SASKANOTS ZVA 16-03-2023

ZALU APRAKSTS

1.  ZALUNOSAUKUMS

Paracetamol/Ibuprofen Inn-Farm 500 mg/200 mg apvalkotas tabletes

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS
Katra tablete satur 500 mg paracetamola (Paracetamolum) un 200 mg ibuproféna (lbuprofenum).

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALU FORMA

Apvalkota tablete.

Baltas 11dz gandriz baltas, iegarenas, abpusgji izliektas apvalkotas tabletes, kuru izmeéri ir (21 mm x 10,5
mm) £ 0,5 mm un kas apzimétas ar dubultapli viena puse.

4, KLINISKA INFORMACIJA

4.1. Terapeitiskas indikacijas

Zales lieto Tslaicigai vidgji stipru sapju arsteéSanai, kas saistitas ar galvassapeém (nav migréna), muguras
sapém, menstrualam sap&m, zobu sapém, reimatiskam un muskulu sapém, saaukstésanos un gripu, kakla
iekaisumu un drudzi.

Sts zales ir Tpasi piem&rotas sapem, kuru atviegloSanai nepiecieSama stipraka analgézija neka
paracetamolam vai ibuprofénam vienam pasam.

Paracetamol/Ibuprofen Inn-Farm ir paredz&tas lietoSanai pieaugusajiem no 18 gadu vecuma.

4.2. Devas un lietoSanas veids

Devas

Tikai Tslaicigai lietoSanai.

Jalieto mazaka efektiva deva iespgjami 1saku laiku, kas nepiecieSama, lai atvieglotu simptomus (skatit
4.4. apakSpunktu).

Ja simptomi saglabajas vai pastiprinas, vai nepiecieSama zalu lietoSana ilgak par 3 dienam, pacientam ir

jakonsultgjas ar arstu.

Pieaugusie: jalieto viena tablete I1dz tr1s reizém diena. Laikam starp devu lietoSanu ir jabut vismaz sesas
stundas.
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Ja vienas tabletes deva nenodrosina simptomu kontroli, var lietot maksimali divas tabletes Iidz trTs reiz€ém
diena. Laikam starp devu lietoSanu ir jabait vismaz seSas stundas.

24 stundu perioda drikst lietot ne vairak par seSam tabletém (3000 mg paracetamola, 1200 mg
ibuprofena).

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

Gados vecaki cilvéeki

Ipasa devas pielago$ana nav nepiecieSama (skatit 4.4. apakSpunktu).

Gados vecakiem cilvékiem ir paaugstinats nevélamo blakusparadibu nopietnu seku risks. Ja NPL
lietoSana tiek uzskatita par nepiecieSamu, jalieto mazaka efektiva deva iespg&jami 1sako laika periodu.
NPL terapijas laika pacients regulari jakontrol€, vai nerodas asinos$ana no kunga un zarnu trakta.

Nieru darbibas traucéjumi

Pacientiem ar nieru darbibas trauc&jumiem, lietojot ibuprofénu, jaievéro piesardziba. Deva janosaka
individuali. Devai jabit p&c iesp&jas mazakai, un jakontrole nieru darbiba (skatit 4.3., 4.4. un

5.2. apakspunktu).

Pacientiem ar nieru mazsp&ju ir jasamazina paracetamola deva.

Glomerularas filtracijas atrums Deva
10-50 ml/min 500 mg ik p&c 6 stundam
< 10 ml/min 500 mg ik p&c 8 stundam

Sis zales ir kontrindicétas pacientiem ar smagu nieru mazspéju (skatit 4.3. apakSpunktu).

Aknu darbibas traucejumi

Pacientiem ar aknu darbibas traucgjumiem, lietojot ibuprofénu, jaievéro piesardziba. Deva janosaka
individuali un tai ir jabit p&c iesp&jas mazakai (skatit 4.3., 4.4. un 5.2. apakSpunktu).

Pacientiem ar aknu darbibas traucgjumiem vai Zilbéra sindromu paracetamola deva ir jasamazina vai
japagarina intervals starp devam.

Sis zales ir kontrindicétas pacientiem ar smagu aknu mazspéju (skatit 4.3. apak$punktu).

Pediatriskd populacija
Nav paredzgtas lictoSanai bérniem un pusaudziem Iidz18 gadu vecumam.

LietoSanas veids

Iekskigai lietoSanai. Tabletes janorij, uzdzerot glazi fidens.

Lai mazinatu blakusparadibas, pacientiem ir ieteicams lietot Paracetamol/Ibuprofen Inn-Farm &Sanas
laika.

4.3. Kontrindikacijas

. Paaugstinata jutiba pret paracetamolu, ibuprofénu vai jebkuru no 6.1 apaksSpunkta uzskaititajam
paligvielam.
. Pacientiem ar paaugstinatas jutibas reakcijam anamn&ze (piemé&ram, bronhospazmam, angioedému,

astmu, rinitu vai natreni), kas saistitas ar acetilsalicilskabes vai citu nesteroido pretiekaisuma lidzeklu
(NPL) lietosanu.
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. Ar ieprieks€ju NPL terapiju saistita kunga un zarnu trakta asinosana vai perforacija anamngzg.

. Aktiva recidivéjosa peptiska Ciilla/asinoSana vai mingtie trauc€jumi anamnéze (divas vai vairakas
pieraditas cilas vai asinoSanas epizodes).

. Pacientiem ar koagulacijas trauc&jumiem.

. Pacientiem ar smagu aknu mazsp&ju, smagu nieru mazsp&ju vai smagu sirds mazspgju (IV klase
péc NYHA klasifikacijas) (skatiti 4.4. apakSpunktu).

. Lietojot vienlaicigi ar citam NPL saturo$am zalém, taja skaita selektiviem ciklooksigenazes-2
(COX-2) inhibitoriem un acetilsalicilskabes devam virs 75 mg diena (skatit 4.5. apakSpunktu).

. Lietojot vienlaicigi ar citam paracetamolu saturosam zalem (skatit 4.5. apaksSpunktu).

. Griitniecibas p&dgja trimestra laika (skatit 4.6. apakSpunktu).
4.4. Ipasi bridinajumi un piesardziba lietoSana

Ar paracetamola pardozeSanu saistitais risks ir augstaks pacientiem ar alkohola izraisttu aknu mazspgju
bez cirozes simptomiem. Pardozesanas gadijuma nekavgjoties sazinieties ar arstu, pat ja pacients jitas
labi, jo pastav vélina, nopietna aknu bojajuma risks.

Jaievero piesardziba, ja paracetamolu lieto vienlaikus ar flukloksacilinu, jo ir paaugstinats metabolas
acidozes ar lielu anjonu starpibu (High Anion Gap Metabolic Acidosis - HAGMA) risks, Tpasi pacientiem
ar smagiem nieru darbibas traucgjumiem, sepsi, nepietiekamu uzturu un citiem glutationa deficita
iemesliem (piem@ram, hronisks alkoholisms), ka arT tiem, kuri lieto maksimalas paracetamola dienas
devas. leteicama riupiga uzraudziba, tostarp 5-oksoprolina noteik$ana urina.

Lai mazinatu nevélamo blakusparadibu risku, jalieto mazaka efektiva deva 1sako laika periodu, kas
nepiecieSams simptomu kontrolei (skatit 4.2. apakSpunktu un turpmak kunga un zarnu trakta un
kardiovaskularie traucgjumi), un zales jalicto €Sanas laika (skatit 4.2. apakSpunktu).

Pamata esosu infekciju simptomu maskésana

Paracetamol/Ibuprofen Inn-Farm var maskét infekcijas simptomus, kas var aizkavét atbilstoSas arstéSanas
uzsakSanu un tapéc var pasliktinat infekcijas iznakumu. Tas ir noverots saistiba ar bakterialu sadzive
ieglitu pneimoniju un bakterialam véjbaku komplikacijam. Kad Paracetamol/Ibuprofen Inn-Farm lieto ar
infekciju saistita drudZa vai sapju mazinasanai, ieteicams uzraudzit infekcijas stavokli. Arpus stacionara
pacientam javersas pie arsta, ja simptomi nepariet vai stavoklis pasliktinas.

Gados vecaki cilveki
Gados vecakiem cilvékiem ir biezakas NPL nevélamas blakusparadibas, Tpasi kunga un zarnu trakta
asinoSana un perforacija, kas var bt letala (skatit 4.2. apakspunktu).

Pacientiem ar noteiktiem stavokliem ir jaievéro piesardziba.

. Elposanas traucejumi
Pacientiem kuriem paslaik ir vai anamnézg ir bronhiala astma, p&c arstéSanas ar NPL ir zinots par
peksniem bronhu sasaurinasanas gadijumiem.

. Aknu darbibas traucéjumi

Paracetamola licto$ana lielakas neka ieteicamas devas var izraisit hepatotoksicitati un pat aknu mazspg€ju
un navi. Arl pacientiem ar aknu darbibas traucg€jumiem vai aknu slimibu anamn&zg, kuri ilgstosi lieto
ibuprofénu vai paracetamolu, regulari jakontrolg aknu darbiba, jo zinots par nelielu un slaicigu
ibuprofena ietekmi uz aknu enzimiem.
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Tapat ka lietojot citus NPL, arT lietojot ibuprofenu, lai gan reti, bet ir zinots par smagam aknu reakcijam,
taja skaita dzelti un letaliem hepatita gadijumiem. Ja aknu testos saglabajas vai pasliktinas novirzes no
normas un attistas aknu slimibai atbilstoSi simptomi, vai paradas sist€miskas izpausmes (piemeram,
eozinofilija, izsitumi u.c.), ibuproféna lietoSana ir japartrauc. Zinots, ka abas aktivas vielas, 1pasi
paracetamols, izraisa hepatotoksicitati un pat aknu mazspg&ju. Hepatotoksicitates d€] arstésanas laika ir
jaizvairas no alkohola lietoSanas.

Pacientiem ir jaiesaka nelietot vienlaicigi citas paracetamolu vai ibuprofénu saturoSas zales.

. Nieru darbibas traucéjumi

Lietojot paracetamolu pacientiem ar vid€ji smagu un smagu nieru mazspgju, ir ieteicams ievérot
piesardzibu. Attieciba uz So zalu ibuproféna sastavdalu — uzsakot arst€sanu ar ibuprofénu pacientiem ar
dehidrataciju vai nieru darbibas trauc€jumiem, ir jaievéro piesardziba. Divi galvenie ibuproféna
metaboliti tiek izvaditi galvenokart ar urinu, un nieru darbibas traucgjumi var izraisit to uzkrasanos. St
noverojuma nozime nav zinama. NPL lietoSana var pasliktinat nieru darbibu. Devai jabiit p&c iesp€jas
mazakai, un pirms terapijas uzsaksanas, ka arT pec tam regulari janoverte nieru darbiba.

. AKE inhibitoru vai angiotensina receptoru antagonistu, pretiekaisuma zalu un tiazida grupas
diurétisko lidzeklu kombinéta lietosana

AKE inhibgjosu zalu (AKE inhibitoru vai angiotensina receptoru antagonistu), pretickaisuma zalu (NPL
vai COX-2 inhibitoru) un tiazida grupas diurétisko lidzeklu vienlaiciga lictoSana paaugstina nieru
darbibas traucgjumu risku. Tas attiecas uz fiks€tas kombinacijas zalu lietoSanu, kuras satur vairak neka
vienu no §s grupas zalém. So zalu kombingtas lietoSanas laika pastiprinati jakontrolé kreatinina limenis
seruma, Tpasi uzsakot kombingto terapiju. So tris grupu zalu kombinacija ir jalieto piesardzigi, ipasi gados
vecakiem pacientiem vai tiem, kuriem jau ir nieru darbibas traucg€jumi.

. letekme uz sirds-asinsvadu sistému un cerebrovaskularo sistému

Pacientiem ar hipertensiju vai vieglu un vidgji smagu sastréguma sirds mazspg&ju anamngézg ir
nepiecieSama atbilstoSa kontrole un medictniska konsultéSana, jo saistiba ar NPL terapiju ir zinots par
Skidruma aizturi un tiisku.

Kliniskie p&ttjumi liecina, ka ibuproféna lietosana, 1pasi lielas devas (2400 mg diena), var biit saistita ar
arterialu trombotisku traucgjumu (piem&ram, miokarda infarkta vai insulta) nelielu paaugstinatu risku.
Kopuma epidemiologiskie pétijumi neliecina, ka ibuproféns mazas devas (pieméram, <1200mg/diena) ir
saistits ar paaugstinatu arterialu trombotisku trauc€jumu risku.

Pacientiem ar nekontrolétu hipertensiju, sastréguma sirds mazsp&ju (NYHA II-11I), zinamu sirds i§€misko
slimibu, periféro artériju slimibu un/vai cerebrovaskularu slimibu var lietot ibuprofénu tikai pec rapigas
izverteSanas, un ir jaizvairas no lielu devu (2400 mg/diena) lietoSanas.

Riipigi jaapsver visi apstakli pirms ilgstosas terapijas uzsaksanas pacientiem ar kardiovaskularu
trauc€jumu riska faktoriem (piem&ram, hipertensiju, hiperlipidémiju, cukura diab&tu, smék&sanu), Tpasi,
ja ir nepiecieSamas lielas ibuproféna devas (2400 mg/diena).

. AsinoSana, Citlas un perforacija kunga un zarnu trakta

Lietojot visus NPL, ir zinots par kunga un zarnu trakta (KZT) asino$anu, ¢alu vai perforaciju (izpauzas ka
mel€na vai asinu vemsana), kas var biit arT letala, jebkura bridi arstéSanas laika, ar vai bez bridinajuma
simptomiem un neatkarigi no nopietnu KZT trauc€jumu esamibas anamn&ze.

KZT asinoSanas, ciilas vai perforacijas risks ir augstaks, lietojot lielaku NPL devu, pacientiem, kuriem
anamngzg ir ¢ula, Tpasi ar komplikacijam: asinoSanu vai perforaciju (skatit 4.3. apak$punktu), ka ar1 gados
vecakiem cilvékiem. Siem pacientiem terapija jasak ar iesp&jami mazaku NPL devu. Siem pacientiem un
arT pacientiem, kuriem nepiecieSams vienlaicigi lietot acetilsalicilskabi mazas devas vai citas zales, kas
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paaugstina KZT nevélamu blakusparadibu risku, ir jaapsver nepiecieSamiba NPL kombingt ar
aizsarglidzekliem (piem&ram, miSoprostolu vai protonu siikna inhibitoriem) (skatit turpmak un 4.5.
apakSpunktu).

Pacientiem, 1pasi gados vecakiem cilvékiem, kuriem anamnéze diagnosticéti KZT traucgjumi, jaiesaka
zinot par ikvienu neparastu abdominalu simptomu (ipasi KZT asino$anu), Tpasi arst€Sanas sakuma.
Piesardziba jaievero pacientiem, kuri vienlaicigi sanem zales, kas var paaugstinat ¢iilas vai asino$anas
risku, piemé&ram, peroralos kortikosteroidus, tadus antikoagulantus ka varfarins, selektivos serotonina
atpakalsaistes inhibitorus vai tadus antiagregantus ka acetilsalicilskabe (skatit 4.5. apak$punktu).

Ja pacientiem, kuri lieto ibuprofénu, rodas KZT asinosana vai ¢tila, zalu lietoSana nekav&joties japartrauc.
Pacientiem, kuriem anamné&zg diagnosticéta kunga un zarnu trakta slimiba (¢tlainais kolits, Krona
slimiba), NPL jalieto piesardzigi, jo iesp&jams slimibas paasinajums (skatit 4.8. apakSpunktu).

. Sistemiska sarkana vilkéde un jaukta tipa saistaudu slimiba

Pacientiem ar sisteémisko sarkano vilkédi (SSV) un jaukta tipa saistaudu slimibu var bt paaugstinats
aseptiska meningita risks, kura simptomi ir, piem&ram, kakla sttvums, galvassapes, slikta diisa, vems$ana,
drudzis un dezorientacija (skatit 4.8. apakSpunktu).

. Smagas adas reakcijas

Saistiba ar NPL lietoSanu retak zinots par smagam adas reakcijam, dazas no tam letalas, taja skaita par
eksfoliattivo dermatitu, Stivensa-DZonsona sindromu un toksisko epidermas nekrolizi (skatit

4.8. apakSpunktu). Augstaks neveélamu blakusparadibu risks pacientiem ir terapijas sakuma, lielaka dala
blakusparadibu sakas arst€Sanas pirmaja meénesi. Saistiba ar ibuprofenu un paracetamolu saturosu zalu
lietosanu ir zinots par akiitu generalizétu eksantematozu pustulozi (AGEP). So zalu lietosana japartrauc,
tiklidz rodas izsitumi, glotadas bojajumi vai jebkuras citas paaugstinatas jutibas pazimes.

. Ipasa piesardziba

P&c ilgstosas (> 3 menesus) arstésanas, lietojot analgetiskos lidzeklus katru otro dienu vai biezak, var
rasties vai pastiprinaties galvassapes. Parmerigas analgetisko lidzek]u lietoSanas izraisttas galvassapes
nedrikst arstét palielinot devu. Sados gadijumos analggtisko lidzeklu lieto$ana ir japartrauc, konsultgjoties
ar arstu.

Sis zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra deva, t.i., - biitiba tas ir “natriju nesaturogas”.

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

Sis ziles (tapat ka citas paracetamolu saturoas zales) ir kontrindicétas kombinacija ar citam
paracetamolu saturo$am zalém — paaugstinats nopietnu nevélamo blakusparadibu risks (skatit 4.3.
apak$punktu).

Sis zales (tapat ka citas ibuprofenu saturo3as zales un NPL) ir kontrindicétas kombinacija ar:

. acetilsalicilskabi

Ibuprofena un acetilsalicilskabes vienlaiciga lietoSana parasti nav ieteicama, jo palielinas blakusparadibu
raSanas iespgjamiba;

. citiem NPL, taja skaita selektiviem ciklooksigenazes-2 inhibitoriem, jo tie var paaugstinat
nevélamo blakusparadibu risku (skatit 4.3. apakSpunktu).

Sis zles (tapat ka citas paracetamolu saturogas zales un NPL) ir kontrindicétas kombinacija ar:
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. hloramfenikolu: paaugstinata hloramfenikola koncentracija plazma;

. flukloksacilinu: jaievero piesardziba, lietojot paracetamolu vienlaicigi ar flukloksacilinu, jo
vienlaiciga So zalu lietoSana ir saistita ar metabolo acidozi ar lielu anjonu starpibu, 1pasi pacientiem ar
riska faktoriem (skatit 4.4. apaksSpunktu).

. holestiraminu: samazinas paracetamola uzsiik§anas atrums. Tadgl, ja nepiecieSama maksimala
analggzija, holestiraminu nedrikst lietot vienu stundu p&c paracetamola lietoSanas;

. metoklopramidu un domperidonu: palielinas paracetamola uzstik§anas. Tacu no vienlaicigas
lietoSanas nav jaizvairas;

. varfarinu: ilgstoSa regulara paracetamola lietoSana var pastiprinat varfarina un citu kumarina
grupas lidzeklu antikoagul&joso iedarbibu, paaugstinot asinosSanas risku; neregularai devu lietoSanai nav
nozimigas ietekmes.

Sis zales (tapat ka citas ibuprofénu saturoas zales un NPL) ir jalieto piesardzigi kombinacija ar:

. antikoagulantiem: NPL var pastiprinat tadu antikoagulantu ka varfarins iedarbibu (skatit
4.4, apakspunktu);

. antihipertensiviem lidzekliem: NPL var pavajinat So zalu iedarbibu;

. antiagregantiem un selektiviem serotonina atpakalsaistes inhibitoriem (SSAI): paaugstinats kunga
un zarnu trakta asinosanas risks (skatit 4.4. apakSpunktu);

. acetilsalicilskabi: eksperimentalie dati liecina, ka ibuproféns var konkurgjosi inhib&t mazu devu
acetilsalicilskabes ietekmi uz trombocTtu agregaciju, ja tos licto vienlaicigi. Lai gan pastav Saubas par $o
datu ekstrapolaciju uz klmisko situaciju, nevar izslégt iesp&ju, ka regulara, ilgstosa ibuproféna lietoSana
var samazinat mazu devu acetilsalicilskabes kardioprotektivo iedarbibu. Kliniski nozimiga ietekme
neregularas lietoSanas gadijuma tiek uzskatita par maz iesp&jamu (skatit 5.1. apakSpunktu);

. sirds glikozidiem: NPL var pastiprinat sirds mazsp&ju, samazinat GFA un paaugstinat glikozidu
limeni plazma,;

. ciklosporinu: paaugstinats nefrotoksicitates risks;
. kortikosteroidiem: paaugstinats kunga un zarnu trakta asinoSanas risks (skatit 4.4. apakspunktu);
. diurétiskiem Iidzekliem: pavajinata diuretisko Iidzeklu iedarbiba. Diurétiskie lidzekli var

pastiprinat NPL nefrotoksicitati.

. litiju: samazinata litija eliminacija;
. metotreksatu: samazinata metotreksata eliminacija;
. mifepristonu: NPL nedrikst lietot 8-12 dienas p&c mifepristona lietoSanas, jo NPL var samazinat

mifepristona iedarbibu.
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. hinolona grupas antibiotikam: p&tijumu ar dzivniekiem dati liecina, ka NPL var paaugstinat
krampju rasanas risku, kas saistits ar hinolona grupas antibiotisko Iidzeklu lietosanu. Pacientiem, kuri
lieto NPL un hinolonus, var biit paaugstinats krampju rasanas risks;

. takroltmu: vienlaicigi lietojot NPL ar takrolimu var paaugstinaties nefrotoksicitates risks;

. zidovudinu: paaugstinats hematologiskas toksicitates rasanas risks vienlaicigi lietojot NPL ar
zidovudinu. Ir pieradijumi, ka HIV pozitiviem pacientiem ar hemofiliju, vienlaicigi lietojot zidovudinu un
ibuprofénu, paaugstinas hemartrozu un hematomu risks.

4.6. Fertilitate, grutnieciba un baros$ana ar kriti

Griitnieciba
Pieredzes par So zalu lietosanu cilveékiem griitniecibas laika nav.

Saistiba ar NPL lietosanu cilvékiem ir zinots par iedzimtam patologijam. Tacu to biezums ir mazs un
neatbilst nekadam skaidri redzamam modelim. Nemot véra zinamo NPL ietekmi uz augla sirds un
asinsvadu sistémas attistibu (priekslaicigas ductus arteriosus saSaurinas$anas/slégsanas risks), lieto$ana
griitniecibas pedgja trimestr1 ir kontrindicéta. Dzemdibu sakums var aizkavéties un dzemdibas var
pagarinaties, paaugstinoties nosliecei uz asino$anu ka matei, ta art bernam (skatit 4.3. apakSpunktu).
Sakot no 20. gritniecibas ned€las, ibuprofena lietoSana var izraisit oligohidramniju, kas rodas augla nieru
darbibas traucgjumu dg]. Tas var sakties neilgi pec arst€Sanas uzsaksanas un parasti ir atgriezenisks pec
lietoSanas partrauksanas. Turklat ir sanemti zinojumi par ductus arteriousus sasaurinasanos péc arstésanas
griitniecibas otraja trimestrT, no kuriem lielaka dala gadijumu izzuda péc arstéSanas partrauksanas. Tadel
NPL nedrikst lietot grutniecibas pirmajos divos trimestros vai dzemdibu laika, ja vien iesp&jamais
ieguvums pacientam neparsniedz iespgjamo risku auglim.

P&c vairaku dienu Paracetamol/Ibuprofen Inn-Farm iedarbibas, sakot no 20. griitniecibas nedglas,
jaapsver oligohidramnija un ductus arteriousus saSaurinasanas antenatala uzraudziba. Ja diagnosticé
oligohidramniju vai ductus arteriousus sasaurinasanos, Paracetamol/Ibuprofen Inn-Farm lietoSana
japartrauc.

Epidemiologisko p&tijumu par neirologisko attistibu bérniem, kuri bijusi in utero paklauti paracetamola
iedarbibai, rezultati ir neparliecinosi.

Tadel, ja iespejams, ir jaizvairds no zalu lietoSanas gritniecibas pirmajos sesos ménesos, un lietosana ir
kontrindicéta gritniecibas pédéjos tris ménesos (skatit 4.3. apakspunktu).

Barosana ar kriiti

Ibuprofens un ta metaboliti var izdalities loti mazas devas (0,0008% no matei dotas devas) mates piena.
Nelabveliga ietekme zidainiem nav zinama.

Paracetamols izdalas mates piena, bet klmiski nenozimiga daudzuma. Pieejamie publicétie dati neliecina,
ka barosana ar kriiti ir kontrindicéta.

Tadel nav nepieciesSams partraukt berna barosanu ar kriiti, lietojot $is zales ieteicamajas devas islaicigai
arstesanai.

Fertilitate

So zalu lietosana var negativi ietekmét sieviesu fertilitati, tade] sievietém nav ieteicams planot
gritniecibu. Ir dazi pieradijumi, ka zales, kas inhibe ciklooksigenazes/prostaglandinu sint&zi, piem&ram,
ibuproféns, var izraisit sieviesu fertilitates traucgjumus, ietekm&jot ovulaciju. ST iedarbiba ir atgriezeniska
pec arstSanas partrauksanas.
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Sievietem, kuram ir gritibas palikt stavokli vai kuras tiek izmekl&tas neauglibas dél, jaapsver zalu
lietoSanas partrauksana.

4.7. Ietekme uz speju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

P&c NPL lietosanas iesp&jamas tadas nevélamas blakusparadibas ka reibonis, miegainiba, nogurums un
redzes trauc€jumi. Ja tas rodas, pacienti nedrikst vadit transportlidzekli vai apkalpot mehanismus.

4.8 Nevélamas blakusparadibas

Klmiskie petijumi ar $im zalém neuzradija nekadas citas neveélamas blakusparadibas ka vien tas, kas
attiecas atseviski uz paracetamolu vai ibuprofénu.

Turpmak noraditaja tabula ir uzskaititas nevélamas blakusparadibas no farmakovigilances datiem, kas
radas pacientiem, kuri Tslaicigi vai ilgstosi lietoja atseviski paracetamolu vai ibuprofénu.

Biezums definéts ka: loti biezi (>1/10), biezi (>1/100 lidz <1/10), retak (>1/1 000 Iidz <1/100), reti
(>1/10 000 Iidz <1/1 000), loti reti (<1/10 000) un nav zinami (nevar noteikt péc picejamiem datiem).
Katra biezuma grupa nevélamas blakusparadibas ir noraditas to nopietnibas samazinajuma seciba.

Asins un limfatiskas Loti reti Asinsrades sisteémas traucgjumi

sistémas (agranulocitoze, anémija, aplastiska anémija,

traucgjumi haemolitiska anémija, leikop€nija, neitropenija,
pancitopénija un trombocitopénija). *

Imiinas sist€émas traucgjumi | Loti reti Paaugstinatas jutibas reakcijas, pieméram,

nespecifiskas paaugstinatas jutibas reakcijas un
anafilaktiskas reakcijas.
Smagas paaugstinatas jutibas reakcijas. 2

Psihiskie trauc€jumi Loti reti Apjukums, depresija un halucinacijas.
Nervu sistémas traucgjumi Retak Galvassapes un reibonis.
Loti reti Parestézija, redzes nerva neirits un miegainiba.

Atseviski aseptiska meningita gadijumi
pacientiem ar eso$iem autoimiiniem
traucgjumiem (piemeram, sistémiska sarkana
vilkéde un jaukta tipa saistaudu slimiba)
arst€Sanas ar ibuprofénu laika (skatit 4.4.

apakspunktu).

Acu bojajumi Loti reti Redzes traucgjumi
Ausu un labirinta bojajumi Loti reti Troksnis ausis un vertigo.
Sirds funkcijas traucgjumi Loti reti Sirds mazspgja un tiiska.
Asinsvadu sist€mas Loti reti Hipertensija
traucgjumi
ElpoSanas sistémas Loti reti Elposanas sisteémas reakcijas, taja skaita astma,
traucgjumi, krisu kurvja un astmas paasinajums, bronhospazmas un elpas
videnes slimibas trukums.
Kunga-zarnu trakta Biezi Sapes védera, caureja, dispepsija, slikta dasa,
traucgjumi diskomforta sajiita védera, vemsana.

Retak Gazu uzkrasanas un aizcietgjums.

Kunga un zarnu trakta ¢ilas, perforacija vai
asinoSana (skatit 4.4. apakSpunktu).
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Calains stomatits, kolita un Krona slimibas
paasinajums péc zalu lietoSanas (skatit 4.4.
apakspunktu).

Retak zinots par gastritu un pankreatitu.

Aknu un/vai Zults izvades Loti reti Aknu darbibas trauc&jumi, hepatits vai dzelte. *
sisteémas traucgjumi

Adas un zemadas audu Retak Dazada veida izsitumi, taja skaita nieze un
bojajumi natrene.
Angioedéma un sejas tiiska.

Loti reti Hiperhidroze, purpura un fotosensivitate.
Eksfoliativa dermatoze.

Bullozas reakcijas, taja skaita erythema
multiforme, Stivensa-DZonsona sindroms un
toksiska epidermas nekrolize. Akiita
generalizEta eksantematoza pustuloze (AGEP).

Nav zinami Zalu izraisita reakcija ar eozinofiliju un
sistemiskiem simptomiem (DRESS sindroms).

Nieru un urinizvades Loti reti Dazada veida nefrotoksicitate, taja skaita
sistémas traucgjumi intersticials nefrits, nefrotiskais sindroms,
akiita vai hroniska nieru mazspéja.

Vispargji traucgjumi un Loti reti Nogurums un savargums.
reakcijas ievadiSanas vieta

Izmekl&jumi Biezi Paaugstinats alantnaminotransferazes Iimenis,
paaugstinata gamma glutamiltransferazes
aktivitate un izmainiti aknu funkcionalo testu
raditaji péc paracetamola lietoSanas.
Paaugstinats kreatinina un urinvielas [imenis
asinis.

Retak Paaugstinats aspartata aminotransferazes
Iimenis, paaugstinats sarmainas fosfatazes
Iimenis asinis, paaugstinats kreatinina
fosfokinazes [imenis asinis, pazeminats
hemoglobins un palielinats trombocitu skaits.

Atsevisku nevélamo blakusparadibu apraksts

1 Pirmie simptomi ir drudzis, kakla iekaisums, virspusgjas ¢iilas mutes dobuma, gripai Iidzigi simptomi,
izteikts nogurums, neizskaidrojama asinosana, zilumi un deguna asinosana.

2 Simptomi var biit sejas, méles un balsenes tiiska, elpas triikums, tahikardija, hipotensija (anafilaktiska
reakcija, angioed€ma vai cirkulators vai dzivibai bistams $oks).

3 Paracetamola pardoze$anas gadijuma var rasties akiita aknu mazsp&ja, aknu mazspgja, aknu nekroze un
aknu bojajums (skatit 4.9. apakSpunktu).

Kliniskie péttjumi liecina, ka ibuproféna lietoSana, 1pasi liela deva (2400 mg/diena), var but saistita ar
nelielu arterialas trombozes notikumu (pieméram, miokarda infarkta vai insulta) risku (skatit 4.4.
apakSpunktu).

Zino$ana par iesp&jamam 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 ltigti zinot par
9
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jebkadam iesp&jamam nevélamam blakusparadibam, izmantojot Zalu valsts agentiirai, Jersikas iela 15,
Riga, LV 1003. Timekla vietne: www.zva.gov.lv.

49, PardozeSana

Paracetamols

Pieaugusajiem, kuri lietojusi 10 g (Iidzvertigi 20 tableteém) vai vairak paracetamola, ir iesp&jams aknu
bojajums. 5 g (Iidzvertigi 10 tabletém) vai vairak paracetamola lietoSana var izraisit aknu bojajumu, ja
pacientam ir viens vai vairaki turpmak min&tie riska faktori:

a) ilgtermina arst€sana ar karbamazepinu, fenobarbitalu, fenitonu, primidonu, rifampicinu, div§kautnu
asinszali vai citam zalém, kas induc€ aknu enzimus;

b) regulari parmeérigi lieto alkoholu;

c) iesp€jams ir glutationa deficits, pieméram, Sanas trauc€jumi, cistiska fibroze, HIV infekcija,
badosanas, kaheksija.

Pardozesanas simptomi

Paracetamola pardozeéSanas simptomi pirmajas 24 stundas ir balums, slikta diisa, vemsana, anoreksija un
sapes vedera. Aknu bojajums var paradities no 12 1idz 48 stundam péc zalu lietoSanas, kad aknu
funkcionalajos testos paradas novirzes no normas. Var rasties art glikozes metabolisma traucgjumi un
metaboliska acidoze. Smagas saindésanas gadijuma aknu mazsp&ja var progresét Iidz encefalopatijai,
asinosSanai, hipoglikémijai, smadzenu tiiskai un navei. Aktita nieru mazspgja ar akiitu tubularu nekrozi,
par ko liecina sapes gurnos, hematiirija un proteiniirija, var attistities pat bez nieru bojajuma. Zinots par
sirds aritmiju un pankreatitu.

Pardozésanas arstéSana

Neatliekama arstéSana ir butiska paracetamola pardozesanas gadijuma. Neskatoties uz nozimigu agrinu
simptomu tritkumu, pacienti nekavgjoties janosiita uz slimnicu neatlickamai mediciniskai terapijai.
Simptomi var aprobeZoties ar sliktu dGisu vai vem$anu un var neatspogulot pardozeésanas smagumu vai
organu bojajuma risku. ArstéSanai jabiit saskana ar apstiprinatajam arstéSanas vadlinijam.

Ja kops pardozesanas pagajusi 1 stunda, jaapsver aktivetas ogles lietoSana. Paracetamola koncentracija
plazma janosaka 4 stundas vai vélak (agrak noteikta koncentracija nav ticama) p&c zalu lietoSanas.

N-acetilcisteinu var lietot 1idz 24 stundas péc paracetamola lieto$anas, taCu maksimalo aizsargiedarbibu
iegiist I1dz 8 stundam pe&c zalu lietosanas. P&c §1 laika antidota efektivitate strauji samazinas.

Ja nepiecieSams, pacientam jaievada N-acetilcistetns intravenozi saskana ar apstiprinato dozgsanas planu.
Ja nav vems§anas, perorals metionins var biit piemé&rota alternativa talos apvidos, arpus slimnicas.

Pacienti, kuriem ir nopietni nieru darbibas trauc€jumi velak neka 24stundas p&c zalu lietoSanas, ir jaarste
saskana ar apstiprinatajam vadliijam.

Ibuprofens

Pardozéesanas simptomi

Lielakai dalai pacientu, kuri lietojusi kltniski nozimigu NPL daudzumu, attistisies tikai slikta dusa,
vems$ana sapes epigastrija un, daudz retak, caureja. lespgjams ar troksnis ausTs, galvassapes un asinoSana
kunga un zarnu trakta. Daudz nopietnakos saindéSanas gadijumos novéro centralas nervu sist€mas
toksicitati, kas izpauzas ka miegainiba, dazreiz uzbudinajums un dezorientacija vai koma. Reizém
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pacientiem attistas krampji. Nopietnas pardoz&Sanas gadijuma var rasties metaboliska acidoze un var
pagarinaties protrombina laiks/INR, iespgjams, ietekmes d€l uz asins koagulacijas faktoru aktivitati. Var
rasties akiita nieru mazspégja un aknu bojajums, ja tas sakrit ar dehidrataciju. Pacientiem ar astmu ir
iesp€jams astmas paasinajums.

Pardozesanas arstéSana

Arst&Sanai jabit simptomatiskai un uzturosai, un jaietver elpcelu caurlaidibas nodrosinasana, ka art
sirdsdarbibas un dzivibai svarigo pazimju uzraudziba lidz stavokla stabilizacijai. Ja pacients versies péc
palidzibas 1 stundas laika pec potenciali toksiska zalu daudzuma lieto$anas, jaapsver aktivetas ogles
iekSkiga noziméSana. Biezu un ilgstosu krampju gadijuma intravenozi jaievada diazepams vai
lorazepams. Astmas gadijuma janozimé bronhodilatatori.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: Citi pretsapju un pretdrudza lidzekli; paracetamols, kombinacijas, iznemot
psiholeptiskos Iidzeklus.
ATK kods: NO2BES1

Paracetamola un ibuproféna farmakologiska iedarbiba atSkiras péc darbibas vietas un darbibas
mehanisma. Sie papildu darbibas mehanismi ir arT sinergiski, kas nozimg, ka zalém ir spécigakas
antinociceptivas un pretdrudza tpasibas neka atseviskam to aktivajam vielam.

Ibuprofeéns ir nesteroids pretiekaisuma Iidzeklis (NPL), kura prostaglandinu sint€zes inhibicijas
efektivitate ir pieradita tradicionalajos iekaisuma dzivnieku modelos. Prostaglandini padara jutigus
nociceptivo aferento nervu galus pret tadiem mediatoriem ka bradikinini. Ibuproféna analggtisko darbibu
izraisa ciklooksigenazes-2 (COX-2) izoenzimu periféra inhibicija un tai sekojosa nociceptivo nervu galu
jutibas samazinasanas. Ibuproféns inhib€ arT inducéto leikocitu migraciju uz iekaisuma vietam. Ibuproféns
nozimigi iedarbojas uz muguras smadzeném, dalgji COX aktivitates inhibicijas sp&jas del. Ibuproféna
pretdrudza iedarbibu nosaka prostaglandinu sint€zes centrala inhibicija hipotalama. Ibuprofens
atgriezeniski inhibé trombocTtu agregaciju. Cilvekiem ibuproféns samazina iekaisuma izraisitas sapes,
pietikumu un drudzi.

Eksperimentalie dati liecina, ka ibuproféns var konkur&jos$i inhib&t mazu devu acetilsalicilskabes ietekmi
uz trombocTtu agregaciju, ja tos lieto vienlaicigi. Dazos farmakodinamikas petijumos ir pieradits, ka,
lietojot vienu ibuprofena devu (400 mg) 8 stundu laika pirms vai 30 miniites pec atras darbibas
acetilsalicilskabes (81 mg) lietoSanas, acetilsalicilskabes ietekme uz tromboksana veidoSanos vai
trombocTtu agregaciju samazinajas. Lai gan pastav Saubas par So datu ekstrapolaciju kliniskaja situacija,
nevar izslégt iesp&ju, ka ibuprofena regulara un ilgstosa lietoSana var samazinat mazu acetilsalicilskabes
devu kardioprotektivo iedarbibu. Kliniski nozimiga ietekme neregularas lietoSanas gadijuma tiek
uzskatita par maz iesp&jamu (skatit 4.5. apakSpunktu).

Precizs paracetamola darbibas mehanisms joprojam nav pilnigi izprasts, tacu véra nemami pieradijumi
atbalsta hipot€zi par ta centralo antinociceptivo iedarbibu. Dazadu biokimisko testu rezultati norada uz
centralu COX-2 enzimu aktivitates inhibiciju. Paracetamols var arT stimulét lejupejosa 5-
hidroksitriptamina (serotonina) cela aktivitati, kas inhib& nociceptiva signala nosiitiSanu uz muguras
smadzen&m. P&ttjumi liecina, ka paracetamols ir loti vaj$ perifero COX-1 un COX-2 izoenzimu
inhibitors.
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Paracetamola un ibuproféna kliniska efektivitate ir pieradita sapju gadijuma, kas saistitas ar galvassapem,
zobu sapem, dismenoreju un drudzi; turklat efektivitate ir pieradita pacientiem ar sap&m un drudzi, kas
saistiti ar saaukst€Sanos un gripu, tados mode]os ka kakla iekaisums, muskulu sapes vai miksto audu
trauma, un muguras sapes.

Sis zales ir ipasi piemé@rotas tadu sapju arsté$anai, kuram nepiecieSama stipraka sapju mazinasana neka
nodrosina tikai 1000 mg paracetamola vai 400 mg ibuproféna, vai ka analgézijas lidzekli, lai atvieglotu
sapes atrak neka ibuprofens.

Kliniska efektivitate

Klinisko datu péc 2 tableSu lietoSanas kopsavilkums

Randomizeti, dubultakli, placebo kontrol&ti p&tijumi tika veikti ar kombinaciju, izmantojot pecoperacijas
zobu sapes ka akiitu sapju modeli. Pétijumi liecin3ja, ka:

o zales nodrosina daudz efektivaku sapju atvieglosanu neka 1000 mg paracetamola (p <0,0001) un
400 mg ibuprofena (p <0,05), kas ir kltniski un statistiski noztmigi.

Zalem ir atrs darbibas sakums ar “apstiprinatu analggtisku iedarbibu” — sasniegSanas laika mediana ir 18,3
miniites. Darbibas sakums bija nozimigi atraks neka 400 mg ibuproféna (23,8 minites, p = 0,0015). So
zalu “stiprakas analggtiskas iedarbibas” sasniegSanas laika mediana bija 44,6 mintites, kas ir nozimigi
atrak neka 400 mg ibuproféna (70,5 miniites, p <0,0001);

o analggzijas ilgums §Tm zalém bija nozimigi ilgaks (9,1 stunda), salidzinot ar paracetamolu 500 mg
(4 stundas) vai 1000 mg (5 stundas);

Randomizeéts, dubultakls, kontrol&ts petijums tika veikts zalem hronisku cela locitavas sapju arsteésanai.
Petijums liecinaja, ka:

o zales nodrosina daudz efektivaku sapju atvieglosanu neka 1000 mg paracetamola, lictojot Tslaicigai
(p <0,0001) un ilgstosai (p <0,01) arstesanai.

5.2.  Farmakokinétiskas Tpasibas

Ibuprofens

Uzsiik§anas

Tbuprofeéns labi uzsiicas no kunga un zarnu trakta. So zalu ibuproféna limeni plazma var noteikt péc 5
miniitém, un maksimala koncentracija plazma tiek sasniegta 1-2 stundas péc zalu lietoSanas tuksa dusa.
Lietojot §ts zales €Sanas laika, ibuproféena maksimalais [imenis plazma bija zemaks un ta sasnieg§ana
kavegjas vidgji par 25 miniiteém, bet kopuma uzstksanas apjoms bija [idzvertigs.

Izkliede
Ibuprofens plasi saistas ar plazmas olbaltumvielam. Ibuproféns izplatas sinovialaja skidruma.

Biotransformacija

Ibuprofens tiek metabolizéts aknas lidz diviem galvenajiem metabolitiem un galvenokart izdalas caur
nierém vai nu ka ibuprofens, vai ka galvenie konjugati kopa ar nenozimigu neizmainita ibuproféna
daudzumu.

Eliminacija

Izdali$anas caur nier€m ir gan atra, gan pilniga Eliminacijas pusperiods bija aptuveni 2 stundas.
Ierobezoti p&tijumi liecina, ka ibuproféns izdalas mates piena loti zemas koncentracijas.

Gados vecakiem cilvekiem nenovéro nozimigas ibuproféna farmakokingtiska profila atSkiribas.
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Paracetamols

UzsukSanas
Paracetamols viegli uzsticas no kunga un zarnu trakta.

Izkliede

Parastas terapeitiskas koncentracijas saistiSanas ar plazmas olbaltumvielam ir nieciga, kaut gan tas ir
atkarigs no devas. So zalu paracetamola limeni plazma var noteikt péc 5 miniitém, un maksimala
koncentracija plazma tiek sasniegta 0,5-0,67 stundas p&c zalu lietoSanas tuksa dusa. Lietojot S1s zales
€Sanas laika, paracetamola maksimalais Itmenis plazma bija zemaks un ta sasniegSana kav&gjas vidgji par
55 minttém, bet kopuma uzsiik§anas apjoms bija Iidzvertigs.

Biotransformacija

Paracetamols tiek metaboliz&ts aknas.

Neliels hidroksiléts metabolits, ko parasti neliela daudzuma rada jauktas funkcijas oksidazes aknas un ko
konjugacijas procesa deaktive aknu glutationi, var uzkraties péc paracetamola pardoz&Sanas un izraisit
aknu bojajumu.

Gados vecakiem cilvékiem nenovéro nozimigas paracetamola farmakokingtiska profila atskiribas.

Eliminacija

Paracetamols izdalas urina galvenokart glikuronida un sulfata konjugatu veida, aptuveni 10% ir glutationa
konjugati. Mazak neka 5% izdalas neizmainita paracetamola veida. Eliminacijas pusperiods bija aptuveni
3 stundas.

Paracetamola un ibuproféna biopieejamiba un farmakokin&tiskais profils nemainas, lietojot kombinacija
ka vienreizgju devu vai atkartotas devas.

5.3.  Prekliskie dati par droSumu

Paracetamola un ibuproféna toksicitates drosuma profils noteikts petijumos ar dzivniekiem un plasa
klmiska pieredzg cilvekiem. Jaunu, zalu parakstitajiem nozimigu prekliisko datu papildus $aja zalu
apraksta jau noraditajiem datiem nav.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA
6.1. Paligvielu saraksts

Tabletes kodols:

Kukurtizas ciete

Povidons (E1201)

Kroskarmelozes natrija sals (E 468)
Mikrokristaliska celuloze (E 460)
Koloidalais beztdens silicija dioksids (E 551)
Glicerina dibehenats (E 471)

Apvalks
Opadry white
Dalgji hidrolizets polivinilspirts
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Talks
Titana dioksids
Glicerina monokaprilkaprats
Natrija laurilsulfats
6.2. Nesaderiba
Nav piemérojama.
6.3. Uzglabasanas laiks
3 gadi.
6.4. Ipasi uzglabasanas nosacijumi
Sim zalém nav nepiecie$ami Tpasi uzglabasanas apstakli.
6.5 lepakojuma veids un saturs
Apvalkotas tabletes ir iepakotas blisteros, kas veidoti no bérniem drosas baltas PVH/PVDH/aluminija
izspiezamas folijas, kas nostiprinata ar poliestera slani, vai no baltas PVH/PVDH/aluminija cietas folijas.
Katrs blisteris satur 10 tabletes.
Kartona kastite ar 1 blisteri (10 tabletes) vai 2 blisteriem (20 tabletes) un lietoSanas instrukciju.
Visi iepakojuma lielumi tirgii var nebiit pieejami.
6.6. Ipasi noradijumi atkritumu likvidé$anai un citi noradijumi par riko$anos
Nav 1pasu prasibu.

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

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

INN-FARM d.o.0.,

Maleseva ulica 14, 1000 Ljubljana, Slovénija
tel.: +386 70 390 711

e-pasts: info@innfarm.si

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-1)
20-0087
9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS

Registracijas datums: 13.07.2020
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10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

03/2023
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