SASKANOTS ZVA 02-03-2023

ZALU APRAKSTS
1. ZALU NOSAUKUMS

Metindol 75 mg ilgstosas darbibas tabletes

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Viena ilgstosas darbibas tablete satur 75 mg indometacina (indometacinum).
Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apak§punkta.

3. ZALU FORMA

Ilgstosas darbibas tabletes.
Apalas, abpusgji plakanas, krémbaltas tabletes ar slipam malam.

4, KLINISKA INFORMACIJA
4.1. Terapeitiskas indikacijas

- Akits un hronisks reimatoidais artrits.

- Ankilozgjoss spondilits.

- Degenerativas locitavu slimibas.

- Koksits.

- Akdts skeleta muskulu iekaisums.

- Sapes krustos.

- Periartikularo audu iekaisums (bursits, tendinits, sinovits, tendosinovits un kapsulits).
- lekaisigi stavokli, sapes un tiiska, kas saistiti ar ortopediskam procediiram.

- Primara dismenoreja.

4.2, Devas un lietoSanas veids

Pieaugusie
Muskulu, kaulu un locitavu sistémas slimibas: pa 1 ilgstosas darbibas tabletei vienreiz vai
divreiz diena, lictosanas biezums atkarigs no efektivitates un panesamibas.

Dismenoreja: pa 1 ilgstosas darbibas tabletei vienreiz diena, sak lietot, kad paradas spazmas
vai asinoSana, turpina tik ilgi, kamér saglabajas simptomi.

Pediatriska populacija: Metindol ilgstosas darbibas tabletes nav piemerotas lietoSanai
b&rniem, jo nav pietickamu datu par drosibu liectoSanas laika.

Gados vecaki pacienti: ta ka Saja indometacina lietotaju vecuma grupa nevélamas
blakusparadibas novéro biezak, jaievero 1pasa piesardziba un jaizvélas mazaka efektiva deva.
ArstéSanas laika pacienti janovero, lai izvairitos no asinoSanas kunga-zarnu trakta.

Uzmanibu: lai samazinatu kunga - zarnu trakta kairindjuma risku, zales vienmér jalieto kopa
ar €dienu vai pienu. ArstéSanu ieteicams uzsakt ar mazako devu, ko nepiecieSamibas
gadijuma palielina. Zalu nevélamo blakusiedarbibu var mazinat, lietojot mazako efektivo
devu iesp&jami 1saku laiku, kads nepieciesams simptomu kontrolei (skatit 4.4. apakspunktu).
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Ja deva ir izlaista, ta jalieto, cik atri vien iespgjams. Tomer, ja nakamas lietoSanas laiks ir loti
tuvu, aizmirsta deva jaizlaiz. Nedrikst lietot dubultu devu, lai aizvietotu aizmirsto devu.

Pacientiem ar nieru darbibas traucgjumiem: lai izvairitos no zalu uzkrasanas organisma,
ieteicams samazinat indometacina devu.

Pacientiem ar aknu darbibas traucéjumiem: devas pielagosana nav nepiecieSama.
4.3. Kontrindikacijas

- Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu un/vai jebkuru no 6.1. apak$punkta uzskaititajam
paligvielam, acetilsalicilskabi vai kadu citu nesteroido pretiekaisuma Iidzekli

- Astmas Iekme, natrene vai iesnas péc nesteroido pretickaisuma Iidzeklu vai
acetilsalicilskabes lietoSanas pagatné

- Angioneirotiska tliska

- Vienlaiciga citu nesteroido pretieckaisuma Iidzeklu, tostarp ari ciklooksigenazes 2
selektivo inhibitoru, lietosana (palielina nevélamo blakusparadibu attistibas risku)

- Smaga aknu, nieru vai sirds mazspgja (skatit 4.4. apakSpunktu)

- Akita vai recidivéjosa kunga vai divpadsmitpirkstu zarnas ¢ila

- Deguna polipi

- Kunga un zarnu trakta asinosana vai perforacija anamnézg, kas saistita ar NPL terapiju.

- Aktiva peptiska ctula’hemoragija vai mingtie trauc€jumi anamnéze (divas vai vairakas
pieradttas cilas vai asinoSanas epizodes).

- QGritniecibas tresais trimestris.

4.4.  Ipasi bridinajumi un piesardziba lieto$ana

Nevélamas kunga un zarnu trakta blakusparadibas var mazinat, lietojot zales kopa ar &dienu,
pienu vai lidzekliem, kas neitralizé kunga skabi. Ar indometacinu arstéti pacienti, ripigi
janovero, lai konstatétu jebkuras pazimes, kas liecinatu par paaugstinatu jutibu pret zalém.

Ipasa piesardziba jaievéro, ja zales tiek lietotas gados vecakiem pacientiem, kuriem nevélamo
blakusparadibu attistibu novero biezak neka gados jaunakiem (skatit 4.2. apakSpunktu). Zales
piesardzigi jalieto pacientiem ar asinsreces traucgjumiem, psihiskiem trauc€jumiem,
epilepsiju vai Parkinsonisma slimibu, jo tas var izraisit So slimibu pasliktinasanos.

Piesardziba jaievero §is zales lietojot pacientiem ar nieru, sirds vai aknu darbibas
traucgjumiem, hipertensiju, sirds mazspg&ju vai predispoziciju uz skidruma aizturi organisma,
jo indometacins, tapat ka citi pretickaisuma Iidzekli, var izraisit nieru darbibas pasliktinaSanos
un $kidruma aizturi organisma (skatit 4.8. apak$punktu). Sadiem pacientiem biitu jalieto
iesp&jami mazaka zalu deva un jakontrol€ nieru darbiba. Pacientiem ar pavajinatu asins
plusmu niergs, kad prostaglandiniem ir liela nozime, lai saglabatu nieru perfiiziju, nesteroido
pretieckaisuma lidzeklu (NPL) lietoSana var iztraisit nieru funkciju dekompensaciju (parasti
pec NPL partraukSanas nieru darbiba atgriezas ieprieksgja stavokli). Vislielakais sadas
reakcijas attistibas risks ir pacientiem ar nieru vai aknu darbibas traucgjumiem, cukura
diab&tu, vecaka gadagajuma, ar ekstracelulara tilpuma deficitu, sastréguma sirds mazspgju,
sepsi vai vienlaicigas jebkuru nefrotoksisku zalu lietoSanas laika. Zales jalieto piesardzigi un
jakontrol@ nieru darbiba visiem pacientiem ar pavajinatu nieru darbibu.

Jaievero piesardziba lietojot Metindol pacientiem ar bronhialo astmu vésturg, jo nesteroidie
pretiekaisuma Iidzekli $adiem pacientiem var izraisit bronhu spazmas.

Kunga un zarnu trakta asinosana, ¢tila un perforacija: zinojumi par kunga un zarnu trakta
asinosanu, ¢iilu vai perforaciju (arT ar letalu iznakumu) ir sanemti saistiba ar visiem
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nesteroidiem pretiekaisuma lidzekliem jebkura arstéSanas laika. Zinojumi liecina, ka minétas
nevelamas blakusparadibas var rasties neatkarigi no nesteroido pretiekaisuma lidzeklu
lietosanas ilguma. Par nevélamu blakusparadibu rasanos var vestit bridinajuma simptomi, bet
tadi var arT nebiit, ka arT nevélamas blakusparadibas var rasties pacientiem, kuriem anamnéze
kunga-zarnu trakta trauc€jumi nav bijusi. Ja pacientam, tick diagnosticéta kunga un zarnu
trakta asinoSana vai Ciila, zalu lietoSana nekavgjoties japartrauc. Pacientiem (ipasi vecaka
gadagajuma), kuriem anamnéze diagnosticéti kunga un zarnu trakta traucéjumi, jaiesaka zinot
par ikvienu neparastu abdominalu simptomu (ipasi kunga un zarnu trakta asinosanu), it ipasi
arstéSanas sakuma.

Piesardziba jaievero zales lietojot pacientiem ar ieprieks esoSiem sigmoidiem bojajumiem (ka
pieméram, ar divertikulu, karcinomu), ¢tlainu kolitu vai Krona slimibu (vai So stavoklu
attistibas laika), jo indometacins var izraisit So stavoklu pasliktinasanos.

Pacientiem, kuri ilgstosi lieto indometacinu, radzeng var veidoties nogulsn&jumi un attistities
tiklenes bojajumi. Lidz ar to $adiem pacientiem javeic periodiskas oftalmologiskas parbaudes.
Pacientiem ar reimatoido artritu izmainas acis var biit saistitas ar pamatslimibu vai arT ar
indometacina lietosana, tade] periodiski oftalmologiskie izmekl&jumi $ai pacientu grupai ir
pasi nozimigi. Ja oftalmologiskajos izmekl&jumos noteiktas izmainas acis saistitas ar
indometacina lietoSanu, zalu lietoSana japartrauc.

Piesardziba jaievero pacientiem vienlaicigi lietojot Metindol kopa ar citam zalém, kas var
nelabvéligi ietekmét kunga- zarnu traktu vai palielinat asinoSanas attistibas risku, ka
pieméram: kortikosteroidiem, antikoagulantiem (varfarinu) vai antiagregantiem
(acetilsalicilskabe).

Regulari ieteicams parbaudit ar Metinol arst€tu pacientu vispargjo stavokli, lai nodrosinatu
iesp&jami agrinu nevélamas ietekmes atklasanu uz asins ainu (anémija), aknu darbibu vai
kunga- zarnu trakta darbibu ilgstosas lietoSanas laika.

Janem veéra, ka indometacins (tapat ka citi nesteroidie pretickaisuma Iidzekli) var masket
infekcijas simptomus un pazimes. lesaka ieverot piesardzibu, ja indometacinu lieto pacients,
kuram vienlaikus ir kada infekcijas slimiba. Piesardziba jaievero ar1 tad, ja pacientiem
indometacina lietoSanas laika tiek ievaditas dzivas vakcinas.

Lietosanas laika jaievéro piesardziba un japatur prata, ka ir paaugstinats asinosanas attistibas
risks (it Tpasi pacientiem, kuriem $is risks palielinats ar citu iemeslu dél), jo indometacins
nomac trombocttu agregaciju. Trombocttu agregacijas nomakums parasti izziid 24 stundu
laika p&c indometacina lietoSanas partrauksanas.

Piesardziba jaievero pec-operacijas pacientiem, jo S$adiem pacientiem ir pagarinats asinosanas
laiks (lai gan tas var bt arT normas robezas).

Pacientiem ar koagulacijas trauc€jumiem zales jalieto piesardzigi, jo tas var pastiprinat
Sos traucgjumus.

Indometacina lietoSana varetu ietekmét auglibu sievieteém un ta lietoSana nav ieteicama
sievietém, kuras plano griitniecibu. Sievietem, kuram ir gritibas ar griitniecibas iestasanos vai
kuras tiek izmekletas neauglibas noteikSanai, biitu jaapsver indometacina lietoSanas
partraukSana.

Zalu neveélamo blakusiedarbibu var mazinat, lietojot mazako efektivo devu, kas nepieciesSama
simptomu kontrolei, iespgjami 1saku laiku (skatit 4.2. apakSpunktu).

Gados vecakiem pacientiem nesteroido pretiekaisuma lidzeklu lietoSana biezak izraisa
nevélamas blakusparadibas, Tpasi kunga un zarnu trakta asinosanu un perforaciju, kas var
radit letalu iznakumu (skatit 4.2. apak$punktu).
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Indometacins var izraisit ulceraciju jebkura kunga un zarnu trakta dala (zarnu ¢alas var
komplicéties ar kunga-zarnu trakta asinoSanu, perforaciju un retos gadijumos - kunga-zarnu
trakta limena stenozi vai obstrukciju). Retos gadijumos ¢tlaina kolita vai Krona slimibas
pacientiem, kas lieto indometacinu, var pastiprinaties sapes védera.

Kunga un zarnu trakta asinosanas, ¢iilas vai perforacijas risks ir lielaks, lietojot lielaku
nesteroido pretiekaisuma lidzeklu devu. Lielaks mingéto nevélamo blakusparadibu risks ir ar1
tiem pacientiem, kuriem anamnéze bijusi ¢tla, Tpasi ar komplikacijam - asino$anu vai
perforaciju (skatit 4.3. apak$punkta), ka arT gados vecakiem pacientiem. Siem pacientiem
terapija jasak ar iesp&jami mazaku nesteroido pretickaisuma lidzekla devu. Sajos, ka ari
gadijumos, kad tiek lietots aspirins mazas devas vai citas zales ar paaugstinatu kunga-zarnu
trakta nevélamo blakusparadibu risku, riipigi jaapsver nepieciesamiba nesteroidos
pretiekaisuma Iidzeklus kombing@t ar gastroprotektoriem, pieméram, mizoprostolu vai protonu
stikna inhibitoriem (skatit turpmak un 4.5. apak$punkta).

Pacientiem, kas lieto indometacinu, var noverot paaugstinatas jutibas reakcijas, ka nieze,
natrene, mezglaina eritéma, vaskulits, adas izsitumi un matu izkrisana. Retos gadijjumos
noverots akiits respiratorisks distress (elpas tritkums, astma).

Pacientiem ar aknu darbibas traucgjumiem (novéroti reti dzeltes gadijumi), nieru darbibas
traucgjumiem (paaugstinas indometacina uzkrasanas risks organisma) un gados veciem
cilvekiem (paaugstinats nevélamo blakusparadibu risks) zales jalieto uzmanigi.

Ta ka indometacins elimingjas galvenokart caur nierém, lai izvairitos no zalu uzkrasanas
organisma, pacientiem ar nieru darbibas trauc€jumiem jalieto zemaka deva.

Sirds-asinsvadu sistemas un galvas smadzenu asinsrites traucejumi

Jaievero piesardziba un atbilstos$a uzraudziba, lietojot indometacinu pacientiem, kuriem
diagnosticéta hipertensija un/vai viegla vai vid&ji smaga sastréguma sirds mazspgja, skidruma
aizture un tiiska, jo arstéSana ar nesteroidajiem pretiekaisuma lidzekliem ir saistita ar
Skidruma aizturi organisma un tasku.

Ka liecina kliniskie p&tjjumi un epidemiologiskie dati, dazu NPL lietoSana (ipasi lielas devas
un ilgstosi) var bit saistita ar nedaudz palielinatu arterialas trombozes (pieméram, miokarda
infarkta vai insulta) attistibas risku. Nav pietiekamu datu, lai izslégtu $adu indometacina
izraistta riska iesp&jamibu.

Pacientiem ar nekontrolétu hipertensiju, sastréguma sirds mazspgju, sirds i§€misko slimibu,
periféro artériju bojajumiem un/ vai cerebrovaskularu slimibu indometacina lietoSanu var
uzsakt p&c ripigas izvertésSanas. L1dziga izvertesana bitu javeic pirms ilgtermina arst€sanas
uzsaksanas pacientiem ar sirds un asinsvadu slimibu attistibas riska faktoriem (piem&ram,
hipertensija, hiperlipidémija, cukura diabgts, smékesana).

Pacientiem ar sist€misko sarkano vilkeédi un jauktu saistaudu slimibu var biit palielinats
aseptiska meningTta attistibas risks (skatit 4.8. apakSpunktu).

leteicams izvairties no divu vai vairaku nesteroido pretickaisuma lidzeklu, art
ciklooksigenazes — 2 selektivo inhibitoru vienlaicigas lietoSanas.

Lai agrini atklatu iesp&jamas nevélamas zalu blakusparadibas (k@ an€mija, nieru un aknu
darbibas traucgjumi), pacientiem, kuri lieto indometacinu, jakontrol€ asinsaina, nieru un aknu
darbiba.

Loti retos gadijumos sanemti zinojumi par nopietnam adas reakcijam (daZzas no tam bija
letalas), ieskaitot eksfoliativu dermatitu, Stivensa-DZonsona sindromu un toksisku epidermalu
nekrolizi, kas saistitas ar nesteroido pretiekaisuma Iidzeklu lietoSanu (skatiti 4.8.
apakSpunktu). Lielaks nevélamu blakusparadibu risks ir terapijas sakuma: vairuma gadijumu
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arstéSanas pirmaja meénesi. Metindol lieto$ana japartrauc, tiklidz rodas izsitumi, glotadas
bojajumi vai jebkuras citas paaugstinatas jutibas pazimes.

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi

Nesteroidie pretieckaisuma lidzekli — jaizvairas no vienlaicigas divu vai vairaku NPL
lietoSanas paaugstinata nelabvéligo blakusparadibu attistibas riska del.

Acetilsalicilskabe un acetilsalicilskabes atvasinajumi — nav ieteicams to lietot vienlaikus ar
indometacinu, jo $ada kombinacija nepalielina terapeitisko efektu, bet paaugstina nevélamo
kunga un zarnu trakta blakusparadibu risku. V&l vairak, acetilsalcilskabe var samazinat
indometacina Iimeni asinis.

Antibakterialie Iidzekli — NPL var palielinat krampju attistibas risku pacientiem, kuri
vienlaicigi lieto 4-hinolonus. Pacientiem, kuri arstéti ar ciprofloksacinu, var attistities adas
reakcijas un neirotoksicitate.

Pretvirusu lidzekli — vienlaiciga zalcitabina un indometacina lietoSana var izmainit $o zalu
farmakodinamiku. Vienlaiciga zidovudina un indometacina lietoSana paaugstina
hematologiskas toksicitates attistibas risku. Indometacina toksicitates attistibas risks palielinas
vienlaicigas lietoSanas laika ar ritonaviru.

Citotoksiskie I1dzekli — piesardziba jaieveéro vienlaicigi lietojot ciklofosfamidu ar
indometacinu, jo iesp&jama akiita idens intoksikacijas attistiSanas. Indometacins var
samazinat metotreksata tubularo sekréciju, paaugstinot ta toksicitati. Tapec, lietojot vienlaikus
indometacinu un metotreksatu, jaievero piesardziba.

Antidepresanti (selektivie serotonina atpakalsaisti$anas inhibitori) — paaugstinats asinosanu
risks vienlaicigas lietoSanas laika ar indometacinu.

Pretdiabéta lidzekli — NPL var pastiprinat sulfonilurinvielas atvasinajumu iedarbibu.
Atseviskos gadijumos vienlaiciga indometacina lietoSana kopa ar metforminu var izraisit
metabolo acidozi.

Pretepilepsijas lidzekli — iesp&jams NPL var pastiprinat fenitoina iedarbibu.

Antipsihotiskie [idzekli — vienlaiciga indometacina un haloperidola lietosana var palielinat
miegainibu.

Antikoagulanti — NPL var pastiprinat antikoagulantu, pieméram, varfarina iedarbibu (skatit
4.4. apaks$punkta).

Antitrombocitu lidzekli — ar klopidogrelu arstétiem pacientiem paaugstinats asino$anu risks.
Indometacins var kavét trombocitu agregaciju (iedarbiba paziid 24 stundu laika p&c lietoSanas
partraukSanas) un pagarinat asinoSanas laiku (81 iedarbiba var bt vairak izteikta pacientiem ar
jau esoSiem asinsreces traucgjumiem).

Probenecids - samazina indometacina ekskréciju, Iidz ar to paaugstinot ta koncentraciju
plazma. Pacientiem, kuri lieto probenecidu, indometacina devu japalielina pakapeniski un
ieverojot piesardzibu.

Antihipertensivie Iidzekli — indometacins (dal&ji inhibgjot prostaglandinu sint&zi) var
ievérojami samazinat béta blokatoru antihipertensivo iedarbibu. Pacientiem, kuri sanem AKE
inhibitorus var attistities hiperkaliemija. Jaievero piesardziba, ja indometacins tiek noziméts
pacientiem, kuri vienlaicigi lieto alfa- adrenergiskos blokatorus, béta- adrenoreceptoru
blokatorus, AKE inhibitorus, angiotensina 2-receptoru antagonistus, hidralazinu vai
nifedipinu. Péc indometacina pievienosanas hipertensijas pacienta arst€sanas shémai, atkartoti
jaizverte antihipertensivo lidzek]u efektivitate.

Diurétiskie Iidzekli — NPL var samazinat visu veidu diurétisko Iidzeklu iedarbibu.
Indometacins var samazinat tiazida diur€tisko un antihipertensivo iedarbibu un bloket
furosemida iedarbibu, izraisot renina aktivitates palielinasanos plazma. Diurgtiskie I1dzekli
palielina nefrotoksicitates attistibas risku NPL lietoSanas laika.

Sirds glikozidi — NPL var palielinat sirds glikozidu koncentraciju asins seruma, samazinat
glomerularas filtracijas atrumu un veicinat sirds mazspgju.

Ciklosporins — NPL var palielinat ciklosporina izraisito toksicitati (iesp&jams samazinot
renala prostaciklina sintézi). Pacientiem, kuri jau lieto ciklosporinu, NPL butu jalieto
piesardzigi, kontrol&jot nieru darbibu.
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Kortikosteroidi - palielina kunga un zarnu trakta ¢tilas vai asinoSanas risku. Vienlaiciga
lietoSana kopa ar indometacinu, lauj samazinat to devas. Devu samazinasSana javeic
piesardzigi, arsta uzraudziba.

Litija sali — indometacins ka prostaglandinu sintézes inhibitors var paaugstinat litija Itmeni
plazma un samazinat litija renalo klirensu pacientiem ar lidzsvara litija koncentraciju plazma.
Ja nepiecieSama vienlaiciga So abu lidzek]u lietoSana, litija koncentracija plazma biitu
jakontrol@ biezak.

Triamteréns — vienlaiciga lictoSana kopa ar indometacinu var izraisit atgriezeniskas nieru
mazspgjas attistibu, Iidz ar to jaizvairas no vienlaicigas So lidzeklu lietoSanas.

Diflunisals - lietojot vienlaikus ar indometacinu, var butiski paaugstinaties (apmeéram par
tresdalu) zalu limenis plazma, izraisot kunga un zarnu trakta asinosanu (dazreiz letalu), tapec
jaizvairas no $o zalu lietoSanas vienlaikus.

Takrolims — lietojot vienlaicigi kopa ar indometacinu, paaugstinas nefrotoksicitates attistibas
risks.

Tiludronskabe — indometacins var palielinat bifosfonatu biopieejamibu.

Benzodiazepini — diazepamu lietojot vienlaicigi ar indometacinu palielinas reibonu attistibas
risks.

Desmopresins — indometacins palielina desmopresina iedarbibu, vienlaicigas lietoSanas laika.
Mifepristons — 8-12 dienas péc mifepristona lictoSanas jaizvairas lietot NPL.

Muskulu relaksanti — indometacins var samazinat baklofena izdaliSanos tadgjadi palielinot ta
toksicitates attistibas risku.

Muromonabs-CD3 — vienlaicigas lictoSanas laika ar indometacinu, palielinats psihozes un
encefalopatijas attistibas risks.

Vazodilatatori — palielinats asinoSanu attistibas risks, vienlaicigas lietosanas gadijuma kopa ar
NPL.

Zalu ietekme uz laboratorijas testu rezultatiem:
Indometacins var ietekm@t laboratorisko testu rezultatu $§ada veida:

- var paaugstinat viena vai vairaku aknu enzimu, ka sarmainas fosfatazes, laktata
dehidrogenazes, aminotransferazes (kltniskajos pétijumos noverots butiski palielinats
AlAT un AsAT mazak ka 1% pacientu, kuri sanem NPL) aktivitati asins seruma — ja
$adas novirzes no normas saglabajas vai pastiprinas to intensitate, ka arT tad, ja
vienlaikus paradas sisteémiskas iedarbibas simptomi (ka eozinofilija un izsitumi) vai
simptomi, kas liecina par aknu darbibas traucgjumiem, terapija japartrauc,

- izraisa viltus negativus deksametazona supresijas testa rezultatus (uzmanigi un
piesardzigi jainterpretg §1 testa rezultati pacientam, kur§ sanem indometacinu).

- var paaugstinat kalija Itmeni plazma,
- var paaugstinat glikozes limeni urina.

4.6. Fertilitate, griitnieciba un baroSana ar kriti

Drosiba, lietojot griitniecibas laika: C kategorija.

Nav pietickamu datu par indometacina lieto$anu griitniecibas laika. P&tfjumi ar dzivniekiem
pierada ta reproduktivo toksicitati (skatit 5.3. apak$punktu). Potencialais risks cilvékam nav
zinams.

P&ttjumos ar zurkam un pelém konstatgja, ka indometacina lietoSana deva 4 mg/kg diena
grisnam matitém izraisija kermena svara samazinasanos jaundzimusajiem un aizkavétu augla
osifikaciju. Cita pétfjuma, grisnam pelu matitém ievadot indometacinu deva 5 — 15 mg/kg
diena, konstat&ja, ka zales pastiprina augla malformacijas un fetalas rezorbcijas raditajus.
Tapéec §1s zales nav ieteicams lietot griitniecibas laika. Pirmo divu griitniecibas trimestru laika
zales drikst lietot tikai tajos gadijumos, kad, péc arsta domam, gaidamais ieguvums matei
attaisno iesp&jamo risku auglim. Pedgja griitniecibas trimestr1 §1s zales lietot nedrikst (skattt
4.3. apakSpunktu).

Zales nedrikst lietot zZidiSanas laika, jo tas var noklat kriits piena un kaitigi iedarboties uz
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jaundzimuso.
4.7. Ietekme uz spéju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Metindol bitiski ietekmé sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus. ArstéSanas
laika ar indometacinu, pacientiem var rasties reibonis, miegainiba, nogurums un redzes
traucgjumi, l1dz ar to jaizvairas vadit transportlidzeklus un apkalpot iekartas un veikt
darbibas, kuram nepiecieSamas pilnvertigas psihofizikalas spégjas.

4.8. Nevélamas blakusparadibas
Nevelamo blakusparadibu biezums nav zinams (nevar tikt noteikts p&c pieejamiem datiem):

Kunga un zarnu trakta traucejumi: slikta diisa, anoreksija, vemsana, gastrits, sapes pakriite,
védera sapes, aizciet€jums, caureja, meteorisms, stomatits, ¢ulas jebkura kunga- zarnu trakta
dala (kas var pat izraisit stenozi vai kunga- zarnu trakta nosprostojumu), asinoSana no S veida
zarnas (pat bez konstatétas Ciilas vai divertikula) vai jau esoSo S veida zarnas bojajumu
perforacija (ka pieméram, divertikuls vai v&zis), izteiktas v€dera sapes vai slimibas
paasinasanas pacientiem ar ¢iilaino kolitu vai Krona slimibu (vai §is slimibas attistiba) un
lokalu ileTtu, kunga un/ vai divpadsmitpirkstu zarnas ¢iilas, kunga- zarnu trakta perforacija vai
asinoSana (dazkart letala), jo Tpasi gados vecakiem cilvékiem. Ja tiek konstatgta asinoSana
kunga- zarnu trakta, Metindol lietoSana japartrauc.

Kunga- zarnu trakta trauc€jumus var noverst lietojot indometacinu kopa ar partiku, pienu vai
antacidiem lidzekliem.

Aknu un/ vai Zults izvades sistemas traucejumi: holestaze, dzelte un hepatits (dazkart ar
letalu iznakumu).

Nervu sistemas traucejumi: galvassapes, reibonis, apreibums (galvassapes var noverst,
uzsakot arstésanu ar mazako devu un tad pakapeniski to palielinot) - Sie simptomi parasti
izzud turpinot terapiju vai samazinot devu, bet, ja galvassapes saglabajas, neraugoties uz
devas samazinasanu, tad zalu lieto$ana biitu japartrauc; aseptisks meningits (ipasi pacientiem
ar autoimainu slimibu, pieméram, sistémisko sarkano vilkédi vai jauktu saistaudu slimibu) ar
tadiem simptomiem ka stivs

kakls, galvassapes, slikta diisa, vems$ana, drudzis vai dezorientacija (skatit 4.4. apakSpunktu);
vertigo, dizartrija, gibonis, koma, smadzenu taska, nervozitate, apjukums, miegainiba,
krampji, parestézija, periféra neiropatija, neapzinatas kustibas,

Epilepsijas paasinasanas, parkinsonisms (Sie efekti visbiezak izztd arstésanas laika, tacu
dazkart ir nepiecieSams partraukt arstésanu).

Psihiskie traucejumi: apjukums, bezmiegs, depersonalizacija, halucinacijas, depresija,
trauksme, uzbudinajums, citi psihiski trauc&umi (§is blakusparadibas visbiezak ir parejosas
un izzad arstésanas laika, tomér dazreiz ir nepiecieSams partraukt arstésanu).

Vispareji traucéjumi un reakcijas ievadiSanas vietda: nogurums, vajums, sapes kratis,
parmeériga svisana, tuskas.

Sirds funkcijas traucejumi: tahikardija, aritmija, sirdsklauves, sirds mazspgja.

Asinsvadu sistemas traucejumi: hipertensija, hipotensija, pietvikums, angits.

Nieru un urinizvades sistemas traucéjumi: hematirija, proteiniirija, intersticials nefrits,
nefrotiskais sindroms un nieru mazspéja, nieru darbibas pasliktina$anas pacientiem ar nieru,
sirds un / vai aknu darbibas trauc&jumiem.

Adas un zemadas audu bojajumi: nieze, natrene, angioneirotiska tiiska, fotosensitivitate,
mezglaina eritéma, izsitumi, eksfoliativs dermatits, Stivensa-DZonsona sindroms, erythema
multiforme,toksiska epidermas nekrolize, matu izkriSana, psoriazes paasinajums.

Ausu un labirinta bojajumi: troksnis ausis, dzirdes traucgjumi, kurlums.

Acu bojajumi: redzes migloSanas, redzes nerva iekaisums, redzes dubultoSanas, orbitalas un
periorbitala sapes. Daziem reimatoida artrita pacientiem p&c ilgstoSas indometacina terapijas
konstateti izgulsn&jumi radzeng un tiklenes vai makulas bojajumi (tomer, lidzigas pazimes ir
novérotas ari pacientiem, kas nelietoja ieprieks minétas zales - skatit 4.4. apakSpunktu).
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Imiinas sistemas traucejumi: nespecifiskas alergiskas reakcijas un anafilakse, palielinata
elposanas trakta reaktivitate, ka piem&ram astma, astmas paasinasanas, bronhu spazmas un
elpas trikums, adas reakcijas, tostarp dazadu veidu izsitumi, nieze, natrene, purpura,
angioneirotiska tiiska, eksfoliativas un bulozas dermatozes (ieskaitot erythema multiforme un
epidermala nekrolize).

Izmeklejumi: paaugstinats urinvielas Iimenis asints, glikozrija, aknu enzimu limena
paaugstinasanas.

Vielmainas un uzgtures traucejumi: hiperglikémija, hiperkaliemija.

Elposanas sistemas traucejumi, kriiSu kurvja un videnes slimibas: plausu eozinofilija,
asinoSana no deguna, bronhu spazmas pacientiem, kuriem anamnézg ir bronhiala astma vai
citas alergiskas slimibas.

Asins un limfatiskas sistemas traucéjumi: trombocitopénija, leikopénija, neitropénija,
aplastiska un hemolitiska anémija, agranulocitoze, kaulu smadzenu nomakums, disemin&ta
intravazala koagulacija un ar to saistitas pet€hijas, ekhimozes un purpura. Daziem pacientiem
var attistities sekundara anémija péc kunga-zarnu trakta asinosanas (atklatas vai sléptas).
Reproduktivas sistemas traucéjumi un kriits slimibas: asino$ana no dzimumorganu Sistémas,
izmainas kritis (palielinasanas, jutigums, ginekomastija).

Skeleta-muskulu un saistaudu sistemas bojajumi: muskulu vajums un paatrinata skrimslu
degeneracija.

Ja paradas blakusparadibas, biitu jaapsver devas samazinasana vai zalu lietosanas
partrauksana un , nepiecieSamibas gadijuma, atbilstoSas terapijas ievieSana.

Biezi, lai izvairitos no Kunga-zarnu trakta traucéjumiem, zales lieto kopa ar partiku vai pienu
(skatit 4.2. apakSpunktu).

Ir zinots par hipertensiju un sirds mazspé&ju zinots Saistiba ar NPL lietoSanu.

Kliniskie p&tijumi un epidemiologiskie dati liecina, ka dazu NPL lietosana (ipasi lielas devas
un ilgstosi) var bt saistita ar nedaudz palielinatu arterialas trombotisku

gadijumu attistibu (pieméram, miokarda infarkta vai insulta) (skatit 4.4. apakspunktu).

ZinoS$ana par iespéjamam nevélamam blakusparadibam

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

4.9, PardozéSana

P&c parmerigas zalu devas ienemsanas var noverot sliktu diisu, vemsanu, sapes védera,
kunga- zarnu trakta asinosana, retak caureja, reibonis, galvassapes, dezorientacija,
uzbudinajums, koma, miegainiba, troksnis ausis, gibonis un reizém krampyji.

Pardozesanas terapija sastav no dzivibai svarigu funkciju nodrosinaSanas un simptomatiskas
terapijas. Ja p&c zalu ienemsanas pagajusi mazak ka stunda, var ienemt aktivéto ogli.
Pieaugusajiem jaapsver kunga skalosana ka alternativa. Janodro$ina atbilsto$a urina
izdaliSanas. Javeic nieru un aknu darbibas kontroli. Pacients janovero vismaz 4 stundas pec
potenciali bistama indometacina daudzuma ienemsanas. Ja novéro biezas un/ vai ilgstosas
krampju 1€kmes, jalieto diazepams.

Jaizraisa vemsana, jaskalo kungis un jauzsak simptomatiska terapija. Ja nepieciesams,
pacients jahospitalizé. Dazas dienas pacients riipigi jauzrauga, jo var paradities kunga un zaru

trakta Ciilas un asinoSana. Lietderigi nozimét zales, kas neitraliz€ kunga skabi.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
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5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: nesteroidie pretieckaisuma un pretreimatisma lidzekli, ATK kods:
MO1ABO1.

Indometacins pieder nesteroido pretiekaisuma Iidzeklu grupai. Bez sp&cigas pretickaisuma
iedarbibas tam piemit arT analgétiska un mazak izteikta antipirétiska iedarbiba. Ta darbibas
mehanisms nav lidz galam skaidrs. Uzskata, ka darbibas mehanisma pamata ir
ciklooksigenazes aktivitates inhibicija, ka rezultata tiek kavéta tromboksana un
prostaglandinu sintézes cikliska peroksida veidosanas beigu stadija. Sis mehanisms ir
iesaistits iekaisuma procesa attistiba, sapju sajiitu un termoregulacijas procesos. Sapes un
kermena temperatiira, tapat ka tiiskas intensitate un audu jutigums, samazinas apgriezti
proporcionali tam, ka samazinas ieckaisuma reakcija.

Pacientiem ar reimatoido artrTtu indometacins samazina procesa iesaistito locttavu skaitu, rita
sttivumu, palielina locttavu kustigumu un distanci, ko pacients var noiet bez sapem.

5.2. Farmakokinétiskas ipasibas

Lietojot perorali, indometacins atri uzsiicas no kunga un zarnu trakta. Zalu biopieejamiba ir
100%. Ar plazmas proteiniem saistas vairak par 90% zalu vielas. Neliels absorbéta
indometacina daudzums nokliist smadzen&s, kriits piena un locitavu Skidruma. Neliels zalu
daudzums $k&rso placentaro barjeru.

Indometacins metabolizgjas aknas. Galvenie metaboliti, demetilacijas un debenzilesanas
produkti, asins plazma saglabajas nekonjugéta forma. Apmé&ram 60% neizmainita un
metabolttu veida izdalas ar urinu. Izkarnijumos izdalas apméram 33% ienemtas devas (tikai
1,5% nemetaboliz&ta indometacina veida).

5.3. Prekliniskie dati par droSumu
Kancerogenéze
P&tfjumos ar zurkam un pelém indometacinu lietoja devas lidz 1,5 mg/kg diena 62 — 88

nedglas un, attiecigi, 73 — 100 nedglas. Kanceroggnisku iedarbibu nekonstatgja.

Mutageneze
Vairakos testos (ieskaitot Eimsa testu) zalem nav konstat€ta mutageniska aktivitate.

letekme uz gritniecibu

Indometacins $kérso placentu.

P&tijumos ar zurkam un pelém indometacins deva 4 mg/kg diena griisnam matitém izraisija
samazinatu jaundzimus$a svaru un aizkav&ja augla osifikaciju. Cita petijuma griisnas peles
sanéma indometactnu deva 5 — 15 mg/kg diena; zales palielinaja augla malformacijas un
rezorbcijas raditajus.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1. Paligvielu saraksts

Kartupelu ciete, mikrokristaliska celuloze, Eudragit RSPO, talks, magnija stearats.

6.2. Nesaderiba

Indometacins ir nestabils sarmaina vide. To nedrikst ordin&t vienlaikus ar neitraliz&joSiem
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lidzekliem un §kidumiem ar augstu pH.

6.3. Uzglabasanas laiks

5 gadi

6.4.  IpaSi uzglabaSanas nosacijumi

Uzglabat temperatiira lidz 25°C. Uzglabat originala iepakojuma.
6.5. lepakojuma veids un saturs

lepakojuma 25 vai 50 tabletes.
PVC/ Aluminija folijas blisteri, 25 tabletes blisterT, 1 vai 2 blisteri kartona kaste.

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

Nav 1pasu prasibu.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS
Viatris Healthcare Limited

Damastown Industrial Park

Mulhuddart

Dublin 15

DUBLIN

Irija

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-1)

96-0372

9. PIRMAS REGISTRACIJAS /PARREGISTRACIJAS DATUMS

26.09.1996. / 27.11.2008.

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

03/2023



