
satura natrija dietu.

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

Japievers uzmaniba pacientiem, kuri tiek arstéti ar jebkuru no sekojosajam zalém, jo daziem pacientiem ir
zinots par mijiedarbibu.

Antihipertensivie Iidzekli, beta NPL var samazinat antihipertensivo lidzeklu, pieméram, AKE
blokatori un diurétiskie lidzekli inhibitoru, béta blokatoru, angiotenzina II antagonistu un
diurgtisko lidzeklu iedarbibu.

Diurétiskie Iidzekli var palielinat NPL izraistto nefrotoksicitates

risku.

Sirds glikozidi NPL var pastiprinat sirds mazsp&ju, samazinat GFA un
palielinat sirds glikozidu Iimeni plazma.

Holestiramins Vienlaikus holestiramina un ibuproféna lieto$ana var samazinat

ibuproféna uzsiuksanos kunga-zarnu trakta. Tomer, kliniska
nozime nav zinama.

Litijs Samazinata litija eliminacija.

Probenecids Zales, kas satur probenecidu, var aizkavét NPL izvadiSanu.
Metotreksats NPL var kaveét metotreksata tubularo sekréciju un samazinat
metotreksata klirensu.

Ciklosporins Paaugstinats nefrotoksicitates risks.
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Mifepristons

NPL antiprostaglandmu Tpasibu dgl teor€tiski var samazinaties
So zalu efektivitate. lerobezoti pieradijumi liecina, ka NPL
lidzeklu lietoSanai viena diena ar prostaglandinu nav nevélamas
ietekmes uz mifepristona iedarbibu vai prostaglandinu
iedarbibu uz dzemdes kakla nobrieSanu vai dzemdes
kontraktilitati, un ta nesamazina mediciniskas griitniecibas
partrauksanas klinisko efektivitati.

Citi pretsapju lidzekli un selektivie
ciklooksigenazes-2 inhibitori

Jaizvairas vienlaikus lietot divus vai vairakus NPL Iidzeklus, tai
skaita, COX-2 inhibitorus, jo tas var palielinat nevélamo
blakusparadibu risku (skatit 4.4. apak$punktu).

Acetilsalicilskabe (aspirins)

Nav ieteicams vienlaikus lietot ibuprofénu un acetilsalicilskabi,
jo pastav smagaku nevélamo blakusparadibu risks.

Eksperimentalie dati liecina, ka, vienlaikus lietojot
acetilsalicilskabi un ibuprofenu, var tikt konkurgjosi inhib&ta
mazu acetilsalicilskabes devu iedarbiba uz trombocitu
agregaciju. Lai gan ir neskaidribas par So datu ekstrapolaciju
kliskaja situacija, nevar izslegt iesp&ju, ka ibuproféna regulara
un ilgstosa lietoSana var samazinat mazu acetilsalicilskabes
devu kardioprotektivo iedarbibu. Netiek uzskatits, ka
neregularai ibuproféna lietoSanai biitu kltniski nozimiga
ietekme (skatit 5.1. apakSpunktu).

Kortikosteroidi

NPL lietosanas gadijuma ir paaugstinats gastrointestinalu ¢tlu
veidoSanas un asinoSanas risks (skatit 4.4. apakSpunktu).

Antikoagulanti

NPL var pastiprinat antikoagulantu, pieméram, varfarina,
iedarbibu (skatit 4.4. apakSpunktu).

Fenitoins

Vienlaikus ibuproféna un fenitoina lietoSana var paaugstinat
fenitoTna limeni seruma.

Hinolona grupas antibiotikas

Dzivnieku dati liecina, ka NPL var paaugstinat ar hinolonu
grupas antibiotikam saistito krampju risku. Pacientiem, kuri
lieto NPL un hinolona grupas antibiotikas, var bt palielinats
krampju rasanas risks.

Sulfonilurinvielas atvasinajumi

NPL lietosana var ietekmét sulfonilurinvielas atvasinajumu
iedarbibu. Retos gadijumos ir bijusi zinojumi par hipoglikemiju
pacientiem, kuri lieto sulfonilurinvielas atvasinajumus saturosas
zales un ibuprofénu.

Antitrombotiski l1dzekli un
selektivie serotonina
atpakalsaistisanas inhibitori (SSAI)

Lietojot NPL ir paaugstinats gastrointestinalas asinosanas risks
(skatit 4.4. apak$punktu).

Takrolims

Ja NPL lieto kopa ar takrolimu, iesp&jams paaugstinats
nefrotoksicitates risks.

Zidovudins

Ir palielinats hematologiskas toksicitates risks, ja NPL lieto
kopa ar zidovudinu. Ir pieradijumi par paaugstinatu hemartrozes
un hematomas risku CIV (cilvéku imiindeficita viruss) (+)
hemofilijas pacientiem, kuri vienlaicigi sanem zidovudina un
ibuproféna terapiju.

Aminoglikozidi

NPL var samazinat aminoglikozidu izvadiSanu.

Augu ekstrakti

Ginkgo biloba var pastiprinat NPL izraisitu asinos$anas risku.

CYP2C9 inhibitori

Vienlaiciga ibuprofena un CYP2C9 inhibitoru lietoSana var
pastiprinat ibuproféna (CYP2C9 substrats) iedarbibu. Pétijjuma
ar vorikonazolu un flukonazolu (CYP2C9 inhibitori) tika
uzradita palielinata S(+) ibuproféna iedarbiba par aptuveni 80-
100%. Vienlaikus lietojot spécigus CYP2C9 inhibitorus, 1pasi,
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kad lielas ibuprofena devas tiek lietotas ar vorikonazolu vai
flukonazolu, jaapsver ibuproféna devas samazinasana.

4.6. Fertilitate, grutnieciba un baroSana ar kriti

Fertilitate

Ibuproféna lietoSana var izraisit auglibas trauc&jumus, Un nav ieteicama sievietém, kuras plano
gritniecibu. Sievieteém, kuram ir griitibas palikt stavokli vai kuram tiek veikta auglibas izmeklesana,
jaapsver ibuproféna lietosanas partraukSana (skatit 4.4. apakSpunktu).

Griitnieciba

Prostaglandinu sintézes inhibicija var nevélami ietekmét griitniecibu un/vai embrija/augla attistibu.
Epidemiologisko p&tijumu dati liecina par palielinatu spontana aborta, sirds defektu un gastrosizes risku
p&c prostaglandinu sintézes inhibitora lietoSanas agrina griitniecibas posma. Absoliitais kardiovaskularo
defektu risks palielinas no mazak neka 1% Iidz aptuveni 1,5%. Uzskata, ka Sis risks palielinas, picaugot
devai un terapijas ilgumam. Pieradits, ka dzivniekiem prostaglandinu sintézes inhibitora ievadisana
pastiprina apauglotas ol$tinas bojaeju pirms un p&c implantacijas un embrija-augla letalitati. Turklat
dzivniekiem, kuriem organogenézes laika ievaditi prostaglandinu sintézes inhibitori, zinots par biezaku
dazadu anomaliju, arT kardiovaskularu defektu, rasanos. Sakot no 20. griitniecibas nedélas, Brufen
putojoso granulu lieto$ana var izraisit oligohidramniju, ko izraisa augla nieru darbibas traucgjumi. Tas var
rasties neilgi pec arst€Sanas uzsakSanas un parasti ir atgriezenisks p&c arstéSanas partrauksanas. Turklat ir
sanemti zinojumi par ductus arteriosus sasaurinasanos pec arsté$anas otraja trimestri, no kuriem lielaka
dala izzuda péc arstéSanas partrauksSanas. Tade| Brufen putojosas granulas nedrikst lietot pirmaja un otraja
griitniecibas trimestri, ja vien tas nav absoliiti nepiecieSams. Ja Brufen putojosas granulas lieto sieviete,
kura plano griitniecibu, vai arf ir pirmaja un otraja griitniecibas trimestri, devai jabit p&c iesp&jas mazai,
bet terapijas ilgumam — p&c iesp&jas Tsam. P&c Brufen putojoso granulu iedarbibas vairakas dienas, sakot
no 20. griitniecibas ned€las, jaapsver oligohidramnija un ductus arteriosus sasaurinasanas pirmsdzemdibu
uzraudziba. Ja konstatg oligohidramniju vai ductus arteriosus saSaurinasanos, Brufen putojoso granulu
lietoSana ir japartrauc.

Tresaja griitniecibas trimestr visi prostaglandinu sint&zes inhibitori auglim var radit:

- kardiopulmonalu toksicitati (priekslaicigu ductus arteriosus sasaurinasanos/slégsanos un plausu
hipertensiju);

- nieru disfunkciju, kas var progresét 11dz nieru mazspgjai ar oligohidramniju (skatit ieprieks).

Matei un jaundzimus$ajam griitniecibas beigas prostaglandinu sintézes inhibitori var radit:

- iesp&jamu asinsteces laika pagarinasanos; anti-agregacijas iedarbiba var rasties pat lietojot loti
mazas devas;

- dzemdes kontrakciju nomakumu, kas izraisa aizkavétas vai ilgstoSas dzemdibas.

Nemot veéra iepriek§ mingto, ibuproféna lietoSana griitniecibas pedeja trimestra laika ir kontrindicgta.
Barosana ar kriiti

Nelielais skaits Iidz $im pieejamo pétijumu norada, ka NPL mates piena izdalas loti mazas koncentracijas.
Ja iesp€jams, kriits baroS$anas laika jaizvairas no NPL lietoSanas.

4.7. Ietekme uz speju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus
P&c NPL lietosanas ir iesp&jamas tadas nevélamas blakusparadibas ka reibonis, miegainiba, nogurums un
redzes traucgumi. Ja ta notiek, pacienti nedrikst vadit transportlidzeklus vai apkalpot mehanismus. So

ietekmi pastiprina vienlaiciga alkohola lieto$ana.

4.8. Nevelamas blakusparadibas
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Gastrointestinali trauc&jumi

Visbiezak novérotas blakusparadibas ir saistitas ar kunga-zarnu traktu. Var attistities peptiska ¢iila,
perforacija vai gastrointestinala asino$ana, dazkart letala, Tpasi gados vecakiem cilveékiem (skattt

4.4. apakspunktu). P&c ibuproféna lietoSanas ir zinojumi par sliktu daSu, vems$anu, caureju, meteorismu,
aizciet€jumiem, dispepsiju, sapém veédera, melénu, vemsanu ar asinim, ¢iillainu stomatitu, gastrointestinalu
asinoSanu un kolita vai Krona slimibas paasinajumu (skatit 4.4. apakSpunktu). Retak noverots gastrits,
divpadsmitpirkstu zarnas ¢iila, kunga ¢tila un gastrointestinala perforacija.

Imiinas sist€émas traucgjumi

P&c NPL terapijas liectosanas ir zinots par paaugstinatas jutibas reakcijam. Tas var bit: a) nespecifiskas
alergiskas reakcijas un anafilakse; b) elpcelu reaktivitate, tostarp astma, astmas paasinajums, bronhu
spazmas vai aizdusa vai (c¢) dazada veida adas reakcijas, tostarp dazada veida izsitumi, nieze, natrene,
purpura, angioedéma un, loti reti — eksfoliativas un bulozas dermatozes (tai skaita Stivensa-Dzonsona
sindroms, toksiska epidermas nekrolize un erythema multiforme).

Sadas blakusparadibas, iesp&jami saistitas ar ibuproféna lieto§anu, noraditas péc MedDRA biezuma
iedalfjuma un organu sisteému klasifikacijas. Sastopamibas biezums klasificéts atbilstosi sekojosam
iedalfjumam: loti biezi (>1/10), biezi (>1/100 Iidz <1/10), retak (>=1/1000 lidz <1/100), reti (>1/10000 lidz
<1/1000), loti reti (<1/10000) un nav zinams (nevar noteikt p&c pieejamiem datiem).

Organu sistemas grupa Sastopamibas Blakusparadiba
bieZums
Infekcijas un infestacijas Retak Rinits
Reti Aseptisks meningits (skatit 4.4.
apakspunktu)
Asins un limfatiskas sistémas Retak Leikopeénija, trombocitopénija,
traucéjumi neitropénija, agranulocitoze, aplastiska
anémija un hemolitiska anémija
Imiinas sistémas traucéjumi Retak Paaugstinata jutiba
Reti Anafilaktiska reakcija
Psihiskie traucéjumi Retak Bezmiegs, trauksme
Reti Depresija, apjukums
Nervu sistéemas traucéjumi Biezi Galvassapes, reibonis
Retak Parestézija, miegainiba
Reti Redzes nerva iekaisums
Acu bojajumi Retak Redzes traucgjumi
Reti Toksiska redzes nerva neiropatija
Ausu un labirinta bojajumi Retak Dzirdes traucgjumi, troksnis ausfs,
vertigo
Sirds funkcijas traucejumi Loti reti Sirds mazspgja, miokarda infarkts
(skatit arT 4.4. apakSpunktu)
Nav zinams Kounis sindroms
Asinsvadu sistémas traucéjumi | Loti reti Hipertensija
Elposanas sistemas traucejumi, | Retak Astma, bronhu spazmas, aizdusa
krasu kurvja un videnes
slimibas
Kunga-zarnu trakta traucéjumi | Biezi Dispepsija, caureja, slikta dasa,
vemsSana, sapes vedera, meteorisms,
aizciet€jums, mel€na, hematemeéze,
gastrointestinala asino$ana
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Retak Gastrits, divpadsmitpirkstu zarnas Ciila,
kunga cila, ¢ilas mute,
gastrointestinala perforacija

Loti reti Pankreatits

Nav zinam$ Kolita un Krona slimibas paasinajums

Aknu un/vai Zults izvades Retak Hepatits, dzelte, patologiska aknu
sistémas traucéjumi funkcija

Reti Aknu bojajums

Loti reti Aknu mazsp&ja

Adas un zemadas audu Biezi Izsitumi
bojajumi Retak Natrene, nieze, purpura, angioedéma,
fotosensitivitates reakcija

Loti reti Smagas nevélamas adas
blakusparadibas (SCARSs) (tostarp
daudzformu eritéma, eksfoliativs
dermatits, Stivensa-DZonsona sindroms
un toksiska epidermas nekrolize)

Nav zinams Zalu izraistta reakcija ar eozinofiliju un
sistémiskiem simptomiem (DRESS
sindroms), akiita generalizéta
eksantematoza pustuloze (AGEP)

Nieru un urinizvades sistémas Retak Dazada veida nefrotoksicitate, piem.,

traucéjumi tubulointersticials nefrts, nefrotiskais
sindroms un nieru mazspégja

Visparéji traucéjumi un Biezi Nogurums

reakcijas ievadiSanas vieta Reti Tiska

Klmiskajos petijumos iegiitie rezultati liecina, ka ibuproféna lietoSana, jo 1pasi lielas devas

(2400 mg/diena), var tikt saistita ar arterialu trombotisku trauc&jumu rasanas nelielu paaugstinatu risku

(piemé&ram, miokarda infarktu vai insultu) (skatit 4.4. apakSpunktu).

Ibuprofeéns, atgriezeniski inhib&jot trombocttu agregaciju, var izraisit asinsteces laika pagarinasanos.

Infekcijas un infestacijas

Vairuma gadijumu, kad tika zinots par aseptisku meningitu, pacientam bija kaut kada veida autoimtina

pamatslimiba (Tpasi sisteémiska sarkana vilkéde un lidzigas saistaudu slimibas).
Ir aprakstita ar adas infekciju saistitu iekaisumu saasinasanas, kas sakrit ar NPL izmantoSanu.
Ja infekcijas pazimes paradas vai pastiprinas ibuproféna lietosanas laika, pacientam ir ieteicams

nekavgjoties doties pie arsta.

Adas un zemadas audu bojajumi

Arkartgjos gadijumos varicellas infekcijas laika var rasties smagas adas infekcijas un miksto audu

komplikacijas (skatit arT ”Infekcijas un infestacijas”).

Saistiba ar NPL terapiju zinots par tiisku, hipertensiju un sirds mazsp&ju, ka ar1 par ¢iilaina kolita un

Krona slimibas paasinajumu.

Lietojot Brufen putojosas granulas, var bt parejosa dedzinasanas sajiita muté vai rikle.

Zinosana par iespéjamam nevelamam blakusparadibam
Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu

ieguvuma/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek ltigti zinot par
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jebkadam iesp&jamam nevélamam blakusparadibam Zalu valsts agentirai, Jersikas iela 15, Riga, LV
1003. Timekla vietne: www.zva.gov.lv.

4,9. Pardozésana

Toksicitate

Kopuma pediatriska populacija vai pieaugusajiem devas, kas mazakas par 100 mg/kg, toksicitates
simptomi un pazimes nav novérotas. Tac¢u dazos gadijumos var biit nepiecieSama atbalstosa terapija.
Pediatriska populacija, lietojot 400 mg/kg devas un lielakas, ir noverota toksicitates pazimju un simptomu
paradisanas.

Simptomi
Vairumam pacientu, kuri bija lietojusi ievérojamas ibuproféna devas, simptomi attistas 4-6 stundu laika.

Visbiezak zinotie pardoz&sanas simptomi ir slikta diiSa, vemsana, sapes védera, letargija un miegainiba.
Centralas nervu sist€émas iedarbiba ir galvassapes, troksnis ausTs, reibonis, krampji un samanas zudums.
Retak zinots par tadiem CNS un elposanas sistémas trauc€jumiem ka nistagms, metabola acidoze,
hipotermija, nieru darbibas traucgjumi, gastrointestinala asinosana, koma, apnoja, caureja un depresija. Ir
zinots par dezorientaciju, uzbudinajumu, giboni un kardiovaskularu toksicitati, tai skaita hipotensiju,
bradikardiju un tahikardiju. Ievérojamas pardozesanas gadijuma iesp&jama nieru mazspg€ja un aknu
bojajums. Smaga pardoz&Sana parasti ir labi panesama, ja netiek lietotas citas zales.

Arstesana

Ja nepiecieSams, pacienti tiek arstéti simptomatiski. Vienu stundu péc potenciali toksiska daudzuma
lietoSanas jaapsver aktivétas ogles lietosana. Alternativi, pieaugusajiem vienu stundu p&c potenciali
dzivibai bistamas pardozéSanas jaapsver kunga skaloSana.

Janodrosina laba diuréze.

Ripigi janovero nieru un aknu funkcija.

P&c potenciali toksiska daudzuma lietoSanas pacienti janovéro vismaz Cetras stundas.

Biezi vai ilgstosi krampji jaarst€ ar intravenozu diazepamu. Pacienta kliniskajam stavoklim var bt
nepieciesami citi arsteSanas pasakumi.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: nesteroidi pretiekaisuma un pretreimatisma Iidzekli, propionskabes
atvasinajumi.
ATK kods: MO1AEO1.

Ibuproféns pieder pie nesteroido pretiekaisuma lidzeklu (NPL) grupas. Tas satur propionskabes
atvasinajumu p-izobutilhidrotropo skabi ar genérisko nosaukumu “ibuproféns”. Ibuprofénam ir
pretiekaisuma, pretsapju un pretdrudza iedarbiba. Pretiekaisuma iedarbiba ir salidzinama ar
acetilsalicilskabes (aspirina) un indometacina iedarbibu. Ibuproféna farmakologiska iedarbiba, domajams,
ir saistita ar ta sp&ju inhib&t prostaglandinu sintezi. Ibuprofens paildzina asinsteces laiku, atgriezeniski
inhib&jot trombocitu agregaciju.

Eksperimentalie dati liecina, ka, vienlaikus lietojot acetilsalicilskabi un ibuprofénu, var tikt konkurgjosi
inhib&ta mazu acetilsalicilskabes devu iedarbiba uz trombocitu agregaciju. Dazos farmakodinamiskos
pétijumos ir pieradits, ka, lietojot atseviskas ibuproféna 400 mg devas 8 h laika pirms vai 30 min laika péc
atras darbibas acetilsalicilskabes devas (81 mg) lietosanas, radas samazinata acetilsalicilskabes iedarbiba
uz tromboksana veidoSanos vai trombocitu agregaciju. Lai gan ir neskaidribas par So datu ekstrapolaciju
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kliniskaja situacija, nevar izslégt iesp&ju, ka ibuproféna regulara un ilgstosa lictoSana var samazinat mazu
acetilsalicilskabes devu kardioprotektivo iedarbibu. Netiek uzskatits, ka neregularai ibuproféna lietoSanai
bitu kliniski nozimiga ietekme (skatit 4.5. apakSpunktu).

Ibuproféns nomac prostaglandinu sintézi nierés. Pacientiem ar normalu nieru funkciju $ai ietekmei nav
Ipasas nozimes. Pacientiem ar hronisku nieru mazsp&ju, dekompensétu sirds vai aknu mazspéju, ka ar1

traucgjumu gadijuma, kad ir mainits plazmas tilpums, nomakta prostaglandinu sint€ze var izraistt aktitu
nieru mazspgju, Skidruma aizturi un sirds mazsp&ju (skatit 4.3. apakSpunktu).

5.2. Farmakokinétiskas ipasibas

UzsiikSanas

Ibuprofens strauji uzsiicas no gastrointestinala trakta ar 80-90% biopieejamibu. Maksimala koncentracija
seruma tiek sasniegta 1-2 stundas pec zalu lietoSanas. Lietojot kopa ar €dienu, maksimala koncentracija
seruma ir zemaka un ta tiek sasniegta daudz lénak neka lietojot tuksa diisa. Uzturs kopgjo biopieejamibu
ievérojami neietekme.

Izkliede
Ibuproféns plasi saistas ar plazmas olbaltumvielam (99%). Ibuprofénam ir mazs izkliedes tilpums, kas
picaugusajiem ir aptuveni 0,12-0,2 I/kg.

Biotransformacija

Ibuprofens tiek strauji metabolizéts aknas ar citohromu P450, vislabak ar CYP2C9 Iidz diviem neaktiviem
primarajiem metabolitiem, 2-hidroksiibuprofénu un 3-karboksiibuprofenu. P&c iekskigas zalu lietoSanas
nedaudz mazak ka 90% iekskigi lietotas ibuproféna devas var atrast urina ka oksidativos metabolitus un to
glikuronat-konjugatus. Loti neliela dala ibuproféna izdalas urina neizmainita veida.

Eliminacija
Ekskrécija nieres ir strauja un pilniga. Eliminacijas pusperiods ir aptuveni 2 stundas. Ibuproféna ekskrécija
ir praktiski pilniga 24 stundas péc pédgjas devas.

Ipasas pacientu grupas
Vecaka gadagajuma pacienti

Ja nepastav nieru darbibas trauc&jumi, starp jauniem un gados vecakiem pacientiem ir tikai mazas, kliniski
nenozimigas izmainas farmakokingtiskaja profila un ekskrécija urina.

Pediatriska populacija

Ibuproféna sisteémiska iedarbiba, izmantojot péc svara pielagotu terapeitisku dozésanu (5 mg/kg Iidz 10
mg/kg kermena svara), 1 gadu veciem un vecakiem bérniem, skiet, ir lidziga ka pieaugusajiem.
Bérniem vecuma no 3 ménesiem lidz 2,5 gadiem, $kiet, ir lielaks ibuproféna izkliedes tilpums (I/kg) un
klirenss (I/kg/h) neka >2,5Iidz 12 gadus veciem b&rniem.

Nieru darbibas trauc&jumi

Pacientiem ar viegliem nieru darbibas traucgjumiem ir zinots par palielinatu nesaistita (S)-ibuprofena
Iimeni, augstaku AUC vertibu (S)-ibuprofénam un palielinatu enantiome&ru AUC (S/R) attiecibu
salidzinajuma ar veseliem kontroles grupas pacientiem.

Beigu stadijas nieru slimibas pacientiem, kuriem tiek piem&rota dialize, vid€ja ibuproféna briva frakcija
bija aptuveni 3%, salidzinot ar 1% veseliem brivpratigajiem. Smagi nieru darbibas trauc&jumi var izraisit
ibuproféna metabolitu uzkraganos. Sis ietekmes nozimigums nav zinams. Metabolitus var izvadit ar
hemodializi (skatit 4.2., 4.3. un 4.4. apaksSpunktu).
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Aknu darbibas trauc&jumi
Ar alkoholismu saistita aknu slimiba ar viegliem lidz vidgji smagiem aknu darbibas traucgjumiem
neizraisija ieveérojamas farmakokingtisko parametru izmainas.

Cirozes pacientiem ar vidgjiem aknu darbibas traucgjumiem (punktu skaits péc Child Pugh 6-10), kuri tika
arsteti ar racémisko ibuprofenu, tika noverots videji 2 reizes ilgaks pusperiods un enantioméru AUC
attieciba (S/R) bija ieverojami zemaka ka veselajai kontroles grupai, noradot uz (R)-ibuproféna
metaboliskas parveides par aktivo (S)-enantioméru traucéjumiem (skatit 4.2., 4.3. un 4.4. apakSpunktu).
5.3. Prekliniskie dati par droSumu

Papildus tiem, kas jau nemti véra $aja zalu apraksta, nav citu droSuma veértéSanai svarigu preklinisko datu.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA
6.1. Paligvielu saraksts

Kroskarmelozes natrija sals

Abolskabe

Mikrokristaliska celuloze

Saharina natrija sals

Saharoze

Povidons

Apelsinu aromatizetajs

Natrija laurilsulfats

Natrija hidrogénkarbonats

Beztidens natrija karbonats

6.2. Nesaderiba

Nav piemérojama.

6.3. Uzglabasanas laiks

3 gadi

6.4. IpasSi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat temperatiira lidz 25°C. Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas un mitruma.
6.5. lepakojuma veids un saturs

Termiski noslégta pacina, kas sastav no papira/polietiléna/aluminija folijas un polietiléna laminata.
lepakojuma lielumi: 10, 20, 30, 40 vai 50 pacinas.
Visi iepakojuma lielumi tirgli var nebiit pieejami.

6.6. IpaSi noradijumi atkritumu likvidé$anai un citi noradijumi par rikoSanos

Nav 1pasu atkritumu likvide$anas prasibu.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS
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Viatris Healthcare Limited
Damastown Industrial Park, Mulhuddart, Dublin 15, DUBLIN,

Irija

8.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS

13-0172

9.  PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS
Registracijas datums: 2013. gada 15. augusts

P&dgjas parregistracijas datums: 2018. gada 27. aprilis

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

01/2024
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