SASKANOTS ZVA 20-04-2023

ZALU APRAKSTS

1.  ZALUNOSAUKUMS

Ibuprofen B. Braun 400 mg skidums inftizijam

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS
Katrs ml $kiduma satur 4 mg ibuproféna (ibuprofenum).
Katra 100 ml pudele satur 400 mg ibuproféna (ibuprofenum).

Paligviela ar zinamu iedarbibu:

Katrs ml skiduma satur 9,10 mg natrija hlorida (3,58 mg natrija);
Katra 100 ml pudele satur 910 mg natrija hlorida (358 mg natrija).

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALUFORMA

Skidums inflizijam

Dzidrs, bezkrasains 1idz gaisi dzeltens skidums infuzijam, bez redzamam dalinam.
pH: 6,8-7,8

Osmolaritate: 310-360 mOsm/I|

4. KLINISKA INFORMACIJA

4.1. Terapeitiskas indikacijas

Ibuprofen B. Braun ir paredzgts pieauguSajiem akiitu vid&ji stipru sapju un drudza Istermina
simptomatiskai arst€Sanai, ja intravenoza ievadiSana ir kltniski pamatota, kad citi ievadisanas veidi nav
iespgjami.

4.2. Devas un lietosanas veids

Devas

Nevélamas blakusparadibas var samazinat, lietojot mazako efektivo devu visisako laiku, kads
nepiecieSams simptomu kontrolei (skatit 4.4. apakSpunktu).

Zales jalieto tikai gadijumos, kad iekskiga lietoSana nav piemérota. Pacientam péc iesp€jas atrak ir
japariet uz iekskigu lietoSanu.
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Sis zales ir paredzétas tikai Tslaicigai akiitai arsté$anai un tas nedrikst lietot ilgak par 3 dienam.
Lai samazinatu iesp&jamo nieru nevélamo blakusparadibu risku, jauztur adekvata pacientu hidratacija.

Pieaugusie

Ieteicama deva piecaugus$ajiem ir 400 mg ibuproféna ik péc 6-8 stundam, ja nepieciesams. Nedrikst
parsniegt ieteicamo maksimalo dienas devu 1200 mg.

Gados vecaki pacienti

Tapat ka lietojot visus nesteroidos pretickaisuma Iidzeklus (NPL), jaievero piesardziba arstgjot gados
vecakus pacientus, jo parasti viniem ir lielaka nosliece uz nevélamajam blakusparadibam (skatit

4.4, un 4.8. apakSpunktu) un viniem ir lielaka iesp&ja rasties nieru, aknu un sirds-asinsvadu sisteémas
darbibas traucgjumiem, ka ari vini biezak vienlaicigi lieto citas zales. Sai pacientu grupai ipasi ir
ieteicams nozimét mazako efektivo devu visisako laiku, kads nepiecieSams simptomu kontrolei.
ArstéSana regulari japarskata un japartrauc, ja nenovéro ieguvumu vai rodas nepanesiba.

Nieru mazspéja

Lietojot NPL pacientiem ar nieru mazspéju, ir jaievero piesardziba. Pacientiem ar viegliem vai vidgji
sSmagiem nieru darbibas traucgjumiem sakuma deva ir jasamazina un jasaglaba p&c iesp&jas mazaka
isako laiku, kas nepieciesams simptomu kontrolei, un jakontrol nieru darbiba. Sis ziles ir
kontrindicétas pacientiem ar smagu nieru mazspéju (skatit 4.3. apak$punktu).

Aknu mazspeja

Lietojot NPL $aja pacientu grupa, ir jaievero piesardziba, lai gan farmakokingtikas profila atskiribas
nav noverotas. Pacientiem ar vieglu vai vid€ji smagu aknu mazspé&ju arstésana jasak ar samazinatu
devu, deva jasaglaba péc iesp&jas mazaka 1sako laiku, kas nepiecieSams simptomu kontrolei, un vini
riipigi jakontrol@. Sis zales ir kontrindicétas pacientiem ar smagu aknu mazsp&ju (skatit

4.3. apakspunktu).

Pediatriska populacija

Sis zales nedrikst lietot bérniem un pusaudziem. Ibuprofen B. Braun lieto$ana bérniem un pusaudziem
nav pétita. Tade|l droSums un efektivitate nav pieradita.

LietoSanas veids

Intravenozai lietoSanai. [buprofen B.Braun drikst ievadit arstésanas laika tikai kvalificéti veselibas
profesionali vide, kur ir pieejams atbilstoss aprikojums.

Skidums jaievada intravenozas infuzijas veida 30 mintisu laika.

4.3. Kontrindikacijas

o Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu, citiem NPL vai jebkuru no 6.1. apakSpunkta uzskaititajam
paligvielam.

° Anamngzg bronhospazma, astma, rinits, angioed€ma vai natrene, kas saistita ar
acetilsalicilskabes (ASA) vai citu nesteroido pretiekaisuma lidzeklu (NPL) lietoSanu.

o Stavokli, kas saistiti ar palielinatu noslieci uz asino$anu vai aktivu asinoSanu, piemeram,
trombocitopenija.

o Aktiva peptiska clila/asinoSana vai to atkartoSanas anamnézg (divas vai vairak atseviskas
pieraditas cilas vai asinosanas epizodes);

o Kunga un zarnu trakta asinosana vai perforacija anamnézg, kas saistita ar iepriek§gju NPL
terapiju.

o Cerebrovaskulara vai cita aktiva asinoSana.
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Smaga aknu vai nieru mazspgja.

Smaga sirds mazspgja (IV klase pec NYHA).

Smaga dehidratacija (ko izraisija vemsSana, caureja vai nepietickama Skidruma lietoSana).
Griitniecibas pedgjais trimestris (skatit 4.6. apakSpunktu).

4.4. Ipasi bridinajumi un piesardziba lietoSana

Nevélamas blakusparadibas var samazinat, lietojot mazako efektivo devu visisako laiku, kads
nepiecieSams simptomu kontrolei (skatit 4.8. apakSpunktu).

Jaizvairas no vienlaicigas Ibuprofen B. Braun lietoSanas ar NPL, taja skaita selektiviem
ciklooksigenazes-2 inhibitoriem (Coxib).

NPL nevélamo blakusparadibu, Tpasi kunga un zarnu trakta asinoSanas un perforacijas, kas var biit
letala, biezums ir palielinats gados vecakiem pacientiem (skatit 4.8. apakSpunktu).

Ar kunga-zarnu traktu saistitais risks

Par kunga un zarnu trakta asinoSanu vai perforaciju, kas var bt letala, ir zinots arsté$anas ar visiem
NPL laika, neatkarigi no bridino$u simptomu esamibas vai nopietnam kunga un zarnu paradibam
anamneze.

Kunga un zarnu trakta asinosanas, ¢iilu vai perforacijas risks ir augstaks, palielinoties NPL devai,
pacientiem ar ¢illu anamn@zg, 1pasi, ja ir asino$anas vai perforacijas komplikacijas (skatit 4.3.
apak$punktu), un gados vecakiem cilvékiem. Siem pacientiem arsté$ana jauzsak ar mazako pieejamo
devu. Siem pacientiem un ar pacientiem, kuriem vienlaicigi nepiecie$amas mazas acetilsalicilskabes
(ASA) devas vai citas zales, kas var paaugstinat ar kunga uz zarnu traktu saistito risku (skatit 4.5.
apakspunktu), jaapsver vienlaiciga terapija ar protektiviem lidzekliem (piem., misoprostolu vai
protonu siikna inhibitoriem).

Pacientiem ar kunga un zarnu trakta toksicitati anamnézg, ipasi gados vecakiem cilvékiem, jazino par
jebkadiem neparastiem abdominaliem simptomiem (ipasi kunga un zarnu trakta asinosanu), ipasi
arst€Sanas sakuma posmos.

Piesardziba ir ieteicama pacientiem, kuri vienlaicigi sanem zales, kas var paaugstinat ¢alu vai
asinosanas risku, pieméram, iekskigi lietojamie kortikosteroidi, tadi antikoagulanti ka (piem.,
varfarins, selektivie serotonina atpakalsaistiSanas inhibitori vai tadi antitrombocTttu lidzekli ka (piem.,
acetilsalicilskabe (ASA) (skatit 4.5.apakSpunktu).

Ja pacientiem, kuri lieto Ibuprofen B. Braun, rodas kunga un zarnu trakta asino$ana vai ¢ilas,
arst€Sana ir japartrauc (skattt 4.3. apakSpunktu).

NPL janozimé piesardzigi pacientiem ar kunga un zarnu trakta slimibu (¢tlaino kolitu, Krona slimibu)
anamngzg, jo Sie stavokli var paasinaties (skatit 4.8. apakSpunktu).

letekme uz sirds un asinsvadu sistemu un smadzenu asinsriti

Kliniskie p&ttjumi liecina, ka ibuproféna lietosana, 1pasi liela deva (2400 mg diena), var bit saistita ar
arterialas trombozes gadijumu (piem&ram, miokarda infarkta vai insulta) riska nelielu paaugstinasanos.
Kopuma epidemiologiskie p&tijumi neliecina, ka ibuproféns mazas devas (piem., < 1200 mg diena) ir
saistits ar arterialas trombozes gadijumu riska paaugstinasanos.

Pacientus ar nekontrol&tu hipertensiju, sastréguma sirds mazsp&ju (NYHA II-11I), diagnostic&tu sirds
iSemisko slimibu, perifeéro arteriju slimibu un/vai smadzenu asinsvadu slimibu drikst arstet ar
ibuprofenu tikai péc riipigas izvertéSanas, un ir jaizvairas no lielam devam (2400 mg diena).
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Riipiga izvertésana nepiecieSama ari pirms ilgstoSas arsté€Sanas uzsaksanas pacientiem ar
kardiovaskularu traucgjumu riska faktoriem (piem., hipertensiju, hiperlipidémiju, cukura diab&tu,
smekeSanu, 1pasi tad, ja nepiecieSamas lielas ibuproféna devas (2400 mg diena).
Nopietnas adas reakcijas

Loti reti saistiba ar NPL lietoSanu ir zinots par nopietnam adas reakcijam, dazas no kuram bija letalas,
taja skaita par eksfoliattvu dermatitu, Stivensa-DZonsona sindromu un toksisku epidermas nekrolizi
(skatit 4.8. apak§punktu). So reakciju risks pacientiem ir augstaks terapijas sakuma — vairuma
gadijumu §Ts reakcijas rodas arst€Sanas pirmaja meénesi. Saistiba ar ibuprofénu saturo§am zalém ir
zinots par akiitu generalizétu eksantematozu pustulozi (AGEP). Paradoties pirmajam nopietnam adas
reakcijam, tadam ka, izsitumi uz adas, glotadas bojajumi vai jebkuras citas paaugstinatas jutibas
pazimes, Ibuprofen B. Braun lieto$ana ir japartrauc.

Aknu vai nieru mazspéja

Ibuprofeéns jalieto piesardzigi pacientiem ar aknu vai nieru slimibu anamné&zg, un 1pasi vienlaicigi
arstgjot ar diur€tiskiem Iidzekliem, jo prostaglandinu inhibicija var izraisit $kidruma aizturi un nieru
darbibas traucgjumus. Siem pacientiem ibuproféns jalieto mazaka iesp&jama deva un regulari
jakontrol€ pacienta nieru darbiba.

Dehidratacijas gadijuma ir janodroSina pietickama Skidruma lietoSana. Dehidratétiem pacientiem,
piemeram, caurejas d€l, jaievero Tpasa piesardziba, jo dehidratacija var biit nieru mazspgjas attistibu
izraisoss faktors.

Pretsapju lidzeklu regulara lietoSana, Tpasi kombingjot dazadas pretsapju vielas, var izraisit nieru
bojajumu ar nieru mazspgjas risku (pretsapju lidzeklu nefropatija). Risks ir augstaks gados vecakiem
cilvékiem un pacientiem ar nieru mazsp&ju, sirds mazsp€ju, aknu darbibas traucgjumiem un tiem, kuri
lieto diuretiskos Iidzeklus vai AKE inhibitorus. Parasti pec NPL terapijas partrauk$anas pacienta
pirmsarsteésanas stavoklis atjaunojas.

Tapat ka citi NPL, ibuprofens var izraisit dazu aknu funkcionalo raditaju vieglu parejosu
paaugstinasanos, ka arT nozimigu transaminazu paaugstinasanos. Ja Sie raditaji nozimigi paaugstinas,

arst€Sana ir japartrauc (skatit 4.3. apakSpunktu).

Anafilaktoidas reakcijas

Intravenozas inflizijas laika ieteicama standarta prakse — riipiga pacienta kontrole, Tpasi infuzijas
sakuma, lai atklatu jebkadu aktivas vielas vai paligvielu izraisttu anafilaktisku reakciju.

Smagas akiitas paaugstinatas jutibas reakcijas (piem., anafilaktiskais Soks) noveroja loti reti.
Paradoties paaugstinatas jutibas pirmajam pazimeém péc Ibuprofen B. Braun ievadiSanas, terapija ir
japartrauc un jauzsak simptomatiska arstésana. Mediciniski nepiecieSamie pasakumi atbilstosi
simptomiem ir jauzsak specialistiem.

Elposanas traucéjumi

Ja §Ts zales ievada pacientiem ar bronhialo astmu, hronisku rinitu vai alergiskam slimibam vai
pacientiem ar Siem stavokliem anamngzg, nepiecieSama piesardziba, jo ir zinots, ka NPL Sadiem
pacientiem izraisa bronhospazmu, natreni vai angioedemu.

letekme uz asinsradi

Ibuproféns var Tslaicigi inhibét asins-trombocitu funkciju (trombocitu agregaciju), pagarinot asinsteces
laiku un paaugstinot asinoSanas risku.

Pacientiem, kuri sanem ASA trombocttu agregacijas inhibicijai, ibuprofénu var lietot tikai ieverojot
Ipasu piesardzibu (skatit 4.5. un 5.1. apakSpunktu).
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Tadgl pacienti ar asinsreces traucgjumiem vai tie, kuriem paredzama kirurgiska operacija, ir
jakontrolg. IpaSa mediciniska piesardziba ir nepiecie$ama, lietojot pacientiem uzreiz péc apjomigas
kirurgiskas operacijas.

Ibuproféna ilgstosas lietosanas laika ir nepiecieSama aknu raditaju, nieru darbibas un asinsanalizes
regulara parbaude.

Pacientiem ar iedzimtiem porfirina metabolisma traucéjumiem (piem., akfitu intermit&josu porfiriju)
ibuprofénu drikst lietot tikai p&c stingras ieguvuma/riska izvertéSanas.

Lietojot NPL vienlaicigi ar alkoholu, var palielinaties ar aktivo vielu saistitas nevélamas
blakusparadibas, 1pasi tas, kas saistitas ar kunga un zarnu traktu vai centralo nervu sistému.

Pacientiem ar noteiktiem stavokliem, kas var pasliktinaties, jaievero piesardziba:

o pacientiem, kuriem ir alergiska reakcija pret citam vielam, jo lietojot ari $is zales, viniem pastav
lielaks paaugstinatas jutibas reakciju risks;
o pacientiem, kuriem ir siena drudzis, deguna polipi vai hroniski obstruktivi elpoSanas traucgjumi,

jo viniem pastav lielaks alergiskas reakcijas rasanas risks. Ta var izpausties ka astmas 1ekmes
(ta saucama pretsapju lidzeklu astma), Kvinkes tiiska vai natrene.

Aseptisks meningits

Lietojot ibuprofénu pacientiem ar sist€misko sarkano vilkedi, ir zinots par daziem aseptiska meningita
gadijumiem. Lai gan ta rasanas varbiitiba ir liclaka pacientiem ar sist€misko sarkano vilkédi un
saistitam saistaudu slimibam, par to ir zinots daziem pacientiem bez jebkadam hroniskam
pamatslimibam. Tadg] tas ir janem v&ra, nozimgjot So arst€Sanu (skatit 4.8. apakspunktu).

letekme uz redzi

Lietojot ibuprofénu iekskigi, ir zinots par neskaidru redzi vai redzes pasliktinasanos, skotomam un
krasu redzes izmainam. Ja pacientam rodas $adas siidzibas, ibuproféna lietoSana ir japartrauc un
pacients janosiita uz oftalmologisku izmekl&Sanu, kas ietver centralas redzes lauka un krasu redzes
parbaudi.

Citi

Ilgstosa pretsapju lidzeklu lietoSana var izraisit galvassapes, ko nedrikst arstét, palielinot zalu devu.
Izne@muma gadijumos véjbakas var izraisit nopietnas adas un miksto audu infekciozas komplikacijas.
Paslaik nevar izslegt NPL veicinoSo lomu $o infekciju pasliktinasana. Tadel ir ieteicams izvairities no

Ibuprofen B. Braun lieto$anas véjbaku gadijuma.

Pamata esosu infekciju simptomu maskesana

Ibuproféns var masket infekcijas simptomus, kas var aizkavét atbilstoSas arsté$anas uzsakSanu untapéc
var pasliktinat infekcijas iznakumu. Tas ir noverots saistiba ar bakterialu sadzive iegiitu pneimoniju un
bakterialam ve&jbaku komplikacijam. Kad Ibuprofen B.Brauin $kidumu infuzijam lieto ar infekciju
saistita drudza vai sapju mazinaSanai, ieteicams uzraudzit infekcijas stavokli. Arpus stacionara
pacientam jave&rsas pie arsta, ja simptomi nepariet vai pasliktinas.

letekme uz laboratorijas testu rezultatiem:

- asinsteces laiks (var biit pagarinats vienu dienu péc terapijas partrauk$anas);

- glikozes koncentracija asinis (var pazeminaties);

- kreatintna klirenss (var pazeminaties);

- hematokrits vai hemoglobins (var pazeminaties);

- atlieku slapekla Itmenis asinis, kreatinina un kalija [Tmenis seruma (var paaugstinaties);
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- aknu funkcionalie testi: paaugstinati transaminazu raditaji.
Bridinajumi attieciba uz paligvielam

Sis zales satur 358 mg natrija katra pudelé, kas ir ekvivalents 18% no maksimalas 2,0 g natrija dienas
devas pieaugusiem, ko rekomende PVO.

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

Citi NPL, taja skaita COX-2 inhibitori un salicilati

Sinergiskas iedarbibas rezultata divu vai vairaku NPL vienlaiciga lietoSana var paaugstinat kunga un
zarnu trakta ¢tlu un asinoSanas risku. Tadg] ir jaizvairas no ibuproféna vienlaicigas lietoSanas ar
citiem NPL (skatit 4.4. apaksSpunktu).

Vienlaiciga ibuproféna un acetilsalicilskabes lietoSana parasti nav ieteicama, jo iesp&jama nevélamo
blakusparadibu palielinasanas.

Eksperimentalie dati liecina, ka ibuproféns var konkurgjosi inhib&t mazas devas acetilsalicilskabes
ietekmi uz trombocTitu agregaciju, ja tos lieto vienlaicigi. Lai gan So datu ekstrapolacijas iesp&jas uz
klmiskajiem apstakliem ir neskaidras, nevar izsleégt iesp&ju, ka regulara, ilgstosa ibuproféna lietoSana
var samazinat mazas devas acetilsalicilskabes kardioprotektivo iedarbibu. Neregularas ibuproféna
lietoSanas kltniski nozimiga ietekme ir maz ticama (skatit 5.1. apakSpunktu).

Litijs

Ibuproféna vienlaiciga lietoSana ar litiju saturo$am zalém var paaugstinat litija [imeni seruma.
NepiecieSams kontrolét litija ITmeni seruma.

Sirds glikozidi (digoksins)

NPL var pastiprinat sirds mazsp&ju, samazinat glomerularas filtracijas atrumu un paaugstinat sirds
glikozidu [imeni plazma. leteicama digoksina kontrole seruma.

Fenitoins

Vienlaicigas arst€Sanas ar ibuprofénu gadijuma var paaugstinaties fenitotna ltmenis plazma un lidz ar
to var paaugstinaties toksicitates risks.

Antihipertensivie lidzekli (diurétiskie lidzekli, AKE inhibitori, béta receptoru blokatori un
angiotenzina Il antagonisti)

Diurgtiskie lidzekli un AKE inhibitori var pastiprinat NPL nefrotoksicitati. NPL var samazinat
diurétisko lidzeklu un citu antihipertensivo zalu, taja skaita AKE inhibitoru un béta blokatoru,
iedarbibu. Pacientiem ar pazeminatu nieru darbibu (piem., dehidratétiem pacientiem vai gados
vecakiem pacientiem ar pazeminatu nieru darbibu) AKE inhibitoru un angiotenzina Il antagonistu
lietoSana vienlaicigi ar ciklooksigenazi inhib&josam zalém var izraisit turpmaku nieru darbibas
pasliktinasanos lidz akiitai nieru mazspgjai. Parasti tas ir atgriezeniski. Tadel sadas kombinacijas var
lietot tikai ieverojot piesardzibu, Tpasi gados vecakiem pacientiem. Pacientiem jadod noradijumi dzert
pietiekami daudz Skidruma. . Nieru funkcija jakontrole p&c terapijas uzsaksanas un peiodiski javeic
pec tam.

Vienlaiciga ibuproféna un AKE inhibitoru lietoSana var izraisit hiperkaliemiju.

Kaliju saudzéjosie diuretiskie lidzekli

Vienlaiciga lietosana var izraisit hiperkaliémiju (ieteicama kalija [imena seruma kontrole).

Kaptoprils
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Eksperimentalie pétijumi liecina, ka ibuproféns darbojas pret€ji kaptoprila natrija izvadi palielinosajai
iedarbibai.

Kortikosteroidi
Paaugstinats kunga-zarnu trakta ¢iilu vai asinosanas risks (skatiti 4.4. apakSpunktu).

Antiagreqanti (piem., klopidogrels un tioklopidins) un selektivie serotonina atpakalsaistiSanas
inhibitori (SSRI)

Paaugstinats kunga-zarnu trakta asinosanas risks (skatiti 4.4. apak$punktu). NPL nedrikst kombingt ar
tiklopidinu, jo pastav trombocttu funkcijas inhibicijas papildinosSas iedarbibas risks.

Metotreksats

NPL inhib& metotreksata tubularo sekréciju, un var rasties noteikta metaboliska mijiedarbiba, kuras
rezultata samazinas metotreksata klirenss. Ibuproféna lietosana 24 stundu laika pirms vai péc
metotreksata lietoSanas var izraisit metotreksata koncentracijas paaugstinasanos un ta toksiskas
iedarbibas palielinasanos. Tadel ir jaizvairas no NPL un lielu metotreksata devu vienlaicigas
lietosanas. Tapat ir jaapsver iesp&jamais mijiedarbibas risks mazas devas metotreksata terapijas
gadijuma, 1pasi pacientiem ar nieru darbibas trauc€jumiem. Kombingtas arstéSanas gadijuma

jakontrol€ nieru darbiba.

Ciklosporins

Vienlaicigi lietojot ciklosporinu ar noteiktiem nesteroidiem pretieckaisuma lidzekliem, paaugstinas
ciklosporina izraisita nieru bojajuma risks. So ietekmi nevar izslégt ari ciklosporina un ibuproféna
kombinacijas gadijuma.

Antikoagulanti

NPL var pastiprinat antikoagulantu, piem&ram, varfarina, iedarbibu (skatit 4.4. apaksSpunktu).
vienlaicigas arst€Sanas gadijuma ir ieteicama koagulacijas stavokla kontrole.

Sulfonilurivielas atvasinajumi

NPL var palielinat sulfonilurinvielas atvasinajumu hipoglikémisko iedarbibu. Vienlaicigas arstéSanas
gadijuma ir ieteicama glikozes ITmena asinis kontrole.

Takrolims

Paaugstinats nefrotoksicitates risks.

Zidovudins

HIV pozitiviem hemofilijas pacientiem, kuri vienlaicigi sanem arst€Sanu ar zidovudinu un ibuprofénu,
ir paaugstinats hemartrozu un hematomu risks. Zidovudina un NPL vienlaicigas lietoSanas laika var

paaugstinaties hematotoksicitates risks.

Probenecids un sulfinpirazons

Zales, kas satur probenecidu un sulfinpirazonu var aizkavet ibuproféna izdaliSanos.

Hinolona grupas antibiotiskie lidzekli
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Dzivnieku dati liecina, ka NPL var paaugstinat ar hinolona grupas antibiotiskiem Iidzekliem saistito
krampju risku. Pacientiem, kuri lieto NPL un hinolona grupas antibiotiskos lidzeklus, var biit
paaugstinats krampju attistibas risks.

CYP2C9 inhibitori

Ibuprofena vienlaiciga lietoSana ar CYP2C9 inhibitoriem var palielinat ibuproféna (CYP2C9
substrata) iedarbibu. P&tijuma ar vorikonazolu un flukonazolu (CYP2C9 inhibitori) atklaja aptuveni
par 80-100% palielinatu S(+)-ibuproféna iedarbibu. Lietojot vienlaicigi specigus CYP2C9 inhibitorus,
pasi, ja lielas ibuproféna devas lieto kopa ar vorikonazolu vai flukonazolu, jaapsver ibuproféna devas
samazinasanu.

Mifepristons

Ja NPL lieto 8-12 dienu laika p&c mifepristona lietosanas, tie var samazinat mifepristona iedarbibu.
Alkohols

Jaizvairas no ibuproféna lietoSanas personam ar hronisku alkohola lietoSanu (14-20 vai vairak dzerieni
nedgla), jo paaugstinas nozimigu kunga un zarnu trakta nevélamo blakusparadibu, taja skaita
asinoSanas, risks.

Aminoglikozidi

NPL var samazinat aminoglikozidu izdaliSanos un palielinat to toksicitati

Augu ekstrakti

Ginko biloba, lietojot kopa ar NPL, var paaugstinat asinoSanas risku.
4.6. Fertilitate, grutnieciba un baroSana ar kriuti
Griitnieciba

Prostaglandinu sintézes inhibicija var nevélami ietekmét gritniecibu un/vai embrija/augla attistibu.
Epidemiologiskie pétijumi liecina par paaugstinatu spontanu abortu un sirds anomaliju un gastrosizes
risku p&c prostaglandinu sint€zes inhibitora lietoSanu griitniecibas agrinaja perioda. Kardiovaskularo
anomaliju absolitais risks paaugstinajas no mazak neka 1% lidz aptuveni 1,5%. Uzskata, ka §is risks
paaugstinas, palielinoties devai un terapijas ilgumam.

Dzivniekiem prostaglandinu sintézes inhibitoru lietoSana izraisija pirms- un pécimplantacijas zuduma
un embriofetalas letalitales palielinasanos. Turklat dzivniekiem, kuri sanéma prostaglandinu sintézes
inhibitoru organogen&zes perioda, zinots par palielinatu dazadu anomaliju, taja skaita kardiovaskularu,
sastopamibas palielinasanos (skattt 5.3. apakSpunktu).

Sakot no 20. griitniecibas ned€las, ibuproféna lietosana var izraisit oligohidramniju, ko izraisa augla
nieru darbibas trauc€jumi. Tas var rasties neilgi péc arstéSanas uzsaksanas un parasti ir atgriezenisks
péc arsteSanas partrauks$anas. Turklat ir sanemti zinojumi par ductus arteriosus saausrinasanos pec
arstéSanas otraja trimestri, vairums gadijumu izzuda p&c zalu lietoSanas partrauksanas. Tapéc
ibuprofénu nedrikst nozZimét gritniecibas pirmaja un otraja trimestri, ja vien nav absolati
nepiecieSams. Ja ibuprofénu lieto sieviete, kas cens$as palikt stavokli, vai griitniecibas pirmaja un otraja
trimestri, devai jabiit péc iesp&jas mazakai un arsté$anas ilgumam péc iesp&jas isakam. Lai gan i.v.
ibuproféna lietoSana ir indiceta tikai arst€Sanai Iidz 3 dienam, pec ibuproféna iedarbibas vairakas
dienas, sakot no 20. griitniecibas nedglas jaapsver oligohidramnija un ductus arteriosus saaurinasanas
pirmsdzemdibu uzraudziba. Ja konstaté oligohidramniju vai ductus arteriosus saSaurinasanos,
ibuproféna lietos$ana ir japartrauc.

Tresa griitniecibas trimestra laika visi prostaglandinu sintézes inhibitori:
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- auglim var izraisit:

o kardiopulmonalu toksicitati (priekslaicigu ductus arteriosus sasaurinasanos/slégsanos un
pulmonalu hipertensiju);
. nieru darbibas trauc€jumus (skatit ieprieks);

- griitniecibas beigas var izraisit matei un jaundzimusajam:

o iespgjamu asinsteces laika pagarinasanos un antiagregativu darbibu, kas var rasties pat
péc loti mazam devam,;
o dzemdes kontrakciju nomaksanu, kas izraisa aizkavetas vai ilgstoSas dzemdibas.

Lidz ar to ibuproféna lietoSana gritniecibas treSaja trimestr1 ir kontrindicéta (skatit 4.3. apakSpunktu).

Barosana ar kriti

Ibuproféns un ta metaboliti mazas koncentracijas var izdalities kriits piena. Lidz Sim kaitiga ietekme
uz zidainiem nav zinama, tade] 1slaicigas arstéSanas ar mazam devam gadijuma parasti bérna barosanu
ar kriiti nav japartrauc, tacu ir ieteicams partraukt berna baroSanu ar kriiti, ja lieto devas, kas lielakas
par 1200 mg diena vai ilgaku periodu, jo zidainiem iesp&jama prostaglandinu sintézes inhibicija.

Fertilitate

Pastav dazi pieradijumi, ka zales, kas inhibe ciklooksigenazi/prostaglandini sintézi, var izraisit
sieviesu fertilitates traucgjumus, ietekméjot ovulaciju. ST ietekme ir atgriezeniska pec arst€sanas
partrauksanas.

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

Vienreizgjas vai Tslaicigas lietoSanas gadijuma ibuproféns neietekmé vai nenozimigi ietekme spgju
vadit transportlidzeklus un apkalpot mehansimus. Tacu attiecigu nevélamo blakusparadibu, pieméram,
noguruma un vertigo, raSanas var traucét reakcijas spgju, un spgja vadit transportlidzeklus un/vai
apkalpot mehanismus var samazinaties. Tas ir Tpasi attiecas uz gadijumiem, kad zales kombing ar
alkoholu.

4.8 Nevelamas blakusparadibas
Vertgjot neveélamas blakusparadibas par pamatu nemts $ads biezums:

loti biezi: > 1/10;

biezi: >1/100 lidz< 1/10;

retak: >1/1 000 lidz< 1/100;

reti: >1/10 000 Iidz< 1/1 000;

loti reti: > 1/10 000;

nav zinami: biezumu nevar noteikt péc pieejamajiem datiem.

Visbiezak novérotas nevélamas blakusparadibas bija kunga un zarnu trakta p&c rakstura. Var rasties
peptiskas ¢ilas, perforacija vai kunga un zarnu trakta asinoSana, kas dazreiz ir letala, ipasi gados
vecakiem cilvekiem (skatit 4.4. apakSpunktu). P&c lietoSanas ir zinots par sliktu diisu, vemsanu,
caureju, flatulenci, aizcietgjumu, dispepsiju, sapeém veédera, melénu, hematemézi, ¢tlainu stomatitu,
kolita un Krona slimibas paasinajumu (skatit 4.4. apak$punktu). Retak novérots gastrits. Seviski kunga
un zarnu trakta asinoSanas risks ir atkarigs no devu diapazona un lietosanas ilguma.

Loti reti ir zinots par smagam paaugstinatas jutibas reakcijam (taja skaita reakcijam infuzijas vieta,
anafilaktisko Soku) un smagam adas nevélamam blakusparadibam, pieméram, bullozam reakcijam,
taja skaita Stivensa-DzZonsona sindromu un toksisku epidermas nekrolizi (Laiela sindromu), erythema
multiforme un alopéciju.
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Aprakstits ar infekciju saistita ickaisuma paasinajums (piem., nekrotiz€josa fasciita attistiba), kas
sakrit ar nesteroido pretiekaisuma lidzeklu lietosanu. Tas iesp&jams ir saistits ar nesteroido
pretiekaisuma Iidzek]u darbibas mehanismu.

V¢gjbaku infekcijas laika var rasties fotosensitivitate, alergisks vaskulits un atseviskos gadijumos
smagas adas infekcijas un miksto audu komplikacijas (skatit 4.4. apakSpunktu).

Saistiba ar NPL terapiju ir zinots par tisku, hipertensiju un sirds mazspgju.
Kliniskie p&ttjumi liecina, ka ibuproféna lietosana, 1pasi liela deva (2400 mg diend), var bt saistita ar

arterialas trombozes gadijumu (pieméram, miokarda infarkta vai insulta) riska nelielu paaugstinasanos
(skattt 4.4. apakSpunktu).

Infekcijas un Loti reti Aprakstits ar infekciju saistita iekaisuma paasinajums (piem.,
infestacijas nekrotiz&josa fasciita attistiba), kas sakrit ar nesteroido
pretickaisuma lidzeklu lietoSanu. Tas iesp&jams ir saistits ar
nesteroido pretiekaisuma lidzeklu darbibas mehanismu
Asins un Loti reti Asinsrades traucgjumi (an€mija, agranulocitoze, leikopénija,
limfatiskas trombocitop€nija un pancitopénija) Pirmie simptomi ir
sisteémas drudzis, rikles iekaisums, virspus€jas mutes dobuma briices,
trauc&jumi gripai lidzigi simptomi, izteikts nogurums, deguna un adas
asinoSana
Imiinas sisteémas | Retak Paaugstinatas jutibas reakcijas ar izsitumiem uz adas un
traucgjumi niezi, ka arT astmas 1€kmes (iesp&jams ar asinsspiediena
pazeminasanos)

Loti reti Sistemiska sarkana vilkéde (autoimiina slimiba), smaga
alergiska reakcija (sejas tuiska, méles pietakums, balsenes
pietikums ar elpcelu saSaurinasanos, apgritinata elposana,
sirdsklauves, hipotensija un ari dzivibai bistams Soks)

Psihiskie Retak Trauksme, nemiers
traucgjumi
Reti Psihotiskas reakcijas, nervozitate, aizkaitinamiba, apjukums

vai dezorientacija, depresija
Nogurums vai miegainiba, galvassapes un reibonis

Nervu sistemas | Loti biezi

traucgjumi
Retak Bezmiegs, uzbudindjums, aizkaitinamiba vai nogurums
Loti reti Aseptisks meningits (kakla stivums, galvassapes, slikta disa,
vems$ana, drudzis vai apjukums)
Pacientiem ar autoimiiniem trauc€jumiem (sistémas sarkano
vilkedi, jauktu saistaudu slimibu) ir nosliece
Acu bojajumi Retak Redzes traucgjumi
Reti Atgriezeniska toksiska ambliopija.
Ausu un Biezi Vertigo
labirinta
bojajumi
Retak Troksnis ausTs (tinnitus)

Reti Dzirdes traucgjumi
Loti reti Sirdsklauves, sirds mazspgja, miokarda infarkts

Sirds funkcijas
traucgjumi
Asinsvadu
sistémas
traucgjumi
ElpoSanas
sistémas
trauc&jumi,
kriiSu kurvija un

Loti reti Arteriala hipertensija

Loti reti Astma, bronhospazma, aizdusa un sékSana
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videnes slimibas

Kunga-zarnu
trakta

Loti biezi

Grémas, sapes védera, slikta disa, vems$ana, flatulence,
caureja, aizcietejums un neliela asinoSana kungi vai zarnas,

traucgjumi kas atseviskos gadijumos var izraisit anémiju
Biezi Kunga un zarnu trakta ¢tilas, iesp&jams ar asinoSanu un
perforaciju Ciilains stomatits, kolita un Krona slimibas
paasinajums
Retak Gastrits
Reti Baribas vada stenoze, divertikulita paasinajums, nespecifisks
hemoragisks kolits.
Ja rodas kunga un zarnu trakta asino$ana, ta var izraisit
anémiju un hematemezi
Loti reti Ezofagits, pankreatits, diafragmas veida strikttru veidosanas
zarnas
Aknu un/vai Reti Dzelte, aknu darbibas trauc€jumi, aknu bojajums,ipasi
zults izvades ilgstosas terapijas gadijuma, akiits hepatits
sistémas
trauc&jumi
Nav zinami | Aknu mazspgja
Adas un Biezi Izsitumi uz adas
zemadas audu
bojajumi
Retak Natrene, nieze, purpura (taja skaita alergiska purpura),
izsitumi uz adas
Loti reti Bullozas reakcijas, taja skaita Stivensa-Dzonsona sindroms
un toksiska epidermas nekrolize (Laiela sindroms),
daudzformu erit€ma, alop&cija.
Fotosensitivitates reakcijas un alergisks vaskulits. Atseviskos
gadijumos - smagas adas infekcijas un miksto audu
komplikacijas vejbaku infekcijas gadijuma (skattt art
"Infekcijas un infestacijas")
Nav zinami | Zalu izraisita reakcija ar eozinofiliju un sist€miskiem
simptomiem (DRESS sindroms)
Akiita generalizéta eksantematoza pustuloze (AGEP).
Skeleta- Reti Kakla stivums
muskulu un
saistaudu
sistémas
bojajumi
Nieru un Retak Samazinata urina izdaliSanas un tiiskas veidoSanas, Tpasi
urinizvades pacientiem ar arterialu hipertensiju vai nieru mazspégju,
sistémas nefrotiskais sindroms, intersticials nefrits, kas var but kopa
traucgjumi ar akiitu nieru mazspé&ju
Reti Nieru audu bojajums (papilara nekroze), Tpasi ilgstoSas
terapijas gadijuma, paaugstinata urinskabes koncentracija
asinis
Vispargji Biezi Sapes un dedzinosa sajtita ievadiSanas vieta
trauc€jumi un
reakcijas
ievadiSanas
vieta
Nav zinami | Reakcijas injekcijas vieta, pieméram, pietikums, hematoma

vai asinoSana.

Zino$ana par iespéjamam nevélamam blakusparadibam
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Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tad&jadi zalu
ieguvumu/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek laigti zinot par
jebkadam iesp&jamam nevélamam blakusparadibam Zalu valsts agentiirai, Jersikas iela 15, Riga, LV
1003. Timekla vietne: www.zva.gov.lv

49. PardozeSana

Simptomi

Centralas nervu sistémas trauc€jumi ietver galvassapes, apjukumu, nistagmu, troksni ausfs, reiboni,
apreibumu, bezsamanu, krampjus (parsvara bérniem) un ataksiju, ka art pardozéSanas simptomi var
bt sapes vedera, slikta diisa un vemsana. Bez tam ir iesp&jama kunga un zarnu trakta asino$ana, ka ari
aknu un nieru darbibas trauc&jumi. Turklat var biit hipotensija, hiperkali€mija, hipotermija, elposanas
nomakums un cianoze.

Smagas saindéSanas gadijuma var rasties metaboliska acidoze.

Arstesana

ArstéSana ir simptomatiska, un specifiska antidota nav.
Intoksikacijas arst€Sanas terapeitiskas iesp&jas nosaka apjoms, I[imenis un kltniskie simptomi atbilstosi
vispargjai intensivas apriipes praksei.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: nesteroidie pretickaisuma un pretreimatisma lidzekli. Propionskabes
atvasinajumi. Ibuprofens

ATK kods: MO1AEO1

Ibuprofeéns ir nesteroidas pretiekaisuma zales, kam tradicionalos dzivnieku eksperimentalos iekaisuma
modelos ir pieradita efektivitate, iesp&jams prostaglandinu sint€zes inhibicijas de]. Cilvekiem
ibuprofénam ir pretdrudza iedarbiba, tas samazina ar iekaisumu saistitas sapes un pietikumu. Turklat
ibuprofeéns atgriezeniski inhibe ADP - un kolagéna inducé&to trombocitu agregaciju.

Eksperimentalie dati liecina, ka ibuproféns var konkurgjosi inhib&t mazas devas acetilsalicilskabes
ietekmi uz trombocTttu agregaciju, ja tos lieto vienlaicigi. Dazi farmakodinamikas pétijumi liecina, ka
lietojot vienreizgjas 400 mg ibuprofena devas 8 stundu laika pirms vai 30 miniiSu laika p&c atras
darbibas acetilsalicilskabes devas (81 mg), acetilsalicilskabes ietekme uz tromboksana veido$anos vai
trombocTtu agregaciju samazinajas. Lai gan So datu ekstrapolacijas iesp€jas uz kliiskajiem apstakliem
ir neskaidras, nevar izslégt iesp&ju, ka regulara, ilgstosa ibuproféna lietoSana var samazinat mazas
devas acetilsalicilskabes kardioprotektivo iedarbibu. Neregularas ibuproféna lietoSanas kliniski
nozimiga ietekme ir maz ticama (skatit 4.5. apakSpunktu).

5.2.  Farmakokinégtiskas Tpasibas

UzsukSanas

Ibuprofen B. Braun ievada intravenozi, tad€] uzsiks$anas procesa nav, un ibuproféna biopieejamiba ir
100%.

P&c ibuprofeéna intravenozas ievadiSanas cilvékiem, S-enantioméra (aktiva) un R-enantioméra

maksimala koncentracija (Cmax) tiek sasniegta aptuveni 40 mindtes, ja inflizijas atrums ir 30 minites.

Izkliede
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Aprékinatais izkliedes tilpums ir no 0,11 lidz 0,21 I/kg.
Ibuproféns plasi saistas ar plazmas proteiniem, galvenokart ar albuminu.

Biotransformacija

Ibuproféns metabolizgjas aknas par diviem neaktiviem metabolitiem, un tie kopa ar nemetaboliz&to
ibuprofénu tiek izvaditi caur nierém vai nu neizmainita veida, vai ka konjugati.

P&c iekskigas lietoSanas ibuproféns jau ir dal&ji uzsticies kungi un p&c tam pilnigi — tievajas zarnas.

P&c aknu metabolisma (hidroksilésanas, karboksilésanas) farmakologiski neaktivie metaboliti tiek
pilniba izvaditi, galvenokart caur nierém (90%), bet arT ar Zulti.

Eliminacija
Izvadisana caur nierém ir atra un pilniga. Eliminacijas pusperiods ir aptuveni 2 stundas.

Linearitate/nelinearitate

P&c vienreizgjas ibuprofeéna ievadisanas (robezas no 200 Iidz 800 mg) ibuproféna laukums zem
koncentracijas plazma un laika liknes ir linears.

Farmakokinétiska(-s)/farmakodinamiska(-s) attieciba(-s)

Starp ibuproféna Iimeni plazma, ta farmakodinamiskajam Tpasibam un vispargjo drosuma profilu
pastav korelacija. P&c intravenozas ievadiSanas un iekSkigas lietoSanas ibuproféna farmakokingtika ir
stereoselektiva.

Intravenoza un iekskigi lietojama ibuproféna darbibas mehanisms un farmakologija neatskiras.

Nieru darbibas traucéjumi

Pacientiem ar viegliem nieru darbibas trauc&jumiem zinots par paaugstinatu nesaistita (S)-ibuproféna
Iimeni, paaugstinatiem (S)-ibuprofena AUC raditajiem un paaugstinatu enantioméru AUC (S/R)
attiecibu, salidzinot ar veselo kontroles grupu.

Nieru slimibas terminalas stadijas pacientiem, kuri sanem dializi, ibuproféna vid€ja briva frakcija bija
aptuveni 3%, salidzinot ar aptuveni 1% veseliem brivpratigajiem. Smagi nieru darbibas trauc&umi var
izraisit ibuproféna metabolitu uzkraganos. Sis iedarbibas nozime nav zinama. Metabolitus var izvadit
ar hemodializi (skatit 4.3. un 4.4. apaks$punktu).

Aknu darbibas traucejumi

Pacientiem ar cirozi un vidgji smagiem aknu darbibas traucgjumiem (Child Pugh punktu skaits 6-10),
kuri arsteti ar racémisko ibuprofénu, novéroja aptuveni divkarsu eliminacijas pusperioda
pagarinasanos, un enantiom&ru AUC attieciba (S/R) bija nozimigi zemaka, salidzinot ar veselo
kontroles grupu, kas liecina par (R)-ibuproféna metaboliskas parvérsanas par aktivo (S)-enantioméru
traucgjumiem (skatit 4.3. un 4.4. apakSpunktu).

5.3. Prekliniskie dati par droSumu

Ibuproféna subhroniska un hroniska toksicitate pétijumos ar dzivniekiem galvenokart paradijas kunga
un zarnu trakta bojajumu un ¢iilu veida. In vitro un in vivo pétijumos neieguva kliniski nozimigus
pieradijumus par ibuproféna mutagéno potencialu. Petijumos ar Zurkam un pelém neatklaja
pieradijumus par ibuproféna kancerogéno ietekmi.

Ibuprofeéns izraisija ovulacijas inhibiciju truSiem un implantacijas traucjumus dazadam dzivnieku

sugam (trusiem, zurkam, pelém). Eksperimentalie petijumi ar zurkam un trusiem liecinaja, ka

13



SASKANOTS ZVA 20-04-2023
ibuproféns $kérso placentu. Peéc matitei toksisku devu ievadiSanas Zurku pecnacgjiem palielinajas
anomaliju (kambaru starpsienas defektu) sastopamiba.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1. Paligvielu saraksts

L-arginins

Natrija hlorids

Salsskabe (pH korigésanai)

Natrija hidroksids (pH korigesanai)

Udens injekcijam

6.2. Nesaderiba

Saderibas pétijumu trukuma del §1s zales nedrikst sajaukt (lietot maisjjuma) ar citam zalem.

6.3. Uzglabasanas laiks

3 gadi.
No mikrobiologijas viedokla, zales péc atvérsanas ir jaizlieto nekavgjoties.

6.4. Ipasi uzglabasanas nosacijumi

Sim zalém nav nepiecie$ami Tpasi uzglabaganas apstakli.

Uzglabasanas nosactjumus pec zalu pirmas atverSanas skatit 6.3. apakSpunkta.
6.5. lepakojuma veids un saturs

Primarais iepakojums ir 100 ml ZBPE konteiners ar Twincap noslégu, iepakojuma 10 un 20 pudelu pa
100 ml.

Visi iepakojuma lielumi tirgh var nebit pieejami.

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

Sis zales ir paredzétas lietosanai ka vienreizgja deva, neizlietotais $kidums ir jaiznicina. Pirms
ievadiSanas $kidums vizuali japarbauda, lai parliecinatos, kas tas ir dzidrs un bezkrasains lidz gaisi

dzeltens. To nedrikst lietot, ja novéro dalinas vai krasas izmainas.

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi viet€jam prasibam.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS
B. Braun Melsungen AG

Carl-Braun-Stralie 1

34212 Melsungen

Vacija

8. RE(}ISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-1)

17-0102
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9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS

Registracijas datums: 22.05.2017.
10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

03/2023
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