SASKANOTS ZVA 12-03-2024
ZALU APRAKSTS

1. ZALU NOSAUKUMS

Brufedol 40 mg/ml suspensija iekskigai lietoSanai.

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS
1 ml suspensijas iekskigai lictoSanai satur 40 mg ibuproféna (ibuprofenum).

Paligvielas ar zinamu iedarbibu: 0,5 mg/ml maltita skidums, 5,32 mg/ml natrijs, 1 mg/ml natrija
benzoats un zemenu aromatizetajs (ar benzilspirtu)

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALU FORMA
Suspensija iekskigai lietosanai.

Balta vai gandriz balta viskoza suspensija.

4. KLINISKA INFORMACIJA

4.1. Terapeitiskas indikacijas

Brufedol lieto Tslaicigai simptomatiskai arstéSanai $ados gadijumos:

- vieglas vai vidgji stipras sapes, piemeéram, zobu sapes, galvassapes;

- drudzis.

Brufedol ir paredzéts lietosanai bérniem ar kermena masu no 10 kg (no 1 gada vecuma), pusaudziem
un pieaugusajiem.

4.2, Devas un lietoSanas veids
Devas

Nevélamas blakusparadibas var samazinat, lietojot mazako efektivo devu 1sakaja perioda, kads
nepiecieSams simptomu kontrolei (skatit 4.4. apakSpunktu).

Devas atbilstosi informacijai zemak eso$aja tabula. Bérniem un pusaudziem Brufedol lieto atkariba no
kermena masas, parasti ka vienreiz&ju devu 7 Iidz 10 mg/kg kermena masas, 1idz pat maksimalai
kopgjai dienas devai 30 mg/kg kermena masas.

Attiecigo dozgSanas intervalu izvelas atkariba no simptomatikas un maksimalas dienas devas. Tas
nedrikst biit mazaks par 6 stundam. Nedrikst parsniegt maksimalo ieteicamo devu.

Ja bérniem no viena gada vecuma vai pusaudziem §is zales ir nepiecieSams lietot ilgak neka 3 dienas
vai simptomi pasliktinas, jakonsultgjas ar arstu.

Ja pieaugusajiem drudza gadijuma §is zales ir nepiecieSams lietot ilgak neka 3 dienas vai ilgak neka 4
dienas sapju gadijuma, vai simptomi pasliktinas, jakonsultgjas ar arstu.
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Iepakojums satur arf §lirci iek8kigai Brufedol lieto3anai. Slirce ievadisanai muté ir gradéta pa 0,25 m
lidz 5 ml tilpuma.

5 ml suspensijas iekskigai lietoSanai atbilst 200 mg ibuprofena.

Pirms lietosanas pudele sp&cigi jasakrata.

Kermena masa Vienreizéja deva Kopg€ja dienas deva
(Vecums)
10 kg - 15 kg 100 mg ibuprofena 300 mg ibuprofena
(zidaini/bérni no 1 lidz
3 gadiem)

16 kg - 19 kg 150 mg ibuprofena 450 mg ibuprofena
(b&rni no 4 lidz 5 gadiem)
20 kg - 29 kg 200 mg ibuproféna 600 mg ibuprofena
(bérni no 6 lidz 9 gadiem)
30 kg - 39 kg 200 mg ibuproféna 800 mg ibuprofena
(b&rni no 10 lidz 11 gadiem)
>40 kg 200 - 400 mg ibuproféna 1200 mg ibuprofena
(pusaudzi no 12 gadu
vecuma un pieaugusie)

Ipasas populacijas

Gados vecakiem pacientiem

Ipasa devas pielagosana gados vecakiem cilvékiem nav nepiecieSama. Saistiba ar iespgjamo nevélamo
blakusparadibu profilu (skatit 4.4. apakspunktu), gados vecaki cilveki ir Tpasi uzmanigi jauzrauga.

Nieru darbibas traucéjumi

Pacientiem ar viegliem vai vid&ji smagiem nieru darbibas trauc€jumiem devas samazinasana nav
nepiecieSsama (informaciju par pacientiem ar smagu nieru mazsp&ju skatit 4.3. apakSpunkta).

Aknu darbibas traucéjumi (skatit 5.2. apakS$punktu)

Pacientiem ar viegliem vai vid&ji smagiem aknu darbibas traucgjumiem devas samazinasana nav
nepiecieSsama (informaciju par pacientiem ar smagu aknu funkciju trauc&jumiem skatit 4.3.
apakspunkta).

Pediatriskd populacija

Brufedol nav piem@rots lietosanai bérniem lidz 1 gada vecumam vai, kuriem kermena masa ir mazaka
par 10 kg.

Lieto$anas veids

Tikai 1slaicigai iekskigai lietosanai.

Pirms lieto$anas pudele sp&cigi jasakrata.

Suspensiju iek$kigai lietoSanai var lietot neatkarigi no &dienreizes. Cilvekiem ar jutigu kungi Brufedol
ir ieteicams lietot €Sanas laika.

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

Anamngz€ bronhu spazmas, astma, rinits, angioed€ma vai natrene, kas saistita ar acetilsalicilskabes
(ASS) vai citu nesteroido pretickaisuma Iidzeklu (NPL) lietosanu.
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Neskaidras izcelsmes asinsrades traucéjumi.

Aktiva vai anamnézg recidivgjosa peptiska ctila/asinosana (divas vai vairakas atseviskas, pieraditas
culas vai asinosanas epizodes).

Anamnézg asinosana no kunga-zarnu trakta vai perforacija, kas saistita ar iepriek$&ju NPL terapiju.
Cerebrovaskulara vai cita aktiva asinoSana.

Smaga aknu mazspé€ja, smaga nieru mazsp&ja vai smaga sirds mazsp&ja (NYHA IV Klase).

Smaga dehidratacija (ko izraisijusi vemsana, caureja vai nepietiekama skidruma lietosana).
Griitniece€m pedgjos tris gritniecibas menesos.

4.4, Ipasi bridinajumi un piesardziba lieto§ana

Nevélamas blakusparadibas var samazinat, sSimptomu kontrolei lietojot vismazako efektivo devu
visisako nepiecieSamo laika periodu (skattt gastrointestinalos un kardiovaskularos riskus zemak).

Gastrointestinalais drosums

Jaizvairas no vienlaicigas Brufedol un NPL, tai skaita selektivo ciklooksigenazes-2 inhibitoru,
lietosanas.

Gados vecaki cilveki

Lietojot NPL, gados vecakiem cilvékiem ir paaugstinats blakusparadibu biezums, it Tpasi
gastrointestinala asino$ana un perforacija, kas var bt letala (skatit 4.2. apakSpunktu).

Gastrointestinala asino$ana, ¢ulas un perforacija

Saistiba ar visiem NPL jebkura arst€Sanas bridi, ar vai bez bridino$iem simptomiem, vai anamneze
iepriek$€jam smagam gastrointestinalu traucgumu epizodem, ir zinots par gastrointestinalu asinoSanu,
¢ulam un perforaciju, kas var bt letala.

Kunga un zarnu trakta asinosanas, ¢tilas vai perforacijas risks ir lielaks, lietojot lielakas NPL devas
pacientiem ar ¢ilu anamn@zg, 1pasi, ja tas komplikacija bijusi asinosana vai perforacija (skatit

4.3. apakspunktu), ka arT gados vecakiem pacientiem. Sadiem pacientiem terapija jauzsak ar
vismazako iespgjamo devu. Sadiem pacientiem, ka arT pacientiem, kuriem vienlaikus nepiecie$ams
lietot mazas acetilsalicilskabes devas, vai citas zales, kas varétu palielinat gastrointestinalo trauc&jumu
risku, jaapsver kombinéta terapija ar aizsarglidzekliem (piem&ram, mizoprostolu vai protonu stikna
inhibitoriem) (skatit zemak un 4.5. apakSpunktu).

Pacientiem, kuriem anamnézg ir bijusi gastrointestinala toksicitate, Ipasi gados vecakiem cilvekiem,
jazino par jebkadiem neparastiem abdominaliem simptomiem (it Tpasi gastrointestinalu asino$anu), un,
Ipasi arsteéSanas sakuma. Piesardziba jaievero pacietiem, kuri vienlaikus lieto zales, kas var palielinat
¢ulas vai asinosanas risku, piem&ram, perorali glikokortikoidi, tadi antikoagulanti ka varfarins,
selektivie serotonina atpakalsaistisanas inhibitori vai tadi antiagreganti ka acetilsalicilskabe (skatit
4.5. apak$punktu).

Ja pacientiem, kuri lieto Brufedol sakas gastrointestinala asinoSana vai rodas ¢iilas, terapija japartrauc.

NPL jalieto piesardzigi pacientiem, kuriem anamnézg ir gastrointestinala slimiba (¢tlainais kolits,
Krona slimiba), jo Sie stavokli var pasliktinaties (skatit 4.8. apakSpunktu).
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Kardiovaskulara un cerebrovaskulara ietekme

Pirms terapijas uzsaksanas piesardziba (parrunas ar arstu vai farmaceitu) ir nepiecieSama pacientiem,
kuriem anamn@zg ir hipertensija un/vai sirds mazspgja, jo saistiba ar NPL lietoSanu ir zinots par
Skidruma aizturi, hipertensiju un tiisku.

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
(piemé&ram, miokarda infarktu vai insultu). Kopuma epidemiologiskie p&tijumi neliecina, ka
ibuproféns mazas devas (piem., < 1200 mg/diena) biitu saistams ar arterialu trombotisku traucgjumu
raSanas paaugstinatu risku.

Pacientiem ar nekontroletu hipertensiju, sastréguma sirds mazsp&ju (NYHA II-III), zinamu sirds
i8€misko slimibu, periféro artériju slimibu un/vai cerebrovaskularu slimibu var lietot ibuprofénu tikai
péc ripigas izvert€Sanas, un ir jaizvairas lietot lielas devas (2400 mg/diena).

Ripiga izverte$ana ir javeic ar1 pirms ilgstosas arst€Sanas pacientiem ar kardiovaskularu traucgjumu
riska faktoriem (piem., hipertensiju, hiperlipidémiju, cukura diab&tu, sm&kesanu), it Ipasi, ja ir
nepiecieSamas lielas ibuproféna devas (2400 mg/diena).

Ir zinots par Kounis sindroma gadijumiem pacientiem, kuri arstéti ar Brufedol. Kounis sindroms ir
definéts ka kardiovaskulari simptomi sekundari alergiskai vai paaugstinatas jutibas reakcijai, kas

saistiti ar koronaro art€riju sasaurina$anos un var izraisit miokarda infarktu.

Smagas nevélamas adas blakusparadibas (SCARSs)

Saistiba ar ibuprofena lietosanu ir zinots par smagam nevélamam adas blakusparadibam (severe
cutaneous adverse reactions - SCARsS), tostarp eksfoliativu dermatitu, daudzformu eritému, Stivensa-
Dzonsona sindromu (SJS), toksisku epidermas nekrolizi (TEN), zalu izraisTtu reakciju ar eozinofiliju
un sistémiskiem simptomiem (DRESS sindroms) un akiitu generalizétu eksantematozu pustulozi
(AGEP), kas var biit dzivibai bistama vai letala (skatit 4.8. apakSpunktu). Lielaka dala So reakciju
radas pirmaja ménesl. Ja rodas pazimes un simptomi, kas liecina par $adam reakcijam, ibuprofena
lietoSana nekavejoties japartrauc un jaapsver alternativa arsté$ana (ja nepiecieSams).

Izn@muma gadijumos vejbakas var biit par c€loni smagam adas un miksto audu infekciju
komplikacijam. Lidz Sim nevar izslégt iesp&jamibu, ka NPL var veicinat $o infekciju gaitas

pasliktinasanos. Tapéc véjbaku gadijuma ieteicams izvairities no Brufedol lietosanas.

Pamata esoSu infekciju simptomu maskéSana

Brufedol var maskét infekcijas simptomus, kas var aizkavét atbilsto$as arsté€Sanas uzsakS$anu un tapéc
var pasliktinat infekcijas iznakumu. Tas ir noverots saistiba ar bakterialu sadzive iegiitu pneimoniju un
bakterialam v&jbaku komplikacijam. Kad Brufedol lieto ar infekciju saistita drudza vai sapju
mazinasanai, ieteicams uzraudzit infekcijas stavokli. Arpus stacionara pacientam javersas pie arsta, ja
simptomi nepariet vai pasliktinas.

Cita informacija

Brufedol var lietot tikai p&c riska/ieguvuma attiecibas rupigas apsvérsanas sados gadijumos:

- iedzimti porfirina metabolisma trauc&jumi (t.i., aktita intermit&jo$a porfirija);

- sistémas sarkana vilkede (SSV) un jauktas saistaudu slimibas — paaugstinats aseptiska meningita
risks (skatit 4.8. apakspunktu).

Sekojosos gadijumus ir nepiecieSama Tpasi ripiga mediciniska uzraudziba:

- trauceta nieru funkcija (aktita nieru funkcijas pasliktinasanas var attistities pacientiem ar
ieprieks diagnostic€tu nieru slimibu);

- dehidratacija;
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- aknu funkciju traucgjumi;

- tieSi pec smagas kirurgiskas operacijas;

- pacientiem ar siena drudzi, deguna polipiem, hronisku deguna glotadas tusku vai hroniskiem
obstruktiviem elpo$anas traucjumiem, jo Siem pacientiem ir lielaks alergisku reakciju
attistiSanas risks. Sadas reakcijas var izpausties ka astmas lekmes (ta sauktas analggtiku
ierosinatas astmas), Kvinkes tiiska vai natrene.

- pacientiem, kuri alergiski reag€ uz citam vielam, jo tiem Brufedol liectoSanas laika ir liclaks
paaugstinatas jutibas reakciju attistiSanas risks.

Smagas akiitas paaugstinatas jutibas reakcijas (t.i., anafilaktiskais Soks) nov&rotas loti reti. Terapija
japartrauc, paradoties pirmajam paaugstinatas jutibas reakcijas pazimém péc Brufedol lietosanas.
Atkariba no simptomiem specialistiem jauzsak visi nepiecieSamie kliniskie pasakumi.

Ibuprofens, Brufedol aktiva viela, var Tslaicigi kavet asins trombocitaro funkciju (asins trombocttu
agregaciju). Tade| pacienti, kuriem ir koagulacijas traucgjumi, riipigi janovero.

Brufedol ilgstosas lietoSanas laika nepiecieSama regulara aknu enzimu, nieru funkcijas un asins ainas
kontrole.

Piesardziba jaievero pacientiem, kuri jau lieto pretsapju Iidzeklus vai drudzi samazinoSas zales vai
antibiotikas.

Ilgstosa jebkada veida pretsapju lidzeklu lietoSana galvassapju arstéSana var padarit tas stiprakas. Ja ir
§ada situacija vai ir aizdomas par to, japartrauc terapija un jameklé mediciniska palidziba. Pacientiem,
kuriem ir biezas vai ikdienas galvassapes, neskatoties uz to (vai saistiba ar to), ka tie regulari lieto
zales pret galvassapeém, jadoma par zalu parmeérigas lietoSanas galvassapju diagnozi.

Pastaviga pretsapju lidzeklu lietoSana, Ipasi, vairaku pretsapju Iidzeklu lietoSana kombinacija var
saméra biezi izraisit neatgriezenisku nieru bojajumu, kas saistits ar nieru mazsp€jas risku (analgétiska

nefropatija).

Lietojot kopa ar alkoholu, var paliclinaties ar NPL lietoSanu saistitas nevélamas blakusparadibas, it
Tpasi tas, kas saistitas ar kunga-zarnu traktu vai centralo nervu sistému.

Pediatriska populacija

PusaudZiem un bérniem ar dehidrataciju ir nieru bojajumu risks.

Informacija par paligvielam

Sis zales satur maltita $kidumu. Sis ziles nevajadzétu lietot pacientiem ar retu iedzimtu fruktozes
nepanesibu.

Sis zales satur 30,1 mg natrija 5 ml, kas ir lidzvértigi 1,5% no PVO ieteiktas maksimalas 2 g natrija
devas pieaugusajiem.

Sis zales satur 5 mg natrija benzoata katra deva, kas ir lidzvértigi 5 mg/5 ml. Natrija benzoats var
pastiprinat dzelti (dzeltena ada un acis) jaundzimusajiem (Iidz 4 ned€lu vecumam).

Sis zales satur zemenu aromatizétaju ar 0,000826 mg benzilspirta katra deva, kas ir lidzvértigi
0,000826 mg/5 ml. Benzilspirts var izraisit alergiskas reakcijas.

Benzilspirta intravenoza ievadiSana ir saistita ar nopietnam blakusparadibam un navi zidainiem
(smaksanas sindroms — gasping syndrome). Minimalais benzilspirta daudzums, kas izraisa toksicitati,
nav zinams.

Sakara ar uzkrasanos maziem bérniem risks ir paaugstinats.

Lieli tilpumi jalieto piesardzigi un tikai tad, ja nepiecieSams, Tpasi grutniec€m Vai sievietém, kas baro
b&rnu ar kriiti, un personam ar aknu vai nieru darbibas trauc€jumiem, jo pastav uzkrasanas un
toksicitates (metaboliskas acidozes) risks.

4.5, Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi

5
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Ibuprofénu (tapat ka citus NPL) piesardzigi jalieto kopa ar sekojosam vielam:

Citi nesteroidie pretiekaisuma lidzekli (NPL) un acetilsalicilskabe

Sinergiskas iedarbibas dél vienlaikus divu vai vairaku NPL lictoSana var izraisit paaugstinatu
gastrointestinalu ¢tlu veidosanas un asinosanas risku. Tadel jaizvairas no ibuproféna vienlaikus
lieto$anas ar citiem NPL (skatit 4.4. apak$punktu).

Acetilsalicilskabe

Nayv ieteicams vienlaikus lietot ibuprofénu un acetilsalicilskabi, jo pastav palielinats nevélamo
blakusparadibu risks.

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

Digoksins, fenitoins, litijs

Brufedol vienlaikus lietoSana ar digoksinu, fenitoinu un litija preparatiem var palielinat o zalu limeni
seruma. Principa, ja zales lieto pareizi (maksimali ne vairak ka 4 dienas), seruma litija, seruma
digoksina un seruma fenitoina ITmenis nav japarbauda.

Diurétiskie Iidzekli, AKE inhibitori, beta receptorus blok&joSas zales un angiotenzina Il antagonisti

NPL var samazinat diurgtisko Iidzek]u un citu antihipertensivo zalu efektu. Daziem pacientiem ar
traucetu nieru funkciju (t.i., dehidratetiem pacientiem vai gados vecakiem pacientiem ar trauc€tu nieru
funkciju) vienlaikus AKE inhibitoru, beta receptorus blok&josu vielu vai angiotenzina II antagonistu
un vielu, kas kave ciklooksigenazi, lietoSana, var izraisit talaku nieru funkcijas pasliktinasanos, tai
skaita iesp&jama akiita nieru mazspgja, kas parasti ir atgriezeniska. Tadél sada kombinacija jalieto
piesardzigi, Tpasi, gados vecakiem cilvékiem. Pacientiem jabiit adekvati hidratétiem un p&c
kombingtas terapijas uzsakSanas jaapsver regulara nieru parametru kontrole.

Diurétiskie Iidzekli var palielinat NPL nefrotoksicitates risku.

Brufedol vienlaikus lietoSana ar kaliju aizturo$sam diurétiskajiem lidzekliem var izraisit hiperkaliemiju.

Kortikosteroidi
Paaugstinats gastrointestinalu ¢lilu veido$anas vai asinoSanas risks (skatit 4.4. apakSpunktu).

Antitrombotiski lidzekli un selektivie serotonina atpakalsaisti$anas inhibitori (SSAI)

Paaugstinats gastrointestinalas asinosanas risks (skatit 4.4. apakSpunktu).

Antikoagulanti

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

Brufedol ienemsana 24 stundas pirms vai péc metotreksata lietoSanas var izraisit paaugstinatu
metotreksata koncentraciju un paaugstinatu toksicitati.

Sulfonilurinvielas atvasinajumi
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Kliniskie pétijumi ir pieradijusi mijiedarbibu starp nesteroidiem pretiekaisuma lidzekliem un
pretdiabeta lidzekliem (sulfonilurinvielas atvasinajumiem). Lai gan mijiedarbiba starp ibuprofénu un
sulfonilurinvielas atvasinajumiem lidz §im nav aprakstita, vienlaikus lietoSanas gadijuma piesardzibas
noltka ir ieteicama glikozes limena asinis kontrole.

Zidovudins

Vienlaikus lietosana ar Brufedol HIV pozitiviem hemofilijas pacientiem var palielinat locitavu
izsvidumu un asinsizplidumu risku.

Ciklosporins

Vienlaikus lietojot noteiktus NPL, ir palielinats ciklosporina izraisitais nefrotoksiskas iedarbibas risks.
So iedarbibu nevar izslégt arT kombinacijai ciklosporins ar ibuprofénu.

Takrolims
Ja §Ts zales lieto vienlaikus ar Brufedol, ir paaugstinats nefrotoksicitates risks.

Probenecids un sulfinpirazons

Zales, kas satur probenecidu un sulfinpirazonu, var kavét ibuproféna ekskréciju.

Hinolona grupas antibiotikas

Dzivnieku dati liecina, ka NPL var palielinat krampju risku, kas saistits ar hinolona grupas
antibiotikam. Pacientiem, kuri lieto NPL un hinolona grupas antibiotikas, ir paaugstinats krampju
attistiSanas risks.

CYP2C9 inhibitori

Ibuprofeéna vienlaikus lietoSana ar CYP2C9 inhibitoriem var palielinat ibuproféna (CYP2C9 substrata)
iedarbibu. Petfjuma ar vorikonazolu un flukonazolu (CYP2C9 inhibitori) tika pieradita par aptuveni
80-100% palielinata S(+)ibuproféna iedarbiba. Jaapsver ibuproféna devas samazinaSana, ja specigus
CYP2C9 inhibitorus lieto vienlaikus, it Tpasi, ja lielas ibuproféna devas tiek lietotas vai nu ar
vorikonazolu vai flukonazolu.

Aminoglikozidi
NPL var mazinat aminoglikozidu izvadiSanu.
Holestiramins

Vienlaiciga ibuproféna un holestiramina lietoSana kavé un samazina (par 25%) ibuproféna uzsiiksanos.
Sts zales jalieto ar paris stundu starplaiku.

4.6. Fertilitate, griitnieciba un baroS$ana ar kriiti
Griitnieciba

Prostaglandinu sint€zes inhibicija var negativi ietekm@t griitniecibu un/vai embrija/augla attistibu.
Epidemiologisko pétijumu dati liecina, ka p&c prostaglandinu sintézes inhibitoru lietoSanas agrina
gritniecibas laika palielinas spontana aborta risks un sirds defektu un gastrosizes risks.
Kardiovaskularo defektu absoliitais risks bija palielinats no mazak ka 1% Iidz aptuveni 1,5%.
Domajams, ka Sis risks palielinas Iidz ar devu un terapijas ilgumu.
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Ir pieradits, ka dzivniekiem, prostaglandinu sintézes inhibitoru lietoSanas rezultata palielinas embrija
bojaeja pirms un péc implantacijas, ka ar1 palielinas embrija-augla letalitate. Turklat ir zinots, ka
dzivniekiem prostaglandinu sintézes inhibitoru lietoSana organogenézes perioda laika palielina dazadu
defektu, tai skaita kardiovaskularu, sastopamibu.

Sakot ar 20. grutniecibas nedélu Brufedol lietosana var izraisit oligohidramniju, radusos augla nieru
darbibas traucgjumu dgl. Ta var rasties neilgi péc arst€Sanas uzsakSanas un parasti ir atgriezeniska péc
arstéSanas partrauksanas. Turklat, arstgjoties otraja trimestri, ir sanemti zinojumi par ductus arteriosus
saSaurinasanos, kas lielakoties izztid p&c arstéSanas partrauksanas. Tade] Brufedol nevajadz&tu lietot
gritniecibas pirma un otra trimestra laika, ja vien tas nav absoliti nepiecieSams. Ja Brufedol lieto
sieviete, kura v€las palikt stavokli, vai gritniecibas pirma un otra trimestra laika, jalieto p&c iesp&jas
zemaka deva un terapijas ilgumam jabut p&c iesp&jas 1sakam.

Jaapsver pirmsdzemdibu uzraudziba attieciba uz oligohidramniju un ductus arteriosus sasaurinasanos,
lietojot ibuprofénu vairakas dienas, sakot no 20. gestacijas ned€las un turpmak. Brufedol lietoSana
japartrauc, ja konstaté oligohidramniju vai ductus arteriosus sasaurinasanos.

Ikviena prostaglandinu sint€zes inhibitora lietoSana tre$a griitniecibas trimestra laika var izraisit:
- Auglim:
o kardiopulmonalu toksicitati (prieks§laiciga ductus arteriosus saSaurinasanas/ slégsanas un
plausu hipertensiju);

o nieru disfunkciju, kas var progresét lidz nieru mazspgjai ar oligohidramniju (skatit
augstak);
- Matei un jaundzimus$ajam griitniecibas beigas:
o iesp&jams pagarinats asins teces laiks, pagarinata trombocitu agregacija, kas var attistities

pat lietojot loti mazas devas;
o dzemdes kontrakciju nomaksanas rezultata aizkavéjas vai ieilgst dzemdibas.

Lidz ar to Brufedol ir kontrindic&ts lietoSanai gritniecibas treSaja trimestri (skatit 4.3. apakSpunktu).

BaroSana ar kraiti

Ibuprofens un ta metaboliti mates piena nonak tikai maza koncentracija. Ta ka kaitiga ietekme
zidainiem lidz §im nav zinama, Tslaicigas ieteicamo ibuproféna devu lietoSanas laika kriits baro$anas
partraukSana parasti nav nepiecieSama (skatit 4.2. apak$punktu).

Fertilitate

Ir dazi pieradijumi, ka zales, kas kave ciklooksigenazes/prostaglandinu sintézi, ietekmgjot ovulaciju,
var izraistt auglibas traucgjumus sievietem. P&c terapijas partraukSanas tas ir atgriezeniski.

4.7. Ietekme uz sp€ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Brufedol maz ietekmé sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

Lietojot Brufedol, var attistities tadas blakusparadibas ka nogurums un reibonis. Ta rezultata
atseviSkos gadijumos var biit izmainita sp&ja reagét un var bit traucéta sp&ja aktivi piedalities celu
satiksm€ un apkalpot mehanismus. Tas jo Tpasi attiecas uz mijiedarbibu ar alkoholu.

4.8. Nevéelamas blakusparadibas

Turpmakais nevélamo blakusparadibu saraksts ietver visas blakusparadibas, par kuram zinots terapijas
laika ar ibuprofénu, tai skaita par tam blakusparadibam, par kuram zinots pacientiem ar reimatismu
ilgtermina terapijas laika, lietojot liclas devas. Zinotais biezums, kas parsniedz loti retu zinojumu
bieZzumu, attiecas uz slaicigu lietoSanu maksimalas dienas devas lidz 1200 mg ibuproféna peroralam
zalu formam (=30 ml Brufedol 40 mg/ml suspensija iekskigai lietosanai, maksimala dienas deva
piecaugusiem un pusaudziem no 12 gadu vecuma) un maksimali 1800 mg supozitorijiem.

Blakusparadibu novértesana balstas uz sekojoso biezuma klasifikaciju:
Loti biezi: >1/10
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Biezi: >1/100 lidz <1/10
Retak: >1/1000 lidz <1/100
Reti: >1/10 000 lidz <1/1000
Loti reti: <1/10 000

Nav zinami:  péc pieejamiem datiem nevar noteikt.
Ir janem vera, ka blakusparadibas galvenokart ir atkarigas no devas un atSkiras individu starpa.

Visbiezak novérotas blakusparadibas ir gastrointestinali trauc&jumi. Peptiska ¢ula, perforacija vai
gastrointestinala asinosana, dazkart letala, Tpasi var attistities gados vecakiem cilvékiem (skatit
4.4. apaks$punktu). P&c lietoSanas ir zinots par sliktu diSu, vemsanu, caureju, meteorismu,
aizciet€jumiem, dispepsiju, sapém veédera, melénu, hematemézi, ¢tlainu stomatitu, kolita un Krona
slimibas paasinajumu (skatit 4.4. apakSpunktu). Retak noverots gastrits.

Saistiba ar NPL lietoSanu ir zinots par tisku, hipertensiju un sirds mazspgju.
Klmiskajos petijumos iegiitie rezultati liecina, ka ibuproféna lietoSana, jo 1pasi lielas devas (2400

mg/diena), var tikt saistita ar arterialu trombotisku traucg€jumu rasanas nelielu paaugstinatu risku
(pieméram, miokarda infarktu vai insultu) (skatit 4.4. apakSpunktu).

Organu sistému grupa BieZums Blakusparadiba
Infekcijas un infestacijas Retak lesnas
Loti reti Aseptisks meningits.

Aseptiska meningita pazimes, pieméram,
galvassapes, slikta diisa, vemsana, drudzis,
kakla stivums vai apzinas trauc€jumi.
Skiet, ka paaugstinats risks ir pacientiem
ar noteiktiem imiinas sisteémas
traucgjumiem (sist€émas sarkano vilkedi
vai jauktu saistaudu slimibu).

Ar infekciju saistita iekaisuma
paasinajums (piemeram, nekrotiz&josa
fascita attistiSanas), kas aprakstits saistiba
ar Tslaicigu sist€misku nesteroido
pretiekaisuma Iidzeklu lietoSanu. Tas,
iesp€jams, ir saistits ar nesteroido
pretiekaisuma lidzeklu darbibas
mehanismu.

Ja Brufedol lietoSanas laika paradas vai
pastiprinas infekcijas pazimes, pacientam
nekavgjoties jakonsultgjas ar arstu. Biitu
janoskaidro, vai ir indikacijas
pretinfekcijas/antibakterialai terapijai.
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Asins un limfatiskas sistémas
traucgjumi

Loti reti

Pancitop@nija, an€mija, leikopénija,
trombocitopénija, neitropenija,
agranulocitoze, aplastiska an€mija un
hemolitiska an€mija.

Agrinas pazimes var but: drudzis, iekaisis
kakls, virspusgji mutes ievainojumi, gripai
lidzigi simptomi, izteikts nogurums,
neizskaidrojama asinosana un zilumu
veidoganas. Sados gadijumos, lai izvairitos
no pasarst€Sanas ar analggtiskiem un
antipirétiskiem Iidzekliem, pacientam
jaiesaka nekavgjoties partraukt zalu
lietoSanu un konsultéties ar arstu.
Ilgstosas terapijas laika regulari jakontrolg
asins aina.

Imiinas sist€émas traucgjumi

Retak

Paaugstinatas jutibas reakcijas ar
izsitumiem uz adas un niezi, ka arT astmas
Iekmes (iesp€&jams ar asinsspiediena
krisanos). Sada gadijuma pacients jainstrug
uzreiz informét arstu un vairs nelietot
Brufedol.

Loti reti

Smagas vispargjas paaugstinatas jutibas
reakcijas. Pazimes var biit: sejas, méles,
balsenes tiiska ar elpcelu saSaurinasanos,
elpas trikums, atra sirdsdarbiba,
asinsspiediena krisanas (anafilakse,
angioedéma vai Smags Soks). Ja paradas
viens no §iem simptomiem, kas var
attistities pat lietojot zales pirmo reizi,
nekavgjoties nepiecieSama mediciniska
palidziba.

Psihiskie traucgjumi

Retak

Bezmiegs, trauksme

Reti

Depresija, apjukuma stavoklis

Loti reti

Psihotiskas reakcijas

Nervu sistémas traucgjumi

Biezi

Reibonis

Retak

Galvassapes, parestézija, miegainiba,
uzbudinajums, aizkaitinamiba

Reti

Redzes nerva neirits

Acu bojajumi

Retak

Redzes traucgjumi. Sada gadijuma
pacientu instru€ informét arstu un partraukt
ibuproféna lietoSanu.

Reti

Toksiska optiska neiropatija

Ausu un labirinta bojajumi

Retak

Dzirdes traucgjumi

Reti

Troksnis ausTs, vertigo

Sirds funkcijas traucgjumi

Loti reti

Sirds mazspgja, miokarda infarkts (skatit
ar1 4.4. apak$punktu), sirdsklauves

Nav zinams

Kounis sindroms

Asinsvadu sistemas
traucgjumi

Loti reti

Hipertensija, vaskulits

ElpoSanas sisteémas
traucgjumi, krasu kurvja un
videnes slimibas

Retak

Astma, bronhospazma, aizdusa

Nav zinams

Rikles kairinajums
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Kunga-zarnu trakta Biezi

traucgjumi

Grémas, neliela gastrointestinala
asinoSana, kas iznémuma gadijumos var
izraistt anémiju. Dispepsija, caureja, slikta
diisa, vemsana, sapes védera, meteorisms,
aizciet&jumi.

Retak

Gastrits, kunga vai zarnu ¢tlas, dazkart ar
asino$anu un perforaciju, Cuilains stomatits,
kolita un Krona slimibas paasinajums

Loti reti

Ezofagits, pankreatits, zarnu diafragmveida
strikttiru veido§anas

Nav zinams

Diskomforta sajiita mutg.

Brufedol lietosana japartrauc, ja pacientam
attistas stipras sapes védera augsdala,
vemsana ar asins piejaukumu, asins
piejaukums fec€s vai melnas feces.

Aknu un/vai Zults izvades
sistémas traucgjumi

Loti reti

Aknu disfunkcija, aknu bojajums, it Tpasi
ilgtermina terapijas laika, aknu mazspgja,
akiits hepatits.

Adas un zemadas audu Retak

bojajumi

Izsitumi uz adas (dazadi), natrene, nieze,
purpura, fotosensitivitates reakcija.

Loti reti

Smagas nevélamas adas blakusparadibas
(SCARs) (tostarp daudzformu eritéma,
eksfoliativs dermatits, Stivensa-DzZonsona
sindroms un toksiska epidermas nekrolize),
alopecija.

Izne€muma gadijumos véjbaku infekcijas
laika var attistities smagas adas infekcijas
un miksto audu komplikacijas.

Nav zinams

Zalu izraistta reakcija ar eozinofiliju un
sistemiskiem simptomiem (DRESS
sindroms), akita generaliz&ta
eksantematoza pustuloze (AGEP)

Nieru un urinizvades Reti

sistémas traucgjumi

Nieru audu bojajums (papilara nekroze), it
pasi ilgtermina terapijas laika,
paaugstinata urinskabes koncentracija
asinis.

Loti reti

Samazinata diuréze un tasku veidoSanas,
galvenokart pacientiem ar arterialu
hipertensiju vai nieru mazspgju,
nefrotiskais sindroms, intersticials nefrits,
kas var biit saistits ar akiitu nieru mazspé&ju.

Vispargji traucgjumi un Biezi

Nogurums

Reti

reakcijas ievadiSanas vieta

Tuska

Brufedol lietoSana japartrauc, ja rodas Sie simptomi vai tie pasliktinas.

Zino$ana par iespéjamam nevélamam blakusparadibam

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

ieguvuma/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek lugti zinot par

jebkadam iesp&jamam nevélamam blakusparadibam Zalu valsts agenturai, Jersikas iela 15, Riga,

LV 1003. Timekla vietne: www.zva.gov.lv.

4.9, Pardozésana

11



http://www.zva.gov.lv/?id=613&sa=613&top=3

SASKANOTS ZVA 12-03-2024

Ibuproféna devas, kas parsniedz 400 mg/kg, var izraisit toksicitates simptomus bérniem, bet toksiskas
iedarbibas risks nebiitu jaizsleédz, lietojot devas, kas liclakas par 100 mg/kg. Picaugusajiem atbildes
reakcija uz devu ir neskaidraka.

Simptomi

Var attistities centralas nervu sistémas traucgjumi, tadi ka galvassapes, reibonis, viegls reibonis,
samanas zudums (bérniem arT miokloniski krampji), tapat ar1 sapes védera, slikta diiSa un vemsana.
Smagas saindéSanas gadijuma var rasties metaboliska acidoze. Turklat iesp&jama ar1 gastrointestinala
asino$ana, nieru disfunkcija un aknu disfunkcija. Bez tam var iestaties hipotensija, elposanas
nomakums un cianoze.

ArstéSana

Ibuproféenam nav specifiska antidota.
Intoksikacijas arst€Sanas terapeitiskas iespg&jas ir atkarigas no pakapes, stadijas un klmiskiem
simptomiem, nemot vera intensivas terapijas bloka standarta praksi.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1. Farmakodinamiskas ipaSibas

Farmakoterapeitiska grupa: nesteroidie pretickaisuma un pretreimatisma lidzekli; propionskabes
atvasinajumi.
ATK kods: MO1AEO1.

Ibuprofeéns ir nesteroids pretiekaisuma lidzeklis (NPL), un ir pieradits, ka tas tipiskos dzivnieku
iekaisuma modelos ir efektivs, nomacot prostaglandinu sintézi. Cilveékiem ibuproféns samazina
iekaisuma izraisitas sapes, tisku un drudzi. Turklat, ibuproféns atgriezeniski kavé ADF un kolagéna
inducéto 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 p&c atras darbibas acetilsalicilskabes devas (81 mg) lietoSanas, radas
samazinata acetilsalicilskabes iedarbiba uz tromboksana veidosanos vai trombocitu agregaciju. Lai
gan ir neskaidribas par $o datu ekstrapolaciju kliniskaja situacija, nevar izslégt iespgju, ka ibuproféna
regulara un ilgstosa lietoSana var samazinat mazu acetilsalicilskabes devu kardioprotektivo iedarbibu.
Netiek uzskatits, ka neregularai ibuproféna lietoSanai biitu klmiski nozimiga ietekme (skatit 4.5.
apak$punktu).

5.2. Farmakokinétiskas ipasibas

P&c iekskigas lietosanas ibuproféns ir jau dal&ji ir absorbéts kungi, un péc tam pilniba tievajas zarnas.
P&c metabolizacijas aknas (hidroksilé$anas, karboksilésanas), farmakologiski neaktivie metaboliti tiek
pilniba eliminéti, galvenokart caur nierém (90%), bet arT ar zulti. Eliminacijas pusperiods veseliem
individiem un tiem, kuriem ir aknu un nieru slimibas, ir 1,8-3,5 stundas. SaistiSanas ar plazmas
olbaltumvielam ir aptuveni 99%. P&c peroralas parastas darbibas zalu formas lietoSanas maksimalais
Iimenis plazma tiek sasniegts péc 1-2 stundam.

5.3.  Prekliniskie dati par droSumu

Eksperimentos ar dzivniekiem, ibuproféna subhroniska un hroniska toksicitate galvenokart tika
konstatéta kunga-zarnu trakta bojajumu un ¢ilu veida.

12



SASKANOTS ZVA 12-03-2024

In vitro un in vivo pétijumi nesniedza kliniski bitiskus pieradijumus ibuproféna mutagénajam
potencialam. P&tijjumos ar zurkam un pelém, netika atklati pieradijumi par ibuproféna kancerogéno
iedarbibu.

Ibuproféns nomaca ovulaciju trusiem un kaveja implantaciju dazadam dzivnieku sugam (trusiem,
zurkam, pelém). Ekperimentalos pétijumos ar Zurkam un truSiem tika pieradits, ka ibuproféns skérso
placentas barjeru. P&c lictoSanas matitei toksiskas devas zurku pécnacgjiem attistijas paaugstinats
anomaliju (kambaru starpsienas defektu) biezums.

Vides riska noveértejums (VRN)

Aktiva viela ibuprofens uzrada vides risku zivim.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA
6.1. Paligvielu saraksts

Natrija benzoats (E211)

Beziidens citronskabe

Natrija citrats

Saharina natrija sals

Natrija hlorids

Hipromeloze

Ksantana sveki

Maltita Skidrums

Glicerins (E422)

Taumatins (E957)

Zemenu aromatizétajs (dabigs aromatizétajs, kukuriizas maltodekstrins, trietilcitrats (E-1505),
propilénglikols (E-1520) un benzilspirts)
Attirits Gidens

6.2. Nesaderiba
Nav piemérojama.
6.3. Uzglabasanas laiks

3 gadi.

P&c pirmas atverSanas: 6 ménesi.

6.4. Ipasi uzglabasanas nosacljumi

Zalém nav nepiecieSami Tpasi uzglabasanas apstakli.
6.5. lepakojuma veids un saturs

30 ml, 100 ml, 150 ml un 200 ml polietilentereftalata (PET) pudeles dzintara krasa ar bérniem
neatveramu aizdari, kas aprikota ar zema blivuma polietiléna aizbazni.

Zalém ir pievienota 5 ml §lirce zalu ievadiSanai mut€. Ta sastav no augsta blivuma polietiléna virzula
un polipropiléna korpusa.
Slirce zalu ievadiSanai mute ir gradugta pa 0,25 ml Iidz 5 ml.

Visi iepakojuma lielumi tirgt var nebit pieejami.

6.6.  Ipasi noradijumi atkritumu likvidé$anai
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Nav 1pasu prasibu.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS
Viatris Healthcare Limited

Damastown Industrial Park

Mulhuddart

Dublin 15

DUBLIN

Irija

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS

14-0134
9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS
Registracijas datums: 2014. gada 20. jlnijs

P&dgjas parregistracijas datums: 2017. gada 5. junijs

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

03/2024
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