SASKANOTS ZVA 15-02-2024
Papildinats/labots 27-02-2024
ZALU APRAKSTS

1. ZALU NOSAUKUMS

Colmed 500 mg/30 mg/15 mg apvalkotas tabletes

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Katra apvalkota tablete satur: 500 mg paracetamola (Paracetamolum), 30 mg pseidoefedrina
hidrohlorida (Pseudoephedrini hydrochloridum) un 15 mg dekstrometorfana hidrobromida
(Dextromethorphanum hydrobromidum).

Paligviela ar zinamu iedarbibu:
Katra apvalkota tablete satur 0,8 mg tartrazina (E 102).

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3.  ZALUFORMA

Apvalkota tablete.
Dzeltenas, apalas, apvalkotas tabletes.

Tabletes izmérs ir aptuveni 12 mm x 8 mm.

4. KLINISKA INFORMACIJA
4.1.  Terapeitiskas indikacijas

SaauksteSanas vai gripas simptomu mazinasana (drudzis, kakla, galvas vai muskulu sapes, aizlikts
deguns, sauss klepus).

Colmed ir paredzets pieauguSajiem.
4.2. Devas un lietoSanas veids
Devas

Pieaugusajiem
1-2 tabletes 3—4 reizes diena. Katru dienu var lietot ne vairak ka 8 tabletes.

Pediatriska informacija
Colmed nedrikst lietot berni un pusaudzi (skatit 4.3. apakSpunktu).

Ja simptomi saglabajas ilgak par 3 dienam vai stavoklis pasliktinas, pacientam jamekleé mediciniska
palidziba.

Gados vecdki pacienti
Pieredze liecina, ka paracetamola pieauguso deva ir piemérota gados vecakiem pacientiem. Tom&r

novajinatiem, nekustigiem, gados vecakiem cilvékiem var bt piemérota devas un lietoSanas biezuma
samazinasana.

Pacienti ar nieru darbibas traucéjumiem
Pacientiem ar nieru darbibas traucgjumiem zales ir jalieto piesardzigi. Smagas nieru mazspgjas
gadijuma zales ir kontrindicetas.
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Pacientiem ar nieru darbibas trauc€jumiem pirms So zalu lietoSanas jakonsultgjas ar arstu.

Lietojot paracetamolu pacientiem ar nieru darbibas traucgjumiem, ieteicams samazinat devu un
pagarinat minimalo intervalu starp devam vismaz lidz 6 stundam.

GFA Deva
10-50 ml/min 500 mg ik p&c 6 stundam

<10 ml/min 500 mg ik p&c 8 stundam

Maksimala dienas deva nedrikst parsniegt 2000 mg, ja arsts nav noradijis savadak, $ados
gadijumos:

picaugusie, kuru kermena masa ir mazaka par 50 kg;

aknu darbibas traucgjumi;

hronisks alkoholisms;

dehidratacija;

hroniski nepietiekams uzturs.

Neparsniegt noradito devu.

Pacienti ar aknu darbibas traucéjumiem
Pacientiem ar aknu darbibas traucgjumiem vai Zilbéra sindromu zales ir jalieto piesardzigi. Deva
jasamazina un japalielina intervals starp zalu lietoSanas reizém.

Pacientiem ar aknu darbibas traucg€jumiem pirms So zalu lietoSanas jakonsult€jas ar arstu.

Hronisks alkoholisms

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

LietoSanas veids
lekskigai lietoSanai. Zales jalieto, uzdzerot glazi tidens.

4.3. Kontrindikacijas

Sis zales ir kontrindicétas:
ja pacientam ir paaugstinata jutiba pret aktivam vielam vai jebkuru no 6.1. apak$punkta
uzskaititajam paligvielam;
ja pacients lieto citas zales, kas satur paracetamolu;
ja pacients lieto vai pédgjo divu nedélu laika ir lietojis monoaminoksidazes (MAQ) inhibitorus un
citus simpatomimétiskus dekongestantus, beta blokatorus (skatit 4.5. apakspunktu);
ja pacientam ir smaga aknu un nieru mazspgja,
Ja pacientam ir smaga un nekontrol&ta arteriala hipertensija;
ja pacientam ir i§€miska sirds slimiba un citas nopietnas sirds un asinsvadu slimibas (piemé&ram,
anamnézé miokarda infarkts vai insults);
ja pacientam ir cukura diabéts;
ja pacientam ir feohromocitoma;
ja pacientam ir glaukoma;
ja pacientam ir hipertireoze;
Ja pacientam ir bronhiala astma;
ja pacientam ir urina aizture (ieskaitot prostatas hiperplazijas gadijumus);
gritniecibas un baroSanas ar kriiti perioda;
liectoSana bérniem un pusaudziem (skatit 4.4. apakSpunktu).
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4.4.  Ipasi bridinajumi un piesardziba lieto§ana

Ta ka zales satur paracetamolu, piesardziba jaievero pacientiem ar aknu darbibas traucgjumiem
(kermena masas zuduma, nepietiekama uztura, C hepatita virusa, HIV dgl), alkohola lietotajiem,
CYP450 (rifampicins, barbiturati, karbamazepins) un pacientiem ar viegliem lidz vidgji smagiem nieru
darbibas traucgjumiem. Ja visa dienas deva tiek lietota viena reiz€, paracetamols var izraisit aknu
bojajumus. STs zales piesardzigi jalieto pacientiem, kuri sanem antikoagulantus. So zalu lietosanas
laika ir aizliegts lietot alkoholu. Gados vecakiem cilvékiem (> 60 gadiem) un onkologiskiem
pacientiem paracetamola eliminacijas pusperiods ir ilgaks, tap&c §Im pacientu grupam ir japievers
IpaSa uzmaniba.

Ipasi piesardzigi paracetamols jaording §ados gadijumos (skatit 4.2. apak$punktu):

aknu darbibas traucgjumi;

hronisks alkoholisms;

nieru mazspéja (GFA <50 ml/min);
Zilbéra sindroms (nehemolitiska dzelte);
vienlaiciga arsteé$ana ar zalém, kas ietekmé aknu darbibu;
glikozes-6-fosfatdehidrogenazes deficits;
hemolitiska anémija;

glutationa deficits;

dehidratacija;

hroniski nepietiekams uzturs;

kermena masa lidz 50 kg;

gados vecaki cilveki.

Pacientiem ar sirds aritmiju, emfiz€mu, ar paaugstinatu acs iek$gjo spiedienu §is zales pseidoefedrina
klatbiitnes d€] ir jalieto piesardzigi. Tapat ir jaievero piesardziba, ja tiek lietotas prettrauksmes zales,
tricikliskie antidepresanti, pretséniSu Iidzekli; dazi dopinga testi var dot pozitivus rezultatus
pseidoefedrina klatbiitnes d€l. Vienlaiciga pseidoefedrina lietoSana ar kofeinu saturoSiem produktiem ir
bistama (simpatomimétiskas iedarbibas del). Simpatomimetisko Iidzeklu pardozeéSana pacientiem, kas
ir vecaki par 60 gadiem, var izraisit halucinacijas, CNS nomakumu, krampjus un navi.

[$€misks kolits

Zinots par daziem i$€miska kolita gadijumiem, lietojot pseidoefedrinu. Ja rodas peksnas sapes vedera,
rektala asinoSana vai citi i§€miska kolita simptomi, pseidoefedrina lietosana ir japartrauc un javersas
péc mediciniskas palidzibas.

Is€miska redzes nerva neiropatija

Lietojot pseidoefedrinu, ir zinots par i§€miskas redzes nerva neiropatijas gadijumiem.
Pseidoefedrina lietoSana ir japartrauc, ja peksni rodas redzes zudums vai samazinas redzes
asums, pieméram, rodas skotomas.

Smagas adas reakcijas

Lietojot pseidoefedrinu saturosas zales, iespgjamas smagas adas reakcijas, piemeéram, akiita
generalizéta eksantematoza pustuloze (AGEP). Sie akitie pustulozie izsitumi var izpausties pirmajas
2 arstesanas dienas ar drudzi un daudzam sikam, parsvara nefolikularam pustulam uz vispargjas
edematozas erite€mas fona un galvenokart lokaliz€jas adas krokas, uz rumpja un augsgjam
ekstremitatém. Pacienti ripigi jauzrauga. Ja rodas pazimes un simptomi, pieméram, drudzis, eritéma
vai daudzas sikas pustulas, Colmed lietoSana japartrauc un nepiecieSamibas gadijuma atbilstosi
jarikojas.

Sis zales nedrikst lietot hroniska klepus ar glotu sekréciju arsté$anai dekstrometorfana klatbitnes dél.
Nav atlauts lietot pacientiem ar elpoSanas mazsp&ju, bronhialo astmu vai pacientiem ar paaugstinatu
elpoSanas mazspgjas risku. Ir zinots par dekstrometorfana launpratigas lietoSanas un atkaribas
izraisiSanas gadijumiem. Pieaugusajiem lidz trisdesmit gadu vecumam, ka arT pacientiem ar atkaribu
no narkotikam anamngzg vai psihoaktivam vielam ir ieteicams lietot $is zales ar Tpasu piesardzibu.
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Pacientiem, kurus arstg ar simpatomimétiskiem Iidzekliem, vai zalém, kas kavé CNS darbibu,
dekstrometorfanu saturosas zales jalieto piesardzigi.

Citohroms P450 2D6 metabolizé dekstrometorfanu aknas. ST enzima darbibu nosaka genétiskas
Ipasibas. Apméram 10 procentiem iedzivotaju ir vaja CYP2D6 metabolisma aktivitate. Pacientiem ar
vajo CYP2D6 metabolismu un pacientiem, kas sanem CYP2D6 inhibitorus, dekstrometorfana
iedarbiba var but palielinata un/vai var aiznemt ilgstosaku laika periodu. Tadel pacientiem ar sliktu
CYP2D6 metabolismu un pacientiem, kuri sanem CYP2D6 inhibitorus, dekstrometorfans ir jalieto
piesardzigi (skatit 4.5. apakSpunktu).

Serotonina sindroms

Ir zinots par serotonergisku iedarbibu, tostarp potenciali dzivibai bistamu serotonina sindroma
attistibu, lietojot vienlaicigi dektstrometorfanu ar serotonergiskiem lidzekliem, piem&ram,
selektivajiem serotonina atpakalsaistiSanas inhibitoriem (SSAI), zaleém, kas pasliktina serotonina
metabolismu (tostarp monoamioksidazes inhibitoriem (MAQOI)) un CYP2D6 inhibitoriem.
Serotonina sindroms var ietvert psihiska stavokla izmainas, vegetativas nervu sistémas darbibas
traucgjumus, neiromuskularos traucgjumus un/vai kunga-zarnu trakta simptomus.

Ja pastav aizdomas par serotonina sindromu, arsté$ana ar Colmed ir japartrauc.

Paligvielas
Sis zales satur azokrasvielu (tartrazinu - E102). Var izraisit alergiskas reakcijas.

4.5.  Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi

Paracetamols

Sis zales nedrikst lietot kombinacija ar citam paracetamolu saturo§am zalém. Ja kopa ar §Tm zalém tiek
lietots holestiramins, tas palénina paracetamola uzsiikSanos. Tadgel, ja ir nepiecieSama maksimala
analggzija, holestiraminu nevajadz€tu lietot vienu stundu pirms $o zalu lietosanas.

Zales, kas paatrina kunga iztukSoSanos (pieméram, metoklopramids vai domperidons), samazina
paracetamola uzsikSanos, un zales, kas palénina kunga iztuk$osanos (piem&ram, propantelins), var

aizkavet paracetamola uzsiikSanos.

Ja vienlaicigi tiek lietots paracetamols un zidovudins (AZT), tad var palielinaties zidovudina
toksicitate kaulu smadzenés.

Paracetamols var pastiprinat antikoagulantu (kumarina atvasinajumi) iedarbibu.
Vienlaiciga paracetamola lieto$ana ar zalem, kas palielina metabolismu aknas, pieméram, ar dazam
miega zal€m vai pretepilepsijas Iidzekliem, piem&ram, fenobarbitalu, fenitotnu un karbamazepinu, pat

ieteicamas paracetamola devas gadijuma var izraisit aknu bojajumus.

Alkohola lietoSana kopa ar paracetamolu var radit toksisku metabolttu, kas izraisa hepatocelularu
nekrozi un var izraisit aknu mazspgju.

Vienlaiciga paracetamola un hloramfenikola lietoSana var palielinat hloramfenikola koncentraciju
plazma.

Tropisetrons un granisetrons pilniba blok& paracetamola pretsapju iedarbibu.

Prettuberkulozes zales rifampicins un izoniazids var pastiprinat paracetamola hepatotoksicitati.

Probenecids samazina paracetamola klirensu, tade] vienlaicigas lietoSanas gadijuma paracetamola
deva biitu jasamazina.

Paracetamola lietosana kopa ar imatinibu var palielinat aknu bojajumu risku.
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Pretsénisu lidzekli, kas satur imidazolu (piemé&ram, klotrimazols, mikonazols, sulkonazols, tiokonazols
un ketokonazols), selektivi neinhibé CYP P450 un var pastiprinat paracetamola hepatotoksisko
iedarbibu.

Nayv ieteicams vienlaikus lietot neselektivos nesteroidus pretiekaisuma lidzeklus un paracetamolu,
ipasi liclakas devas, jo ir palielinats kunga-zarnu trakta blakusparadibu risks.

Pseidoefedrins
Vienlaiciga albuterola lietoSana var palielinat kardiovaskularas blakusparadibas, piemé&ram,
sirdsdarbibas atruma un asinsspiediena paaugstinasanos vai radit neregularu sirds ritmu.

Vienlaiciga pseidoefedrina un citu simpatomimeétisko Iidzeklu, pieméram, dekongestantu, triciklisko
antidepresantu (piem., amitriptilina), stgribu nomacosu lidzeklu un amfetamtnam lidzigu Iidzek]u
vienlaiciga lietoSana var palielinat kardiovaskularo blakusparadibu raSanas risku.

Amonija hlorids palielina pseidoefedrina eliminaciju un samazina eliminacijas pusperiodu.
Skabes Itmeni pazeminoSas zales var palielinat pseidoefedrina absorbciju.

Pseidoefedrins var pastiprinat monoaminoksidazes inhibitoru (MAOI, ieskaitot moklobemidu un
brofarominu) iedarbibu un izraisit hipertensivu krizi.

Pseidoefedrins var mijiedarboties ar halogengtajiem anestgzijas lidzekliem, piemé&ram, ciklopropanu,
halotanu, enfluranu, izofluranu. Pseidoefedrina ievadisana pirms anestgzijas ar hloroformu,
ciklopropanu, halotanu vai trihloretilénu vai neilgi p&c tas var palielinat smagas ventrikularas aritmijas
risku. Tas Tpasi attiecas uz pacientiem ar sirds slimibam, jo Sie anestézijas lidzekli palielina
simpatomimétisko Iidzeklu iedarbibu uz miokardu.

Pseidoefedrins samazina béta blokatoru un citu antihipertensivo lidzeklu iedarbibu un var mainit
digokstna un sirds glikozidu iedarbibu, palielinot neregularas sirdsdarbibas vai sirdslekmes risku.

Vienlaicigi lietojot melna graudu alkaloidus (ergotaminu un metilsergidu), var palielinaties ergotisma
risks.

Vienlaiciga lietoSana ar citratiem var kavét urina izvadiSanu un pagarinat pseidoefedrina darbibas
laiku.

Pseidoefedriu nedrikst lietot vienlaicigi ar furazolidonu.
Ja vienlaikus lieto pseidoefedrinu un linezolidu, tas var palielinat hipertensijas risku.

Lokala kokatna un pseidoefedrina vienlaiciga lietoSana var palielinat viena vai abu zalu
kardiovaskularo iedarbibu un blakusparadibu risku.

Ja pseidoefedrinu lieto kopa ar nitratiem, tas var mazinat So zalu vazodilat&joso iedarbibu.

Vienlaiciga lietosana ar rauvolfijas alkaloidiem var nomakt pseidoefedrina iedarbibu, samazinot
kateholaminu krajumus.

Vienlaiciga lietoSana ar vairogdziedzera hormoniem, var pastiprinat So zalu vai pseidoefedrina
iedarbibu. Lietojot simpatomimé&tiskas zales pacientiem ar koronaro artériju slimibu, vairogdziedzera
hormoni palielina koronaro arteriju mazspgjas risku.

Dekstrometorfans

Zales nedrikst lietot vienlaicigi ar monoaminoksidazes (MAQ) inhibitoriem un 2 nedglas pec to
lietoSanas partraukSanas. Vienlaiciga lietoSana var izraisit serotonina sindromu (sliktu daisu, vemsanu,
hipertensiju, muskulu krampjus, trici, hiperpireksiju, aritmiju).
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Dekstrometorfanu nedrikst lietot pacienti, kas lieto selektivus serotonina atpakalsaistiSanas
inhibitorus (SSAI) serotonina sindroma (drudzis, hipertensija, aritmijas) dgl.

Dekstrometorfans tiek plasi metabolizgts ar CYP2D6 starpniecibu un tas ir paklauts pirma loka
metabolismam. Vienlaiciga lietoSana ar spécigiem CYP2D6 enzima inhibitoriem var vairakas reizes
paaugstinat dekstrometorfana koncentraciju organisma. Ta rezultata palielinas toksisku
dekstrometorfana izraisitu reakciju attistibas risks (uzbudinajums, dezorientacija, trice, bezmiegs,
caureja un elpoSanas nomakums), kas noved pie serotonina sindroma. Spécigie CYP2D6 inhibitori ir
fluoksetins, paroksetins, hinidins un terbinafins. Dekstrometorfana lietoSana kopa ar hinidinu,
paaugstina koncentraciju plazma Iidz pat 20 reiz€m, tas palielina nevélamu CNS blakusparadibu
attistibas biezumu.

Amiodarons, flekainids, propafenons, sertralins, bupropions, metadons, cinakalcets, haloperidols,
perfenazins un tioridazins ari Iidzigi ietekmé& dekstrometorfana metabolismu. Gadijumos, kad ir
nepiecieSama vienlaiciga CYP2D6 inhibitoru un dekstrometorfana lieto$ana, pacients janovéro un
nepiecieSamibas gadijuma jasamazina dekstrometorfana deva.

CNS nomacosa iedarbiba var rasties, lietojot vienlaicigi ar alkoholu, antihistamina Iidzekliem,
psihotropiem lidzekliem un citam CNS nomacosam zalem.

Greipfriitu sula palielina dekstrometorfana un ta metabolitu biopieejamibu un absorbciju.
4.6.  Fertilitate, gritnieciba un barosana ar kriti

Colmed nedrikst lietot griitniecibas laika (skatit 4.3. apakSpunktu).
Colmed nedrikst lietot baroSanas ar kriiti laika (skattt 4.3.apakSpunktu).

Pieejamie dati par katras atseviskas sastavdalas iespg&jamo ietekmi uz grutniecibu un b&rna barosanu ar
krati ir aprakstiti zemak.

Gritnieciba

Paracetamols

Liels daudzums datu par griitniec€m neliecina ne par anomalijas izraiso$u iedarbibu, ne toksisku ietekmi
uz augli/jaundzimuso. Epidemiologisko pétijumu rezultati par neirologisko attistibu bérniem, kuri in
utero paklauti paracetamola iedarbibai, nav viennozimigi. Ja klmiski nepiecieSams, paracetamolu var
lietot griitniecibas laika, tacu jalieto mazaka efektiva deva iesp&jami 1saku laika periodu un iesp&jami
retak.

Pseidoefedrins
Dati par pseidoefedrina lietoSanu griitniec€m ir ierobezoti. Pirmaja gritniecibas trimestri
pseidoefedrina lietoSana ir kontrindic@ta un ta lietoSana nav ieteicama pargja griitniecibas laika.

Dekstrometorfans
Nav pietickamu datu par dekstrometorfana lieto$anu griitnieceém. Petfjumi ar dzivniekiem neliecina par
tieSu vai netiesu kaitigu ietekmi uz grutniecibu vai augla veselibu.

Barosana ar kriiti

Paracetamols

Ta ka 100 ml mates piena ir mazak neka 0,1% devas, paracetamola d€l baroSanu ar kriiti nevajadzetu
partraukt.

Pseidoefedrins

Pseidoefedrins izdalas mates piena, tapec Sts zales nav ieteicams lietot matém, kas baro b&rnu ar kriiti,
jo zidainiem simpatomimé&tisku lidzeklu blakusparadibu risks ir lielaks neka pieaugusajiem, Tpasi
jaundzimusSajiem un priekslaicigi dzimusSiem zidainiem.

Dekstrometorfans
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Netika pétita ne dekstrometorfana izdaliSanas ar pienu, ne ta ietekme uz zidainiem, kas baroti ar kriti.

Fertilitate
Zalu ietekme uz cilveka fertilitati nav péetita.

4.7.  Ietekme uz speju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Colmed nenozimigi vai nedaudz ietekme sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.
Terapijas laika var rasties miegainiba, reibonis vai halucinacijas. Ja rodas Sie simptomi, jaizvairas no
transportlidzek]a vadiSanas un mehanismu apkalpoSanas.

4.8. Nevelamas blakusparadibas

Turpmak mingtas blakusparadibas ir klasificgtas atbilsto§i MedDRA organu sistemu klasifikacijas
datubazei un blakusparadibu biezuma iedalijjumam: 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), nav zinami (nevar noteikt
p&c piecjamajiem datiem).

Asins un limfatiskas sistemas traucéjumi
Loti reti: agranulocitoze, trombocitopenija, pancitopénija, leikopenija, neitropenija.

Imiinas sistémas traucéjumi
Reti: paaugstinatas jutibas reakcijas: angioedeéma, anafilaktiskas reakcijas.

Psihiskie traucéjumi
Nav zinami: halucinacijas (ipasi bérniem).

Nervu sistemas trauceéjumi
Nav zinami: miegainiba, reibonis.

Sirds funkcijas traucéjumi
Nav zinami: paatrinata sirdsdarbiba (tahikardija).

Asinsvadu sistemas trauceéjumi
Nav zinami: neliela asinsspiediena paaugstinaSanas.

Elposanas sistemas traucéjumi, krisu kurvja un videnes slimibas
Loti reti: astmas epizodes.

Kunga—zarnu trakta traucéjumi
Reti: slikta diiSa, vemsSana.
Nav zinami: i§€misks kolits.

Aknu un / vai Zults izvades sistemas traucejumi
Loti reti: aknu bojajumi, parasti pardozeSanas del.

Adas un zemadas audu bojajumi

Reti: alergiskas adas reakcijas, adas apsartums, izsitumi.

Nav zinami: smagas adas reakcijas, tai skaita akfita generalizéta eksantematoza pustuloze (acute
generalised exanthematous pustulosis - AGEP).

Nieru un urinizvades sistemas traucéjumi
Loti reti: nieru kolikas, nieru nekroze, akiita nieru mazsp€ja, urolitiaze, urinacijas trauc&jumi, urina
aizture, Tpasi pacientiem ar prostatas hiperplaziju.

Vispareji trauceéjumi un reakcijas ievadiSanas vieta
Retak: nogurums.
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Acu bojajumi
Nav zinami: i§€miska redzes nerva neiropatija.

ZinoSana par iespéjamam 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 laigti zinot par
jebkadam iesp&jamam nevélamam blakusparadibam Zalu valsts agenttrai, Jersikas iela 15, Riga, LV
1003. Timekla vietne: www.zva.gov.lv

4.9. Pardozesana
Zales satur tris aktivas vielas. Pardoz€Sanas simptomus var izraisit viena vai visas §1s vielas.
Paracetamols

Gados vecakiem cilvekiem, maziem b&rniem un pacientiem ar aknu darbibas traucgjumiem, hroniska
alkoholisma gadijumos, pacientiem ar hronisku nepietickamu uzturu un pacientiem, kuri lieto enzZimus
inducgjosas zales pastav paracetamola intoksikacijas risks. Pardozesana var izraisit letalu iznakumu.
Skatit art 5.2. apakSpunktu.

Simptomi

Paracetamola intoksikacijas simptomi ir slikta diiSa, vemsana, anoreksija, balums un sapes védera, un
Sie simptomi parasti paradas 24 stundu laika p&c zalu lietosanas. Pardozgjot paracetamolu 140 mg / kg,
aknu citolizes rezultata var rasties viegli izteikti aknu bojajumi. Sakot ar 200 mg / kg, var rasties smagi
aknu bojajumi, ka rezultata rodas aknu §tinu mazspgja, metaboliska acidoze un encefalopatija, kas var
izraistt komu un navi. Vienlaikus ir noverots paaugstinats aknu transaminazu (ASAT un ALAT),
laktata dehidrogenazes un bilirubina [imenis kopa ar zemaku protrombina limeni, kas var rasties 12
l1dz 48 stundas pec lietoSanas. Aknu bojajumu kliniskas izpausmes vispirms parasti ir redzamas tikai
péc divam diendm un maksimumu sasniedz p&c 4 1idz 6 dienam.

Arstesana

Pardozgsanas gadijuma nepiecieSams nodrosinat tiilitéju medicinisko palidzibu, pat ja nenovéro
pardozgsanas simptomus. P&c pardozesanas japanem asins paraugs, lai noteiktu paracetamola
koncentraciju plazma. Ta janosaka péc 4 stundam vai p&c izmeklgjumu veiks$anas (agrak noteikta
koncentracija var biit nepatiesa).

Ja pardoz&$anas terapija uzsakta 1 stundas laika kop$ pardozésanas, jaapsver kunga skalosana un
aktivetas ogles lietosana.

Arstesana ietver antidota N-acetilcistetna (NAC) vai metionina ievadiSanu intravenozi vai iekskigi (ja
to veic, nelieto aktiveto ogli), ja iesp&jams, [1idz 10. stundam péc pardozeSanas. Tomér NAC var
uzlabot prognozi pat Iidz 36 stundam p&c pardoz&sanas, ja paracetamola koncentracija joprojam ir
pieradama. Turpmaka arsté$ana ir simptomatiska.

ArstéSanas sakuma javeic aknu laboratorijas testi, kas jaatkarto ik péc 24 stundam.

Vairuma gadijumu aknu transaminazu [imenis normalizgsies vienas Iidz divu ned€lu laika, pilniba
atjaunojot aknu darbibu. Tomer loti retos gadijumos var biit nepiecieSama aknu transplantacija.

Pseidoefedrina hidrohlorids

Simptomi

Pseidoefedrina pardoz€sana izraisa parme&rigas centralas nervu sist€mas uzbudinajuma simptomus,
piemeram, aizkaitinamibu, nemieru vai tremoru. Var paradities nistagms, miega traucgjumi, slikta dtisa
un vemsana, retos gadijumos halucinacijas. Zinots par paaugstinatu arterialo asinsspiedienu,
tahikardiju, krampjiem, urinacijas trauc€jumiem un elposanas mazspgju.

Arstésana
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Smagas pardozésanas gadijuma jakontrol€ radusies krampji; diazepamu var lietot ka pretkrampju un
sedativu lidzekli. Janodros§ina elpoSana. B&ta-blokatorus var lictot, lai novérstu iesp&jamo tahikardiju,
aritmiju un hipokali€miju.
Pseidoefedrina eliminaciju var paatrinat, veicinot diurézi vai veicot hemodializi.

Dekstrometorfana hidrobromids

Simptomi

Dekstrometorfana pardozesana var bt saistita ar sliktu diiSu, vemsanu, distoniju, uzbudinajumu,
apjukumu, miegainibu, stuporu, nistagmu, kardiotoksicitati (tahikardiju, izmainam EKG, tostarp QTc
intervala pagarinajumu), ataksiju, toksisku psihozi ar vizualam halucinacijam un hiperuzbudinamibu.
Masivas pardozeSanas gadijuma var noverot $adus simptomus: koma, elpoSanas nomakums, krampyji.

Arstésana

Asimptomatiskiem pacientiem, kuri iekSkigi pardozg&jusi dekstrometorfanu ne ilgak ka pirms stundas,
var lietot aktivéto ogli.

Pacientiem, kuri ir iekskigi lietojusi dekstrometorfanu un atrodas sedativa vai komatoza stavokli, var
apsvert naloksona lietoSanu parastas opioidu pardozeSanas arst€Sanas devas. Benzodiazepius var
lietot krampju gadijuma, ka arT serotonina sindroma izraisitas hipertermijas gadijuma var lietot
benzodiazepinus un argjus dzeséSanas pasakumus.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: citi pretsapju un pretdrudza lidzekli, anilina atvasinajumi, paracetamols,
kombinacijas, iznemot psiholeptiskos lidzeklus, ATK kods: NO2BES51.

Paracetamols

Paracetamolam piemtt pretsapju un temperattiru pazeminos$a iedarbiba.

Paracetamola darbibas mehanisms Iidz §im nav Iidz galam noskaidrots. lesp&jams, ka pretsapju ietekmi
nosaka ciklooksigenazes un prostaglandinu sint€zes inhibicija CNS. Paracetamolam nav gandriz
nekadas ietekmes uz prostaglandinu sint€zi iekaisuma vietas, tade] tam ir maz izteikta pretiekaisuma
iedarbiba. Savas vajas ietekmes uz prostaglandinu sintézi periférajos audos del tas izraisa mazak
nevélamo blakusparadibu kunga-zarnu trakta, salidzinot ar nesteroidajiem pretickaisuma Ilidzekliem.
Paracetamola antipir€tiska ietekme pamatojas ta tieSaja ietekmé uz kermena temperatiiras regulacijas
centru hipotalama. Paracetamols netieSi pastiprina siltuma izdaliSanu, jo izraisa periféro asinsvadu
vazodilataciju un veicina asins cirkulaciju un svisanu.

Pseidoefedrins

Pseidoefedrins ir simpatomimétisks Iidzeklis ar tieSu un netieSu ietekmi uz adrenergiskajiem
receptoriem. Tas darbojas ka B-adrenergisko receptoru agonists sirdi un bronhu gludaja muskulatiira un
ka periféro a-adrenergisko receptoru agonists, tas netiesi ietekm& neiromediatoru (norepinefiina)
atbrivoSanu no adrenergiskajiem neironiem.

Elposanu caur degunu pseidoefedrins uzlabo, jo tam ir tieSa agonistiska ietekme uz elposanas celu
glotadas asinsvadu gludas muskulattiras a-adrenergiskajiem receptoriem. Dilatéto arteriolu konstrikcija
samazina asins plismu deguna un rikles glotada un tiisku, tadgjadi samazinot deguna aizlikumu un
samazinot izdalfjumus no deguna.

Salidzinot ar efedrinu, tas daudz mazak stimulé B-adrenergiskos receptorus. Pseidoefedrinam ir viegla
stimulgjosa ietekme uz CNS. Lietojot terapeitiskas devas, tas praktiski nepaaugstina asinsspiedienu.

Dekstrometorfans

Dekstrometorfans ir kodeTna analoga levorfanola D—izomers. Ta pretklepus iedarbibu nodrosina
iedarbiba uz klepus centru iegarenajas smadzengs, paaugstinot klepus refleksa slieksni. Tadgjadi tas
saaukstéSanas gadijuma mazina kairinoSo klepu, kas saistits ar rikles kairinajumu. Aktivas vielas
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pretklepus iedarbiba ir aptuveni lidzveértiga kodeina iedarbibai, bet dekstrometorfanam nav biitiskas
pretsapju iedarbibas, tas nenomac elpoSanas centru un neizraisa atkaribu.

Dekstrorfans, dekstrometorfana aktivais metabolits, antagonizé aminoskabju iedarbibu uz N-metil-d-
aspartata (NMDA) receptoriem. ST darbiba var izraisit disociativo efektu (pieméram, disforiju,
halucinacijas, uzbudinajumu un sedaciju), ko novero tie, kas launpratigi lieto lielas dekstrometorfana
devas. Kateholamina atpakalsaistes inhibicijas rezultata, NMDA receptoru antagonisms, kas piemit
dekstrometorfanam un ta metabolitiem, var izraisit ari adrenergisko iedarbibu (piem&ram, hipertensiju,
tahikardiju un sviSanu), ko dazreiz novero, lietojot lielas dekstrometorfana devas.

5.2.  Farmakokinétiskas ipasibas
Paracetamols

Uzsitksanas

Paracetamols atri un gandriz pilniba uzsticas no kunga-zarnu trakta. Pec ickskigas lietoSanas
maksimala koncentracija plazma tiek sasniegta pec 30 — 60 minatém. Pretsapju efekts ilgst 4 stundas,
bet pretdrudza no 6 lidz 8 stundam.

Izkliede
Terapeitiskas devas saistiSanas ar plazmas olbaltumvielam ir neliela, aptuveni 25%.

Biotransformacija

Pieaugusajiem paracetamols parsvara tick metabolizéts aknas, galvenokart glikuronidu (50 - 60%) un
sulfata konjugatu veida (25 - 30%). Tikai 1 — 4% paracetamola izdalas ar urinu neizmainita veida.
Aptuveni 5 — 8% no paracetamola devas tiek metabolizéti ar citohroma P450 sist€mas starpniecibu
(galvenokart CYP2EL), iegtistot toksisku starpprodukta metabolitu N-acetil-p-benzohinoniminu, kas
izraisa toksisku iedarbibu uz aknam. Parasti $is metabolits tiek atri neitralizets ar glutationu, parversot
to merkaptopurinskabé vai cistelna konjugata, kas izdalas ar urtnu. Tom&r N-acetil-p-benzohinonimins
var uzkraties péc paracetamola pardoz€sanas un izraisit audu bojajumus.

Elimindcija

Paracetamols izdalas galvenokart ar urtnu. 90% no lietotas devas izdalas caur nierém 24 stundu laika,
galvenokart glikuronidu un sulfatu savienojumu veida. Mazak ka 5% izdalas neizmainita veida.
Paracetamola metaboliti galvenokart izdalas ar urinu. Eliminacijas pusperiods pieaugusajiem ir no 2
11dz 4 stundam.

Pseidoefedrins

Uzsitksanas

P&c iekskigas lietosanas pseidoefedrins atri un pilniba uzsiicas no kunga-zarnu trakta. Iedarbiba sakas
30 mintsu laika un ilgst vismaz 4 stundas.

Izkliede
Dati par pseidoefedrina saistiSanos ar plazmas olbaltumvielam nav pieejami.

Biotransformacija

Tikai neliels daudzums perorali lietojama pseidoefedrina tiek metabolizgts aknas N- demetilésanas
cela, veidojoties akttvam metabolitam, un lielaka dala peroralas devas tiek izvadita neizmainita
veida.

Elimindcija
70-90% pseidoefedria izdalas ar urinu neizmainita veida. Eliminacijas pusperiods ir 5 - 8 stundas.

Dekstrometorfans

Uzsitksanas
Dekstrometorfans atri un labi uzsiicas no kunga-zarnu trakta.
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Izkliede
Dati par dekstrometorfana saistisanos ar plazmas olbaltumvielam nav pieejami.

Biotransformacija

P&c iekskigas lietoSanas dekstrometorfans tiek atri un aktivi metabolizets. Genétiski noteikts O—
demetilésanas process (CYP2D6) ir galvenais faktors, kas ietekm& dekstrometorfana farmakoking&tiku
veseliem individiem, kas brivpratigi piedalijas petijumos. Paredzams, ka §im oksidacijas procesam biis
dazadi fenotipi, un tapec farmakokinétiskas ipasSibas pacientiem var bt loti atSkirigas. Nemetaboliz&ts
dekstrometorfans kopa ar trim ta demetilétiem morfinina metabolitiem - dekstrorfanu (pazistams art ka
3-hidroksi-N-metilmorfinins), 3-hidroksimorfininu un 3-metoksimorfintnu - tika identificeti urina ka
konjugats. Galvenais metabolits, kas arT nomac klepus refleksu, ir dekstrorfans. Daziem cilvékiem
metabolisms ir 1e€naks, un tapec asinis un urina domin€ neizmainita dekstrometorfana forma.

Elimindcija
Dekstrometorfans tiek izvadits ar urinu ka neizmainita, ta metabolitu veida.

5.3.  Prekliniskie dati par droSumu

Toksicitates pétijumi ar paracetamola, pseidoefedrina hidrohlorida un dekstrometorfana hidrohlorida
kombinaciju nav veikti.

Paracetamols

Zemaka LDso (letalas devas) vértiba tika noveérota pelém lietojot devu 310 mg/kg (subkutani), un
visaugstaka jliras clicinam ar 2620 mg/kg. Peéc iekskigas zemas letalas devas lietoSanas novérotas
izmainas aknas, nierSs, urincelos, urinpsli, liesa, plausas, kratis, elpcelos, tika novérota ataksija,
atsapinasana un mainits miega laiks (tostarp izmainas iztaisnosanas refleksa). Paracetamols Salmonella
typhimurium celmos nav mutagéns. Paracetamola kancerogenitates p&tijumi grauz&jiem nav skaidri.
Lietojot 800 mg/kg paracetamola diena pelém nav nozimigas ietekmes uz olnicu vai embrija glutationa
koncentraciju vai embrija attistibu griisnibas laika. Iesniegtie noverojumi attiecas uz loti lielam
paracetamola devam, kuras nav ieteicamas kliniskos gadijumos, tapec paredzams, ka Sadu notikumu
risks cilvékiem biis minimals. Paracetamols lielas devas izraisa aknu un nieru nekrozi gan cilvékiem,
gan dzivniekiem. Zurkam paracetamols izraisa ar dzimumu saistitu nefrotoksicitati, hepatotoksicitati un
ar vecumu saistitu toksicitati. Zurku teviniem, kuri divus gadus sanéma paracetamolu ar 600, 3000 vai
6000 ppm, kancerogenitate netika novérota. Zurku matitém paracetamola kancerogénais potencials bija
neparprotami pieradits un bija balstits uz palielinatu mononuklearo $tnu leikémiju. Ievérojot speka
esosos standartus, reproduktivas toksicitates petijjumi nav veikti.

Pseidoefedrins

Nosakot pseidoefedrina hidrohlorida vienas devas toksicitati dzivniekiem zinota LDsg vertiba pelém bija
202 mg/kg pec intraperitonealas ievadiSsanas un 371 mg/kg pec peroralas ievadiSanas. ZBL testa (zema
letala deva) zemaka vertiba bija trusiem- 75 mg / kg un augstaka -800 mg / kg vardém pé&c parenteralas
pseidoefedrina hidrohlorida ievadiSanas.

Sajos pétijumos netika zinots par pseidoefedrina hidrohlorida toksicitati.

Nav pieejami dati par genotoksicitati. Nav pieejami kancerogéni dati par pseidoefedrinu, bet efedrina
sulfats (strukturali lidzigs medikaments pseidoefedrinam ar lidzigam farmakologiskam ipasibam)
zurkam un pelém neuzradija kancerogénu potencialu attiecigi 10 un 27 mg / kg. P&tijumi ar zurkam ir
paradijusi, ka pseidoefedrina toksicitate var biit saistita ar spermatogenézi (spermas izmainas,
spermatozoidu skaita samazinasanas un apoptotiskas aktivitates palielinasanas). Par pseidoefedrina
teratogéno iedarbibu ir maz zinams.

Dekstrometorfans

Nosakot dekstrometorfana hidrobromida vienas devas toksicitati dzivniekiem, zinota LDso vertiba bija
15 mg / kg trusiem un 423 mg / kg Zurkam. ZBL tests (zema letala deva) suniem pec dekstrometorfana
hidrobromida intravenozas injekcijas bija 30 mg/kg. Ievadot dekstrometorfana hidrobromida LDsy trijos
veidos var rasties sekojosas toksiskas pazimes: plausSas, kraskurvis vai elposana (aizdusa, elpoSanas
nomakums, citas izmainas), manu organi un IpaSas manas (midriaze-zilites paplaSinasanas acs,

1"



SASKANOTS ZVA 15-02-2024

Papildinats/labots 27-02-2024

asaroSanas acs, cita acs), uzvediba (muskulu kontrakcija vai spastiskums, miegainiba - aktivitates

nomakums, krampji vai ietekme uz krampju raSanas slieksni, stivums). Nav pieejami dati par

genotoksicitati. PEc 18 ménesu testa ar zurkam ar devu aptuveni 6 mg / kg diena (apmeram 24 reizes

parsniedzot droSu Iimeni cilvékiem) histopatologiskais novért&jums atklaja, ka dekstrometorfans nebija

kancerogéns. Pamatojoties uz atsevisku hroniskas toksicitates p&tijumu, §1 dekstrometorfana deva bija
mazaka par maksimali pielaujamo devu.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA
6.1.  Paligvielu saraksts

Tabletes kodols

Povidons

Mikrokristaliska celuloze (E460)
Prezelatinizéta ciete

Krospovidons

Beziidens koloidalais silicija dioksids
Stearinskabe

Tablesu apvalks — p arkl gjuma sistéma - dzeltena
Hipromeloze

Titana dioksids (E171)

Tartrazins (E102)

Makrogols 400

Karnauba vasks

6.2.  Nesaderiba

Nav piemérojams

6.3.  Uzglabasanas laiks

3 gadi

6.4.  Ipasi uzglabasanas nosacijumi
Uzglabat temperatiira lidz 25 © C.

6.5. Iepakojuma veids un saturs
PVH/PVDH /Al blisteri kartona kaste.
Iepakojuma lielumi

6 apvalkotas tabletes (1 bilsteris)

10 apvalkotas tabletes (1 blisteris)

12 apvalkotas tabletes (1 blisteris)

20 apvalkotas tabletes (2 blisteri)

24 apvalkotas tabletes (2 blisteri)

Visi iepakojuma lielumi tirgii var nebiit pieejami.

6.6.  Ipasi noradijumi atkritumu likvidé$anai

Nav 1pasu prasibu.
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7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

US Pharmacia Sp. z 0.0.

ul. Zigbicka 40

50-507 Wroctaw

Polija

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS (-1)

21-0174

9. PIRMAS REGISTRACIJAS / PARREGISTRACIJAS DATUMS
Registracijas datums: 2021. gada 19. oktobris

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

02/2024
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