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PIELIKUMS I 
 

ZALU NOSAUKUMU, FORMU, STIPRUMU, LIETOŠANAS VEIDA, DALIBVALSTU, 
NORVEGIJAS UN ISLANDES REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPAŠNIEKU SARAKSTS 



Dalibvalsts Registracijas apliecibas ipašnieks Izgudrotais 
nosaukums  

Stiprums  Zalu forma Ievadišanas veids  
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Austrija Pfizer Corporation Austria Ges.m.b.H.  
Seidengasse 33-35  
1071 Wien 
Austrija 
 

Celebrex  100mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Austrija Pfizer Corporation Austria Ges.m.b.H.  
Seidengasse 33-35  
1071 Wien 
Austrija 
 

Celebrex  200mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Austrija Pfizer Corporation Austria Ges.m.b.H.  
Seidengasse 33-35  
1071 Wien 
Austrija 
 

Solexa  100mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Austrija Pfizer Corporation Austria Ges.m.b.H.  
Seidengasse 33-35  
1071 Wien 
Austrija 
 

Solexa  200mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Belgija  Pharmacia NV/SA                                                           
Rijksweg 12                                                    
B-2870 Puurs                                      
Belgium 
 

Celebrex 100 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Belgija  Pharmacia NV/SA                                                           
Rijksweg 12                                                    
B-2870 Puurs                                      
Belgija   

Celebrex 200 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Belgija  Pharmacia NV/SA                                                           
Rijksweg 12                                                    
B-2870 Puurs                                      
Belgija   

Solexa  100 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 



Dalibvalsts Registracijas apliecibas ipašnieks Izgudrotais 
nosaukums  

Stiprums  Zalu forma Ievadišanas veids  
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Belgija  Pharmacia NV/SA                                                           
Rijksweg 12                                                    
B-2870 Puurs                                      
Belgija   

Solexa  200 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Kipra Markides & Vouros Ltd.  
5a-B Pargas Str  
P.O.Box 22002  
1515 Lefkosia  
Kipra 

Celebrex 100 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Kipra Markides & Vouros Ltd.  
5a-B Pargas Str  
P.O.Box 22002  
1515 Lefkosia  
Kipra 

Celebrex 200 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Cehijas republika Pharmacia Ltd.                               
Davy Avenue                                               
Know Hill                                                            
Milton Keynes MK5 8PH                      
Lielbritanija 

Celebrex 100 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Cehijas republika Pharmacia Ltd.                               
Davy Avenue                                               
Know Hill                                                            
Milton Keynes MK5 8PH                      
Lielbritanija 

Celebrex 200 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Danija Pfizer ApS  
Lautrupvang 8 
2750 Ballerup  
Danija  

Celebra 100 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Danija Pfizer ApS  
Lautrupvang 8 
2750 Ballerup  
Denmark 
 

Celebra 200 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 



Dalibvalsts Registracijas apliecibas ipašnieks Izgudrotais 
nosaukums  

Stiprums  Zalu forma Ievadišanas veids  
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Danija Pfizer ApS  
Lautrupvang 8 
2750 Ballerup  
Danija  

Solexa  100 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Danija Pfizer ApS  
Lautrupvang 8 
2750 Ballerup  
Danija  

Solexa  200 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Igaunija Pfizer H.C.P. Corporation Eesti 
Pirita tee 20   
10127 Tallinn   
Igaunija  
 

Celebrex  100 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Igaunija Pfizer H.C.P. Corporation Eesti 
Pirita tee 20   
10127 Tallinn   
Igaunija  
 

Celebrex  200 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Somija  Pfizer Oy  
Tietokuja 4 
00330 Helsinki  
Somija  
 

Celebra 100mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Somija  Pfizer Oy  
Tietokuja 4 
00330 Helsinki  
Somija  
 

Celebra 200mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Somija  Pfizer Oy  
Tietokuja 4 
00330 Helsinki  
Somija  
 

Solexa  100mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Somija  Pfizer Oy  
Tietokuja 4 
00330 Helsinki  
Somija  

Solexa  200mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 



Dalibvalsts Registracijas apliecibas ipašnieks Izgudrotais 
nosaukums  

Stiprums  Zalu forma Ievadišanas veids  
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Francija Pfizer Holding France 
23-25, avenue du Docteur Lannelongue                                              
75668 Paris Cedex 14 
Francija 
  

Celebrex  100 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Francija Pfizer Holding France 
23-25, avenue du Docteur Lannelongue                                              
75668 Paris Cedex 14 
Francija  
 

Celebrex  200 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Francija Cardel 
23-25, avenue du Docteur Lannelongue                                             
75668 Paris Cedex 14 
Francija  
 

Solexa  100 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Francija Cardel 
23-25, avenue du Docteur Lannelongue                                              
75668 Paris Cedex 14 
Francija  
 

Solexa  200 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Vacija Pharmacia GmbH  
Pfizerstr. 1 
76139 Karlsruhe 
Vacija  
 

Celebra  200 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Vacija Pharmacia GmbH  
Pfizerstr. 1 
76139 Karlsruhe 
Vacija  
 

Celebra  100 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Vacija Pharmacia GmbH  
Pfizerstr. 1 
76139 Karlsruhe 
Vacija  
 

Celebrex  200 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 



Dalibvalsts Registracijas apliecibas ipašnieks Izgudrotais 
nosaukums  

Stiprums  Zalu forma Ievadišanas veids  
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Vacija Pharmacia GmbH  
Pfizerstr. 1 
76139 Karlsruhe 
Vacija  
 

Celebrex  100 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Griekija Pfizer Hellas A. E.          
5, Alketou Street 
116 33 Athens            
Griekija  
 

Celebrex  100mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Griekija Pfizer Hellas A. E.          
5, Alketou Street 
116 33 Athens            
Griekija  
 

Celebrex  200mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Griekija Pfizer Hellas A. E.          
5, Alketou Street 
116 33 Athens            
Griekija  
 

Aclarex 100mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Griekija Pfizer Hellas A. E.          
5, Alketou Street 
116 33 Athens            
Griekija  
 

Aclarex 200mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Ungarija Pfizer  Kft.  
Alkotás utca 53. MOM Park ”F” Épület 
H-1123 Budapest  
Ungarija  
 

 Celebrex  200 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Islande Pfizer ApS  
Lautrupvang 8 
2750 Ballerup  
Danija 
 

Celebra 100 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Islande Pfizer ApS  
Lautrupvang 8 
2750 Ballerup  
Danija 

Celebra 200 mg Kapsulas Iekškigai lietošanai 



Dalibvalsts Registracijas apliecibas ipašnieks Izgudrotais 
nosaukums  

Stiprums  Zalu forma Ievadišanas veids  
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Irija Pharmacia Ireland  Limited 
Airways Industrial Estate 
Dublin 17 
Irija   
 

Celebrex 100 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Irija Pharmacia Ireland  Limited 
Airways Industrial Estate 
Dublin 17 
Irija  
 

Celebrex 200 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Irija Pharmacia Ireland  Limited 
Airways Industrial Estate 
Dublin 17 
Irija   
 

Solexa  100 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Irija Pharmacia Ireland  Limited 
Airways Industrial Estate 
Dublin 17 
Irija 
 

Solexa  200 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Italija Pharmacia Italia S.p.A. 
Via Robert Koch, 1 -2 
20152 Milano  
Italija  
 

Artilog 100 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Italija Pharmacia Italia S.p.A. 
Via Robert Koch, 1 -2 
20152 Milano  
Italija  
 

Artilog 200 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Italija Sefarma S.r.l. 
Via Robert Koch, 1 -2 
20152 Milano  
Italija 
 

Artrid 100 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 



Dalibvalsts Registracijas apliecibas ipašnieks Izgudrotais 
nosaukums  

Stiprums  Zalu forma Ievadišanas veids  
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Italija Sefarma S.r.l. 
Via Robert Koch, 1 -2 
20152 Milano  
Italija  
 

Artrid 200 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Italija Pfizer Italia S.r.l. 
Strada Statale 156 KM 50 
04010 Borgo San Michele 
Latina  
Italija  
 

Solexa  100 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Italija Pfizer Italia S.r.l. 
Strada Statale 156 KM 50 
04010 Borgo San Michele 
Latina  
Italija  
 

Solexa  200 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Italija Pharmacia Italia S.p.A. 
Via Robert Koch, 1 -2 
20152 Milano  
Italija 
 

Celebrex 100 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Italija Pharmacia Italia S.p.A. 
Via Robert Koch, 1 -2 
20152 Milano  
Italija  
 

Celebrex 200 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Latvija  Pfizer Ltd. 
Ramsgate Road  
Sandwich  
Kent CT13 9NJ 
Anglija  
 

Celebrex 100 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Latvija  Pfizer Ltd. 
Ramsgate Road  
Sandwich  
Kent CT13 9NJ 
Anglija  

Celebrex 200 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 



Dalibvalsts Registracijas apliecibas ipašnieks Izgudrotais 
nosaukums  

Stiprums  Zalu forma Ievadišanas veids  
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Lietuva Pfizer H.C.P. Corporation 
Representation Office in Lithuania               
A. Gostauto 40 a  
LT-01112 Vilnius  
Lietuva 
 

Celebrex 100 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Lietuva Pfizer H.C.P. Corporation 
Representation Office in Lithuania               
A. Gostauto 40 a  
LT-01112 Vilnius  
Lietuva 
 

Celebrex 200 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Luxembourg Pharmacia NV/SA 
Rijksweg 12 
2870 Puurs 
Belgium 
 

Celebrex 100 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Luksemburga Pharmacia NV/SA 
Rijksweg 12 
2870 Puurs 
Belgija  
 

Celebrex 200 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Luxembourg Pharmacia NV/SA 
Rijksweg 12 
2870 Puurs 
Belgium 
 

Solexa  100 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Luksemburga Pharmacia NV/SA 
Rijksweg 12 
2870 Puurs 
Belgija  
 

Solexa  200 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Malta Pfizer Hellas A. E.          
5, Alketou Street 
116 33 Athens            
Griekija 

Celebrex 100 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 



Dalibvalsts Registracijas apliecibas ipašnieks Izgudrotais 
nosaukums  

Stiprums  Zalu forma Ievadišanas veids  
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Malta Pfizer Hellas A. E.          
5, Alketou Street 
116 33 Athens            
Griekija 

Celebrex 200 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Norvegija Pfizer AS 
Postboks 3 
1324 Lysaker 
Norvegija   
 

Celebra 100 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Norvegija Pfizer AS 
Postboks 3 
1324 Lysaker 
Norvegija   
 

Celebra 200 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Polija Pharmacia Ltd. 
Ramsgate Road  
Sandwich  
Kent CT13 9NJ 
Lielbritanija 
 

Celebre x 100mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Polija Pharmacia Ltd. 
Ramsgate Road  
Sandwich  
Kent CT13 9NJ 
Lielbritanija 
 

Celebrex 200mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Portugale Laboratórios Pfizer, Lda.  
Lagoas Park, Edifício n.º 10 
2740-244 Porto Salvo  
Portugale  
 

Celebrex  100 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Portugale Laboratórios Pfizer, Lda.  
Lagoas Park, Edifício n.º 10 
2740-244 Porto Salvo  
Portugale  
 

Celebrex  200 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 



Dalibvalsts Registracijas apliecibas ipašnieks Izgudrotais 
nosaukums  

Stiprums  Zalu forma Ievadišanas veids  
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Portugale Lab. Medinfar - Produtos Farmacêuticos S.A. 
R. Manuel Ribeiro de Pavia, n.º1 - Venda Nova 
2700-547 Amadora  
Portugale  

Solexa  100 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Portugale Lab. Medinfar - Produtos Farmacêuticos S.A. 
R. Manuel Ribeiro de Pavia, n.º1 - Venda Nova 
2700-547 Amadora  
Portugale  

Solexa  200 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 



Dalibvalsts Registracijas apliecibas ipašnieks Izgudrotais 
nosaukums  

Stiprums  Zalu forma Ievadišanas veids  
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Slovakijas republika Pfizer Europe MA EEIG 

Ramsgate Road  
Sandwich  
Kent CT13 9NJ  
Lielbritanija 
 

Celebrex 100 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Slovakijas republika Pfizer Europe MA EEIG 
Ramsgate Road  
Sandwich  
Kent CT13 9NJ  
Lielbritanija 
 

Celebrex 200 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Slovenija Pfizer Luxembourg SARL,  
283, route d'Arlon,  
L-8011 Strassen,  
Luksemburga 
 

Celebrex 100 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Slovenija Pfizer Luxembourg SARL,  
283, route d'Arlon,  
L-8011 Strassen,  
Luksemburga  
 

Celebrex 200 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Spanija Pharmacia Spain S.A. 
Avenida de Europa, 20-B  
Parque Empresarial La Moraleja  
28108 Alcobendas, Madrid  
Spanija   
 

Celebrex  100mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Spanija Pharmacia Spain S.A. 
Avenida de Europa, 20-B  
Parque Empresarial La Moraleja  
28108 Alcobendas, Madrid  
Spanija   
 

Artilog 100mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Spanija Pharmacia Spain S.A. 
Avenida de Europa, 20-B  
Parque Empresarial La Moraleja  

Celebrex  200mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 



Dalibvalsts Registracijas apliecibas ipašnieks Izgudrotais 
nosaukums  

Stiprums  Zalu forma Ievadišanas veids  
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28108 Alcobendas, Madrid  
Spanija   

Spanija Pharmacia Spain S.A. 
Avenida de Europa, 20-B  
Parque Empresarial La Moraleja  
28108 Alcobendas, Madrid  
Spanija   
 

Artilog 200mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Zviedrija Pfizer AB  
Nytorpsvägen 36 
P.O. Box 501 
183 25 Täby  
Zviedrija 
 

Celebra 100 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Zviedrija Pfizer AB  
Nytorpsvägen 36 
P.O. Box 501 
183 25 Täby  
Zviedrija 
 

Celebra 200 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Zviedrija Pfizer AB  
Nytorpsvägen 36 
P.O. Box 501 
183 25 Täby  
Zviedrija  
 

Solexa  100 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Zviedrija Pfizer AB  
Nytorpsvägen 36 
P.O. Box 501 
183 25 Täby  
Zviedrija 
 

Solexa  200 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Zviedrija 
 

Pfizer AB  
Nytorpsvägen 36 
P.O. Box 501 
183 25 Täby  
Zviedrija 

Celora  100 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 



Dalibvalsts Registracijas apliecibas ipašnieks Izgudrotais 
nosaukums  

Stiprums  Zalu forma Ievadišanas veids  
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Zviedrija 
 

Pfizer AB  
Nytorpsvägen 36 
P.O. Box 501 
183 25 Täby  
Zviedrija 
 

Celora  200 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Zviedrija 
 

Pfizer AB  
Nytorpsvägen 36 
P.O. Box 501 
183 25 Täby  
Zviedrija 
 

Aclarix 100 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Zviedrija 
 

Pfizer AB  
Nytorpsvägen 36 
P.O. Box 501 
183 25 Täby  
Zviedrija 
 

Aclarix 200 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Niderlande Pfizer bv 
Rivium Westlaan 142 
2909 LD Capelle a/d IJssel 
The Netherlands 
Niderlande 
 

Celebrex  100 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Niderlande Pfizer bv 
Rivium Westlaan 142 
2909 LD Capelle a/d IJssel 
Niderlande  
 

Celebrex 200 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Niderlande Pfizer bv 
Rivium Westlaan 142 
2909 LD Capelle a/d IJssel 
Niderlande  
 

Solexa  100 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Niderlande Pfizer bv 
Rivium Westlaan 142 
2909 LD Capelle a/d IJssel 
Niderlande  

Solexa  200 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 



Dalibvalsts Registracijas apliecibas ipašnieks Izgudrotais 
nosaukums  

Stiprums  Zalu forma Ievadišanas veids  
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Lielbritanija Pharmacia Ltd. 
Ramsgate Road  
Sandwich  
Kent CT13 9NJ 
Lielbritanija 
 

Celebrex 100 mg  Kapsulas Iekškigai lietošanai 

Lielbritanija Pharmacia Ltd. 
Ramsgate Road  
Sandwich  
Kent CT13 9NJ 
Lielbritanija 
 

Celebrex 200 mg  Capsules Oral 

Lielbritanija Pharmacia Ltd. 
Ramsgate Road  
Sandwich  
Kent CT13 9NJ 
Lielbritanija 
 

Solexa  100 mg  Capsules Oral 

Lielbritanija Pharmacia Ltd. 
Ramsgate Road  
Sandwich  
Kent CT13 9NJ 
Lielbritanija 
 

Solexa  200 mg  Capsules Oral 
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II PIELIKUMS  
 

ZINATNISKIE SLEDZIENI UN PAMATOJUMS ZALU APRAKSTA IZMAINAM, KO 
IESNIEGUSI EIROPAS ZALU AGENTURA (EMEA) 
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ZINATNISKIE SLEDZIENI PAR GROZIJUMIEM REGISTRACIJAS APLIECIBA 
 

2004. gada septembri rofecoxib (selektiva COX-2 inhibitora) registracijas apliecibas ipašnieks informeja 
EMEA, ka jaunie rofecoxib kliniska petijuma (APPROVe) dati ir atklajuši trombus veidojošu 
kardiovaskularo iedarbibu. Šo datu ietekme apliecibas ipašnieks 2004. gada 30. septembri iznema Vioxx 
(rofecoxib) no tirgus visa pasaule un ierosinaja jautajumu par citu COX-2 inhibitoru kardiovaskularo 
drošibu.  
 
Pec diskusijam Cilvekiem paredzeto zalu komitejas (CHMP), 2004. gada oktobra sanaksme, Eiropas 
Komisija ieteica šo sabiedribas veselibas problemu parskatit no visiem kardiovaskulara nekaitiguma 
aspektiem, ieskaitot trombu veidošanas gadijumus un sirds un nieru paradibas, saskana ar Kopienas 
parskatišanas noteikumiem, kas izklastiti direktivas 2001/83/EK 31. panta ar papildinajumiem attieciba uz 
necentralizeti registretam zalem, kas satur celecoxib, etoricoxib un lumiracoxib  un veikt parskatišanas 
proceduru saskana ar Padomes Regulas (EEK) Nr. 2309/93 18. panta noteikumiem ar papildinajumiem 
centralizeti registretas zales, kas satur celecoxib  (Onsenal), parecoxib  (Dynastat/Rayzon ) un valdecoxib  
(Bextra/Valdyn); parskatišanas procedura sakas 2004. g. novembri. 
 
CHMP 2005. gada februara sedes laika notika diskusijas par kardiovaskularo drošibu. CHMP apstiprinaja, 
ka no kardiovaskulara nekaitiguma viedokla ir nepieciešams steidzams drošibas ierobežojums (USR), lai 
ieviestu jaunas kontrindikacijas un pastiprinatu bridinajumus un informaciju par zalu apraksta. Darbs pie 
USR tika uzsakts 2005. gada 16. februari un pabeigts 2005. gada 17.  februari. 
 
2005. gada 7. aprili Zalu un partikas parvalde (FDA) un EMEA pieprasija Pfizer brivpratigi atsaukt Bextra 
(valdecoxib) no tirgus, un Pfizer piekrita apturet Bextra tirdzniecibu un marketingu visa pasaule, kamer, 
sakara ar datiem par nopietnam adas reakcijam notiek talaka nelabveligas riska/ieguvuma attiecibas 
apspriešana.   
 
2005. gada 20. aprili, jautajuma izskatišanas laika, Pfizer ie sniedza datus par valdecoxib izraisitam, 
nopietnam adas reakcijam.  
 
Talak pec Eiropas Komisijas pieprasijuma, parskatamas klases robežas tika paplašinatas, ieklaujot 
papildus kardiovaskulara nekaitiguma aspektiem ari nopietnas adas reakcijas. 
 
Laika posma no 2004. g. novembra lidz 2005.  gada junijam (2005. gada 18. janvari, 15. februari un 25. 
maija) registracijas apliecibas ipašnieks sniedza CHMP mutiskus zinojumus par celecoxib kardiovaskulara 
un adas nekaitiguma aspektiem. 
 
2005. gada 23.  junija CHMP secinaja, ka,  
 
§ novertejot: 

- jaunos datus, kas ieguti par rofecoxib APPROVe kliniskaja petijuma, kura atklajas trombu 
veidošanas kardiovaskularas paradibas, 

- datus par celecoxib , kas ieguti APC petijuma, kas lava uzskatit, ka nopietnas kardiovaskularas 
paradibas ir atkarigas no devas, 

- datus par valdecoxib un parecoxib, kas ieguti CABG (koronaro arteriju šunta) un CABG II 
petijumos, kuros noveroja paaugstinatu tromboembolijas gadijumu skaitu 
parecoxib/valdecoxib  lietošanas grupa, salidzinot ar grupu, kura pacienti sanema placebo, 

- datus par etoricoxib , kas ieguti EDGE petijuma un apvienotajas citu petijumu analizes, kas 
noradija uz saistibu ar trombu veidošanas risku, kas augstaks neka naproksenam, 

- datus par lumiracoxib merkpetijuma, kas noradija uz nelielu trombu veidošanas gadijumu 
skaita palielinašanos (seviški miokarda infarkta gadijumu), salidzinot ar naproksenu, 
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var konstatet, ka visi pieejamie dati norada uz paaugstinatu nelabveligu kardiovaskularo blakusparadibu 
risku COX-2 inhibitoriem ka klasei, un apstiprinaja, ka pastav saistiba starp zalu lietošanas ilgumu un 
lietojamo devu un kardiovaskularo reakciju iespejamibu. 
 
§ Papildu zinas nopietnu nelabveligu adas blakusparadibu izvertejumam ir tadas, ka celecoxib    ir 
saistits ar loti retam nopietnam adas reakcijam, par ko liecina kliniskie petijumi un uzraudziba pec 
registracijas apliecibas izsniegšanas, ka analizes atklaja vairakus riska faktorus šiem nopietniem adas 
reakciju gadijumiem, ko izraisa celecoxib .   
 
CHMP apstiprinaja izmainas zalu informacija, kas jau bija ieviestas ar II. tipa izmainam, ko pienema 
2005. gada maija pec februari pienemtajiem steidzamajiem drošibas ierobežojumiem, ka ari pieprasija 
veikt talakas izmainas. 
 
Izmainas zalu apraksta saistiba ar kardiovaskularo iedarbibu var apkopot šadi: 

- pazinojuma papildinajums, ka selektivais COX-2 inhibitors janozime pacientam, nemot vera katra 
individualo kopejo riska vertejumu. 

- devu sadala ir ieteikts lietot vismazako efektivo devu, isaka, iespejama laika posma un pretsapju 
zalu pielietojums ir regula ri jaizverte.  

- pievienotas kontrindikacijas: Konstateta išemiska sirds slimiba un/vai cerebrovaskulara slimiba 
un perifero arteriju slimiba. 

- pievienota isa informacija par kardiovaskularo iedarbibu, kas ieguta PreSAP petijumos (celecoxib  
efektivitate un nekaitigums (SC-58635) kolorektalu sporadisku adenomatozu polipu noveršana) 
un APC petijumos (kolorektalu sporadisku adenomatozu polipu noveršana ar celecoxib); ieklauts 
obligats formulejums attieciba uz kardiovaskularas iedarbibas riska grupam. 

- pievienots bridinajums pacientiem ar riska faktoriem saistiba ar sirds slimibam, piemeram, 
hipertensiju, hiperlipidemiju (augsts holesterina limenis), diabetu un smeketajiem.  

- pievienots bridinajums zalu izrakstitajiem par nepieciešamibu apsvert arstešanas partraukšanu, ja 
arstešanas laika pasliktinas pacienta stavoklis attieciba uz kadu no minetajam organu sistemam. 

- pievienots bridinajums zalu izrakstitajiem but piesardzigiem, indicejot nesteroidas pretiekaisuma 
zales (NSAIDs), tai skaita celecoxib kopa ar angiotenzina konvertejošo enzimu (ACE) inhibitoriem 
vai angiotenzina II tipa receptora antagonistiem.  

 
Izmainas zalu apraksta saistiba ar nopietnam nevelamam adas blakusparadibam var apkopot šadi: 

- zinojumam pievienots bridinajums, ka adas reakciju paradišanas, vairuma gadijumu, notiek 
pirmaja arstešanas menesi; 

- pievienots bridinajums pacientiem, kuriem agrak bijusi jebkada alergija pret zalem; 
- pievienots pastiprinats bridinajums, kas uzsver, ka tagad ir registreti fatali adas reakciju gadijumi, 

ko izraisijis celecoxib; 
- pievienots izsmelošaks apraksts par pirmajam adas reakciju pazimem, kas var but par pamatu 

arstešanas partraukšanai. 
 
 
PAMATOJUMS PAR GROZIJUMIEM REGISTRACIJAS APLIECIBA 
 
Nemot to vera, ka CHMP 

- uzskata, ka ieguvuma/riska attieciba celecoxib saturošajam zalem saskanotajas indikacijas 
saglabajas labveliga un registracijas apliecibam ir japaliek speka atbilstoši parskatitajiem zalu 
aprakstiem (pievienoti III pielikuma pie CHMP sledziena), 

- nolema, ka kardiovaskulara nekaitiguma un nopietno adas reakciju jautajums ir nepartraukti un 
rupigi jamonitore un jaizverte; 

- iesaka uzsakt ilgtermina petijumus, lai noskaidrotu celecoxib nekaitigumu, kas atbilstu 
nesteroidam pretiekaisuma zalem (NSAIDs).  

- iesaka turpinat izpetitu celecoxib drošibas petijumus.  
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PIELIKUMS III 
 

ZALU APRAKSTS 
 

Piezime: Šis SPC tika pievienots ka Komisijas direktivas pielikums atsaucei uz 31 pantu 
attieciba uz celekoksiba saturošam zalem. Tolaik šis teksts bija speka. 

 
Pec Komisijas lemuma dalibvalstu kompetentas iestades atjauninas produkta informaciju pec 

vajadzibas. Tadel šim SPC nav obligati jaatspogulo pašreizejais teksts. 
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1. ZALU NOSAUKUMS 
 
{IZGUDROTAIS NOSAUKUMS, skatit pielikumu I}, 100 mg cietas kapsulas 
{IZGUDROTAIS NOSAUKUMS, skatit pielikumu I}, 200 mg cietas kapsulas 
 
 
2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS 
 
Katra kapsula satur 100 mg vai 200 mg celekoksiba (Celecoxibum). 
Paligvielas skatit apakšpunktu 6.1. 
 
 
3. ZALU FORMA 
 
Cietas kapsulas. 
Necaurspidigas, baltas kapsulas ar zilu apmali, uz tam markejums 7767 un 100 (IZGUDROTAIS 
NOSAUKUMS 
100 mg). 
Necaurspidigas, baltas kapsulas ar zeltitu apmali, uz tam markejums 7767 un 200 (IZGUDROTAIS 
NOSAUKUMS 
200 mg). 
 
 
4. KLINISKA INFORMACIJA 
 
4.1 Terapeitiskas indikacijas 
 
Osteoartrita un reimatoida artrita radita iekaisuma un sapju simptomatiska terapija. 
 
Lemums par selektivo COX-2 inhibitoru ordinešanu japienem, izvertejot visparejo risku katram pacientam 
individuali (skatit apakšpunktus 4.3 un 4.4).  
 
4.2 Devas un lietošanas veids 
 
Ta ka celekoksiba kardiovaskula rais risks var palielinaties, pieaugot devai un iedarbibas laikam, terapijas 
laikam jabut pec iespejas isakam un jalieto mazaka efektiva deva. Pacientiem, ipaši ar osteoartritu, 
periodiski jaizverte simptomu noveršanas nepieciešamiba un atbildes reakcija uz terapiju (skatit 
apakšpunktus 4.3, 4.4, 4.8 un 5.1). 
 
Osteoartrits: Parasta ieteicama dienas deva ir 200 mg, kas ienemama viena reize vai dalita divam 
ienemšanas reizem. Dažiem pacientiem ar nepietiekošu simptomu zudumu devas palielinašana 200 mg 
divas reizes diena var paaugstinat terapijas efektivitati. Ja arstešana nedod terapeitisku ieguvumu divu 
nedelu laika, tad ir jaapsver citas terapijas iespejas. 
 
Reimatoidais artrits: Sakuma ieteicama dienas deva ir 200 mg, ko sadala divam ienemšanas reizem. Ja 
nepieciešama, devu velak var palielinat lidz 200 mg divas reizes diena. Ja arstešana nedod terapeitisku 
ieguvumu divu nedelu laika, tad ir jaapsver citas terapijas iespejas. 
 
Maksimala ieteicama dienas deva abu indikaciju gadijumos ir 400 mg. 
 
{Izgudrotais nosaukums} var ienemt ešanas laika vai starp edienreizem. 
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Gados vecaki cilveki (>65 gadi): Tapat ka jaunakiem pieaugušajiem, sakuma jalieto 200 mg diena. Ja 
nepieciešama, devu velak var palielinat lidz 200 mg divas reizes diena. Ipaša uzmaniba ir javelta gados 
vecakiem pacientiem, kuru kermena masa ir zem par 50 kg (skatit apakšpunktus 4.4 un 5.2). 
 
Aknu darbibas traucejumi: Pacientiem ar mereni izteiktiem aknu funkciju traucejumiem (albumins seruma 
25-35 g/l) arstešana jauzsak ar pusi no ieteicamas devas. Pieredze šadu pacientu arstešana aprobežojas 
vienigi ar aknu cirozes slimniekiem (sk. 4.3., 4.4.un 5.2.). 
 
Nieru darbibas traucejumi: Pieredze celekoksiba lietošana pacientiem ar maz izteiktiem vai mereni 
izteiktiem nieru funkciju traucejumiem ir ierobežota, tadel šadi pacienti arstejami piesardzigi. (Sk. 
4.3.,4.4.un 5.2.) 
 
Berni: Celekoksibs berniem nav indicets. 
 
4.3 Kontrindikacijas  
 
Anamneze paaugstinats jutigums pret aktivo vielu vai jebkuru no paligvielam (skatit apakšpunktu 6.1). 
 
Zinama paaugstinata jutiba pret sulfanilamidiem. 
 
Aktiva peptiska ulceracija vai gastrointestinala (GI) asinošana. 
 
Pacienti, kuriem pec acetilsalicilskabes vai nesteroida pretiekaisuma lidzekla (NSPIL), tai skaita COX-2 
(ciklooksigenazes-2) inhibitora ienemšanas radusies astma, akuts rinits, deguna polipi, angioneirotiska 
tuska, natrene vai cita alergiska tipa reakcija. 
 
Grutnieciba un sievietes, kuram var iestaties grutnieciba, ja vien tas nelieto efektivu kontracepcijas metodi 
(skatit apakšpunktu 4.5). Petijumos ar divu sugu dzivniekiem pieradits, ka celekoksibs šiem dzivniekiem 
izraisa malformacijas (skatit apakšpunktus 4.6 un 5.3). Riska potencials attieciba uz grutniecibu cilvekam 
nav zinams, tacu izslegt to nevar.  
Berna zidišana (skatit apakšpunktus 4.6 un 5.3). 
 
Smaga aknu slimiba (seruma albumins <25 g/l vai Child-Pugh >10). 
 
Pacienti, kuriem konstatets kreatinina klirens <30 ml/min.  
 
Iekaisiga zarnu slimiba. 
 
 Sastreguma sirds mazspeja (NYHA II-IV). 
 
Zinama sirds išemiska slimiba, perifero arteriju slimiba un/vai cerebrovaskulara slimiba. 
 
4.4 Ipaši bridinajumi un piesardziba lietošana 
 
Ar celekoksibu arstetiem pacientiem noverotas gastrointestinala trakta augšejas dalas komplikacijas 
[perforacija, ulceracija vai asinošana (PUA)], daži gadijumi beigušies ar fatalu iznakumu. Jaievero 
piesardziba, arstejot pacientus, kam pastav seviški augsts NSPIL izraisitu gastrointestinalo komplikaciju 
risks, tie ir: gados vecaki cilveki, pacienti, kuri vienlaikus lieto kadus citus NSPIL vai acetilsalicilskabi, ka 
ari pacienti ar gastrointestinalu ulceraciju un GI asinošanu anamneze. Tiek veicinats gastrointestinalo 
blakusparadibu paaugstinats risks (gastrointestinala culas slimiba vai citas gastrointestinalas 
komplikacijas), ja celekoksibu, lieto kombinacija ar acetilsalicilskabi (pat mazas devas). Ilgtermina 
kliniskos petijumos nav ieguti rezultati, kas apliecinatu butisku atškiribu gastrointestinalas drošibas zina 
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lietojot selektivos COX-2 inhibitorus + acetilsalicilskabi salidzinajuma ar NSPL + acetilsalicilskabe 
(skatit apakšpunktu 5.1). 
 
Ilgtermina placebo-kontroleta petijuma sporadiskas adenomatozas polipozes pacientiem, lietojot 
celekoksibu 200 mg divas reizes diena un 400 mg divas reizes diena, konstateja paaugstinatu nopietnu 
kardiovaskularo notikumu, galvenokart miokarda infarktu, skaitu salidzinajuma ar placebo (skatit 5.1). 
 
Ta ka celekoksiba kardiovaskularais risks var pieaugt saistiba ar devas un iedarbibas ilguma pieaugumu, 
tad ir jalieto zemaka efektiva dienas deva pec iespejas isaku laiku. Periodiski arstešanas gaita, ipaši 
pacientiem ar osteoartritu, ir janoverte nepieciešamiba pacientam mazinat slimibas simptomus, ka ari 
reakcija uz terapiju (skatit apakšpunktus 4.2, 4.3, 4.8 un 5.1). 
 
Pacientus ar nozimigiem kardiovaskulariem riska faktoriem (piemeram, hipertensija, hiperlipidemija, 
cukura diabets, smekešana) celekoksibu var ordinet tikai pec rupigas apsveršanas (skatit apakšpunktu 5.1). 
 
COX-2 selektivos inhibitorus nevar izmantot acetilsalicilskabes vieta kardiovaskularas trombembolijas 
profilaksei, jo tiem nepiemit antitrombotiskais efekts. Tadel antitrombocitara terapija nav japartrauc (skatit 
apakšpunktu 5.1).  
 
Tapat ka ar citiem preparatiem, kas inhibe prostaglandinu sintezi, pacientiem, kuri lieto celekoksibu, 
noverota škidruma aizture un tuska. Ši iemesla del celekoksibs lietojams piesardzigi pacientiem, kuriem 
anamneze ir sirds mazspeja, kreisa ventrikula disfunkcija vai hipertensija, ka ari pacientiem, kuriem ir jel 
kadas citas izcelsmes tuska, jo prostaglandinu inhibicijas rezultata var pavajinaties nieru funkcija un 
rasties škidruma retence. Piesardziba nepieciešama ari tad, ja preparatu lieto pacientiem, kuri sanem 
diuretisku terapiju vai cita iemesla del paklauti hipovolemijas riskam.  
 
Nieru vai aknu un ipaši sirds funkciju ierobežojums biežak ir gados vecakiem cilvekiem, un mineto 
iemeslu del nepieciešama pienaciga mediciniska uzraudziba. Celekoksiba kliniskie petijumi pieradijuši, ka 
iedarbiba uz nierem ir vienada ka salidzinošiem NSPIL. 
 
Ja arstešanas laika pacientam novero jebkuras augstak minetas organu sistemas funkcijas pasliktinašanos, 
tad ir attiecigi jarikojas un jaapsver iespeja partraukt terapiju ar celekoksibu. 
 
Celekoksibs inhibe CYP2D6. Lai gan tas nav specigs ši enzima inhibitors, tomer var rasties 
nepieciešamiba reducet individuali pielagoto devu preparatiem, kurus metabolize CYP2D6 (skatit 
apakšpunktu 4.5). 
Pacienti, kuriem ir pavajinata CYP 2C9 aktivitate, jaarste seviški piesardzigi (skatit apakšpunktu 5.2).  
 
Sanemti loti reti zinojumi par nopietnam adas reakcijam, dažas no tam fatalas, tostarp, eksfoliativu 
dermatitu, Stivensa-Džonsona sindromu un toksisko epidermalo nekrolizi pacientiem, kuri lietoja 
celekoksibu (skatit apakšpunktu 4.8). Paaugstinatu šo reakciju risku pacientiem parasti novero terapijas 
kursa sakuma: lielakaja dala gadijumu reakcijas sakas terapijas pirmaja menesi. Lietojot celekoksibu, tika 
zinots par smagam hipersensitivitates reakcijam (anafilaksi un angioneirotisko tusku) (skatit apakšpunktu 
4.8). Lielaks nopietnu adas reakciju vai hipersensivitates risks ir pacientiem, kuru anamneze ir alergija 
pret sulfanilamidiem vai jebkuram citam zalem (skatit apakšpunktu 4.3). Celekoksiba lietošana japartrauc 
tiklidz uz adas paradas pirmie izsitumi, glotadas bojajumi vai jebkadas citas paaugstinatas jutibas pazimes. 
 
Celekoksibs var masket drudzi un citas iekaisuma pazimes. 
 
Pacientiem, kuri vienlaikus sanemuši terapiju ar varfarinu, noverotas smagu asinošanu epizodes. Jaievero 
piesardziba, celekoksibu kombinejot ar varfarinu vai citiem peroraliem antikoagulantiem (skatit 
apakšpunktu 4.5). 
 



 

 23

{Izgudrotais nosaukums} 100 mg un 200 mg kapsulas satur laktozi (attiecigi 149,7 mg un 49,8 mg). Šis 
zales nevajadzetu lietot pacientiem ar retu iedzimtu galaktozes nepanesibu, ar Lapp laktazes deficitu vai 
glikozes-galaktozes malabsorbciju. 
 
4.5 Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi 
 
Farmakodinamiska mijiedarbiba 
Pacientiem, kuri lidztekus lieto varfarinu vai citus antikoagulantus, jakontrole antikoagulejošas terapijas 
efekts, it ipaši sakot arstešanos ar celekoksibu vai mainot ta devu, jo šiem pacientiem ir paaugstinats 
hemoragisku komplikaciju risks. Ši iemesla del pacientiem, kuri lieto peroralos antikoagulantus, bieži 
japarbauda protrombina laiks INR, seviški pirmas paris dienas pec celekoksiba terapijas sakšanas vai 
celekoksiba devas mainas (sk. 4.4).  Zinots par asinošanas epizodem saistiba ar protrombina laika 
pieaugumu pacientiem, parsvara gados vecakiem cilvekiem, kuri celekoksibu sanemuši lidztekus 
varfarinam, dažas no tam fatalas. 
 
NSPL var mazinat diuretisko lidzeklu un antihipertensivo zalu efektivitati. Dažiem pacientiem ar traucetu 
nieru funkciju (piemeram, dehidratetiem vai gados vecakiem pacientiem), lietojot NSPL, tai skaita 
celekoksibu, kombinacija ar AKE inhibitoriem vai angiotensina II receptoru antagonistiem, var but 
paaugstinats akutas nieru mazspejas risks, kas parasti ir atgriezenisks. Tapec ši kombinacija ir ordinejama 
piesardzigi, ipaši pacientiem gados. Pacientiem ir jasanem adekvata hidratacija, jaapsver nieru funkciju 
monitorešana uzsakot paralelo terapiju, ka ari periodiski tas gaita.  
 
Pastav noradijumi, ka NSPIL ievadišana kopa ar ciklosporiniem vai takrolimu pastiprina ciklosporinu un 
takrolima nefrotoksisko efektu. Ja celekoksibs tiek kombinets ar kadu no šiem preparatiem, jaseko nieru 
funkcijai. 
 
Celekoksibu var lietot ar zemu devu acetilsalicilskabi, bet tas nav acetilsalicilskabes aizstajejs 
kardiovaskularai profilaksei. Pec petijumu datiem, tapat ka citu NSPIL lietošanas gadijumos tad, ja 
celekoksibu lieto kombinacija ar mazam acetilsalicilskabes devam, gastrointestinalas ulceracijas un citu 
gastrointestinalo komplikaciju risks ir lielaks neka tad, ja celekoksibu lieto vienu pašu (skatit apakšpunktu 
5.1). 
 
Farmakokinetiska mijiedarbiba  
 
Celekoksiba ietekme uz citiem preparatiem. 
Celekoksibs ir CYP2D6 inhibitors. Celekoksiba terapijas laika CYP2D6 substrata dekstrometorfana 
koncentracija plazma pieauga par 136%. Ja celekoksibs tiek lietots vienlaikus ar preparatiem, kas ir ši 
enzima substrati, to koncentracija plazma var but paaugstinata. Preparati, kurus metabolize CYP2D6, ir, 
piemeram, antidepresanti (tricikliskie antidepresanti un selektivie serotonina atpakalsaistišanas inhibitori), 
neiroleptiskie lidzekli, antiaritmiskie preparati u.c. CYP2D6 substrata individuali noteikto devu var 
nakties samazinat, kad tiek sakta terapija ar celekoksibu, vai palielinat, ja terapija ar celekoksibu tiek 
partraukta. 
 
Petijumos in vitro konstatets, ka celekoksibam piemit zinama speja inhibet CYP2C19 katalizeto 
metabolismu. Šis in vitro atrades kliniska nozime nav zinama. Preparati, kurus metabolize CYP2C19, ir, 
piemeram, diazepams, citaloprams un imipramins. 
 
Mijiedarbibas petijuma celekoksibam nebija kliniski nozimiga efekta uz iekškigi lietojamo kontraceptivo 
lidzeklu (1 mg noretisterons/35 mikrogrami etinilestradiols) farmakokinetiku. 
 
Celekoksibam nav kliniski nozimigas ietekmes uz tolbutamida (CYP2D9 substrats) vai glibenklamida 
farmakokinetiku. 
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Pacientiem ar reimatoido artritu celekoksibs neradija statistiski butisku ietekmi (plazmas vai nieru 
klirenss) uz metotreksata (lietojot reimatologiskas devas) farmakokinetiku. Tomer, butu javeic adekvats 
metotreksata saistitas toksicitates monitorings, kad šis zales lieto kombinacija. 
 
Veseliem subjektiem celekoksiba 200 mg divas reizes diena lidztekus lietošana ar litiju 450 mg divas 
reizes diena, radija litija videji Cmax 16% un AUC 18% pieaugumu. Tadel, pacienti, kas lieto litiju butu 
cieši janovero, kad uzsak vai beidz celekoksiba lietošanu.  
 
Citu preparatu ietekme uz celekoksibu 
 
Ta ka celekoksibu galvenokart metabolize CYP2C9, pacientiem, kuri vienlaikus sanem flukonazolu, to 
butu jalieto pusi no ieteicamas devas. Celekoksiba (atseviškas 200 mg lielas devas) un CYP2C9 inhibitora 
flukonazola (200 mg reizi diena) vienlaiciga lietošana izraisija celekoksiba Cmax 60% un AUC 130% 
pieaugumu. Lidztekus lietoti CYP2C9 inducetaji, ka rifampicins, karbamazepins un barbiturati, var 
pazeminat celekoksiba koncentraciju plazma. 
 
Nav noverots, ka ketokonazols vai antacidie lidzekli ietekmetu celekoksiba farmakokinetiku. 
 
4.6 Grutnieciba un zidišana 
 
Nav pieejami nekadi kliniskie dati par ekspoziciju celekoksibam grutniecibas laika. Petijumos ar 
dzivniekiem (žurkam un trušiem) konstatets reproduktivs toksiskums, tai skaita malformacijas (skatit 
apakšpunktus 4.3 un 5.3). Potencialais risks cilvekam grutniecibas laika nav zinams, tacu izslegt to nevar. 
Celekoksibs tapat ka citi prostaglandinu sintezi kavetaji medikamenti var izraisit dzemdibu darbibas 
vajumu un ductus arteriosus priekšlaicigu slegšanos pedeja trimestri. Celekoksibs ir kontrindicets 
grutniecibas laika un sievietem, kuram iespejama grutniecibas iestašanas (skatit apakšpunktus 4.3 un 4.4). 
Ja grutnieciba iestajas arstešanas laika, celekoksiba lietošana japartrauc. 
 
Par celekoksiba ekskreciju mates piena petijumu nav. Celekoksibs izdalas zidošu žurku matišu piena tada 
paša koncentracija, kada tas ir plazma. Sievietes, kuras lieto celekoksibu, nedrikst zidit bernu. 
 
4.7 Ietekme uz speju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus  
 
Pacientiem, kuri celekoksiba lietošanas laika jut apreibumu, reiboni vai miegainibu, jaatturas no 
transportlidzekla vadišanas vai mehanismu apkalpošanas. 
 
4.8 Nevelamas blakusparadibas  
 
Kontroletos petijumos aptuveni 7400 pacientu tikuši arsteti ar celekoksibu un no tiem aptuveni 2300 to 
lietojuši 1 gadu vai ilgak. Sekojošas blakusparadibas zinotas no pacientiem, kuri lietojuši celekoksibu 12 
placebo un/vai aktivi kontroletos petijumos. Uzskaitito blakusparadibu biežums ir vienads vai lielaks par 
placebo grupa sastopamo blakusparadibu biežumu, del blakusparadibam partrauktas terapijas biežums bija 
7,1 % pacientiem, kuri lietoja celekoksibu un 6,1 % pacientu, kuri sanema placebo. 
 
Ieklautas papildus blakusparadibas no pecregistracijas uzraudziba sanemtiem zinojumiem, ieskaitot 
galvassapes, sliktu dušu un artralgiju un ieskaitot loti retas blakusparadibas, kas uzskaititas zemak kursiva, 
no >70 miljoniem arstetu pacientu. 
 
Loti bieži (>1/10), bieži (>1/100, <1/10), retak (>1/1000, <1/100), reti (>1/10000, <1/1000), loti reti 
(<1/10000, ieskaitot atseviškus gadijumus). 
 
Infekcijas un parazitozes 
Bieži: sinusits, augšeja elpošanas trakta infekcijas 
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Retak: urintrakta infekcijas 
 
Asins un limfatiskas sistemas traucejumi 
Retak: anemija  
Reti: leikopenija, trombocitopenija 
Loti reti: pancitopenija  
 
Imunas sistemas traucejumi 
Loti reti: nopietnas alergiskas reakcijas, anafilaktiskais šoks 
 
Metabolisma un barošanas traucejumi 
Retak: hiperkaliemija  
 
Psihiskie traucejumi 
Bieži: bezmiegs 
Retak: nemiers, depresija, nogurums  
Loti reti: apjukums, halucinacijas 
 
Nervu sistemas traucejumi 
Bieži: reibonis 
Retak: neskaidra redze, hipertonija, parestezija 
Reti: ataksija, garšas izmainas 
Loti reti: epilepsijas paasinajums, aseptisks meningits, ageuzija, anosmija 
 
Ausu un labirinta bojajumi 
Retak: tinnits 
Loti reti: dzirdes samazinašanas 
 
Sirds funkcijas traucejumi 
Retak: miokarda infarkts*, sirds mazspeja, sirdsklauves 
 
Asinsvadu sistemas traucejumi 
Retak: hipertensija, hipertensijas paasinajums 
Reti: išemisks insults* 
Loti reti: vaskulits 
 
Respiratoras, krušu kurvja un videnes slimibas 
Bieži: faringits, rinits 
Retak: klepus, elpas trukums 
Loti reti: bronhospazma 
 
Kunga-zarnu trakta traucejumi 
Bieži: sapes vedera, caureja, dispepsija, meteorisms 
Retak: aizcietejums, atraugas, gastrits, stomatits, vemšana, gastrointestinala iekaisuma paasinajums 
Reti: duodena, kunga, baribas vada, tievo zarnu un resnas zarnas ulceracija, disfagija, zarnu perforacija, 
ezofagits, melena 
Loti reti: gastrointestinala hemoragija, akuts pankreatits, kolits/kolita paasinajums 
 
Aknu un/vai žultscelu traucejumi 
Retak: trauceta aknu funkcija 
Loti reti: hepatits, dzelte, aknu mazspeja 
 
Adas un zemadas audu bojajumi 
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Bieži: izsitumi 
Retak: natrene  
Reti: alopecija, fotosensitivitate 
Loti reti: angioedema, eksfoliatifs dermatits, multiforma eritema, Stivensa -Džonsona sindroms, 
epidermala nekrolize 
 
Skeleta-muskulu un saistaudu sistemas bojajumi 
Retak: krampji kajas 
Loti reti: miozits 
 
Nieru un urincelu traucejumi 
Loti reti: akuta nieru mazspeja, intersticials nefrits 
 
Reproduktivas sistemas un kruts slimibas: 
Loti reti: menstruala cikla traucejumi (nespecifiski) 
 
Vispareji traucejumi un reakcijas ievadišanas vieta 
Bieži: perifera tuska/ škidruma retence 
 
Izmeklejumi 
Retak: palielinats ALAT un ASAT, palielinats kreatinins, paaugstinats urinvielas slapeklis asinis (BUN) 
 
*Divu nedelu lidz 1 gadam ilgu 20 placebo kontroleto petijumu kopeja analize, pacientiem ar osteoartritu 
un reimatoido artritu, kurus arsteja ar celekoksibu 200 mg vai 400 mg diena, miokarda infarkts bija 0,7 
gadijumos uz 1000 pacientiem (Reti), kas ir vairak neka placebo, bet insultu skaits nebija lielaks. 
 
Preliminarie dati no diviem petijumiem, kuros pacienti ar kolorektaliem polipiem, kurus arsteja ar 
celekoksibu 400 mg diena (skatit apakšpunktu 5.1), miokarda infarkts 3 gados bija 7 gadijumi uz 1000 
pacientiem, kas ir vairak neka placebo (Retak). Tajos pašos petijumos ilgakos par 3 gadiem lietojot 
400 mg devu diena, skaidri identificets išemisks insults (netika ieklauti hemoragiski un nezinamas 
etiologijas gadijumi) bija 0,5 gadijumos uz 1000 pacientiem (Reti). Celekoksiba grupa salidzinot ar 
placebo nenoveroja palielinatu jebkadu insultu biežumu. 
 
4.9 Pardozešana 
 
Attieciba uz pardozešanu kliniskas pieredzes nav. Veseliem cilvekiem viena atseviška lidz 1200 mg liela 
deva un atkartotas lidz 1200 mg lielas devas divas reizes diena devinas dienas pec kartas kliniski 
nozimigus nelabveligus efektus neradija. Ja iespejama pardozešana, javeic stavoklim atbilstoši 
mediciniskie pasakumi, piemeram, kunga satura evakuacija, kliniska noverošana un, ja nepieciešams 
simptomatiska terapija stacionara. Nav sagaidams, ka dialize bus efektiva metode preparata izvadišanai, jo 
tas liela mera ir saistijies pie proteiniem. 
 
 
5. FARMAKOLOGISKAS IPAŠIBAS 
 
5.1 Farmakodinamiskas ipašibas  
 
Farmakoterapeitiska grupa: ATK kods – M01AH01.  
 
Celekoksibs ir perorali lietojams selektivs ciklooksigenazes-2 (COX-2) inhibitors, ar klinisko devu 
diapazonu (200-400 mg diena). Nekada statistiski nozimiga COX-1 inhibicija (novertets pec tromboksana 
B2 [TxB2] veidošanas kavejuma ex vivo) šaja devu diapazona veseliem brivpratigajiem netika noverota. 
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Ciklooksigenaze ir enzims, kas nepieciešams prostaglandinu sintezes procesa. Identificetas divas ta 
izoformas, COX-1 un COX-2. Pieradits, ka enzima izoforma COX-2 induce iekaisumu veicinošie faktori 
un tieši ta ir atbildiga par sapju, iekaisuma un drudža prostanoido mediatoru sintezi. COX-2 iesaistas ari 
ovulacijas, implantacijas un ductus arteriosus slegšanas procesos, ta piedalas nieru darbibas kontrole un 
centralas nervu sistemas funkcijas (induce drudzi, nodrošina sapju percepciju un kognitivo funkciju). Tai 
varetu but nozime ari culas sadzišanas procesa. Cilvekiem COX-2 konstateta audos ap kunga culam, tacu 
tas saistiba ar culu dzišanu nav pieradita. 
 
Atškiribas dažu COX-1 inhibejošo NSPIL un selektivo COX-2 inhibitoru antitrombocitara aktivitate var 
but kliniski svarigas pacientiem ar trombembolisku komplikaciju risku. COX-2 inhibitori nomac 
sistemiska (un tadejadi, iespejams, ari endoteliala) prostaciklina veidošanos, neietekmejot trombocitos 
esošo tromboksanu.  
Celekoksibs ir diaril-aizvietots pirazola atvasinajums, kas kimiski lidzigs citiem ne-arilaminetiem 
sulfanilamidiem (piemeram, tiazidiem, furosemidam), bet atškirigs no arilamina grupu saturošiem 
sulfanilamidiem (piemeram, sulfametoksizola un citiem sulfanilamidiem ar antibakterialu darbibu). 
 
Pec lielam celekoksiba devam noverota no devas atkariga ietekme uz TxB2 veidošanos. Tomer dažos 
nelielos multiplu devu petijumos veseliem subjektiem 600 mg celekoksiba divas reizes diena (tris reizes 
parsniedz maksimalo ieteicamo devu), salidzinajuma ar placebo neietekmeja ne trombocitu agregaciju, ne 
asinošanas laiku. 
 
Veikti vairaki kliniskie petijumi, kuri apliecina iedarbigumu un drošumu osteoartrita un reimatoida artrita 
pacientiem. Placebo un aktivi kontroletos lidz 12 nedelu ilgos petijumos celekoksibs tika lietots cela un 
gužas osteoartrita iekaisuma un sapju gadijuma aptuveni 4200 pacientiem. Tas tika lietots ari placebo un 
aktivi kontroleta lidz 24 nedelu ilga petijuma reimatoida artrita iekaisuma un sapju terapija aptuveni 2100 
pacientiem. Celekoksibs dienas deva 200 mg – 400 mg uzradija sapju atvieglojumu 24 stundas no devas 
ienemšanas briža. Veikti pieci randomizeti, dubultakli, kontroleti petijumi, ietverot kunga-zarnu trakta 
augšejas dalas planveida endoskopiju, kuros piedalijas ap 4500 pacientu bez culam sakumstavokli 
(celekoksiba devas bija no 50 lidz 400 mg divas reizes diena). Divpadsmit nedelu endoskopiskos 
petijumos celekoksibs (100-800 mg diena) tika saistits ar butiski zemaku gastroduodenalo culu risku 
salidzinajuma ar naproksenu (1000 mg diena) un ibuprofenu (2400 mg diena). Dati salidzinajuma ar 
diklofenaku (150 mg diena) bija pretrunigi. Divos 12-nedelu petijumos procentualais pacientu skaits ar 
endoskopiski konstatetam gastroduodenalam culam placebo grupa un celekoksiba grupas, lietojot 200 mg 
divas reizes diena un 400 mg divas reizes diena, bija bez butiskas atškiribas. 
 
Perspektiva ilgtermina drošibas petijuma (6 lidz 15 menešu ilgs, CLASS petijums) 5800 osteoartrita un 
2200 reimatoida artrita pacienti sanema 400 mg celekoksibu divas reizes diena (4-kartigi un 2-kartigi 
parsniedz attiecigi osteoartrita un reimatoida artrita ieteicamas devas), ibuprofenu 800 mg tris reizes diena 
vai diklofenaku 75 mg tris reizes diena (abi terapeitiskajas devas). Divdesmit divi procenti ieklauto 
pacientu lidztekus sanema zemu devu acetilsalicilskabi (=325 mg/diena), galvenokart kardiovaskularai 
profilaksei. Celekoksiba grupa primarais galapunkts – komplicetu culu (definetu ka gastrointestinala 
asinošana, perforacija vai obstrukcija) biežums butiski neatškiras no ibuprofena grupas vai diklofenaka 
grupas. Salidzinot ari ar kombinetu NSPIL grupu nebija statistiski ticamas atškiribas komplicetu culu 
biežuma (relativais risks 0,77, 95 % ticamibas intervals 0,41 – 1,46, balstits uz pilnu petijuma laiku). 
Celekoksiba grupa kombinetais galapunkts – komplicetu un simptomatisku culu biežums, bija butiski 
zemaks salidzinot ar NSPIL grupu, relativais risks 0,66, 95 % ticamibas intervals 0,45 – 0,97, bet ne starp 
celekoksiba un diklofenaka grupam. Tiem pacientiem, kuri lietoja lidztekus celekoksibu un 
acetilsalicilskabi zema deva, noveroja 4 reizes lielaku komplicetu culu sastopamibu neka tiem, kuri lietoja 
tikai celekoksibu. Pacientiem celekoksiba grupa bija butiski zemaka kliniski nozimiga hemoglobina 
samazinašanas incidence, apstiprinata atkartotos merijumos, salidzinot ar NSPIL grupu, relativais risks 
0,29, 95 % ticamibas intervals 0,17 – 0,48. Šo gadijumu butiski zemaka sastopamiba tika noverota lietojot 
celekoksibu ar vai bez lidztekus acetilsalicilskabes lietošanu. 
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Kliniskie petijumi, kas turpinas: Ir pieejama pirmatneja informacija par celekoksiba terapijas drošibu tris 
ilgermina petijumos pacientiem ar sporadiskiem adenomatoziem polipiem vai pacientiem, kuri 
predisponeti Alzheimer slimibas attistibai. Viena no šiem tris petijumiem (sporadiskas kolorektalas 
adenomas profilakse ar celekoksibu), lietojot celekoksibu devas 200 mg divas reizes un 400 mg divas 
reizes diena salidzinajuma ar placebo, konstateja devas atkarigu kardiovaskularo notikumu (galvenokart 
miokarda infarkta – MI) pieaugumu. Riska pieaugums kluva acimredzams apmeram pec 1 gada terapijas. 
Kombineta galamerka (kardiovaskulara nave, MI vai insults) relativais risks (RR) bija 3,4 (95% ticamibas 
intervals 1,4-8,5) celekoksiba lielakai devai un 2,5 (95% ticamibas intervals 1,0-6,4) mazakai devai, 
salidzinajuma ar placebo. Kombineta galamerka absolutais risks bija 3,0% celekoksiba augstakajai devai, 
2,2% celekoksiba zemakajai devai un 0,9% placebo. P irmatnejie dati no citiem diviem ilgtermina 
petijumiem neuzrada ticami paaugstinatu kardiovaskularo risku, lietojot celekoksibu 200 mg divas reizes 
un 400 mg vienu reizi, salidzinajuma ar placebo. Ši informacija tiks papildinata tiklidz bus pieejami gala 
rezultati.  
 
5.2 Farmakokinetiskas ipašibas  
 
Celekoksibs labi uzsucas, maksimalo koncentraciju plazma sasniedzot pec apmeram 2-3 stundam. 
Preparata ienemšana kopa ar uzturu (treknas maltites laika) palenina ta absorbciju par apmeram 1 stundu.  
 
Celekoksiba eliminacija galvenokart notiek, tam metabolizejoties. Neizmainita forma ar urinu izdalas 
mazak par 1% no devas. Celekoksiba ekspozicija dažadiem cilvekiem var atškirties par aptuveni 10 
reizem. Celekoksibam terapeitisko devu diapazona piemit no devas un la ika neatkariga farmakokinetika. 
Saistišanas ar plazmas olbaltumvielam pie terapeitiskam koncentracijam plazma ir ap 97%, un 
medikaments netiek parsvara piesaistits pie eritrocitiem. Pusizvadišanas periods ir 8-12 stundas. 
Vienmerigas koncentracijas limenis  plazma tiek sasniegts 5 terapijas dienu laika. Farmakologiska 
aktivitate piemit neparveidotam savienojumam. Galvenajiem asinsrite atrodamiem metabolitiem nekada 
konstatejama COX-1 vai COX-2 aktivitate nepiemit. 
 
Celekoksibs metabolizejas aknas hidroksilacijas, oksidacijas un pa dalai glikuronidacijas cela. I fazes 
metabolismu katalize galvenokart CYP 2C9. Šim enzimam piemit genetisks polimorfisms. Mazak ka 1% 
populacijas ir “vaji metabolizetaji”: viniem ir enzims ar pazeminatu aktivitati. Celekoksiba koncentracija 
plazma šadiem pacientiem, jadoma, ir stipri palielinata. Pacienti, par kuriem zinams, ka vini sava CYP 
2C9 del ir “vaji metabolizetaji”, jaarste piesardzigi. 
 
Nav noverotas kliniski nozimigas atškiribas celekoksiba farmakokinetiskajos parametros starp gados 
vecakiem Afro-amerikaniem un baltas rases parstavjiem. 
 
Celekoksiba koncentracija plazma ir palielinata par aptuveni 100 % gados vecakam sievietem (>65 gadi). 
 
Pacientiem ar vieglu aknu bojajumu celekoksiba videjais Cmax pieauga par 53 % un AUC par 26 %, 
salidzinot ar veseliem subjektiem, kam aknu funkcija ir normala. Salidzinošie raditaji pacientiem ar 
merenu aknu bojajumu bija attiecigi 41 % un 146 %. Metaboliska kapacitate pacientiem ar vieglu lidz 
merenu bojajumu vislabak koreleja ar albuminu limeni. Pacientiem ar merenu aknu bojajumu (seruma 
albumins 25-35 g/l) arstešana butu jauzsak ar pusi no ieteicamas devas. Petijumi ar pacientiem, kuriem ir 
smaga aknu mazspeja (seruma albumins <25 g/l), nav veikti un celekoksibs šai pacientu grupai ir 
kontrindicets. 
 
Pieredze celekoksiba lietošana nieru mazspejas gadijuma ir maza. Celekoksiba farmakokinetika 
pacientiem ar nieru mazspeju nav petita, tacu mazticams, ka šiem pacientiem butu redzamas izmainas. 
Ieteicama uzmaniba arstejot pacientus ar nieru mazspeju. Smaga nieru mazspeja ir kontrindikacija. 
 
5.3 Prekliniskie dati par drošibu 
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Konvencialos embriofetala toksiskuma petijumos konstateta no devas atkariga diafragmalas hernijas 
attistišanas žurku augliem un kardiovaskularas malformacijas trušu augliem sistemiskas ekspozicijas 
apstaklos, kas apmeram 5 reizes (žurkam) un 3 reizes (trušiem) parsniedza maksimalo ieteicamo dienas 
devu cilvekam (400 mg). Diafragmalas hernijas veidošanas noverota ari perinatala un postnatala 
toksiskuma petijuma ar žurkam, kurš ietvera ekspoziciju organogenezes perioda. Šaja petijuma 
sistemiskas ekspozicijas viszemakais robežlimenis, pie kura ši anomalija vel radas kaut vienam 
dzivniekam, bija 3 reizes lielaks par maksimalo ieteicamo dienas devu cilvekam.  
 
Dzivniekiem ekspozic ija celekoksibam agrina embrionalas attistibas stadija izraisija embrija bojaeju pirms 
implantacijas un pec implantacijas. Šie efekti ir likumsakarigi ka prostaglandinu sintezes kavejuma sekas. 
 
Celekoksibs izdalijas žurku matišu piena. Viena perinatala un postnatala petijuma ar žurkam tika noverota 
toksiska ietekme uz mazuliem.  
 
Balstoties uz konvencialiem petijumiem, genotoksiskumu vai karcinogeno ietekmi, nekads specifisks risks 
arpus ta, kads minets ši apraksta citas sadalas, cilvekam netika noverots. Divu gadu toksicitates petijuma, 
lietojot zales lielas devas, žurku teviniem tika noverots neadrenalas trombozes pieaugums. 
 
 
6. FARMACEITISKA INFORMACIJA 
 
6.1 Paligvielu saraksts  
 
100 mg kapsulas satur laktozes monohidratu, natrija laurilsulfatu, povidonu K30, natrija kroskarmelozi un 
magnija stearatu. Kapsulas apvalks satur želatinu, titana dioksidu E171; tinte satur indigokarminu E132. 
 
200 mg kapsulas satur laktozes monohidratu, natrija laurilsulfatu, povidonu K30, natrija kroskarmelozi un 
magnija stearatu. Kapsulas apvalks satur želatinu, titana dioksidu E171; tinte satur dzelzs oksidu E172. 
 
6.2 Nesaderiba 
 
Nav zinama. 
 
6.3 Uzglabašanas laiks 
 
3 gadi. 
 
6.4 Ipaši uzglabašanas nosacijumi 
 
Uzglabat temperatura lidz 30°C. 
 
6.5 Iepakojuma veids un saturs  
 
Gaiši vai gaismas necaurlaidigi PVH blisteri vai aluminija aukstumizturigi blisteri. Iepakojuma 2, 6, 10, 
20, 30, 40, 50, 60, 100, 10x10, 10x30, 10x50, 1x50, 1x100 kapsulas. 
 
6.6 Noradijumi par sagatavošanu lietošanai un iznicinašanu 
 
Nav ipašu prasibu. 
 
 
7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPAŠNIEKS 
 



 

 30

{Vards un adrese} Valsts nosaukums, telefona Nr., faksa numurs, e-mail adrese] 
 
 
8. REGISTRACIJAS NUMURS(I) 
 
[Aizpildis registracijas apliecibas ipašnieks, kad tiks pieškirts registracijas numurs.] 
 
 
9. REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS 
 
[Aizpildis registracijas apliecibas ipašnieks ,kad tiks izdarita registracija vai parregistracija] 
 
 
10. TEKSTA PEDEJAS PARSKATIŠANAS DATUMS 
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PIELIKUMS IV 
 

REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPAŠNIEKA NOSACIJUMI 
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Registracijas apliecibas ipašnieka papildus pasakumi 
 

Pec Cilvekiem paredzeto zalu komitejas (CHMP) pieprasijuma, Registracijas apliecibas ipašnieks (MAH) 
piekrita iesniegt informaciju par šadiem, zemak uzskaititajiem, papildus pasakumiem:  

 
Joma Apraksts 

1. kliniskais posms Registracijas apliecibas ipašnieks (MAH) apnemas veikt globalu 
kardiovaskularo petijumu, lai apstiprinatu Celecoxib ilgtermina 
kardiovaskularo drošibu. Turklat, MAH apnemas turpinat parrunas ar 
EMEA/CHMP par petijuma dizainu. 
 

2. kliniskais posms Iesniegt spontano zinojumu analizi par visam nopietnam adas reakcijam, kas 
ieguta izanalizejot RegiSCAR datu bazi un ar preses sekretaru turpmak 
apspriest rezultatu iesniegšanu. 
 

3. kliniskais posms Kad ir pieejami, iesniegt pilnu petijuma gala zinojumu, par attiecigiem 
APC/Pre-SAP/ADAPT ilgtermina petijumiem. Ja MAH nav pieejams viss 
petijuma zinojums, ta vieta, tas piekrit iesniegt petijuma zinojuma(u) 
publikacijas/manuskriptus.  
 

4. kliniskais posms 

 
Turpinat zinot par visu nelabveligo blakusparadibu gadijumiem, pamatojoties 
uz nelabveligo blakusparadibu profilu, kas ieguts no petijumiem ar placebo 
kontroli, galvenokart no ilgtermina petijumiem, ka ari no pecregistracijas 
prakses un jaizdara labojumi zalu apraksta, atbilstoši standarta 
farmakovig ilances zinojumiem un proceduram (PSUR, II. tipa izmainas 
MRP). 
 

5. kliniskais posms Informe par visiem notiekošajiem epidemiologiskajiem petijumiem, ieverojot 
jaunako informaciju par notiekošajam pecregistracijas darbibam (piemeram, 
PSUR attieciba uz Celebra). 
Turpinat sniegt pieejamos kliniskos un epidemiologiskos datus, proti, ka 
publikacijas un, ja iespejams, zinatniskajos kongresos. Kad bus peejami 
petijuma gala zinojumi tie tiks iesniegti agenturas.  
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