PRILOHA I

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



1. NAZEV PRIPRAVKU

Ibuprofen Gen.Orph 5 mg/ml injekéni roztok

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI
Jeden ml roztoku obsahuje 5 mg ibuprofenu.

Jedna 2ml ampule obsahuje 10 mg ibuprofenu.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3.  LEKOVA FORMA

Injekéni roztok

Ciry, bezbarvy az nazloutly roztok.

pH roztoku je v rozmezi 7,5-8.5 a osmolalita je mezi 280 a 320 mosm/kg.
4.  KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Lécba hemodynamicky vyznamného oteviené¢ho ductus arteriosus u pred¢asné narozenych
novorozencl mladSich nez 34 tydna gesta¢niho véku.

4.2 Davkovani a zpiisob podani

Lécba ptipravkem Ibuprofen Gen.Orph se ma provadét pouze na novorozenecké jednotce intenzivni
péce pod dohledem zkuseného neonatologa.

Déavkovani
Lécebna kara je definovana jako tfi intravenozni injekce ptipravku Ibuprofen Gen.Orph podané ve
24hodinovych intervalech. Prvni injekce ma byt podana po prvnich 6 hodinach zivota.
Davka ibuprofenu se upravi podle télesné hmotnosti takto:
- 1. injekce: 10 mg/kg,
- 2. a 3. injekce: 5 mg/kg.

Pokud dojde po prvni nebo druhé davce k anurii nebo manifestni oligurii, dal$i davka se nema
podavat, dokud se vydej moci nevrati na normalni Groven.

Pokud se ductus arteriosus neuzavie do 48 hodin po posledni injekei, pfipadné pokud se znovu otevie,
muze se podat druha kura stejnych 3 davek.

Pokud se stav nezméni ani po druhé 1é¢ebné kiufe, muze byt poté nezbytné provést operaci otevieného
ductus arteriosus.

Zpusob podéni:
Pouze k intraven6znimu podani.

Ptipravek Ibuprofen Gen.Orph se podava jako kratka infuze po dobu 15 minut, pfednostné nefedéna.



Celkovy objem injekéné podaného roztoku se ma vzit v tivahu pii sledovani celkového denniho
podaného piijmu tekutin. Pokyny pro zachézeni s 1é¢ivym ptipravkem pted jeho podanim jsou
uvedeny v bodé¢ 6.6.

4.3 Kontraindikace

- hypersenzitivita na lé¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1

- zivot ohrozujici infekce

- aktivni krvaceni, zejména intrakranialni nebo gastrointestinalni hemoragie

- trombocytopenie nebo koagula¢ni poruchy

- vyznamné poskozeni renalnich funkci

- vrozena srdeCni vada, pfi niz je otevieny ductus arteriosus nezbytny pro dostateny plicni nebo
systémovy krevni ob¢h (napf. plicni atresie, tézka Fallotova tetralogie, té¢zka koarktace aorty)

- prokéazana nebo suspektni nekrotizujici enterokolitida

4.4  Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZziti

Pted podanim piipravku Ibuprofen Gen.Orph musi byt provedeno echokardiografické vysetteni
s cilem zjistit hemodynamicky vyznamny otevieny ductus arteriosus a vyloucit plicni hypertenzi
a vrozené srdecni onemocnéni zavislé na otevieném ductus arteriosus.

Jelikoz pfti profylaktickém pouziti v prvnich 3 dnech Zivota (pti zahajeni do 6 hodin po narozeni)

u piedCasné narozenych novorozencti mladsich nez 28 tydnu gesta¢niho véku se ve zvysené miie
vyskytly plicni a renalni nezddouci u€inky, piipravek Ibuprofen Gen.Orph nesmi byt profylakticky
podavan v jakémkoliv gestaénim veéku (viz bod 4.8 a 5.1). U 3 novorozenct, kterym byla podana prvni
infuze, byla béhem hodiny pozorovana tézka hypoxemie s plicni hypertenzi. Tento stav byl béhem 30
minut upraven inhalaci oxidu dusnatého.

Jestlize se v priibéhu infuze nebo po infuzi ptipravku Ibuprofen Gen.Orph objevi hypoxemie, je nutné
vénovat zvlastni pozornost tlaku v plicnim obéhu.

Jelikoz bylo in vitro prokazano, Ze ibuprofen vytésiiyje bilirubin z jeho vazebného mista na albuminu,
muze byt u pred¢asné narozenych novorozencii zvyseno riziko bilirubinové encefalopatie (viz bod.
5.2). Proto se ibuprofen nesmi podavat novorozenciim se zietelnou zvySenou koncentraci bilirubinu.
Jako nesteroidni protizanétlivé antirevmatikum (NSA) mtize ibuprofen maskovat obvyklé ptiznaky

a projevy infekce. Pripravek Ibuprofen Gen.Orph se proto musi pii infekci pouzivat s opatrnosti (viz

také bod 4.3).

Ptipravek Ibuprofen Gen.Orph se musi podavat opatrné, aby nedoslo k paravenoézni aplikaci
a potencialnimu naslednému podrazdéni tkani.

Jelikoz ibuprofen miiZze inhibovat agregaci trombocytl, musi byt predcasné narozeni novorozenci
sledovani z hlediska zndmek krvaceni.

Ibuprofen muze sniZzovat clearance aminoglykosidii. Pokud se soucasné s ibuprofenem podavaji
aminoglykosidy, doporucuje se piisné kontrolovani jejich koncentrace v séru.

Doporucuje se peclivé monitorovani renalnich a gastrointestinalnich funkeci.

Zavazné kozni reakce

V souvislosti s uzivanim NSA byly ojedinéle hldSeny zdvazné kozni reakce, z nichz nékteré byly
fatalni. Tyto reakce zahrnovaly exfoliativni dermatitidu, Stevenstv-Johnsontiv syndrom a toxickou
epidermalni nekrolyzu (viz bod 4.8). Zda se, Ze nejvéEtsi riziko téchto reakci hrozi pacientim na
zacatku terapie, protoze k nastupu reakce dochazi ve vétsing pripadi béhem prvniho mésice 1€cby.
V souvislosti s ptipravky obsahujicimi ibuprofen byl hlaSen vyskyt akutni generalizované



exantematozni pustulozy. Ibuprofen musi byt vysazen pii prvnim vyskytu symptomi zavaznych
koznich reakci, jako je kozni vyrazka, slizni¢ni 1éze nebo jakdkoliv jind znamka hypersenzitivity.

U predcasné narozenych novorozenci, kteti se narodili diive nez v 27. tydnu gestacniho veéku, byl pti
doporuceném dévkovacim rezimu prokazan nizky stupen uzaveru ductus arteriosus (33 az 50%) (viz
bod 5.1).

Sodik

Tento 1é¢ivy ptipravek obsahuje mén¢ nez 1 mmol (23 mg) sodiku ve 2 ml, to znamena, Ze je
v podstaté ,,bez sodiku.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi piipravky a jiné formy interakce

Nedoporucuje se soucasné pouzivani ptipravku Ibuprofen Gen.Orph s nasledujicimi [éCivymi

ptipravky:

- diuretika: ibuprofen mize snizovat ucinek diuretik; diuretika mohou u dehydratovanych pacientti
zvySovat riziko nefrotoxicity NSA,

- antikoagulancia: ibuprofen mize zvysSovat ucinek antikoagulancii a zvySovat riziko krvaceni,

- kortikosteroidy: ibuprofen miize zvySovat riziko gastrointestinalniho krvaceni,

- oxid dusnaty: protoZe oba lécivé pripravky inhibuji funkci trombocytd, jejich kombinace muize
teoreticky zvysit riziko krvaceni,

- jind NSA: je zapotfebi se vyhnout soucasnému pouzivani vice nez jednoho NSA vzhledem ke
zvySenému riziku nezadoucich ucinkd.

- aminoglykosidy: vzhledem k tomu, Ze ibuprofen mtize snizovat clearance aminoglykosidu, jejich
soucasné podani miize zvysit riziko nefrotoxicity a ototoxicity (viz bod 4.4).

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Neni relevantni.

4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Neni relevantni.

4.8 Nezadouci ulinky

V soucasné dob¢ jsou k dispozici udaje od 1 000 pfedcasné narozenych novorozenct, a to jak

z literatury, tak z klinickych studii s ibuprofenem. Je obtizné vyhodnotit kauzalni souvislost
nezadoucich uc¢inkd, protoZze mohou mit souvislost jak s hemodynamickymi disledky otevieného

ductus arteriosus, tak i s ptfimymi G¢inky ibuprofenu.

Tabulkovy prehled nezadoucich uéinku

- HIasené nezadouci G¢inky jsou uvedeny v nasledujici tabulce podle tiid organovych systému
a frekvence v souladu s terminologii dle MedDRA. Frekvence jsou definovény takto: velmi
casté (> 1/10), casté (> 1/100 az < 1/10), méné Casté (> 1/1 000 az < 1/100), vzacné (= 1/10 000
az < 1/1 000), velmi vzacné (< 1/10 000) a neni znamo (z dostupnych udaju nelze urcit).

V ramci kazdé skupiny frekvence vyskytu jsou nezddouci G€inky predstaveny v potadi dle klesajici
zavaznosti.

Tabulka 1. Tabulkovy prehled nezadoucich ucinku

Ttida organovych systému Frekvence Nezadouci ucinek
Poruchy krve a lymfatického Velmi Casté trombocytopenie
systému neutropenie




Poruchy nervového systému Casté krvaceni do komor, periventrikularni
leukomalacie
Respiracni, hrudni Velmi Casté bronchopulmonalni dysplasie*
a mediastinalni poruchy Casté krvaceni do plic
M¢én¢ Casté hypoxemie*
Gastrointestinalni poruchy Casté nekrotizujici enterokolitida
sttevni perforace
M¢éng¢ Casté gastrointestinalni krvaceni
Neni zndmo zaludeCni perforace
Poruchy kiize a podkozni tkdn¢ | Neni znamo akutni generalizovana exantemat6zni
pustuléza
Poruchy ledvin a mocovych Casté oligurie
cest retence tekutin
hematurie
M¢én¢ Casté akutni selhani ledvin
Vysetieni Velmi casté zvyseni hladiny kreatininu v krvi
snizeni hladiny sodiku v krvi
*Viz nize

V klinické 1é¢ebné studii, do které bylo zafazeno 175 predcasné narozenych novorozencti mladsich
nez 35 tydn gesta¢niho véku, byla incidence bronchopulmonalni dysplasie v 36. tydnu
postkoncepéniho véku 13/81 (16 %) u indometacinu oproti 23/94 (24 %) u ibuprofenu.

V klinické studii, kde byl ibuprofen podavan profylakticky v prvnich 6 hodinach zivota, byla hlasena
tézka hypoxemie s plicni hypertenzi u 3 novorozencti mladsich nez 28 tydnti gestacniho véku. K t€émto
nezadoucim ucinkiim doslo béhem 1 hodiny po prvni infuzi a byly reversibilni béhem 30 minut po
inhalaci oxidu dusnatého. Po uvedeni pfipravku na trh byly také hla§eny ptipady plicni hypertenze,
kdyz byl ibuprofen podavan nedonoSenym novorozenctim v terapeutickém rezimu.

HlaSeni podezieni na nezddouci ucinky

HlaSeni podezifeni na nezadouci u€inky po registraci 1é€ivého ptipravku je dilezité. Umoziiuje to
pokracovat ve sledovani poméru ptinosii a rizik 1é¢ivého p¥ipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezfeni na nezadouci G¢inky prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinkl uvedeného v Dodatku V.

4.9 Predavkovani

Po intraven6znim podani ibuprofenu piedCasn€ narozenym novorozenciim nebyly hlaseny zadné
ptipady predavkovani.

Nicméné, predavkovani bylo popsano u kojencti a déti po peroralnim podani ibuprofenu: pozorovany
byly deprese CNS, zachvaty kieci, gastrointestinalni poruchy, bradykardie, hypotenze, apnoe,
abnormalni funkce ledvin a hematurie.

Bylo hlaseno, Ze masivni predavkovani (v davkach vyssich nez 1 000 mg/kg) zptisobuje koma,
metabolickou acidézu a prechodné selhani ledvin. VSichni pacienti se uzdravili pfi bézné 1é¢be.
Publikovano bylo pouze jedno zaznamenané umrti: po piedavkovani davkou 469 mg/kg doslo

u 16mésicniho ditéte k epizod¢€ apnoe s kieCemi a fatalni aspirani pneumonii.

Lécba predavkovani ibuprofenem je hlavné podptrna.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: jina kardiaka, ATC kod: CO1 EB16
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Ibuprofen je NSA s antiflogistickym, analgetickym a antipyretickym ucinkem. Ibuprofen je racemicka
smés S(+) a R(-) enantiomert. Studie in vivo a in vitro ukazuji, Ze za klinicky ucinek je zodpoveédny
S(+) isomer. Ibuprofen je neselektivni inhibitor cyklooxygenazy, coz vede ke snizené syntéze
prostaglandind.

Jelikoz prostaglandiny se podileji na perzistenci ductus arteriosus po narozeni, ma se za to, ze tento
ucinek je hlavnim mechanismem ucinku ibuprofenu v této indikaci.

Ve studii zavislosti na ddvce ibuprofenu u 40 pted¢asné narozenych novorozenci byl podil uzavéru
ductus arteriosus pti davkovacim rezimu 10-5-5 mg/kg 75 % (6/8) u novorozenct narozenych ve 27.—
29. tydnu gesta¢niho veéku a 33 % (2/6) u novorozencii narozenych ve 24.-26. tydnu gestacniho véku.

Profylaktické pouziti ibuprofenu v prvnich 3 dnech Zivota (zahajené béhem 6 hodin po narozeni)

u predcasné¢ narozenych novorozencl narozenych diive nez v 28. tydnu gestacniho veéku bylo

v porovnani s 1écebnym pouZitim spojeno se zvysenou incidenci selhani ledvin a plicnich nezadoucich
ucinkd, jako je hypoxie, plicni hypertenze, plicni krvaceni. Na druhé strané€ byla pfi profylaktickém
podani ibuprofenu pozorovana nizsi incidence novorozeneckého krvaceni do komor stupné 111

a IV a nutnosti chirurgického podvazani.

5.2 FarmakoKkinetické vlastnosti
Distribuce

I kdyz je u nedonosenych novorozencli pozorovana velka variabilita, po po¢atecni nasycovaci davce
10 mg/kg i po posledni udrzovaci dévce byly zjistény vrcholové plazmatické koncentrace kolem 35—
40 mg/l, a to bez ohledu na gesta¢ni i postnatalni vék. Rezidualni koncentrace za 24 hodin po posledni
davce 5 mg/kg se pohybuji kolem 10-15 mg/1.

Plazmatické koncentrace S-enantiomeru jsou mnohem vyssi nez koncentrace R-enantiomeru, coz
odrazi rychlou chirdlni pfeménu R-formy na S-formu v podilu, ktery je obdobny jako u dospélych
(kolem 60 %).

Zdanlivy distribu¢ni objem je v priméru 200 ml/kg (62 az 350 ml/kg podle riznych studii). Centralni
distribu¢ni objem muze zaviset na stavu ductus arteriosus a klesa po jeho uzavieni.

Studie in vitro nasvédCuji tomu, Ze ibuprofen se obdobné jako jina NSA vyrazné vaze na plazmaticky
albumin, 1 kdyZ zfejmé vyznamné méné (95 %) v porovnéni s vazbou u dospélych osob (99 %).
Ibuprofen soutézi s bilirubinem o vazbu na albumin v séru novorozencti a disledkem toho je, Ze pti
vysokych koncentracich ibuprofenu miize byt zvysena volna frakce bilirubinu.

Eliminace
Rychlost eliminace je vyrazné nizsi nez u starSich déti a dospélych pii odhadovaném eliminacnim
polocase okolo 30 hodin (16-43 hodin). Clearance obou enantiomert roste s gestatnim vékem,

minimalné od 24. do 28. tydne.

Farmakokineticky/farmakodynamicky vztah

U predc¢asné narozenych novorozenct ibuprofen vyznamné snizoval plazmatické koncentrace
prostaglandinti a jejich metabolitli, zejména PGE2 a 6-keto-PGF-1-alfa. U novorozenct, ktefi dostali 3
davky ibuprofenu, pretrvavaly nizké koncentrace az 72 hodin, zatimco nasledné opétovné zvyseni po
pouze 1 davce ibuprofenu bylo pozorovano za 72 hodin.

5.3 Priedklinické iidaje vztahujici se k bezpe¢nosti
Neexistuji zadné predklinické udaje o klinické bezpecénosti, které 1ze povaZovat za relevantni, kromé

udaju zafazenych do jinych bodi tohoto Souhrnu udaji o piipravku. S vyjimkou studie akutni toxicity,
nebyly u mladych zvifat provadény zadné dalsi studie s ibuprofenem.



6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek

Trometamol,

chlorid sodny,

hydroxid sodny (k tprave pH),
kyselina chlorovodikova (k tiprave pH),
voda pro injekci.

6.2 Inkompatibility

Tento 1éCivy ptipravek nesmi byt misen s jinymi 1é¢ivymi pripravky s vyjimkou ptipravki uvedenych
v bodé 6.6. K dezinfekci hrdla ampule nesmi byt pouzit chlorhexidin, nebot’ neni kompatibilni
s roztokem Ibuprofen Gen.Orph.

Roztok Ibuprofen Gen.Orph nesmi pfijit do kontaktu s kyselymi roztoky, jako jsou néktera antibiotika
nebo diuretika. Pied podanim kazdého ptipravku musi byt infuzni linka proplachnuta (viz bod 6.6).

6.3 Doba pouzitelnosti

3 roky.

Za ucelem zamezeni jakékoliv mikrobiologické kontaminace ma byt pfipravek pouzit okamzité po
prvnim otevieni.

6.4 Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Tento 1é¢ivy ptipravek nevyzaduje zadné zvlastni podminky uchovavani.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

2 ml roztoku v ampuli z bezbarvého skla typu 1.

Ptipravek Ibuprofen Gen.Orph se dodava v baleni 4 x 2ml ampule.

6.6  Zvlastni opatieni pro likvidaci pripravku a pro zachazeni s nim

Stejné jako u vSech parenteralnich pfipravk musi byt ampule ptipravku Ibuprofen Gen.Orph pired
pouzitim vizudlné zkontrolovany z hlediska vyskytu ¢astic a neporuseni obalu. Ampule jsou urceny
pouze k jednorazovému pouziti a veskery nepouzity ptipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan

v souladu s mistnimi pozadavky.

Pted pouzitim se doporucuje k asepsi hrdla ampule pouzit 60% ethanol nebo 70% isopropylalkohol.
Po dezinfekci hrdla ampule antiseptickym prostiedkem se musi nechat ampule, diive nez se otevie,

zcela oschnout, aby nedoslo ke styku antiseptika s roztokem Ibuprofen Gen.Orph.

PoZadovany objem, ktery bude podan novorozenci, se urci podle télesné hmotnosti a podava se
intravenozné v kratké 15minutové infuzi, pfednostné nefedéné.

K tpravé objemu injekce pouzivejte pouze injekeni roztok chloridu sodného o koncentraci 9 mg/ml
(0,9%) nebo roztok glukdzy o koncentraci 50 mg/ml (5%) ve vaku bez obsahu PVC.

Pti podavani celkového denniho objemu tekutin je nutné vzit v Givahu celkovy objem roztoku
podaného injek¢éné pred¢asné narozenym novorozenciim. V prvnim dnu Zivota je nezbytné respektovat
podani maximalniho objemu 80 ml/kg/den. Tato davka se progresivné zvySuje v nasledujicich 1-2



tydnech (o 20 ml/kg porodni hmotnosti/den) az do maximalniho objemu 180 ml/kg porodni
hmotnosti/den.

Pted a po podani piipravku Ibuprofen Gen.Orph je nutné, proplachovat infuzni linku po dobu 15 minut
1,5-2,0 ml bud’ injekéniho roztoku chloridu sodného o koncentraci 9 mg/ml (0,9%), nebo injekéniho
roztoku glukozy o koncentraci 50 mg/ml (5 %) ve vaku bez obsahu PVC, aby nedoslo ke kontaktu

s jakymkoli kyselym roztokem.

Po prvnim otevieni ampule musi byt veskera nepouzitd ¢ast znehodnocena.

Veskery nepouzity 1€Civy pripravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

Gen.Orph

185 Bureaux de la Colline

92213 Saint Cloud Cedex

Francie

8. REGISTRACNI CISLO / REGISTRACNI CISLA

EU/1/23/1791/001

9.  DATUM PRVNI REGISTRACE / PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 16. inora 2024

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém ptipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro lécivé ptipravky http://www.ema.europa.eu.



http://www.ema.europa.eu/

PRILOHA II
VYROBCE ODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI SARZI
PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI
DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE

PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE
POUZIVANI LECIVEHO PRIPRAVKU



A. VYROBCE ODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobce odpovédného za propousténi Sarzi

Haupt Pharma

1 rue Comte de Sinard
26250 Livron-sur-Drome
Francie

B. PODMINKY NEBO OMEZENIi VYDEJE A POUZITI

Vydej 1é¢ivého ptipravku je vazan na lékatsky predpis s omezenim (viz pfiloha I: Souhrn udaji
o ptipravku, bod 4.2).

C. DALSIi PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE

e Pravidelné aktualizované zpravy o bezpec¢nosti (PSUR)

Pozadavky pro piedkladani PSUR pro tento 1é¢ivy piipravek jsou uvedeny v seznamu referen¢nich
dat Unie (seznam EURD) stanoveném v ¢l. 107c¢ odst. 7 smérnice 2001/83/ES a jakékoli nasledné
zmény jsou zvetejnény na evropském webovém portalu pro 1éCivé pripravky.

D. PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE
POUZIVANI LECIVEHO PRIPRAVKU

e Plan Fizeni rizik (RMP)

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) uskutecni pozadované ¢innosti a intervence v oblasti
farmakovigilance podrobné popsané ve schvaleném RMP uvedeném v modulu 1.8.2 registrace a ve
veskerych schvalenych naslednych aktualizacich RMP.

Aktualizovany RMP je tieba predlozit:

e na zadost Evropské agentury pro 1€civé ptipravky,
pti kazdé zméné systému fizeni rizik, zejména v disledku obdrzeni novych informaci, které mohou
vést k vyznamnym zméndm pomeru piinosu a rizik, nebo z divodu dosazeni vyzna¢ného milniku
(v ramci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).
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PRILOHA III

OZNACENI NA OBALU A PRIBALOVA INFORMACE
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A. OZNACENI NA OBALU
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Ibuprofen Gen.Orph 5 mg/ml injek¢ni roztok
ibuprofen

2.  OBSAH LECIVE LATKY / LECIVYCH LATEK

Jeden ml obsahuje 5 mg ibuprofenu.
Jedna 2ml ampule obsahuje 10 mg ibuprofenu.

3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: trometamol, chlorid sodny, hydroxid sodny, kyselina chlorovodikova, voda pro
injekci.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Injekéni roztok
4 x 2ml ampule

5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Intraven6zni podani v kratké infuzi
Pted pouzitim si prectéte ptibalovou informaci.

6. ZVLASTNi UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNi UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP
Z mikrobiologického hlediska musi byt ptipravek pouzit okamzite.

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI
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10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Gen.Orph

185 Bureaux de la Colline
92213 Saint Cloud Cedex
Francie

12. REGISTRACNI CiSLO/CIiSLA

EU/1/23/1791/001

13. CiSLO SARZE

(@13
7213

‘ 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

NevyZzaduje se — odiivodnéni pfijato.

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineénym identifikatorem.

| 18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC:
SN:
NN:
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIiM OBALU

STITEK NA SKLENENE AMPULI

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Ibuprofen Gen.Orph 5 mg/ml injek¢ni roztok
ibuprofen
V.

2.  ZPUSOB PODANI

Viz ptibalova informace

3.  POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

[el8
721

S. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

10 mg /2 ml

6. JINE

15




B. PRIBALOVA INFORMACE
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Pribalova informace: informace pro uZivatele

Ibuprofen Gen.Orph 5 mg/ml injekéni roztok
ibuprofen

Prectéte si pozorné celou piibalovou informaci dfive, nez za¢nete tento pripravek pouzivat,

protoZe obsahuje pro Vas dulezité udaje.

- Ponechte si pfibalovou informaci pro pfipad, Ze si ji budete potfebovat piecist znovu.

- Mate-l1i jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého 1ékare, 1ékarnika nebo zdravotni sestry.

- Pokud se u Vaseho ditéte vyskytne kterykoli z nezadoucich ucinku, sd€lte to svému I1ékari,
lékarnikovi nebo zdravotni sestie. Stejn¢ postupujte v pripadé jakychkoli nezadoucich ucink,
které nejsou uvedeny v této ptibalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci:

Co je pripravek Ibuprofen Gen.Orph a k cemu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, nez zaénete piipravek Ibuprofen Gen.Orph pouZivat
Jak se ptipravek Ibuprofen Gen.Orph pouziva

Mozné nezadouci ucinky

Jak ptipravek Ibuprofen Gen.Orph uchovavat

Obsah baleni a dalsi informace

AR e

o

Co je pripravek Ibuprofen Gen.Orph a k ¢emu se pouZiva

Kdyz je dité v matéin¢ d€loze, nepotiebuje pouzivat svoje plice. Nenarozené dit¢ ma v blizkosti srdce
cévu nazyvanou ductus arteriosus, ktera umoznuje, aby jeho krev obchazela plice a proudila do zbytku
téla.

Kdyz se dité narodi a za¢ne pouzivat plice, ductus arteriosus se normalné uzavira. V nékterych
pfipadech vsak k tomu nedojde. Medicinsky termin pro tento stav je ,,oteviena tepenna ducej
(Bottalova ducej)* tj. ,,otevieny ductus arteriosus*. To miize Vasemu ditéti zptsobit srdecni problémy.
Tento stav je mnohem castéj$i u nedonoSenych novorozencii nez u novorozencti donosenych.
Pripravek Ibuprofen Gen.Orph podany Vasemu ditéti miize pomoci uzaviit ductus arteriosus.

Lécivou latkou piipravku Ibuprofen Gen.Orph je ibuprofen. Pfipravek Ibuprofen Gen.Orph uzavira
ductus arteriosus tim, ze zabrani tvorb€ prostaglandinu, coz je pfirozen¢ se vyskytujici chemicka latka
v téle, kterd udrzuje ductus arteriosus otevieny.

2. Cemu musite vénovat pozornost, neZ zacnete piripravek Ibuprofen Gen.Orph pouzivat

Ptipravek Ibuprofen Gen.Orph mtze byt podan Vasemu ditéti pouze na pracovisti specialni
novorozenecké jednotky intenzivni péce kvalifikovanymi zdravotnickymi profesionaly.

NepouZzivejte pripravek Ibuprofen Gen.Orph:

- pokud je Vase dité alergické na ibuprofen nebo na kteroukoli dalsi slozku ptipravku Ibuprofen
Gen.Orph,

- pokud ma Vase dite zivot ohrozujici infekci, ktera dosud neni [éCena,

- pokud Vase dit¢ krvaci, zejména pokud se jedna o nitrolebni krvaceni nebo krvaceni do stfev,

- pokud ma Vase dit€ snizené mnozstvi krevnich bun€k zvanych krevni desti¢ky (trombocytopenie)
nebo jiné problémy se srazlivosti krve,

- pokud ma Vase dit¢ problémy s ledvinami,

- pokud ma Vase dit¢ jiné problémy se srdcem, které vyzaduji, aby zdstal ductus arteriosus
otevieny pro zachovani dostate¢ného krevniho ob&hu,

- pokud ma Vase dit¢ urcité problémy se stfevy nebo existuje takové podezieni (stav zvany
nekrotizujici enterokolitida).
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Upozornéni a opatieni

- Pfed lécbou piipravkem Ibuprofen Gen.Orph bude srdce Vaseho ditéte vySetieno za ucelem
potvrzeni, Ze ductus arteriosus je otevieny.

- Pripravek Ibuprofen Gen.Orph se nesmi podédvat v prvnich 6 hodinéch Zivota ditéte.

- Lécba ptipravkem Ibuprofen Gen.Orph nesmi byt pouzita, pokud je u Vaseho ditéte podezieni na
onemocnéni jater, jehoz ptiznaky spocivaji ve zlutém zbarveni kiize a o¢i.

- Pokud ma Vase dit¢ infekci, ktera je 1é¢ena, bude 1ékar 1é€it pripravkem Ibuprofen Gen.Orph
pouze po peclivém zvazeni stavu Vaseho ditéte.

- Ptipravek Ibuprofen Gen.Orph musi Vasemu ditéti podavat s opatrnosti zdravotniéti pracovnici,
aby zabranili poskozeni klize a okolnich tkani.

- Ibuprofen miiZe snizit schopnost srazeni krve Vaseho ditéte. Vase dit¢ proto bude sledovano, zda
se u n¢j neobjevi znamky prodlouzeného krvaceni.

- U Vaseho ditéte miize dojit ke krvaceni do stfev a ledvin. Aby se to zjistilo, miize mu byt
odebrana stolice a moc¢ k vySetfeni, zda je v nich pfitomna krev.

- Ptipravek Ibuprofen Gen.Orph mtze snizovat mnozstvi moce, které¢ Vase dit€ vymoci. Pokud je
sniZzeni vyznamné, 1é¢ba mutize byt pferusena do doby, nez se objem moci vrati na normalni
mnozstvi.

- Pripravek Ibuprofen Gen.Orph mize byt mén¢ ucinny u velmi nedonosenych déti mladsich nez 27
tydnt gestacniho véku.

-V souvislosti s 1é¢bou ptipravkem Ibuprofen Gen.Orph byly hlaseny zavazné kozni reakce. Pokud
se u Vaseho ditéte objevi jakakoliv kozni vyrazka, viedy na sliznicich, puchyte nebo jiné znamky
alergie, je tieba piestat ptipravek Ibuprofen Gen.Orph podavat a okamzité vyhledat lékafskou
pomoc, protoze miZze jit o prvni projevy velmi zavazné kozni reakce. Viz bod 4.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a pripravek Ibuprofen Gen.Orph
Informujte 1€kaie nebo 1ékarnika o vSech 1écich, které Vase dité uziva, které v nedavné dobé uzivalo
nebo které mozna bude uzivat.

Nekteré 1éky, pokud jsou pouzivany spole¢né s ptipravkem Ibuprofen Gen.Orph, mohou zptisobit

nezadouci Gc¢inky. Nize jsou uvedeny podrobnosti:

- Vase dit¢ mlze mit problémy s mocenim a mohou mu byt predepsana diuretika. Ibuprofen mize
snizovat ucinek téchto 1€ki.

- Vagse dit¢ mize dostavat antikoagulancia (1éky k zabranéni srazeni krve). Ibuprofen mutze
zvySovat protisrazlivy ucinek takového 1éku.

- VaSemu ditéti mtze byt davan oxid dusnaty ke zlepsSeni okysliceni krve. Ibuprofen mize zvysit
riziko krvaceni.

- Vagse dit¢ mize dostavat kortikosteroidy proti zanétu. Ibuprofen miize zvysit riziko krvaceni do
zaludku a stfev.

- Vasemu ditéti mohou byt podana jina nesteroidni antirevmatika (NSA): vzhledem ke zvySenému
riziku nezadoucich G¢inku je zapotiebi se vyhnout sou¢asnému pouzivani vice nez jednoho NSA.

- Budou-li Vasemu ditéti podany aminoglykosidy (druh antibiotik) z diivodu 1é¢eni infekce, mlize
ibuprofen zvysovat jejich koncentrace v krvi, a tim mize byt riziko toxického vlivu na ledviny
a ucho vyssi.

Ptipravek Ibuprofen Gen.Orph obsahuje sodik
Tento 1é¢ivy ptipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku ve 2 ml, to znamena, Ze je
v podstaté ,,bez sodiku®.

3. Jak se pripravek Ibuprofen Gen.Orph pouziva

Ptipravek Ibuprofen Gen.Orph bude podavan Vasemu ditéti pouze na specialni novorozenecké
jednotce intenzivni péce kvalifikovanymi zdravotnickymi pracovniky.
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Lécebna kara je definovana jako tfi nitroZilni injekce ptfipravku Ibuprofen Gen.Orph, které budou
podany ve 24hodinovych odstupech. Podana davka se vypocita podle télesné hmotnosti Vaseho ditéte.
Prvni davka je 10 mg/kg a druha a tteti davka je 5 mg/kg.

Toto vypocitané mnozstvi 1éku bude podévano infuzi do zily po dobu 15 minut.
Pokud po prvni 1écebné ktite nedojde k uzavieni ductus arteriosus, ptipadné pokud se opét otevie,
1ékat miize rozhodnout o druhé 1é¢ebné kufe.

Pokud po druhé 1écebné kuie stale nedojde k uzavieni ductus arteriosus, mize byt navrzena operace.

Mate-li jakékoli dalsi otazky tykajici se pouzivani tohoto pfipravku, zeptejte se lékaie VaSeho ditcte
nebo lékarnika.

4. Mozné nezadouci ucinky

Podobné¢ jako vSechny lIéky mtiZze mit i tento ptipravek nezadouci ucinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

Je vsak obtizné je odlisit od Castych komplikaci, které se vyskytuji u nedonosenych déti a od
komplikaci danych onemocnénim ditéte.

Mozné nezadouci G¢inky jsou uvedeny nize.

Velmi ¢asté (mohou postihovat vice nez 1 osobu z 10)

pokles poctu krevnich desti¢ek (trombocytopenie)

- pokles poctu bilych krvinek zvanych neutrofily (neutropenie)
- zvySeni hladiny kreatininu v krvi

- pokles hladiny sodiku v krvi

- problémy s dychanim (bronchopulmonalni dysplazie)

Casté (mohou postihovat aZ 1 osobu z 10)

- nitrolebni krvaceni (intraventrikularni hemoragie) a poskozeni mozku (periventrikularni
leukomalacie)

- krvaceni do plic

- perforace (prodéravéni) stfeva a posSkozeni stfevni tkan¢ (nekrotizujici enterokolitida)

- snizeny objem vyprodukované moci, krev v mo¢i, zadrzovani tekutin

Méné ¢asté (mohou postihovat aZ 1 osobu ze 100)

- akutni selhani ledvinovych funkci

- krvéaceni do stieva

- snizené mnozstvi kysliku v tepenné krvi (hypoxemie)

Neni znamo (frekvenci nelze z dostupnych udaja urcit):

- perforace (prodéravéni) zaludku

- Cervena Supinovita §ifici se vyrazka se zdutfeninami pod kizi a puchyfi vyskytujici se hlavné
v koznich zahybech, na trupu a hornich koncetinach, vznikajici na po¢atku 1é¢by a provazena
horeckou (akutni generalizovana exantematdzni pustuloza); pokud se tyto ptiznaky objevi,
pfestante ptipravek Ibuprofen Gen.Orph pouzivat a okamzité vyhledejte 1ékafskou pomoc (viz také
bod 2)

HlaSeni nezadoucich ucinki

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucinkt, sdé€lte to svému lékati nebo l€karnikovi.
Stejné postupujte v pripadé jakychkoli nezadoucich G¢inku, které nejsou uvedeny v této ptibalové
informaci. Nezadouci u¢inky mizete hlasit také pfimo prostiednictvim narodniho systému hlaseni
nezadoucich t€inkli uvedeného v Dodatku V. Nahlasenim nezadoucich ucinki mizete pfispét

k ziskani vice informaci o bezpe¢nosti tohoto pfipravku.
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5. Jak pripravek Ibuprofen Gen.Orph uchovavat
Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

Nepouzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouZitelnosti uvedené na stitku za EXP. Doba
pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Tento 1é¢ivy ptipravek nevyzaduje zadné zvlastni podminky uchovavani.
Po otevieni ma byt pripravek Ibuprofen Gen.Orph podan okamzite.
Nepouzivejte tento piipravek, pokud si vSimnete viditelnych znamek snizené jakosti roztoku.

Nevyhazujte zadné 1é€ivé pripravky do odpadnich vod nebo doméaciho odpadu. Zeptejte se svého
Iékarnika, jak nalozit s pfipravky, které jiz nepouzivate. Tato opatfeni pomahaji chranit zivotni
prostiedi.

6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek Ibuprofen Gen.Orph obsahuje

- Lécivou latkou je ibuprofen. Jeden ml obsahuje 5 mg ibuprofenu. Jedna 2ml ampule obsahuje
10 mg ibuprofenu.

- Pomocnymi latkami jsou trometamol, chlorid sodny, hydroxid sodny (k upraveé pH), kyselina
chlorovodikova (k tpraveé pH), voda pro injekci. Viz bod 2. Piipravek Ibuprofen Gen.Orph
obsahuje sodik.

Jak pripravek Ibuprofen Gen.Orph vypada a co obsahuje toto baleni

Ptipravek Ibuprofen Gen.Orph 5 mg/ml injekéni roztok je Ciry, bezbarvy az nazloutly roztok.
Ptipravek Ibuprofen Gen.Orph 5 mg/ml injekéni roztok je dodavéan v krabickach po ctyfech 2ml
ampulich.

Drzitel rozhodnuti o registraci
Gen.Orph

185 Bureaux de la Colline
92213 Saint Cloud Cedex
Francie

Vyrobce

Haupt Pharma

1 rue Comte de Sinard
26250 Livron-sur-Drome
Francie

Dalsi informace o tomto ptipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci.

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Gen.Orph Gen.Orph

Tél/Tel: +32 (0)496 85 87 49 Tel: +33 (0)1 47 71 04 50
e-mail: regl@studiopharma.be e-mail: contact@gen-orph.com
Bbbarapus Luxembourg/Luxemburg
Huaxomepc EOO/] Gen.Orph

Ten.: +359 2 807 50 00 Tél/Tel: +32 (0)496 85 87 49
e-mail: diacommerce@diacommerce.bg e-mail: reg@studiopharma.be
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Ceska republika

Gen. Orph

Tel: +33 (0)1 47 71 04 50
e-mail: contact@gen-orph.com

Danmark

Gen.Orph

TIf: +46 (0)8 21 54 45
e-mail:

pharmacovigilance.SE@propharmagroup.com

Deutschland

Gen.Orph

Tel: +49 30 8560687897
e-mail:

pharmacovigilance. DE@propharmagroup.com

Eesti

Gen.Orph

Tel: +33 (0)1 47 71 04 50
e-mail: contact@gen-orph.com

E\\Gda

Gen.Orph

TnA: +33 (0)1 47 71 04 50
e-mail: contact@gen-orph.com

Espaiia
Biojam Espafia, S.L.
Tel: +34 683 13 71 84

e-mail: drugsafety.es@phagecon.pt

France

Gen.Orph

TéL.: +33 (0)1 47 71 04 50
e-mail: contact@gen-orph.com

Hrvatska

Gen.Orph

Tel: +33 (0)1 47 71 04 50
e-mail: contact@gen-orph.com

Ireland

Gen.Orph

Tel: +33 (0)1 47 71 04 50
e-mail: contact@gen-orph.com

Island

Gen.Orph

Simi: +33 (0)1 47 71 04 50
e-mail: contact@gen-orph.com

Italia

Biovalley Investments Partner s.p.a.

Tel: +39 040 899 2219

Magyarorszag

Gen.Orph

Tel.: +33 (0)1 47 71 04 50
e-mail: contact@gen-orph.com

Malta

Gen.Orph

Tel: +33 (0)1 47 71 04 50
e-mail: contact@gen-orph.com

Nederland

Gen.Orph

Tel: +32 (0)496 85 87 49
e-mail: reg@studiopharma.be

Norge
Gen.Orph

TIf: +46 (0)8 21 54 45
e-mail: pharmacovigilance.SE@propharmagroup.com

Osterreich

Gen.Orph

Tel: +33 (0)1 47 71 04 50
e-mail: contact@gen-orph.com

Polska

Gen.Orph

Tel.: +33 (0)1 47 71 04 50
e-mail: contact@gen-orph.com

Portugal

Biojam, S.A.

Tel: +351 212 697 910

e-mail: farmacovigilancia@phagecon.pt

Romania

Gen.Orph

Tel: +33 (0)1 47 71 04 50
e-mail: contact@gen-orph.com

Slovenija

Gen.Orph

Tel: +33 (0)1 47 71 04 50
e-mail: contact@gen-orph.com

Slovenska republika
Gen.Orph

Tel: +33 (0)1 47 71 04 50
e-mail: contact@gen-orph.com

Suomi/Finland
Gen.Orph
Puh/Tel: +46 (0)8 21 54 45
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e-mail: info@biovalleyinvestmentspartner.it e-mail: pharmacovigilance.SE@propharmagroup.com

Kvnpog Sverige

Gen.Orph Gen.Orph

Tel: +33 (0)1 47 71 04 50 Tel: +46 (0)8 21 54 45

e-mail: contact@gen-orph.com e-mail: pharmacovigilance.SE@propharmagroup.com
Latvija United Kingdom

Gen.Orph Gen.Orph

Tel: +33 (0)1 47 71 04 50 Tel: +33 (0)1 47 71 04 50

e-mail: contact@gen-orph.com e-mail: contact@gen-orph.com

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém ptipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé piipravky: http://www.ema.europa.cu.

< >

Nasledujici informace jsou urceny pouze pro zdravotnické pracovniky:

Stejné jako u vSech parenteralnich ptipravkd musi byt ampule pfipravku Ibuprofen Gen.Orph pted
pouzitim vizualn¢ zkontrolovany z hlediska vyskytu ¢astic a neporuseni obalu. Ampule jsou urceny
pouze k jednorazovému pouziti a veSkera nepouzita ¢ast ptipravku musi byt znehodnocena.

Davkovani a zpiisob podani (viz. také bod 3)

Pouze k intravendznimu podani. Lécba piipravkem Ibuprofen Gen.Orph se provadi pouze na
novorozenecké jednotce intenzivni péce pod dohledem zkuseného neonatologa.

Lécebna kura je definovana jako tfi intravenozni davky ptipravku Ibuprofen Gen.Orph podavané ve
24hodinovych intervalech.

Davka ibuprofenu se upravi podle télesné hmotnosti takto:

- 1. injekce: 10 mg/kg,

- 2. a 3. injekce: 5 mg/kg.

Pokud se ductus arteriosus neuzavie do 48 hodin po posledni injekei, pfipadné pokud se znovu otevie,
muze se podat druha kura stejnych 3 davek.

Pokud se stav nezméni ani po druhé 1é¢ebné kire, muze byt nezbytné provést operaci ductus
arteriosus.

Pokud dojde po prvni nebo druhé davce k anurii nebo manifestni oligurii, dalsi ddvka se nema podavat,
dokud se vydej moc¢i nevrati na normalni Groven.

Zpisob podani:

Pripravek Ibuprofen Gen.Orph se podava jako kratka infuze po dobu 15 minut, prednostné nefedéna.
K usnadnéni podani se mize pouzit infuzni pumpa.

Pokud je to nezbytné, objem injekce se mize upravit bud’ injekénim roztokem chloridu sodného

o koncentraci 9 mg/ml (0,9%), nebo injekénim roztokem gluk6zy o koncentraci 50 mg/ml (5%) ve
vaku bez obsahu PVC. Veskera nepouzita ¢ast roztoku se ma znehodnotit.

Pii podavani celkového denniho objemu tekutin je nutné vzit v tvahu celkovy objem roztoku podaného
injek¢éné pred¢asné narozenym novorozencim. V prvnim dnu Zivota je nezbytné respektovat podani
maximalniho objemu 80 ml/kg/den. Tato davka se progresivné zvySuje v nasledujicich 1-2 tydnech

(0 20 ml/kg porodni hmotnosti/den) az do maximalniho objemu 180 ml/kg porodni hmotnosti/den.
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Inkompatibility

K dezinfekci hrdla ampule nesmi byt pouzit chlorhexidin, nebot’ neni kompatibilni s roztokem
Ibuprofen Gen.Orph. Pfed pouzitim se proto doporucuje k asepsi hrdla ampule pouzit 60% ethanol
nebo 70% isopropylalkohol.

Po dezinfekcei hrdla ampule antiseptickym prostiedkem se musi nechat ampule, dfive nez se otevie,
zcela oschnout, aby nedoslo ke styku antiseptika s roztokem Ibuprofen Gen.Orph.

Tento 1éCivy piipravek se nesmi misit s jinymi lé¢ivymi piipravky s vyjimkou injek¢éniho roztoku
chloridu sodného (0,9%) nebo roztoku glukézy o koncentraci 50 mg/ml (5%) ve vaku bez obsahu PVC.

Je nutné se vyhnout podstatnému kolisani pH daného pritomnosti kyselych 1é¢ivych ptipravki

v infuzni lince. Je proto nutné pied a po podani ptipravku Ibuprofen Gen.Orph proplachnout infuzni
linku 1,5 az 2,0 ml bud’ injek¢niho roztoku chloridu sodného o koncentraci 9 mg/ml (0,9%), nebo
injek¢niho roztoku gluko6zy o koncentraci 50 mg/ml (5%) ve vaku bez obsahu PVC.
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