SASKANOTS ZVA 05-09-2023

ZALU APRAKSTS

1. ZALU NOSAUKUMS

Co-Codamol 30 mg/500 mg apvalkotas tabletes

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Katra apvalkota tablete satur 30 mg kodeina fosfata hemihidrata (Codeini phosphas hemihydricus) un
500 mg paracetamola (Paracetamolum).

Paligvielas ar zinamu iedarbibu
Katra apvalkota tablete satur mazak par 23 mg natrija.

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALU FORMA
Apvalkota tablete

Co-Codamol apvalkotas tabletes ir baltas, ovalas, 8,5 x 17 mm lielas, abpusgji izliektas tabletes, kas
viena pusé marketas ar ,,5 3” un dalifjuma Iiniju.

Dalijuma Iinija paredzeta tikai tabletes salausanai, lai atvieglotu tas noriSanu, nevis tabletes daliSanai
vienadas devas.

4. KLINISKA INFORMACIJA

4.1. Terapeitiskas indikacijas

Vidgji stipru Iidz stipru sapju atviegloSana pieaugusajiem un b&rniem no 12 gadu vecuma.

Kodeins paredzgts pacientiem no 12 gadu vecuma akitu, vidgji stipru sapju arstéSanai, ko nevargtu
mazinat ar citiem pretsapju [idzekliem, piemeéram, paracetamolu vai ibuprofénu (lietotiem atseviski).

4.2. Devas un lietoSanas veids
Devas

Arste3anas ilgums nedrikst parsniegt 3 dienas, un, ja sapes netiek efektivi atvieglotas,
pacientam/apriipetajam jaiesaka konsulteties ar arstu.

Pieaugusie un pusaudzi no 18 gadu vecuma: viena vai divas tabletes, ne biezak ka ik péc 4 stundam,
11dz pat maksimali 8 tabletém 24 stundu laika.

Maksimala dienas deva:
- maksimala paracetamola dienas deva nedrikst parsniegt 4000 mg;

- maksimala reizes deva ir 1000 mg (2 tabletes).

Gados vecaki pacienti: ka pieauguSiem, tomer samazinata deva var biit nepiecieSama. Skatit
bridinajumus.
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Nieru mazspéja
Nieru mazspéjas gadijuma deva ir jasamazina:

Glomerularas filtracijas atrums Deva

10 — 50 ml/min. Viena Co-Codamol 30 mg/500 mg apvalkota
tablete ik péc 6 stundam

< 10 ml/min. Viena Co-Codamol 30 mg/500 mg apvalkota
tablete ik pec 8 stundam

Aknu mazspéja
Aknu mazspgjas gadijuma paracetamols jalieto piesardzigi.

Hronisks alkoholisms

Regulara alkohola lieto§ana var samazinat paracetamola toksicitates slieksni. Siem pacientiem
minimalam starplaikam starp devu lietosanas reiz€m ir jabut 8 stundam. Dienas laika nedrikst lietot
vairak ka 2 g paracetamola.

Pediatriska populacija

Pusaudzi no 16 gadu vecuma ar kermena masu lielaku par 50 kg

Viena vai divas tabletes, ne biezak ka ik péc 6 stundam, 1idz pat maksimali 8 tableteém 24 stundu laika.
Berni vecuma no 12 lidz 15 gadiem:

Viena tablete, ne biezak ka ik péc 6 stundam, lidz pat maksimali 4 tabletém 24 stundu laika.

Berni lidz 12 gadu vecumam:

Kodeinu nedrikst lietot bérniem Iidz 12 gadu vecumam opioidu toksicitates riska dél, ko izraisa
mainigais un neparedzamais kodeina metabolisms Iidz morfinam (skatit 4.3. un 4.4. apakSpunktu).

LietoSanas veids

Co-Codamol apvalkotas tabletes ir paredzétas iekskigai lietoSanai.
4.3. Kontrindikacijas

- Paaugstinata jutiba pret aktivajam vielam, vai jebkuru no 6.1.apak$punkta uzskaititajam
paligvielam.

- Visiem pediatriskiem pacientiem (0 — 18 gadus veciem), kuriem tiek veikta tonsilektomija
un/vai adenoidektomija obstruktiva miega apnojas sindroma dgl, jo ir palielinats smagu un
dzivibu apdraudosu blakusparadibu risks (skatit 4.4. apakSpunktu).

- Sieviet€m, kuras baro bérnu ar kriti (skatit 4.6. apakSpunktu).

- Pacientiem ar zinamu loti strauju CYP2D6 medi&tu metabolismu.

Stavokli, kad kontrindicéta morfina un opioidu lietoSana:
- akuta astma;
- elposanas nomakums;
- akuts alkoholisms;
- aknu mazspgja;
- galvas traumas;
- paaugstinats intrakranialais spiediens;
- péc zultscelu operacijas;
- vienlaicigi vai 14 dienu laika p&c monoaminooksidazes inhibitoru lietoSanas.

4.4, Tpasi bridinajumi un piesardziba lieto§ana

Risks, vienlaicigi lietojot sedativas zales, pieméram, benzodiazepinus vai tiem lidzigas zales:
vienlaiciga Co-Codamol un sedativo zalu, pieméram, benzodiazepinu vai tiem lidzigu zalu lietosana
var izraist sedaciju, elpo$anas nomakumu, komu un navi. So risku d&l vienlaicigi parakstit sedativas
zales vajadz&tu tikai tadiem pacientiem, kuriem nav iesp&jama alternativa arstéSana. Ja tick pienemts
lémums parakstit Co-Codamol vienlaicigi ar sedativam zalém, jalieto mazaka efektiva deva, un
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arst€Sanas ilgumam jabiit pec iesp&jas 1sakam.

Pacienti rapigi janovéro, vai viniem nerodas elposanas nomakuma un sedacijas pazimes un simptomi.
Tapec ir loti ieteicams inform@&t pacientus un vinu apripétajus, lai vini zinatu par Siem simptomiem
(skatit 4.5. apakS$punktu ).

Jaievero piesardziba, ja paracetamolu lieto vienlaicigi ar flukloksacilinu, jo ir paaugstinats metabolas
acidozes ar lielu anjonu starpibu (High Anion Gap Metabolic Acidosis - HAGMA) risks, 1pasi
pacientiem ar smagiem nieru darbibas trauc€jumiem, sepsi, nepietiekamu uzturu un citiem glutationa
deficita iemesliem (piem&ram, hronisks alkoholisms), ka arT tiem, kuri lieto maksimalas paracetamola
dienas devas. leteicama riipiga uzraudziba, tostarp 5-oksoprolina noteikSana urina.

Lietojot liclakas devas neka ieteikts, pastav nopietns aknu bojajumu risks. Cik atri vien iesp&jams
jauzsak arst€Sana ar antidotu (skatit 4.9. apakSpunktu).

Ilgstosas lietoSanas gadijuma iesp&jama tolerances, ka arT fiziskas un psihiskas atkaribas attistiba.

Ilgstosas pretsapju Iidzeklu lietoSanas gadijuma (ilgak par 3 ménesSiem), lietojot tos katru otro dienu
vai biezak, iesp€jamas galvassapes vai to pastiprinasanas. Galvassapes, kuras ir izraisijusi pardoz&Sana
ar pretsapju lidzekliem (ZPIG — zalu pardozgSanas izraisitas galvassapes) nedrikst arstet, palielinot So
zalu devu. Saja gadijuma japartrauc pretsapju lidzekla lieto$ana un pacientam jakonsultjas ar arstu.

Peksna ilgstosas, lielu devu vai nepareizas pretsapju Iidzeklu lietosanas partraukSana var izraisit
galvassapes, savargumu, muskulu sapes, nervozitati un autonomas nervu sistémas simptomus. Sie zalu
lietoSanas atcelSanas simptomi izziid dazu dienu laika. Lidz simptomu izzuSanai jaizvairas no
turpmakas pretsapju lidzeklu lietoSanas un to lietoSanu nedrikst atsakt, nekonsultgjoties ar arstu.

Paracetamola/kodeina kombinacija piesardzigi jalieto:
- pacientiem ar atkaribu no opioidiem;
- pacientiem ar hipotireozi;
- pacientiem ar priekSdziedzera hipertrofiju;
- pacientiem ar virsnieru dziedzera mazspgju;
- pacientiem ar smagu aknu hemolitisko anémiju.

Paracetamola/kodeina kombinacija pasi piesardzigi un mazakas devas jalieto:
- pacientiem ar smagiem nieru darbibas traucgjumiem;
- pacientiem ar aknu darbibas traucgjumiem,
- pacientiem, kuri uznem nepietieckamu uztura daudzumu, vai dehidrat€tiem pacientiem.

CYP2D6 metabolisms

Aknu enzims CYP2D6 metabolizg kodeinu par morfinu — ta aktivo metabolitu. Ja pacientam ir
samazinats $1 enzima daudzums vai ta nav vispar, pietieckama atsapinaSana netiks sasniegta. Aprékini
liecina, ka I1idz pat 7% baltas rases parstavju var biit $ads deficits. Tomér, ja pacientam ir atrs vai loti
atrs metabolisms, ir palielinats ar opioidu toksicitati saistitu blakusparadibu risks, pat parasti
nozimétajas devas. So pacientu organisma kodeins strauji parveidojas par morfinu, paaugstinot
morfina Itmeni seruma vairak neka paredzets.

Parastie opioidu toksicitates simptomi ir apjukums, miegainiba, sekla elposana, Sauras acu zilites,
slikta duisa, vemsSana, aizciet€jums un apetites zudums. Smagos gadijumos iesp&jami arT asinsrites un
elpoSanas nomakuma simptomi, kas var biit dzivibai bistami un |oti retos gadijumos letali.
Aprekinata loti straujo metaboliz&taju sastopamiba dazadas populacijas apkopota zemak:

Populacija Sastopamiba %
Afrikani/etiopiesi 29%
Afroamerikani 3,4% 11dz 6,5%
Aziati 1,2% lidz 2%
Baltas rases parstavji | 3,6% lidz 6,5%
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Grieki 6,0%
Ungari 1,9%
Ziemeleiropiesi 1% lidz 2%

LietoSana bérniem pé&c operacijas

Publicetaja literatiira bijusi zinojumi, ka kodeins, lietots bérniem péc tonsilektomijas un/vai
adenoidektomijas operacijas obstruktivas miega apnojas dgl, izraisijis retus, bet dzivibai bistamus
trauc€jumus, arT navi (skatit arT 4.3. apakSpunktu). Visi berni sanéma kodeina devas, kas bija
apstiprinato devu robezas, tomér bija pieradijumi, ka Siem bérniem bija loti atrs vai plass metabolisms
attieciba uz sp&ju metaboliz&t kodeinu par morfinu.

Bérni ar pavajinatu elposanas funkciju

Kodeinu nav ieteicams lietot bérniem, kuriem vargtu biit pavajinata elposanas funkcija, pieméram,
neiromuskulari traucgjumi, smagas sirds vai elpoSanas slimibas, augs€jo elpcelu vai plausu infekcijas,
vairakas traumas vai lielas kirurgiskas manipulacijas laika. Sie faktori var pastiprinat morfina
toksicitates simptomus.

vecakiem cilvekiem, kuri var bt jutigi pret centralajiem vai kunga — zarnu trakta efektiem,
pacientiem, kuri vienlaicigi lieto CNS nomacosas zales, pacientiem ar priekSdziedzera hipertrofiju un
pacientiem ar iekaisigiem vai obstruktiviem zarnu darbibas traucgjumiem. Piesardziba jaievéro ar
planojot ilgstosu arsteSanu.

Pacientiem jaiesaka neparsniegt ieteicamo dienas devu un nelietot vienlaicigi citas paracetamolu
saturosas zales.

Arst&josajam arstam regulari japarverté turpmakas arsté$anas riska/ieguvuma attieciba.

Natrijs
Sts zales satur mazak par 1 mmol (23 mg) natrija katra apvalkotaja tableté — buitiba tas ir natriju
nesaturosas.

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

Sedativas zales, pieméram, benzodiazepini vai tiem lidzigas zales

Papildu CNS nomacosas iedarbibas dgl, vienlaiciga opioidu un nomierinoSu zalu, piem&ram,
benzodiazepinu vai tiem lidzigu zalu, lietosana palielina sedacijas, elposanas nomakuma, komas un
naves risku. Vienlaicigas lietosanas gadijuma devai un lieto$anas ilgumam jabiit ierobezotam (skatit
4.4. apakSpunktu).

Jaizvairas no sekojoS$u kombinaciju vienlaicigas lieto$anas ar Co-Codamol: hinidins.

Lietojot sekojosas kombinacijas vienlaicigi ar Co-Codamol, var biit nepieciesama devas pielagosana:
neiroleptiskie lidzekli, antidepresanti, varfarins, enzimus inducgjosas zales, piemeéram, dazi
pretepilepsijas Iidzekli (fenitoins, fenobarbitals, karbamazepins), rifampicins, divskautnu asinszale
(Hypericum perforatum), probenecids, metoklopramids, holestiramins un hloramfenikols.

Jaizvairas no vienlaicigas alkohola lietoSanas.

Kodeins

Farmakokinétiska mijiedarbiba

Kodeina aktivitate visdrizak rodas O-demitetilgjot kodeinu par morfinu ar enzima CYP2D6
starpniecibu. So bioaktivaciju nomac noteiktas zales, piem&ram, hinidins, terbinafins, dazi
antidepresanti un neiroleptiskie lidzekli, utt. Tadejadi &Ts zales darbojas pretéji kodeina iedarbibai. ST
mijiedarbiba ir dokument&ta pétijumos ar veseliem p&tfjumu individiem un/vai petijumos ar
pacientiem. TieSie pétijumi veikti ar hinidinu, kas ir izteikti spécigs CYP2D6 inhibitors, tapgc no
$adas kombinacijas lietoSanas jaizvairas.
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Neiroleptiskajiem Iidzekliem un antidepresantiem arT piemit nomacosa ietekme uz CYP2D6, kas
nozimg, ka, lietojot §1s kombinacijas, var biit nepiecieSama devas pielagosana.

Enzimus inducgjosas zales, piem&ram, rifampicins, barbiturati, vairaki pretepilepsijas Iidzekli,
divskautnu asinszale (Hypericum perforatum) utt., var samazinat morfina koncentraciju plazma (skatit
ar1 zemak informaciju par mijiedarbibu ar paracetamolu).

Paracetamols

Farmakodinamiska mijiedarbiba

Regularas paracetamola lietoSanas gadijuma var pastiprinaties varfarina un citu kumarinu
antikoagulgjosa iedarbiba, ka rezultata iesp&jams palielinats asino$anas risks. ST iedarbiba iespgjama,
pat lietojot 2000 mg lielas paracetamola dienas devas 3 dienas. Atsevisku devu lietosanai nav biitiskas
nozimes uz noslieci uz asinosanu. Vienlaicigas lietosanas gadijuma un p&c kombingtas terapijas
beigam ripigi janovero INR raditaji.

Farmakokinétiska mijiedarbiba

Lietojot zales, kas var induc€t aknu enzimus, piem&ram, karbamazepinu, fenitoinu, fenobarbitalu,
rifampicinu un divs§kautnu asinszali (Hypericum perforatum), var pastiprinat paracetamola
hepatotoksicitati, jo $aja gadijuma palielinas un atrak veidojas toksiski metaboliti. Tapeéc, lietojot
vienlaicigi enzimus nomacosas zales, jaievero piesardziba.

Probenecids, nomacot ta konjugatu saistiSanos ar glikuronskabi, gandriz uz pusi samazina
paracetamola klirensu. Tas visdrizak nozimé, ka vienlaicigas paracetamola lietoSanas gadijjuma
paracetamola devu var samazinatu uz pusi.

Lietojot vienlaicigi zales, kas paatrina kunga iztukSo$anos, pieméram, metoklopramidu vai
domperidonu, paatrinas paracetamola uzsuikSanas un iedarbibas sakums.

Holestiramins samazina paracetamola uzstukSanos. Gadijuma, ja jasasniedz maksimala pretsapju
lidzeklu iedarbiba, holestiraminu nedrikst lietot vienas stundas laika.

Paracetamols var ietekmét hloramfenikola farmakoking&tiku. Tapec vienlaicigas terapijas gadijuma ar
injicgjamu hloramfenikolu ieteicams kontrol&t hloramfenikola koncentraciju plazma.

Jaievero piesardziba, lietojot paracetamolu vienlaicigi ar flukloksacilinu, jo vienlaiciga $o zalu
lietoSana ir saistita ar metabolo acidozi ar lielu anjonu starpibu, 1pasi pacientiem ar riska faktoriem
(skatit 4.4. apakSpunktu).

4.6. Fertilitate, griitniectba un baroSana ar krati
Griitnieciba

Kodeins
Co-Codamol piesardzigi jalieto griitniecibas laika, jo kodeina metaboliti Sk&rso placentu.
JaundzimusSajiem, saistiba ar kodeina lietoSanu dzemdibu laika, zinots par elpoSanas nomakumu.

Beérniem, kuru mates regulari ir lietojusas paracetamolu/kodeinu griitniecibas laika, zinots par zalu
lietoSanas atcel$anas simptomiem.

Paracetamols

Liels daudzums pieejamas informacijas par griitniecém, neliecina ne par patologijam, ne ari par
toksicitati auglim/jaundzimusajam. Epidemiologisko p&tijumu rezultati par neirologisko attistibu
bérniem, kuri in utero paklauti paracetamola iedarbibai, nav viennozimigi. Kliniskas nepiecieSamibas
gadijuma paracetamolu var lietot gritniecibas laika, tomer tas jalieto mazakaja efektivaja deva pec
iesp&jas 1saku laiku un p&c iespgjas retak.

BarosSana ar kraiti
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Kodeins

Kodeinu nedrikst lietot mates, kuras baro bérnu ar kriti (skatit 4.3. apakSpunktu).

Lietojot parastajas, terapeitiskajas devas, kodeins un ta aktivais metabolits var loti maza deva izdalities
mates piena, kas nevarétu nelabveéligi ietekmét ar kriiti barotu zidaini. Tomer, ja paciente ir loti strauja
CYP2D6 metabolizetaja, mates piena var but augstaks aktiva metabolita — morfina — limenis, kas loti
retos gadijumos zidainim var izraisit opioidu toksicitates simptomus, kas var bt letali.

Paracetamols
Lai arT kliniski nenozimiga daudzuma, paracetamols izdalas mates piena.

4.7. Ietekme uz spéju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Pacientiem jaiesaka nevadit transportlidzeklus vai neapkalpot mehanismus, ja viniem novérojams
reibonis vai sedacija.

4.8. Nevelamas blakusparadibas

Kodeins var izraistt opioidiem tipiskas reakcijas, taja skaita aizciet&jumu, sliktu diisu, vemsanu,
reiboni, apdullumu, apjukumu, miegainibu un urina aizturi. Sastopamibas biezums un smaguma
pakape ir atkariga no devas, terapijas ilguma un katra pacienta individualas jutibas. Iesp&jama
tolerances un atkaribas attistiSanas, it Tpasi lietojot lielas kodeina devas ilgstosi.

- Zinams, ka regulara un ilgstoSa kodeina lietoSana izraisa atkaribas un tolerances attistibu.
Partraucot arsteéSanos, var rasties nemiera un uzbudinajuma simptomi.

- llgstosa pretsapju lidzeklu lietoSana galvassapju gadijuma var pasliktinat to stavokli.

Nevélamo blakusparadibu sastopamibas biezums definéts sekojosi: loti biezi (>1/10), biezi (>1/100
lidz <1/10), retak (>1/1000 lidz <1/100), reti (=1/10000 Iidz <1/1000), loti reti (<1/10000), nav zinami
(nevar noteikt p&c pieejamiem datiem)

Nevelamas blakusparadibas

Asins un limfatiskas sistemas traucéjumi
Reti Trombocitopénija, hemolitiska an€mija,
agranulocitoze, leikopénija

Loti reti Pancitopénija
Imiinas sisteémas traucejumi

Reti Alergiskas reakcijas
Psihiskie traucejumi

Reti Miega traucgjumi
Nervu sistemas traucejumi

Biezi Miegainiba, galvassapes
Retak Reibonis

Acu bojajumi

Retak Redzes traucgjumi
Asinsvadu sistéemas traucejumi

Reti Izsvidums

ElpoSanas sistémas traucéjumi, krasu kurvja
un videnes slimibas

Biezi Elpas trukums

Kunga-zarnu trakta traucéjumi

Biezi Slikta diisa, aizciet€jums, vemsana
6
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Retak Sausums muté

Aknu un/vai Zults izvades sistemas

traucejumi

Reti Hepatotoksicitate, aknu bojajums, kas var

izraistt aknu mazspéju

Loti reti Akiits pankreatits

Adas un zemadas audu bojajumi

Reti Izsitumi, natrene, eritéma

Nieru un urinizvades sistemas traucéjumi

Loti reti Nieru bojajums (var rasties ilgstoSas terapijas
gadijuma)

Visparéji traucejumi un reakcijas
ievadiSanas vieta
Biezi Nogurums

Loti retos gadijumos zinots par nopietnam adas reakcijam.

ZinoSana par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvumu/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek lfigti zinot par
jebkadam iesp&jamam nevélamam blakusparadibam Zalu valsts agentirai, Jersikas iela 15, Riga, LV-
1003. Timekla vietne: www.zva.gov.lv

4,9. Pardozésana

Kodeins
Kodeina pardozesanas reakcijas pastiprina vienlaiciga alkohola vai psihotropo zalu lietoSana.

Simptomi

Var rasties centralas nervu sist€émas nomakums, taja skaita elposanas nomakums, bet maz ticams, ka
§ts reakcijas bils smagas, ja vien vienlaikus nebus lietoti citi sedativi lidzekli, taja skaita alkohols, vai
ar1 pardozesana nebis saistita ar ]oti lielu devu lietoSanu. lesp&jamas kniepadatas lieluma acu zilites;
biezi noverota slikta diisa un vemsana. Iespgjama hipotensija un tahikardija, bet to iesp&jamiba ir
mazticama.

Terapija

Terapijai jaietver visparigos simptomatiskos un atbalsto$os pasakumus, taja skaita elpcelu caurlaidibas
nodro§inasana un dzivibai svarigo funkciju novéroSana, lidz stavoklis stabilizgjas. Jaapsver aktivétas
ogles lietoSana, ja vienas stundas laika pieaugusais ir lietojis vairak ka 350 mg vai ar1 bérns ir lietojis
vairak ka 5 mg/kg.

Komas un elposanas nomakuma gadijuma jaievada naloksons. Naloksons ir konkurgjoss antagonists,
un tam ir 1ss eliminacijas pusperiods, tap&c pacientiem nopietnas pardozeSanas gadijuma var biit
nepiecieSamas lielas un atkartotas devas. Pacients janovero 4 stundas p&c pardozeéSanas, vai art 8
stundas, ja ir lietotas ilgstoSas iedarbibas zalu formas.

Paracetamols
Pardozgsanas gadijuma nekavéjoties jamekle mediciniska palidziba, jo pastav neatgriezenisks aknu
bojajuma risks.

Simptomi

Paracetamola pardozesanas simptomi pirmo 24 stundu laika ir balums, slikta dusa, vemsana,
anoreksija un sapes védera. Aknu bojajumu pazimes paradas 12 1idz 48 stundu laika péc lietosanas un
izpauzas ka pagarinats protrombina laiks, kas ir ticams indikators, ka ir pasliktinajusies aknu darbiba.
Iesp&jamas glikozes metabolisma patologijas un metaboliska acidoze. Smagas pardozéSanas gadijuma
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aknu mazspgja var progresét 1idz encefalopatijai, asinosanai, hipoglik&€mijai, cerebralai tiiskai, komai
un navei. Pat neesot smagam aknu bojajumam, var rasties akiita nieru mazspgja ar akiitu tubularo
nekrozi, kas izpauzas ka stipras sapes jostasvieta, hematiirija un proteiniirija.

Zinots par sirds aritmijam un pankreatitu.

Aknu bojajumi pieaugusajiem var rasties, ja ir lietoti 10 g vai vairak paracetamola. Akiita vai ilgstoSa
paracetamola lietoSana devas, kas lielakas par ieteiktajam, var izraisit aknu bojajumu, it Tpasi riska
grupas pacientiem.

Riska faktori

a) llgstosa karbamazepina, fenobarbitona, fenitoina, primidona, rifampicina, divskautnu
asinszales vai citu zalu, kas induc€ aknu enzimus, lietoSana.
vai

b) Regulara etilspirta lietosana devas, kas lielakas par ieteiktajam.
vai

c) Glutationa deficita gadijuma, piem&ram, &Sanas trauc&jumu, cistiskas fibrozes, HIV infekcija,
badosanas, kaheksija.

Tiek uzskatits, ka parmérigs toksisko metabolitu daudzums (parasti to adekvati detoksificé glutations,
ja lietotas standarta paracetamola devas), neatgriezeniski saistas ar aknu audiem.

Terapija

Paracetamola pardozesanas gadijuma loti biitiska ir tlit€ja aprupe. Neskatoties uz to, ka nav
noverojami agrinie simptomi, pacienti nekavgjoties janosiita uz slimnicu tulitgjai apskatei. Simptomi
var aprobezoties ar sliktu dii§u un vemsanu un var neatspogulot pardozéSanas smaguma pakapi vai ar1
risku bojatajam organam.

ArstéSanu ar aktivéto ogli jaapsver, ja pardozesanas notikusi vienu stundu ieprieks. Paracetamola
koncentracija plazma janosaka péc 4 stundam vai velak péc lietoSanas (agrak noteiktas koncentracijas
nav uzskatamas par ticamam).

Ja pacients iepriek$&jo 4 stundu laika ir lietojis iekskigi apméram 7,5 g vai vairak paracetamola, javeic
kunga skalo$ana. Paracetamola koncentracija plazma janosaka péc 4 stundam vai vélak p&c lietosanas
(agrak noteiktas koncentracijas nav uzskatamas par ticamam).

ArstéSanu ar N-acetilcisteInu var piemérot 1idz pat 24 stundu laika péc paracetamola iek3kigas
lietoSanas, tomeér maksimala aizsargajosa iedarbiba tiek panakta, lietojot 8 stundu laika p&c iekskigas
lietosanas.

NepiecieSamibas gadijuma pacientam var intravenozi ievadit N-acetilcistetnu atbilstos$i apstiprinatajai
dozgsanas shémai. Attalos rajonos, arpus slimnicas, piem&rota alternativa var biit metionina iekskiga
lietoSana, ja pacientam nav vemsanas. Jabiit pieejamiem visparigiem atbalstoSiem pasakumiem.

Pacientu, kuri nonakusi slimnica ar nopietniem aknu darbibas traucg€jumiem vairak ka 24 stundas péc
zalu iekskigas lietoSanas, arstéSana ir japarruna ar Valsts toksikologijas centra vai aknu
transplantacijas nodalas specialistiem.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS

5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: pretsapju Iidzekli, opioidi kombinacija ar ne-opioidu pretsapju lidzekliem;
ATK kods: N0O2AJO6

Paracetamolam piemit gan pretsapju, gan pretdrudza iedarbiba. Tomér tam nepiemit pretiekaisuma
iedarbiba. Pretsapju iedarbibas mehanisms nav pilniba noskaidrots. Galvenais paracetamola darbibas
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mehanisms ir ciklo-oksigenazes (enzima, kam ir butiska loma prostaglandinu sint€z&€) nomakums.
Centralas nervu sistémas ciklo-oksigenaze ir daudz jutigaka pret paracetamolu, neka periféras nervu
sistémas ciklo-oksigenaze un tas izskaidro, kap&c paracetamolam piemit pretdrudza un pretsapju
iedarbiba. lespgjams, ka paracetamola pretdrudza iedarbibas pamata ir centrala iedarbiba uz
hipotalamisko siltuma regulacijas centru.

Kodeins ir centralas darbibas, vaj$ pretsapju lidzeklis. Kodeina iedarbibas realiz€jas ar p opioidu
receptoru starpniecibu, lai arT kodeinam ir vaja afinitate pret Siem receptoriem, ta atsapinoso iedarbibu
nosaka parveidosanas par morfinu. Pieradits, ka kodeins, it pasi kombinacija ar citiem pretsapju
lidzekliem, piem&ram, paracetamolu, ir efektivs akiitu nociceptivu sapju gadijuma.

Kodeina fosfatu lieto klepus arsteéSanai un, lai nomaktu CNS.

Kodeins var pastiprinat citu pretsapju lidzeklu iedarbibu.

Kodeina iedarbiba ir daudz vajaka neka morfinam, un tas nav pietieckami iedarbigs stipru sapju
kupésanai, pat lietojot maksimali panesamas devas. Tas neizraisa jutamu elposanas nomakumu, bet
tam piemtt pretklepus iedarbiba. Kodeins atsSkiras no morfina, un kodeina lietoSana parastaja
mediciniskaja praksé retos gadijumos ir saistita ar nopietnas atkaribas veidosanos, un, lietojot lielas
devas, tas drizak izraisa uzbudinajumu, nevis nomakumu. Kodeinam piemit vaja afinitate pret
opioidajiem receptoriem. Kodeina pretsapju iedarbiba var bt saistita ar ta parveidosanos par morfinu.

5.2.  Farmakokinétiskas 1pasibas

Paracetamols

UzsukSanas

P&c iekskigas lietoSanas paracetamols uzsiicas atri un gandriz pilniba. Maksimala koncentracija
plazma tiek sasniegta 30 miniiSu lidz 2 stundu laika.

Izkliede

Paracetamols atri izplatas visos audos. Koncentracija asinis, siekalas un plazma ir salidzinama.
Paracetamola izkliedes tilpums ir aptuveni 1 1/kg kermena masas. Lietojot terapeitiskas devas,
saistiSanas ar plazmas olbaltumvielam ir nieciga.

Biotransformacija

Pieaugusajiem paracetamols tiek metabolizéts aknas divu galveno metabolisma celu rezultata:
savienojoties ar glikuronskabi (apm&ram 60%) un s€rskabi (apmeram 35%). P&€d&jais no tiem tiek atri
piesatinats, ja tiek lietotas lielakas devas neka terapeitiskas devas. Mazak nozimiga metabolisma cela,
kas notiek ar P450 citohroma starpniecibu, rezultata veidojas starpposma reagents (N-acetil-p-
benzohinona imins), kas normalos apstaklos péc saistiSanas ar cisteinu (apméram 3%) un
merkaptopurinskabi tiek detoksific€ts ar glutationu un izdalas ar urinu. Jaundzimus$ajiem un b&rniem,
kuri jaunaki par 12 gadiem, sulfatu savienojums ir galvenais eliminacijas cel$, un glikuronidacija ir
mazaka neka pieaugusajiem. Kopgja eliminacija berniem ir salidzinama ar pieaugusajiem, kam pamata
ir palielinata spg€ja veidot sulfatu savienojumus.

Eliminacija

Paracetamols izdalas galvenokart ar urtnu. 90% no lietotas devas izdalas caur nierém 24 stundu laika,
galvenokart glikuronidu (60 1idz 80%) un sulfatu (20 Iidz 30%) savienojumu veida. Mazak ka 5%
izdalas neizmainita veida. Eliminacijas pusperiods ir apméram 2 stundas.

Nieru vai aknu mazspé&jas gadijuma, pardozéSanas gadijuma un jaundzimusSajiem paracetamola
eliminacijas pusperiods ir garaks. Maksimala iedarbiba ir atbilsto$a koncentracijai plazma.

Smagas nieru mazspgjas (kreatinina klirenss mazaks par 10 ml/min) gadijuma paracetamola un ta
metabolttu eliminacija ir ilgaka.

Gados vecakiem pacientiem konjugacijas sp&jas nav izmainitas.

Kodeina fosfats
UzsiikSanas
Kodeina fosfats atri un gandriz pilniba uzsticas no kunga — zarnu trakta. Maksimala koncentracija
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plazma novérojama apméram p&c 2 stundam.

Izkliede
P&c vienas 30 mg kodeina fosfata devas lietoSanas koncentracija plazma ir apméram 0,25 mikromoli/l.

Biotransformacija
Kodeina fosfats tiek metabolizets aknas. Apméram 10% lietotas devas tiek parveidota par morfinu,
kas, ka tiek uzskatits, nodroSina iedarbibu.

Eliminacija
Eliminacijas pusperiods ir 3,5 stundas. Kodeina fosfats tiek izvadits galvenokart caur nierém neaktivu
metabolitu veida. Divas treSdalas metabolitu izdalas 6 stundu laika. Iedarbiba saglabajas 4 — 6 stundas.

Linearitate/nelinearitate

Kodeina fosfatam eliminacijas fazg ir ilga — lineara farmakokingtika.

Mazak ka 10% populacijas nav sp&jigi parveidot kodetnu par morfinu un tapec §iem pacientiem nebiis
noverojama tablesu sastava esosa kodeina iedarbiba.

Gados vecakiem pacientiem ir iesp&jama 1énaka kodeina biotransformacija neka jaunakiem cilvékiem.
Var bt nepiecieSams apsvert devas pielagoSanas nepiecieSamibu.

5.3. Prekliniskie dati par droSumu

Standartpetijumi, izmantojot Sobrid speka esosos standartus toksiskas ietekmes uz reproduktivitati un
attistibu vértésanai, nav pieejami.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA
6.1. Paligvielu saraksts

Tabletes kodols

Povidons K29/32

Magnija stearats

Beziidens koloidalais silicija dioksids
Talks

Kroskarmelozes natrija sals
Kopovidons (25,2 — 30,8)
Mikrokristaliska celuloze

Tabletes apvalks
Hipromeloze (E464)
Makrogols (E1521)

Talks (E553b)

Titana dioksids (E171)
6.2. Nesaderiba

Nav piemeérojama.

6.3. Uzglabasanas laiks
3 gadi.

6.4. Ipasi uzglabasanas nosacljumi

10
Version: 2023-02-03_MAH tr_8.1



SASKANOTS ZVA 05-09-2023
Zalem nav nepiecieSami Tpasi uzglabasanas apstakli.
6.5. lepakojuma veids un saturs
Balti PVH/Aluminija blisteri;
vai balti PVH/Aluminija/PET/papira bérniem griiti atveramie blisteri;

vai balti ABPE tablesu traucini ar baltu, beérniem griiti atveramu, skrivéjamu PP vacinu.

lepakojumi:
Blisteri pa 8, 10, 16, 20, 24, 30, 40, 50, 90 un 100 apvalkotajam tabletém.

Tablesu traucini pa 50, 100 un 200 apvalkotajam tabletem.
Visi iepakojuma lielumi tirgii var nebiit pieejami.
6.6. Ipasi noradijumi atkritumu likvidé$anai un citi noradijumi par rikoSanos

Nav 1pasu prasibu.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS
Teva B.V.

Swensweg 5

2031 GA Haarlem

Niderlande

8. RE(}ISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS

15-0180

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS
Registracijas datums: 2015. gada 17. augusts.

P&dgjas parregistracijas datums:

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

05/2023
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