I. PIELIKUMS

ZALU NOSAUKUMI, ZALU FORMAS, STIPRUMI,
LIETOSANAS VEIDI, PIETEIKUMA IESNIEDZEJS UN REGISTRACIJAS APLIECIBU
IPASNIEKI DALIBVALSTIS



Saturs

Dalibvalsts | Registracijas apliecibas ipaSnieks Pieskirtais nosaukums | Stiprums |(Zalu forma LietoSanas veids (koncent
racija)
Austrija Nycomed Austria GmbH, St. Peter Strasse 25, Artok 4 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 4 mg
4020 Linz, Austria
Nycomed Austria GmbH, St. Peter Strasse 25, Lornox 4 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 4 mg
4020 Linz, Austria
Nycomed Austria GmbH, St. Peter Strasse 25, Xefo 4 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 4 mg
4020 Linz, Austria
Nycomed Austria GmbH, St. Peter Strasse 25, Artok 8 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 8 mg
4020 Linz, Austria
Nycomed Austria GmbH, St. Peter Strasse 25, Xefo 8 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 8 mg
4020 Linz, Austria
Nycomed Danmark ApS, Langebjerg 1, Xefo Rapid 8 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 8 mg
4000 Roskilde, Denmark
Nycomed Austria GmbH, St. Peter Strasse 25, Lornoxicam “Nycomed” | 4 mg/ml | Pulveris un $kidinatajs injekciju | Intravenozai lietoSanai 8 mg
4020 Linz, Austria $kiduma pagatavosanai Intramuskularai licto$anai
Nycomed Austria GmbH, St. Peter Strasse 25, Xefo 4 mg/ml | Pulveris un $kidinatajs injekciju | Intravenozai lietoSanai 8 mg
4020 Linz, Austria $kiduma pagatavosanai Intramuskularai lietoSanai
Belgija Nycomed Christians, Gentsesteenweg 615, Xefo 4 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 4 mg
1080 Brussels, Belgium
Nycomed Christians, Gentsesteenweg 615, Xefo 8 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 8 mg
1080 Brussels, Belgium
Nycomed Christians, Gentsesteenweg 615, Xefo Acute 8 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 8 mg
1080 Brussels, Belgium
Nycomed Christians, Gentsesteenweg 615, Xefo 4 mg/ml | Pulveris un $kidinatajs injekciju | Intravenozai lietoSanai 8 mg
1080 Brussels, Belgium $kiduma pagatavosanai Intramuskularai lietoSanai
Bulgarija Nycomed Austria GmbH, St. Peter Strasse 25, Xefo 4 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 4 mg
4020 Linz, Austria
Nycomed Austria GmbH, St. Peter Strasse 25, Xefo 8 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 8 mg
4020 Linz, Austria
Nycomed Austria GmbH, St. Peter Strasse 25, Xefo 4 mg/ml | Pulveris un $kidinatajs injekciju | Intravenozai lietoSanai 8 mg
4020 Linz, Austria $kiduma pagatavosanai Intramuskularai licto$anai
Cehija Nycomed Austria GmbH, St. Peter Strasse 25, Xefo 4 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 4 mg

4020 Linz, Austria




Saturs

Dalibvalsts | Registracijas apliecibas ipaSnieks Pieskirtais nosaukums | Stiprums |(Zalu forma LietoSanas veids (koncent
racija)
Cehija Nycomed Austria GmbH, St. Peter Strasse 25, Xefo 8 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 8 mg
4020 Linz, Austria
Nycomed Austria GmbH, St. Peter Strasse 25, Xefo 4 mg/ml | Pulveris un $kidinatajs injekciju | Intravenozai lietoSanai 8 mg
4020 Linz, Austria $kiduma pagatavosanai Intramuskularai lietoSanai
Danija Nycomed Danmark ApS, Langebjerg 1, Lornoxicam “Nycomed” 4 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 4 mg
4000 Roskilde, Denmark
Nycomed Danmark ApS, Langebjerg 1, Xefo 4 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 4 mg
4000 Roskilde, Denmark
Nycomed Danmark ApS, Langebjerg 1, Lornoxicam “Nycomed” 8 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 8 mg
4000 Roskilde, Denmark
Nycomed Danmark ApS, Langebjerg 1, Xefo 8 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 8 mg
4000 Roskilde, Denmark
Nycomed Danmark ApS, Langebjerg 1, Xefo Rapid 8 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 8 mg
4000 Roskilde, Denmark
Nycomed Danmark ApS, Langebjerg 1, Lornoxicam “Nycomed” | 4 mg/ml | Pulveris un $kidinatajs injekciju | Intravenozai lictoSanai 8 mg
4000 Roskilde, Denmark $kiduma pagatavosanai Intramuskularai lietoSanai
Nycomed Danmark ApS, Langebjerg 1, Xefo 4 mg/ml | Pulveris un $kidinatajs injekciju | Intravenozai lietoSanai 8 mg
4000 Roskilde, Denmark $kiduma pagatavosanai Intramuskularai licto$anai
Igaunija Nycomed SEFA, Jaama 55B, Xefo 4 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 4 mg
63308 Polva, Estonia
Nycomed SEFA, Jaama 55B, Xefo 8 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 8 mg
63308 Polva, Estonia
Nycomed SEFA, Jaama 55B, Xefo Rapid 8 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 8 mg
63308 Polva, Estonia
Nycomed SEFA, Jaama 55B, Xefo 4 mg/ml | Pulveris un $kidinatajs injekciju | Intravenozai lietoSanai 8 mg
63308 Polva, Estonia $kiduma pagatavosanai Intramuskularai licto$anai
Vacija Nycomed Danmark ApS, Langebjerg 1, Lornoxicam “Nycomed” 4 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 4 mg
4000 Roskilde, Denmark
Nycomed Pharma GmbH, Edisonstrasse 16, 85716 | Telos 4 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 4 mg
Unterschleissheim, Germany
Nycomed Danmark ApS, Langebjerg 1, Lornoxicam “Nycomed” 8 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 8 mg
4000 Roskilde, Denmark
Nycomed Pharma GmbH, Edisonstrasse 16, 85716 | Telos 8 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 8 mg

Unterschleissheim, Germany




Saturs

Dalibvalsts | Registracijas apliecibas ipaSnieks Pieskirtais nosaukums | Stiprums |(Zalu forma LietoSanas veids (koncent
racija)
Griekija Nycomed Hellas S.A., 196 Kifissias Avenue, Xefo 4 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 4 mg
15231 Athens, Greece
Nycomed Hellas S.A., 196 Kifissias Avenue, Xefo 8 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 8 mg
15231 Athens, Greece
Nycomed Hellas S.A., 196 Kifissias Avenue, Xefo Rapid 8 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 8 mg
15231 Athens, Greece
Nycomed Hellas S.A., 196 Kifissias Avenue, Xefo 4 mg/ml | Pulveris un $kidinatajs injekciju | Intravenozai lietoSanai 8 mg
15231 Athens, Greece $kiduma pagatavosanai Intramuskularai lietoSanai
Ungarija Nycomed Austria GmbH, St. Peter Strasse 25, Xefo 4 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 4 mg
4020 Linz, Austria
Nycomed Austria GmbH, St. Peter Strasse 25, Xefo 8 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 8 mg
4020 Linz, Austria
Nycomed Austria GmbH, St. Peter Strasse 25, Xefo 4 mg/ml | Pulveris un $kidinatajs injekciju | Intravenozai lietoSanai 8 mg
4020 Linz, Austria $kiduma pagatavosanai Intramuskularai licto$anai
Italija Nycomed Italy S.r.I., Via Carducci 125, Edificio A, | Taigalor 8 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 8 mg
20099 Sesto San Giovanni, Italy
Nycomed Italy S.r.1., Via Carducci 125, Edificio A, | Xefo 8 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 8 mg
20099 Sesto San Giovanni, Italy
Nycomed Italy S.r.l., Via Carducci 125, Edificio A, | Taigalor 4 mg/ml | Pulveris un $kidinatajs injekciju | Intravenozai lietoSanai 8 mg
20099 Sesto San Giovanni, Italy $kiduma pagatavosanai Intramuskularai lietoSanai
Nycomed Italy S.r.1., Via Carducci 125, Edificio A, | Xefo 4 mg/ml | Pulveris un $kidinatajs injekciju | Intravenozai lietoSanai 8 mg
20099 Sesto San Giovanni, Italy $kiduma pagatavosanai Intramuskularai lieto$anai
Latvija Nycomed Austria GmbH, St. Peter Strasse 25, Xefo 4 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 4 mg
4020 Linz, Austria
Nycomed Austria GmbH, St. Peter Strasse 25, Xefo 8 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 8 mg
4020 Linz, Austria
Nycomed SEFA, Jaama 55B, Xefo Rapid 8 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 8 mg
63308 P6lva, Estonia
Nycomed Austria GmbH, St. Peter Strasse 25, Xefo 4 mg/ml | Pulveris un $kidinatajs injekciju | Intravenozai lietoSanai 8 mg
4020 Linz, Austria $kiduma pagatavosanai Intramuskularai licto$anai
Lietuva Nycomed Austria GmbH, St. Peter Strasse 25, Xefo 4 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 4 mg
4020 Linz, Austria
Nycomed Austria GmbH, St. Peter Strasse 25, Xefo 8 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 8 mg

4020 Linz, Austria




Saturs

Dalibvalsts | Registracijas apliecibas ipaSnieks Pieskirtais nosaukums | Stiprums |(Zalu forma LietoSanas veids (koncent
racija)
Lietuva Nycomed SEFA, Jaama 55B, Xefo Rapid 8 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 8 mg
63308 Polva, Estonia
Nycomed Austria GmbH, St. Peter Strasse 25, Xefo 4 mg/ml | Pulveris un $kidinatajs injekciju | Intravenozai lietoSanai 8 mg
4020 Linz, Austria $kiduma pagatavosanai Intramuskularai lietoSanai
Luksemburga| Nycomed Christians, Gentsesteenweg 615, Xefo 4 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 4 mg
1080 Brussels, Belgium
Nycomed Christians, Gentsesteenweg 615, Xefo 8 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 8 mg
1080 Brussels, Belgium
Nycomed Christians, Gentsesteenweg 615, Xefo Acute 8 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 8 mg
1080 Brussels, Belgium
Nycomed Christians, Gentsesteenweg 615, Xefo 4 mg/ml | Pulveris un $kidinatajs injekciju | Intravenozai lietoSanai 8 mg
1080 Brussels, Belgium $kiduma pagatavosanai Intramuskularai lietoSanai
Portugale Euro-Labor SA, Rua Alfredo da Silva n°16, Acabel 4 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 4 mg
2610-016 Amadora, Portugal
Euro-Labor SA, Rua Alfredo da Silva n°16, Bosporon 4 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 4 mg
2610-016 Amadora, Portugal
Euro-Labor SA, Rua Alfredo da Silva n°16, Acabel 8 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 8 mg
2610-016 Amadora, Portugal
Euro-Labor SA, Rua Alfredo da Silva n°16, Bosporon 8 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 8 mg
2610-016 Amadora, Portugal
Euro-Labor SA, Rua Alfredo da Silva n°16, Acabel Rapid 8 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 8 mg
2610-016 Amadora, Portugal
Euro-Labor SA, Rua Alfredo da Silva n°16, Bosporon Rapid 8 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 8 mg
2610-016 Amadora, Portugal
Euro-Labor SA, Rua Alfredo da Silva n°16, Acabel 4 mg/ml | Pulveris un skidinatajs injekciju | Intravenozai lietoSanai 8 mg
2610-016 Amadora, Portugal $kiduma pagatavosanai Intramuskularai lieto$anai
Euro-Labor SA, Rua Alfredo da Silva n°16, Bosporon 4 mg/ml | Pulveris un $kidinatajs injekciju | Intravenozai lietoSanai 8 mg
2610-016 Amadora, Portugal $kiduma pagatavosanai Intramuskularai lietoSanai
Rumanija Nycomed Austria GmbH, St. Peter Strasse 25, Xefo 4 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 4 mg
4020 Linz, Austria
Nycomed Austria GmbH, St. Peter Strasse 25, Xefo 8 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 8 mg
4020 Linz, Austria
Nycomed Austria GmbH, St. Peter Strasse 25, Xefo 4 mg/ml | Pulveris un $kidinatajs injekciju | Intravenozai lietoSanai 8 mg

4020 Linz, Austria

$kiduma pagatavosanai

Intramuskularai lietoSanai




Saturs

Dalibvalsts | Registracijas apliecibas ipaSnieks Pieskirtais nosaukums | Stiprums |(Zalu forma LietoSanas veids (koncent
racija)
Spanija Laboratorios Andromaco SA, Doctor Zamenhof 36, | Acabel 4 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 4 mg
29027 Madrid, Spain
Tedec Meiji Farma, S.A., Ctra. M-300, Km 30,500. | Bosporon 4 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 4 mg
28802 Alcala de Henares, Madrid, Spain
Laboratorios Andromaco SA, Doctor Zamenhof 36, | Acabel 8 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 8 mg
29027 Madrid, Spain
Tedec Meiji Farma, S.A., Ctra. M-300, Km 30,500. | Bosporon 8 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 8 mg
28802 Alcala de Henares, Madrid, Spain
Laboratorios Andromaco SA, Doctor Zamenhof 36, | Acabel Rapid 8 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 8 mg
29027 Madrid, Spain
Tedec Meiji Farma, S.A., Ctra. M-300, Km 30,500. | Bosporon Rapid 8 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 8 mg
28802 Alcala de Henares, Madrid, Spain
Laboratorios Andromaco SA, Doctor Zamenhof 36, | Acabel 4 mg/ml | Pulveris un skidinatajs injekciju | Intravenozai lietoSanai 8 mg
29027 Madrid, Spain $kiduma pagatavosanai Intramuskularai licto$anai
Zviedrija Nycomed AB, Tegeluddsviagen 17-21, Xefo 4 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 4 mg
102 53 Stockholm, Sweden
Nycomed AB, Tegeluddsvégen 17-21, Xefo 8 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 8 mg
102 53 Stockholm, Sweden
Nycomed AB, Tegeluddsviagen 17-21, Xefo Akut 8 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 8 mg
102 53 Stockholm, Sweden
Nycomed AB, Tegeluddsvigen 17-21, Xefo 4 mg/ml | Pulveris un $kidinatajs injekciju | Intravenozai lietoSanai 8 mg
102 53 Stockholm, Sweden $kiduma pagatavosanai Intramuskularai licto$anai
Lielbritanija | Nycomed UK Ltd., The Magdalen Centre Oxford Xefo 4 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 4 mg
Science Park, 0X4 4GA Oxford, United Kingdom
Nycomed UK Ltd., The Magdalen Centre Oxford Xefo 8 mg Apvalkotas tabletes Iekskigi 8 mg
Science Park, 0X4 4GA Oxford, United Kingdom
Nycomed UK Ltd., The Magdalen Centre Oxford Xefo 4 mg/ml | Pulveris un $kidinatajs injekciju | Intravenozai lietoSanai 8 mg

Science Park, 0X4 4GA Oxford, United Kingdom

$kiduma pagatavosanai

Intramuskularai lietoSanai




II PIELIKUMS

ZINATNISKIE SECINAJUMI UN PAMATOJUMS ZALU APRAKSTA, MARKEJUMA UN
LIETOSANAS INSTRUKCIJAS IZMAINAM, KO IESNIEGUSI EIROPAS ZALU
AGENTURA



ZINATNISKIE SECINAJUMI

XEFO UN AR TO SAISTITO CITU NOSAUKUMU ZALU ZINATNISKA NOVERTEJUMA
VISPAREJIE SECINAJUMI (skatit Pielikumu I)

Lornoksikams (Xefo un ar to saistitas citu nosaukumu zales) ir oksikamu klases nesteroids
pretieckaisuma lidzeklis (NPL), kas ir atlautas un tiek tirgotas vidgji Iidz stipri izteiktu sapju arst€Sanai.
Lornoksikams ir pieejams ka apvalkotas 4 mg un 8 mg tabletes, atras iedarbibas apvalkotas 8 mg
tabletes un ka pulveris un $kidinatajs 4 mg/ml injekciju Skiduma pagatavoSanai injic€Sanai muskul un
vena.

Par iepriekSmin€tajam zalem Xefo un ar to saistitam citu nosaukumu zalém ES dalibvalstis nav
vienadas informacijas (zalu apraksti, lietoSanas instrukcija un mark&ums) attieciba uz, piem.,
indikaciju, devam, kontrindikacijam, nevélamam blakusparadibam un ieteikumiem par lietoSanu.

Sakard ar atSkirigiem dalibvalstu lémumiem par iepriek§minéto zalu registraciju, Nycomed Danmark
ApS inform&ja EMEA par oficialu parskatiSanu saskana ar grozitas Direktivas 2001/83/EK 30. pantu,
lai noverstu atskiribas dalibvalstis apstiprinataja informacija par zalem (zalu apraksti, lietoSanas
instrukcijas un mark&umi), un tada veida saskanotu informaciju par zalém (zalu aprakstus, lietoSanas
instrukcijas un mark&jumus) un kvalitates dokumentaciju visa ES.

e Kbvalitates jautajumi

Papildus vienoSanas panakSanai par zalu apraksta galvenajiem kvalitates jautajumiem (deriguma
terminu, glabaSanas apstakliem), Cilvekiem paredz&to zalu komiteja (CHMP) izmantoja iesp&ju, lai
saskanotu arT kvalitates dokumentaciju attieciba uz sikakam problemam, kas saistitas ar zalu
substances un gatavo zalu razo$anu un kontroli.

o Efektivitates jautajumi

Terapeitiska indikacija — sapes

Lornoksikama kliiskas attistibas programma pret sapem ietvéra 27 petijumus. lesniegtie dati par
efektivitati pret sapem koncentréti uz tadu 12 sapju p&tijumu metaanalizém, kas veikti, izmantojot
placebo kontroli (dalgji ieklautas arT akttvas kontroles) [Skatit tabulu zemak].




4. tabula. Metaanalizeés ieklautie petijjumi

Pajuma Jevaditanas Lietotie parametri Ieklauti analize
atsauces Nr. veids TO};FPA SPID IMP 1. 2. 3.
CTo1 Iekskigs X X X X X X
CTO02 Iekskigs X X X X X
CTO03 Iekskigs X X X X X
CT14 Iekskigs X X X X X X
CT25-2 M X X
CT32 Iekskigs X X X X
CT50 Iekskigs X X
CTs51 Iekskigs X X
CT70 v X X X
CT78 Iekskigs X X X X X X
CT85 IM/Iekskigs X X X X
CT87 M X X X X

TOTPAR = pilnigs sapju atvieglojums, SPID = sapju intensitates atskirtbu summa, IMP = kopgjais
iespaids

Tika veikta no trim dalam sastavos$a metaanalize, lai novertetu lornoksikama kopgjo analggtisko
iedarbibu. Ka galvenajos vilcienos noradijis registracijas apliecibas TpaSnieks (RAT), §1 metaanalize
tika ierobezota ar p&tfjumiem, kuros bija placebo kontrole, jo §is analizes mérkis bija noskaidrot
atskiribas no placebo [4. tabula].

Visparéja metaanaliZu apsprie§ana

1. metaanalize

Saja metaanalizé bija ieklauti tikai 3 p&tijumi par tre§a dzerokla operaciju (CT01, CT14, CT78), kuros
lornoksikamu lietoja iekSkigi. No 1. metaanalizes tika izslégti divi pétijumi par tresa dzerokla
operaciju. P&tijuma CT32 izslégsanas iemesls nav skaidrs (tas tika ieklauts 2. metaanaliz€; pec
operacijas tika lietota tikai viena deva). Petijums CTX 87 tika izslegts, jo taja viena lornoksikama deva
(4-20 mg) tika ievadtta intramuskulari.

Devu lidz 32 mg efektivitates petijums bija tikai viens (CT78), un taja bija ieklautas 16 mg un 32 mg
devas, kas samazina devu efektivitates pétljuma svarigumu, t.i., devas-efekta sakariba virs
lornoksikama 8 mg p.o. devas balstas uz viena p&tijuma rezultatiem.

2 mg un 4 mg devas ieteckme uz TOTPAR un PPRA pétijuma CTO1 nebija nozimigi atskiriga no
placebo. Pilniga sapju intensitates samazinasana, salidzinot ar placebo, bija panakama tikai ar
lornoksikama >8 mg p.o. devu (8 mg deva pétijums CTO01). Parametram SPID nebija novérojamas
atskiribas.

2. metaanalize

Otraja metaanaliz€ bija ieklauti septini petijumi (CT01, CT02, CT03, CT14, CT32, CT78 un CT85) ar
iekskigu lornoksikama lietosanu, kuros bija iesaistits 1681 pacients. 4 no 7 pétijjumiem noskaidroja
efektivitati pie tresa dzerokla operacijas sapém (un tris no Siem pétijumiem jau bija ieklauti
1. metaanalizg).

Tikai 2 no 7 pétfjumiem ietvéra 16 mg devu un tikai 1 no 7 p&tijjumiem ietvéra 32 mg devu. Devas-
efekta sakaribas izveidoSana lidz 16 mg devai ir atkariga no 2 peétijumiem. P&tijuma CTS85 tika lietota
tikai viena iekSkiga 8 mg lornoksikama deva.



TOTPAR metaanaliz€ bija nozimigi atskirigs no placebo 4 mg p.o. lornoksikama devai un lielakam
par 4 mg p.o. lornoksikama devam, tomér, ir jaatzimé, ka 2 no 7 pétijumiem (CTO1, CT03) 4 mg
lornoksikama ietekme uz pilnigu sapju atvieglojumu nebija nozimigi atSkiriga no placebo. Petijuma
CTO02 nebija nozimiga atskiriba TOTPAR starp grupam visa arstéSanai ieklautaja populacija, bet bija
starp placebo un aktivas arst€Sanas grupam pilotprojekta populacija.

Nozimiguma Iimena salidzinajums originalajos datos un 2. metaanalizé netika veikts un ta nav atbildg.

3. metaanalize

Tre$a metaanalize par kopgjo iespaidu no 12 dubultmasketiem lornoksikama efektivitates p&tjjumiem
ar placebo kontroli ietvéra 1 pétijumu ar parenteralu (i.m.) lornoksikama ievadiSanu (CT87) un 2
petijumi ar vairakam i.v. devam (CT25-2, CT70). Sakara ar farmakoking&tikas atSkiribu, ievadot
iekskigi, i.m. vai i.v., datu apvienoSana ir apSaubama un neatbalsta iekskigo lietoSanu. Papildus tam,
izmantojot par gala stavokli kopgjo iespaidu, kas tika lietots par sekundaro gala stavokli visos
3. metaanalizes pétijumos, nevar parliecino$i atbalstit RAI pieeju visparjai indikacijai sapju
atviegloSanai. Tada veida 3. metaanalize nedod biitisku atbalstu RAI apgalvojumam par neierobezotu
lornoksikama lietoSanu sapju atvieglo$anai.

Pamatojums lornoksikama p.o. un i.m. lietoSanas datu apvienoSanai 3. metaanaliz€ ir vajs. Ta ka
lornoksikams tiek atrak absorbets un atrak sasniedz Cmax p&c i.m. ievadiSanas neka p&c p.o.
pielietoSanas, efektivitates datu apvienoSana no i.m. un p.o. pielietojumiem neskiet attaisnota. No otras
puses, parametrs IMP (kopgjais iespaids), kas analizéts 3. metaanalizg, ir vaj$ efektivitates parametrs,
ko var uzskatit tikai par papildinoSu TOTPAR analizei, un spriedums par efektivitati ir japamato
galvenokart ar 1. un 2. metaanalizi. ST iemesla d&] 3. metaanalize, kura ir tikai p.o. dati, nedod lielu
ieguldijumu apspriesana.

Terapeitiska indikacija — reimatiskas sapes (RA)
Vienpadsmit lornoksikama p&tjjumos bija ieklauti reimatoida artrita (RA) pacienti, tostarp bija devini
kontrol&ti un 2 nekontrol&ti kltniskas fazes II vai III p&tijumi ar RA pacientiem.

Griatibas datu interpretacija sakara ar atS$kiribam izmantotaja metodologija, pieméram, devu shéma,
pétijuma planojuma un arstéSanas ilguma, noveda pie ta, ka tikai 4 no Siem petjjumiem ir uzskatami
par izmantojamiem zinatniski pamatota vispargja efektivitates datu analiz€ — metaanalizé. Petijumi,
kuros netika pétita ieteicama deva 4 mg tid vai 8 mg bid, tika izsleégti no analizes.

Vispargjas analizes (metaanalizes) mérkis bija dazadu lornoksikama devu efektivitates salidzinaSana ar
salidzinajuma zalem vai placebo ciesi saliedéta RA pacientu grupa.

Visparéja RA apsprieSana
Par RA var izdarit §adu kopsavilkumu:
Lornoksikams devas 4 mg tid un 8 mg bid ir efektivs RA simptomatiska arst€sana.

Efektivitates plato tika sasniegts ar devu 8 mg bid; §1 devu shéma tapéc tiek uzskatita par maksimalo
lornoksikamam pie RA.

Lornoksikams 4 mg tid vai 8 mg bid ir vismaz tikpat efektivs ka diklofenaks 50 mg tid un naprokséns
500 mg bid.

Reimatoida artrita arstéSana ir atlauta 16 no 16 dalibvalstim (AT, BE, CZ, DE, DK, EE, ES, GR, HU,
IT, LT, LV, PT, SE, UK). Iesniegtie dati pamato zalu apraksta ieteikto apvalkoto 8 mg tableSu devu.

Terapeitiska indikacija — osteoartrits (OA)

OA pacienti bija ieklauti astonos ar placebo un/vai atsauces zalém kontrol€tos kliniskos pé&tijumos.
Sakara ar atSkirtbam pétijumu planojuma un devu shéma, tikai 4 no Siem pé&tjjumiem (CT18, CT33,
CT63, CT80) tika izveleti retrospektivai izsmeloSai izverteSanai. Mask&tas arstéSanas ilgums bija
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4 nedgelas petijumiem CT18 un CT80, un 12 nedeélas pétijumiem CT33 un CT63. Tapec statistiska
analize tika ierobezota ar 4 ned€lu arst€Sanu, kas, pamatojoties uz starptautiskam vadlmijam, ir
atbilstosa NPL terapeitiskas efektivitates novert€sanai pie OA. Priekslaicigi izbeigtas arst€Sanas
gadijuma tika nemti p&d€ja noverojuma dati.

RAI uzskatija par galvenajiem pétijumu CT80, kura salidzinaja 4 mg bid un 8 mg bid ar placebo, un
petijumu CT63, kura salidzinaja 4 mg tid ar 8 mg bid un ar 50 mg diklofenaka tid.

Visparéja OA apsprieSana
Par OA var izdarTt $adu kopsavilkumu:
Lornoksikams 8 mg bid (16 mg) ir efektivaks par placebo.

Lornoksikams 8 mg bid ir vismaz tikpat efektivs ka diklofenaks 50 mg tid un naprokséns 500 mg bid.

Osteoartrita arsté$ana ir atlauta 14 no 16 dalibvalstim (AT, BE, CZ, DE, DK, ES, GR, HU, LT, LV,
PT, SE, UK). Osteoartrita arstéSana nav atlauta 2 no 16 dalibvalstim (EE, IT). Iesniegtie dati pamato
zalu apraksta ieteikto apvalkoto 8 mg tablesu devu.

Ieteikumi zalu aprakstam

Terapeitiskas indikacijas — zalu apraksta apaksSpunkts 4.1

Tika panakta vienoSanas terapeitiskajas indikacijas par $adam lornoksikama zalu formam un
stiprumiem

® Lornoksikams, 4 mg un 8 mg, apvalkotas tabletes
- Islaiciga akiitu vaju lidz videji stipru sapju atvieglosana

Simptomdtiska sapju un iekaisuma atviegloSana pie osteoartrita
Simptomdtiska sapju un iekaisuma atvieglosana pie reimatoida artrita

® Lornoksikams, 8 mg, Pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavoSanai
Islaiciga akatu vaju lidz videji stipru sapju atvieglosana

® Lornoksikams Rapid, 8 mg, apvalkotas tabletes
Islaiciga akatu vaju lidz videji stipru sapju atvieglosana

Devas — apakSpunkts 4.2

® Lornoksikams, 4 mg un 8 mg, apvalkotas tabletes
8-16 mg lornoksikama diend, sadalita 2 vai 3 devas. Maksimalda ieteicama dienas deva ir 16 mg.

® Lornoksikams, 8 mg, Pulveris un §kidinatajs injekciju Skiduma pagatavoSanai
leteicama deva: 8 mg intravenozi vai intramuskulari. Dienas deva nedrikst parsniegt 16 mg. Daziem
pacientiem pirmajas 24 stundas var bit vajadzigs ievadit vél 8 mg.

® Lornoksikams Rapid, 8 mg, apvalkotas tabletes
Ieteicama deva lornoksikamam Rapid pamatota ar rezultatu izverte€Sanu no petijjumiem ar
intramuskularu lornoksikama ievadiSanu, un no salidzino§a pétijuma ar diklofenaka kalija sali pie
akiitam sap&m muguras lejasdala, LO-030-IN. Ir parasts, iesakot akiitu sapju arst€Sanu ar NSZ, sakt ar
augstu pirmo devu (piem., divkarSu devu), lai sasniegtu nozimigu sapju samazinasanu arst€Sanas
sakuma.

Nav pilniba pieradits, ka lornoksikama Rapid (QR) sakuma deva pirmaja diena 16 mg, kam seko 8 mg
pec 12 stundam, ir nozimigi labaka par lornoksikama Rapid ievadiSanu 8 mg bid. (Vienas 8 mg
lornoksikama i.m. devas farmakokingtiskais profils ir salidzinams ar 8 mg lornoksikama-QR iekskigas
devas profilu).
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Ir pieradits, ka sakotngja lornoksikama deva 16 mg, ievadita i.m., kurai seko 8 mg deva, ir efektiva un
nekaitiga pacientiem ar sapém péc kirurgiskas operacijas (pétijums CT89). Lidzigi, pétijuma LD-030-
IN tika konstatets, ka lornoksikama sakotngja deva 16 mg iekskigi, ar 8 mg ka otro devu pirmaja
diena, ir efektiva un nekaitiga pacientiem ar akiitam sap&€m muguras lejasdala. Pamatojoties uz Siem
datiem, $kiet, ka augstaka lornoksikama-QR sakuma deva ir attaisnota. RAI atbilde tiek uzskatita par
pienemamu un netiek pieprasiti papildu dati.

Saskanotas devas pie akiitam sapem ir:

8-16 mg lornoksikama, ievadot 8 mg devas. Pirmaja diend var dot sakuma devu 16 mg, kam seko 8 mg
deva péc 12 stundam. Péc pirmas arstésanas dienas maksimala ieteicama dienas deva ir 16 mg.

Lornoksikama Rapid apvalkotas tabletes tiek piegadatas iekskigai lietoSanai un ir jaienem ar glazi
Skidruma.

® Visam lornoksikama zalu formam un stiprumiem
2007. g. janvari tika ieklauts $ads formul&jums ka saskanots ar farmakovigilances darba grupu:
Nevélamds paradibas var minimalizét, lietojot zemako efektivo devu visisako laiku, kads vajadzigs, lai
kontroletu simptomus (skatit apaksSpunktu 4.4.).

Ipasi bridinajumi un piesardziba lieto§ana — apakSpunkts 4.4

® Visam lornoksikama zalu formam un stiprumiem
2005. g. oktobrT un 2007. g. janvarT tika ieklauts §ads formul&jums ka saskanots ar farmakovigilances
darba grupu:
Nevélamas paradibas var minimalizét, lietojot zemako efektivo devu visisako laiku, kads vajadzigs, lai
kontroletu simptomus (skatit apakspunktu 4.2, ka art gastrointestinalos un kardiovaskularos riskus
zemak.

Gastrointestinala asinoSana, Ciilas veidoSands un perfordacija: Par gastrointestinalu asinoSanu, cilas
veidoSanos vai perfordciju, kas var but fatala, ir zinots pie visiem NPL jebkura arstésanas posma, ar
vai bez bridinosiem simptomiem vai nopietniem gastrointestindaliem notikumiem iepriekséja slimibas
vesture.

Gastrointestinalas asinoSanas, cilas veidosands un perforacijas risks ir lielaks, paaugstinoties NPL
devam, pacientiem ar cilu slimibas vésture, seviski, ja tai bijusas komplikdcijas ar hemoragiju vai
perfordciju (skatit apakspunktu 4.3), un gados vecakiem cilvekiem.

Siem pacientiem arstésanu jasak ar zemako pieejamo devu. Siem pacientiem ir jaapsver iespéja veikt
kombinétu arstesanu ar aizsargajoSiem lidzekliem (piem., mizoprostolu vai protonu sikna
inhibitoriem), tapat pacientiem, kam vienlaikus jalieto zema acetilsalicilskabes deva vai citas zdales,
kas varetu palielinat gastrointestinalo risku (skatit zemak un apakspunkta 4.5). Ileteicama kliniska
uzraudziba ar regularu intervalu.

Pacientiem ar gastrointestinalu toksicitati slimibas vesture, seviski gados vecakiem, ir jazino par
jebkadiem neparastiem vedera simptomiem (seviski gastrointestinalu asinoSanu), seviski arstésanas
sakumstadija.

Jdaieteic but uzmanigiem pacientiem, kas vienlaikus sanem zales, kuras var palielinat ciilas veidoSanas
vai asinoSanas risku, pieméram, iekskigi lietojami kortikosteroidi, antikoagulanti, pieméram,
varfarins, serotonina atpakalsaistes inhibitori vai antiagreganti, pieméram, acetilsalicilskabe (skatit
apakspunktu 4.5).

Ja pacientiem, kas sanem lornoksikamu, pardadds gastrointestinala asinosSana vai veidojas cila, So
zalu lietoSana ir japartrauc.

NPL ir piesardzigi jalieto pacientiem, kam slimibas vésturé ir gastrointestinala slimiba (Ciilainais
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kolits, Krona slimiba), jo vinu stavoklis var saasindties (skatit apakspunktu 4.8).

Gados vecakiem pacientiem NPL blakuspardadibas novéro bieZak, seviski gastrointestindlu asinosanu
un perforaciju, kas var biit fatala (skatit apakspunktu 4.3).

Pacientiem ar hipertensiju un/vai vaji lidz vidéji izteiktu sirds mazspéju slimibas vésturé ir
nepieciesama atbilstosa uzraudziba un konsultéSana, jo ir zinots par Skidruma aizturi un tisku, kas
saistita ar NPL lietoSanu.

Kliniskie pétijumi un epidemiologiskie dati norada, ka dazu NPL lietosana (seviski, ja devas ir lielas
un arstésana ilgstosa) var tikt saistita ar nedaudz palielindatu arterialas trombozes incidentu risku
(pieméram, miokarda infarktu vai trieku). Nav pietiekosu datu, lai izslégtu Sadu risku lornoksikamam.

Pacientus ar nekontrolétu hipertensiju, sirds mazspeju, konstatetu sirds isemisko slimibu, periféro
artériju slimibu un/vai cerebrovaskularu slimibu drikst arstét ar lornoksikamu tikai péc ripigas
apsversanas. Lidzigs novertejums ir jaizdara pirms uzsakt ilgstosu arstésanu pacientiem ar
kardiovaskularas slimibas riska faktoriem (piem., hipertensiju, hiperlipidémiju, cukura diabétu,
sméekesanu).

Griitnieciba un zidiSana — apaksSpunkts 4.6

Tika panakta vienoSanas par $ada zinojuma ieklausanu:
Lornoksikams ir kontrindicéts griitniecibas treSajd trimestri, un to nedrikst lietot griitniecibas pirmaja
un otrajd trimestri un dzemdibu laikd, jo nav klinisku datu par ietekmi uz atklatu griitniecibu.

Ietekme uz spéju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus — apakspunkts 4.7

Tika panakta vienoSanas par $ada zinojuma ieklausanu:
Pacientiem, kam lornoksikama lietosana izraisa reiboni un/vai miegainibu, ir jaatturas no
transportlidzekla vadiSanas vai mehanismu apkalposanas.

Farmakodinamiskas ipasibas — apakSpunkts 5.1
Tika saskanoti dalibvalstu atSkirigie farmakodinamiski Tpasibu formul&jumi.

Farmakokinétiskas ipasibas — apakSpunkts 5.2

Tika saskanoti dalibvalstu atsSkirigie farmakokingtiskie Tpasibu formul&jumi. Zalu apraksta ir ieklautas
zinas par lornoksikama uzkrasanos pacientiem ar hronisku aknu slimibu pie augstakam devam (12 mg
diena vai 16 mg diena), ko novéroja pétijuma CT13.

Pacientiem ar nieru vai aknu darbibas traucéjumiem nav nozimigu izmainu lornoksikama kinetikas
profila, iznemot uzkrasanos pacientiem ar hronisku aknu slimibu péc 7 dienu ilgas arstesanas ar 12
un 16 mg lielam dienas devam.

Prekliniskie dati par drosibu — apakSpunkts 5.3
Tika saskanotas atSkiribas starp dalibvalstim.

° Nekaitiguma jautajumi

Datu baze par nekaitigumu, pacientu skaits un ekspozicija

Datu baze par nekaitigumu (SDB), ietvéra visus lornoksikama pétijumus Nycomed Pharma vadiba
(treSo personu veiktie petfjumi tika izslégti), un aptvéra kopuma 12570 pacientus, no kuriem 7427
sanéma lornoksikamu.

SDB tika ieklauti dati no 103 kltniskiem p&tijumiem, ieskaitot 57 dubultmask&tus p&tijumus, 4
masketus petijumus un 50 atklatus petijumus, no kuriem 8 bija nejausinatu p&tjjumu velaki
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apsekojumi.

Sajos 103 pétijumos, no kuriem 43 bija klasificéti ka I fazes pétijumi ar 810 pacientiem, bija ick]auti
vairak neka 12000 pacienti. Lornoksikams tika parbaudits 34 sapju pétijumos ar 7761 pacientu.
Klasiskos reimatologiskos traucEjumus pétija 26 pé&tijumos ar 3621 pacientu: 12 pé&tjjumos ar
reimatoido artritu (RA), 8 petijumos ar osteoartritu (OA), 3 ar abam indikacijam un 3 ar citam
reimatologijas indikacijam (piem., ankilozgjoso spondilitu (AKS), ne-artritisko reimatismu un akitu
podagru). 57,8 % (7046) no kopgja pacientu skaita (12192) sanema lornoksikamu (skatit tabulu
zemak).

Tabula Pacientu skaits, sadalits péc indikacijam un zaléem
Indikacija  (skaits) | Lornoksikams Placebo Salidzinajuma zales Kopa
I faze (43) 626 62 122 810
Sapes (34) 4065 718 2978 7761
Reimatologija (26) 2355 474 792 3621
Kopa (103) 7046 1254 3892 12192

Dati no Pielikuma tabulas 2.7.4.1.1

Blakusparadibas

Zemak redzamaja tabula ir uzskaititas blakusparadibas p&c to biezuma (pacientu procentos) atbilstosi
sistémas organu klasifikacijai (SOC, WHO), lornoksikama devai un indikacijai. Kopa 21 % pacientu
bija vismaz viena nevélama blakusparadiba. Biezums atkariba no devas bija sads: 17,0 % (8 mg),
27,0% (12 mg) un 22,7 % (16 mg). Tapat, ka visiem NPL, gastrointestinalie notikumi (GI) bija
visbiezakie (14 %), tiem sekoja centralas nervu sistemas (CNS), periféras nervu sistémas (PNS),
psihiatriskie (Psi) (6 %), citi (2 %), vispargjie kermena (2 %) un adas (1 %) trauc&jumi. Reakcijas
saistiba ar citiem sist€mas organiem (SOC) skara mazak neka 1 % pacientu.

Tabula Lornoksikama nevelamas blakusparadibas péc SOC, indikacijas un devas
Indikacia Sapes Reimatologija Kopa
lornoksikama deva Zema | 8 mg 12 mg 16 mg A;gs Kopa| Zema| 8mg | 12mg 16 mg A:gst Kopa |[Kopa
Arstéto pacientu skaits 604 1,265 | 587 1,054 | 467 | 3,908 | 285 841 575 698 167 2,352 | 6,260
Pacientu % ar nev€lamam

blakusparadibam 14 14 24 21 22 18 20 22 30 26 22 26 21
Gastrointestinalas 5 7 19 14 15 11 12 15 21 21 15 18 14
CNS, PNS, Psi 9 5 6 6 6 6 6 8 3 1 6 6
Citas 1 1 1 2 2 0.4 1 2 2 3 2 2
Visa kermena 3 2 2 2 1 2 2 1 2 1 2 2 2
Adas 0.2 0.6 0.3 1 1 0.7 3 2 3 2 4 3 1
Kardiovaskularas 0.5 0.6 0.3 0.4 0.2 0.4 0.5 1 0.6 0.5 0.5
Hematologiskas 0.2 0.2 0.2 0.1 0.4 0.2 0.4 0.2 0.5 1 0.6 0.4
Urincelu 0.1 0.2 0.4 0.2 0.2 0.8 0.9 0.3 0.6 0.3
Metabolisma/Endokrinas 0.2 0.0 0.7 0.6 1 0.6 0.6 0.8 0.3
Elpcelu 0.3 0.2 0.2 0.2 0.2 0.4 0.7 0.4 0.6 0.5 0.3
Aknu 0.2 0.1 0.5 0.7 0.1 0.6 0.4 0.2

Dati no tabulas 2.13 zinojuma par klinisko drosibu, kas datéts ar 2001. g. 21. decembri.

Nopietnas nevélamas blakusparadibas/nave/citi nozimigi notikumi
= Nopietnas nevelamas reakcijas uz zalem

Kopgjais lornoksikama nopietnu nevélamo blakusparadibu biezums bija 0,6 %. Tas pieauga,
palielinoties arst€Sanas ilgumam (0,3 %, 0,5 % un 1,9 %, attiecigi, 1slaicigai, vidgji ilgai un ilglaicigai
arst€Sanai), un ilglaiciga arsteésana to ietekmgja hroniski slimu pacientu varigums: Vairums pacientu ar
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nopietnam nevélamam blakusparadibam bija RA slimnieki vai gados vecaki pacienti, kas bija ieklauti
petijumos ar pecoperacijas sape€m, piemeram, pec giizas locitavas aizvietosanas.

No literatiiras zinams, ka nopietnas nevélamas NPL blakusparadibas ir robezas no 0,3 % Iidz 4,7 %.
No ta izriet, ka lornoksikamam nopietnu nevélamu blakusparadibu veidoSanas risks ir lidzigs citu NPL
riskam,

Lai gan ar lornoksikamu Iidz Sim ir arstéts ievérojams skaits pacientu, lornoksikamam ir noverotas
tikai dazas no zinamam nopietnam NPL reakcijam. Nav zinots par smagam urincelu, CNS un adas
reakcijam. Visas aknu un hematologiskas reakcijas bija vaji izteiktas.

= Naves gadijumi

P&c arstesanas ar lornoksikamu nomira astoni pacienti un tris pacienti péc arsteéSanas ar salidzinajuma
zalem. Lornoksikamu ievadot parenterali, naves gadijumu nebija. Naves gadijjumu biezums uz
pacientgadu lornoksikamam bija 0,007; atbilstoSais raditajs aktiva salidzinajuma zalém bija gandriz
tris reizes augstaks (0,020).

Tris ar lornoksikamu arstetie pacienti piedalijas petijuma, kura noskaidroja lornoksikama efektivitati
pie sapeém, ko izsauc prostatas véza metastazes kaulos; diviem no viniem §T slimiba bija naves c€lonis.
TreSais pacients mira ar miokarda infarktu. Par&jos tris naves gadijumus izraisija kardiovaskulari
notikumi un tie bija pacientiem ar reimatologiskiem traucéjumiem, kas piedalijas ilgtermina p&tijumos.
Visus naves gadijumus, ko noveroja lornoksikama pacientiem, atbildigais pé€tnieks uzskatija par
nesaistitiem ar arst€Sanu. Tie var atspogulot Sajos pé€tljumos iesaistitos pacientus ar daudzam
slimibam.

Teteikumi zalu aprakstam

Kontrindikacijas — apakSpunkts 4.3

= Visam lornoksikama zalu formam un stiprumiem
Tika panakta vienosanas par $adu kontrindikaciju ieklausanu:
- Tresais griitniecibas trimestris (skatit apakspunktu 4.6)

Papildus tam, 2005. g. oktobrT un 2007. g. janvarT tika iek]auts $ads formul&ums ka saskanots ar

farmakovigilances darba grupu:

- Ariepriekséju arstesanu ar NPL saistita gastrointestindla asinosSana vai perfordacija slimibas
vesturé

- Aktiva vai slimibas v&sturé minéta atkartota peptiska ¢tila/hemoragija (divas vai vairakas skaidri
izteiktas epizodes ar pieraditu ¢ilu vai asinoSanu)

- Smaga sirds mazspéja

Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi — apakSpunkts 4.5

Zalu apraksta tika ieklautas rekomendacijas par zalu monitoringu vairakam zalém, kas izraisa
mijiedarbibu un var potenciali palielinat toksicitates risku kombinacija ar NPL/lornoksikamu
(metotreksatam, litijam un ciklosporinam).

= Visam lornoksikama zalu formam un stiprumiem

Tika panakta vieno$anas par $ada zinojuma ieklausanu:

- Metotreksats: Paaugstinata metotreksata koncentracija seruma. Var palielinat toksicitati. Ja zales
Jjalieto vienlaicigi, javeic ripiga uzraudziba.

- Litijs: NPL inhibé litija izvadiSanu caur nierém, tapéc litija koncentrdcija seruma var parsniegt
toksicitates robezu. Tapéc ir jauzrauga litija limenis serumd, seviski uzsakot, pielagojot un
partraucot arstesanu.

- Ciklosporins: Paaugstindta ciklosporina koncentracija serumd. Prostaglandinu mediéta iedarbiba
uz nierém var palielindt ciklosporina nefrotoksicitati. Kombinétas arstésanas gadijumd ir jauzrauga
nieru funkcija.
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Nevelamas blakusparadibas - apakSpunkts 4.8

= Visam lornoksikama zalu formam un stiprumiem

Tika panakta vienoS$anas par to, ka $adas papildu nevélamas blakusparadibas: svara izmainas, ehimoze,
palielinats asinosanas ilgums, bronhu spazmas, rinits, perfor&josa peptiska ¢tila, purpura, urinvielas
slapekla un kreatinina Iimena palielinaSanas asinis.

Papildus tam, 2005. g. oktobri un 2007. g. janvart tika ieklauts $ads formul&jums ka saskanots ar
farmakovigilances darba grupu:

Visbiezak noverotas NPL nevélamds blakusparadibas ir gastrointestinalas dabas. Var veidoties
peptiskas cilas, perforacija vai gastrointestinala asinoSana, dazreiz fatala, seviski gados vecakiem
pacientiem (skatit apakspunktu 4.4).

Saistibd ar arstesanu ar NPL ir zinots par tiisku, hipertensiju un sirds mazspéju.

Kliniskie petijumi un epidemiologiskie dati norada, ka dazu NPL lietoSana (seviski, ja devas ir lielas
un arstésana ilgstosa) var tikt saistita ar palielinatu arterialas trombozes notikumu risku (pieméram,
miokarda infarktu vai trieku) (skatit apakspunktu 4.4).

o Sledzieni

Kopuma pieteicgjs ir atbild&jis uz procediiras gaita izvirzitajiem jautadjumiem apmierinosi, lai gan ir
nelieli triikumi RAI efektivitates un nekaitiguma datu bazei, kas galvenokart attiecas uz maziem
1slaicigiem kliniskiem pétijumiem,, kas veikti pirms 15-20 gadiem.

RAI ir licis lieta farmakovigilances darba grupas pamatinformaciju par NPL attieciba uz
gastrointestinalo nekaitigumu, adas reakcijam un kardiovaskularo nekaitigumu (2005. g. oktobrT). Ir
nemta vera ari jaunaka farmakovigilances darba grupas pamatinformacija par NPL kardiovaskularo
nekaitigumu (2007. g. janvari).
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PAMATS ZALU APRAKSTA, MARKEJUMA UN LIETOSANAS INSTRUKCIJAS
IZMAINAM

Nemot vera, ka
parskatiSanas uzdevums bija zalu aprakstu, markgjuma un lietoSanas instrukcijas saskanosana,

- zalu apraksti, mark&jums un lietoSanas instrukcija, ko piedavaja registracijas apliecibu ipasnieki, tika
izverteti, pamatojoties uz dokumentaciju, kas tika iesniegta un zinatniskai apspriesta Komiteja,

CHMP ir ieteikusi grozit registracijas apliecibu(as) Xefo un ar to saistitam citu nosaukumu zalém,
kuram zalu apraksts, markejums un lietoSanas instrukcija ir izklastita Pielikuma III (skatit Pielikumu

D.
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PIELIKUMS III

ZALU APRAKSTS, MARKEJUMA TEKSTS UN LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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ZALU APRAKSTS,
MARKEJUMA TEKSTS UN LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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ZALU APRAKSTS
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1. ZALU NOSAUKUMS

Xefo 4 mg, apvalkotas tabletes
[Skatit pielikumu I - aizpilda nacionali]

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Viena apvalkota tablete satur 4 mg lornoksikama ( lornoxicam ).
Paligvielas: laktoze 94 mg
Pilnu paligvielu sarakstu skatit apakSpunkta 6.1.

3. ZALU FORMA

Apvalkotas tabletes
Baltas vai dzeltenigas, garenas, apvalkotas tabletes ar mark&jumu ,,.04”.

4. KLINISKA INFORMACIJA

4.1 Terapeitiskas indikacijas

- Islaicigai akiitu vieglu vai vidgji izteiktu sapju arsteSanai

- Simptomatiskai sapju un iekaisuma arstéSanai oseteoartrita gadjjuma

- Simptomatiskai sapju un iekaisuma arst€Sanai reimatoida artrtrita gadijuma

4.2 Devas un lietoSanas veids
Pacientiem pieméroto devu nosaka, nemot véra atbildes reakciju uz arstésanu.

Sapes
8-16 mg lornoksikama diena , sadalot to 2 vai 3 devas. Maksimala dienas deva nedrikst parsniegt 16
mg.

Osteoartrits un reimatoidais artrtrits
Terapiju uzsakot, rekomend€ 12 mg lornoksikama diena, sadalot to 2-3 devas. Uzturosa dienas deva
nedrikst parsniegt 16 mg.

Xefo apvalkotas tabletes jalieto iekskigi, uzdzerot pietiekami daudz Skidruma.

Papildus informacija Ipasam pacientu grupam.

Bérni un pusaudzi
Lornoksikams nav ieteicams lietoSanai bérniem un pusaudziem Iidz 18 gadu vecumam, jo nav
pietickamas informacijas par drosibu un efektivitati.

Gados vecakiem pacientiem

Gados vecakiem pacientiem, vecakiem par 65 gadiem, deva nav speciali japielago, bet lornoksikams
Sai pacientu grupai janozimé piesardzigi, jo biezak izpauzas nevélamas blakusparadibas no kunga-
zarnu trakta puses (skatit apakSpunktu 4.4).

Nieru funkcijas trauc€jumi
Pacientiem ar viegliem vai vidgji smagiem nieru funkcijas trauc€jumiem maksimala dienas deva
nedrikst parsniegt 12 mg, sadalot tos 2 vai 3 devas ( skatit apakSpunktu 4.4).

Aknu funkcijas trauc&jumi
Pacientiem ar m&reniem aknu funkcijas traucgjumiem maksimala dienas deva nedrikst parsniegt 12
mg, sadalot tos 2 vai 3 devas ( skatit apakSpunktu 4.4).
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Zalu nevelamo blakusiedarbibu var mazinat, lietojot mazako efektivo devu, kas nepiecieSama
simptomu kontrolei, iespgjami 1saku laiku. (skatit apakspunktu 4.4.).

4.3 Kontrindikacijas

- Paaugstinata jutiba pret lornoksikamu un/vai jebkuru no paligvielam

- Trombocitopénija

- Paaugstinatas jutibas reakcijas ( astmai [idzigi simptomi, angioed€ma vai natrene) peéc citu NPL
lietosanas, t.sk. aspirina lietoSanas

- Smaga sirds mazspgja

- Asinosana no kunga- zarnu trakta, cerebrovaskulara vai cita veida asinoSana

- Asinosana no kunga- zarnu trakta vai perforacija anamnézg, saistita ar NPL lietoSanu

- Aktiva vai atkartota kunga ¢tla / asinoSana anamnézé ( divas vai vairakas epizodes )

- Smagi aknu funkcijas traucg&jumi

- Smagi nieru funkcijas trauc€jumi ( kreatinins seruma > 700 mikromoli/litra)

- Griitniecibas tresais trimestris ( skatit apakSpunktu 4.6)

4.4 Ipasi bridinajumi un piesardziba lietoSana

Sekojosos gadijumos lornoksikamu drikst nozimét, tikai riipigi izvert€jot riska/ieguvuma attiecibu:

- Nieru funkcijas traucgjumi: Piesardzigi lornoksikams janozimé pacientiem ar vieglu (kreatinina
[imenis seruma 150-300 mikromoli/litrd) vai vidgji smagu ( kreatintna Itmenis seruma 300-700
mikromoli/litrd) nieru mazspg&ju, jo nieru prostaglandini ietekme asinsriti nieres. Ja arst€Sanas
laika nieru funkecija pasliktinas, terapija ir japartrauc.

- Nieru funkcija ir jakontrol€ pacientiem p&c operacijam, ar sirds mazsp&ju, sanemot diur&tiskus
lidzeklus vai zales, kas var ietekméet nieru funkcijas.

- Pacientiem ar asinsreces traucgjumiem ieteicama ripiga klinisko simptomu un laboratoriska
kontrole ( t.sk. APTL).

- Aknu funkcijas traucgjumi (t.sk. aknu ciroze) javeic riipiga un regulara kliisko simptomu un
laboratoriska kontrole, jo pacientiem ar aknu funkcijas trauc€jumiem, lietojot lornoksikamu 12-
16 mg diena, var noverot ta uzkrasanos ( palielinas laukums zem AUC), kaut gan, salidzinot ar
veseliem subjektiem, aknu funkciju traucgjumi neietekme lornoksikama farmakokin&tiku.

- Ilgstosa arstésana (ilgak par 3 ménesiem): regulari japarbauda hematologiskie raditaji
(hemaglobins), nieru funkcija (kreatinins) un aknu fermentu Iimenis.

- Pacienti, vecaki par 65 gadiem: rekomendg regulari kontrol&t nieru un aknu funkcijas. Ipasa
piesardziba jaieveéro gados vecakiem pacientiem p&c operacijam.

Jaizvairas no lornoksikama vienlaicigas lietoSanas ar citu NPL, arT ciklooksigenazes — 2 selektivo
inhibitoru.

Zalu nevélamo blakusiedarbibu var mazinat, lietojot mazako efektivo devu, kas nepiecieSama
simptomu kontrolei, iesp&jami 1saku laiku.

Asino$ana no kunga- zarnu trakta, ¢ilas un perforacija: zinojumi par KZT asino$anu, ¢alu vai
perforaciju (arT ar letalu iznakumu) ir sanemti saistiba ar visiem NPL. Zinojumi liecina, ka min&tas
nevélamas blakusparadibas var rasties neatkarigi no NPL lietoSanas ilguma. Par nevélamu
blakusparadibu rasanos var vestit bridinajuma simptomi, bet tadi var ar1 nebiit, ka arT nevélamas
blakusparadibas var rasties pacientiem, kam anamnézé KZT trauc€jumi nav bijusi.

KZT asinosanas, ¢iilas vai perforacijas risks ir lielaks, lietojot lielaku NPL devu. Lielaks min&to
nevélamo blakusparadibu risks ir arT tiem pacientiem, kam anamné&zg bijusi ¢tla, Tpasi ar

komphkacu am: asinoSanu vai perforaciju (skatit 4.3. apakspunktu) ka arT gados vecakiem pacientiem.
Siem pacientiem terapija jasak ar iesp&jami mazaku NPL devu. Sajos, ka arT gadijumos, kad tiek lietots
aspirins mazas devas vai citas zales ar palielinatu KZT nevélamu blakusparadibu risku, ripigi
jaapsver nepiecieSamiba NPL kombinét ar gastroprotektoriem, pieméram, mizoprostolu vai protonu
stikna inhibitoriem (skatit turpmak un 4.5. apaksSpunktu).
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Pacientiem (ipasi vecaka gadagajuma), kam anamnéze diagnosticeti KZT traucgjumi, jaiesaka zinot
par ikvienu neparastu abdominalu simptomu (ipasi KZT asinoSanu). Biitiski mingtiem simptomiem
pieverst pastiprinatu uzmanibu arst€Sanas sakuma.

Piesardziba jaievero pacientiem, kas vienlaikus sanem Iidzeklus, kuri var palielinat ¢iilas vai
asinoSanas risku: pieméram, peroralos kortikosteroidus, antikoagulantus (pieméram, varfarinu),
selektivos serotontna atpakalsaistes inhibitorus vai antitrombotiskos Iidzeklus (piem&ram, aspirinu)
(skatit 4.5. apakSpunktu).

Ja pacientam, kas lieto lornoksikamu, tiek diagnosticeta KZT asinoSana vai Cula, zalu lietoSana
nekavgjoties japartrauc.

Pacientiem, kam anamnéze diagnostic€ta KZT slimiba (¢ulains kolits, Krona slimiba), NPL jalieto
piesardzigi, jo iesp&jams slimibas paasinajums (skatit 4.8.apaksSpunktu).

Vecaka gadagajuma pacientiem NPL lietosana biezak izraisa nevélamas blakusparadibas, Tpasi kunga-
zarnu trakta asinoSanu un perforaciju, kas var radit letalu iznakumu (skatit 4.3. apakSpunktu).

Piesardzigi NPL janozimé@ pacientiem ar hipertensiju un/vai sirds mazsp&ju anamnézg, jo NPL var
izraistt Skidruma aizturi un tasku.

Zinojumi liecina par NPL lietoSanas saistibu ar $kidruma aizturi organisma un ttisku, tap&c pacientiem,
kam diagnosticeta arteriala hipertensija un/vai viegla vai videji smaga sastréguma sirds mazspgja,
nepieciesama atbilstoSa uzraudziba un konsultacija.

Klinisko p&tijumu un epidemiologiskie dati liecina, ka dazu NPL lietoSana (ipasi liela
deva un ilgstosi) var bit saistita ar nedaudz palielinatu arterialas trombozes (piemeéram, miokarda
infarkta vai insulta) risku. Nav pietiekamu datu, lai izslegtu $adu risku, lietojot arT lornoksikamu.

Nekontrol&tas arterialas hipertensijas, sastréguma sirds mazspgjas, diagnosticetas sirds

iS€miskas slimibas, periféro arteriju un/vai cerebrovaskularu slimibu gadijuma lornoksikamu drikst
ordingt tikai p&c riipigas lietoSanas nepiecieSamibas izverteSanas. Lidziga izvert€sana nepiecie$ama arl
tajos gadijumos, kad pacientam, kam ir sirds un asinsvadu slimibu riska faktori (pieméram, arteriala
hipertensija, hiperlipidémija, cukura diabgts, sm&kesana), paredzets uzsakt ilgstosu terapiju.

Spinalas vai epiduralas anestezijas laika vienlaiciga NPL un heparina lietoSana var palielinat
spinalas/epiduralas hematomas risku (skat. apakSpunktu 4.5).

Loti retos gadijumos sanemti zinojumi par smagam adas reakcijam (dazkart ar letalu iznakumu), ko
saista ar NPL lietoSanu: tostarp eksfoliativo dermatitu, Stivensa —DZonsona sindromu un toksisko
epidermalo nekrolizi (skatit 4.8. apakSpunktu).

Lielaks nevélamu blakusparadibu risks ir terapijas sakuma, vairuma gadijumu arstéSanas pirmaja
ménes. Lornoksikama lietosana japartrauc, tiklidz rodas izsitumi, glotadas bojajumi vai jebkuras citas
paaugstinatas jutibas pazimes.

Lornoksikams samazina trombocTtu agregaciju un pagarina asinoSanas laiku, tade] tas piesardzigi
janozimée pacientiem ar tendenci uz asinosanam.

Vienlaikus lietojot lornoksikamu un takrolimusu, samazinoties prostaciklinu sint€zei niers, pieaug
nefrotoksicitates risks. Sadiem pacientiem, kuri sanem kombing&tu terapiju, ir riipigi jakontrol€ nieru
funkcijas.

Tapat ka, lietojot citus NPL, ir sanemti zinojumi par transaminazu ITmena seruma, bilirubina seruma
un citu aknu funkcionalo raditaju paaugstinasanos, kreatinina seruma un urinvielas un slapekla Iimena
asinis paaugstinasanos, tapat ar1 par citam laboratoriskam izmainam. Ja kadas no $§Tm izmainam ir
izteiktas vai pastav ilgstosi, terapija ar lornoksikamu ir japartrauc un pacients atbilstosi jaizmekIe.
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Pacienti ar iedzimtu galaktozes nepanesibu, Lapp laktazes deficitu vai glikozes-galaktozes uzstksanas
traucgjumiem So medikamentu lietot nedrikst.

Tapat ka citu zalu lietoSana, kas samazina ciklooksigenazes/prostaglandinu sint€zi, arT lornoksikama
lietoSana var samazinat fertilitati un to nerekomendg sieviet€m, kuras plano griitniecibu. Sievietém,
kuram ir problémas ar griitniecibas iestasanos vai kuras tiek izmekl&tas neauglibas del, jaapsver
lornoksikama atcel$anas iespgjas.

4.5 Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

Lornoksikamu vienlaikus lietojot ar

- Cimetidinu: paaugstinas lornoksikama koncentracija plazma ( nav noverota mijiedarbiba,
lietojot vienlaikus lornoksikamu ar ranitidinu un antacidiem lidzekliem).

- Antikoagulantiem: NPL var pastiprinat antikoagulantu, t.sk. varfarina efektu ( skatit
apak$punktu 4.4). Rupigi jakontrol€ INR.

- Fenprokumonu: samazinas fenprokumona iedarbiba.

- Heparmu: Spinalas vai epiduralas anestézijas laika vienlaiciga NPL un heparina lietosana var
palielinat spinalas/epiduralas hematomas risku.

- AKE inhibitoriem: var samazinat AKE inhibitoru antihipertensivo efektu.

- Diurétiskiem lidzekliem: samazinas cilpas un tiazidu diurétiku diurétiskais un antihipertensivais
efekts.

- Beta-adrenergiskiem blokatoriem: samazinas antihipertensivais efekts.

- Digokstu: samazinas digoksina renalais klirenss.

- Kortikosteroidiem: palielinas kunga-zarnu trakta ¢tlu un asinoSanas risks (skatit apak$punktu
4.4).

- Hinolonu grupas antibiotiskiem lidzekliem: pieaug 1ekmju risks.

- Antitrombotiskam vielam: palielinas asinoSanas risks no kunga-zarnu trakta (skatit apakSpunktu
4.4).

- Citiem NPL: palielinas asino$anas risks no kunga-zarnu trakta.

- Metotreksatu: palielinas metotreksata koncentracija seruma, kas var paaugstinat toksicitati.
Vienlaikus lietojot, ripigi jakontrol€ pacienta stavoklis.

- Selektiviem serotonina atpakalsaistes inhibitoriem (SSAI): palielinas asinoSanas risks no kunga-
zarnu trakta (skatit apaksSpunktu 4.4).

- Litiju: NPL inhibg litija renalo klirensu, tadg] litija koncentracija seruma var sasniegt toksisku
limeni. Tadeg] jakontrolg litija ITmenis seruma, 1pasi terapiju uzsakot, mainot devas vai to atcelot.

- Ciklosporiniem: palielinas ciklosporinu koncentracija seruma. Var palielinaties ciklosprinu
nefrotoksiskais efekts prostaglandinu ietekmé. Lietojot vienlaikus, ripigi jaseko nieru
funkcijam.

- Sulfonurinvielas atvasinajumiem: pieaug hipoglikémijas risks.

- CYP2C9 induktoriem un inhibitoriem: Lornoksikams ( ka ar1 citi NPL) metabolizgjas caur P450
2C9 (CYP2 C9 izoenzimu) un mijiedarbojas ar vielam, kas inducg vai inhibg $o sistemu ( skatit
apak$punktu 5.2 Biotransformacija).

- Takrolimus: samazinoties prostaciklinu sintézei, pieaug nefrotoksicitates risks. Sadiem
pacientiem ir riipigi jakontrol€ nieru funkcijas.

Ediens var samazinat lornoksikama uzsiiksanos apméram par 20% un palielinat T .

4.6 Gritnieciba un zidiSana

Griitnieciba

Nav pietiekamu datu par lornoksikama lietoSanu griitniecibas laika, tadel lornoksikamu nedrikst lietot
griitniecibas tre$aja trimestrT un nevajadz&tu lictot pirmaja un otraja trimestrt un dzemdibu laika.

Nav pietickamu datu par lornoksikama lietoSanu gratniec€m. P&tTjumi ar dzivniekiem pierada
reproduktivo toksicitati ( skatit apak§punktu 5.3).

Prostaglandinu sint€zes inhibicija var nelabvéligi ietekm@ét griitniecibas norisi un/vai embrionalo/augla
attistibu. Epidemiologisko pétijumu dati par prostaglandinu sintézes inhibitoru lieto§anu agrinaja
griitniecibas laika liecina, ka pieaug spontano abortu un iedzimto sirdskai$u risks. Domajams, ka risks
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korelg ar devam un arsteésanas ilgumu. Petijumos ar dzivniekiem konstatets, ka prostaglandinu sintezes
inhibitoru lietoSana izraisa implantacijas traucg€jumus, spontanos abortus un embrionalo/augla bojaeju.
Pirmaja un otraja gritniecibas trimestr prostaglandinu sint€zes inhibitorus drikst lietot tikai absoliitas

nepiecieSamibas gadijuma.

Lietojot prostaglandinu sintézes inhibitorus griitniecibas tresaja trimestri, var bt toksiska ietekme uz
kardiopulmonaro sistemu ( priekslaiciga ductus arteriosus slég$anas un plausu hipertensija) un
attistities nieru funkcijas trauc€jumi, kas var novest lidz nieru mazspg&jai un samazinatai auglidenu
produkcijai. Prostaglandiu sint€zes inhibitoru lietoSana griitniecibas beigas var inhib&t dzemdes
kontrakcijas un paildzinat dzemdibas, ka arT var pagarinat asins teces laiku matei un bernam. Tade]
lornoksikams griitniecibas tresaja trimestrT ir kontrindicets (skatit apakSpunktu 4.3 ).

Zidisanas periods
Nav datu par lornoksikama izdaliSanos mates piena cilvékiem, bet zurku matitém tas piena ir
konstatets relativi augsta koncentracija. Lornoksikamu nevajadzetu lietot zidiSanas perioda.

4.7 letekme uz spé&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus
Ja, sanemot lornoksikamu, pacientam ir reiboni un/vai miegainiba, vajadz€tu atturéties no
transportlidzek]u vadisanas un mehanismu apkalposanas.

4.8 Nevelamas blakusparadibas

Kunga-zarnu trakta trauc&jumi ir visbiezakas nevélamas blakusparadibas. Tespgjama peptiska ¢iila,
perforacija vai KZT asinoSana, dazkart ar letalu iznakumu, Tpasi vecaka gadagajuma pacientiem (skattt
4.4. apakspunktu).

Zinots par $adam blakusparadibam: slikta diia, vemsana, caureja, meteorisms, aizcietejums,
dispepsija, sapes védera, asinis izkarnijumos (meléna), vem$ana ar asinim (hemateméeze), ¢ulains
stomatits, kolita vai Krona slimibas paasinajums (skatit 4.4. apakSpunktu). Retak nov&rots gastrits.

Nevélamas blakusparadibas novéro apméram 20% pacientu, kuri sanem lornoksikamu. Visbiezak
noverota slikta diisa, dispepsija, gremosanas traucjumi, sapes védera, vemsana un caureja. Kliiskajos
petijumos Sos simptomus noveéroja mazak ka 10% pacientu.

Saistiba ar NPL lietoSanu sanemti zinojumi par tiisku, arterialu hipertensiju un sirds mazspg&ju.

Kliniskie p&tijumi un epidemiologiskie dati liecina, ka dazu NPL lietoSana (ipa$i lielas devas un
ilgstosi) var tikt saistita ar nedaudz palielinatu arterialas trombozes (pieméram, miokarda infarkta vai
insulta) risku (skatit apakSpunktu 4.4).

Zemak apkopoti dati par neveélamajam blakusparadibam no II, Il un IV fazes kliniskajiem pétijumiem
( kopa 6417 pacienti), ja to sastopamibas biezums parsniedza 0,05%.

Loti biezi (21/10) ; Biezi (21/100 lidz <1/10); Retak (1/1,000 lidz <1/100) ; Reti (=1/10,000 lidz
<1/1,000); Loti reti (<1/10,000).

Infekcijas un parazitozes
Reti: faringits.

Asins un limfatiskas sist€émas traucéjumi
Reti: anémija, trombocitopénija, leikopénija, pagarinats asinsteces laiks.
Loti reti: ekhimoze.

Iminas sistémas traucéjumi
Reti: paaugstinatas jutibas reakcijas.

Metabolisma un baro$anas traucéjumi
Retak:anoreksija, svara izmainas.

25



Psihiskie traucgjumi
Retak: bezmiegs, depresija.
Reti: apjukums, nervozitate, azitacija.

Nervu sistémas traucgjumi
Biezi: vieglas un parejosas galvassapes, reiboni.
Reti: miegainiba, parest€zijas, trice, migréna.

Acu slimibas
Retak: konjunktivits.
Reti: redzes traucgjumi.

Ausu un labirinta traucéjumi
Retak: reiboni, troksnis auss.

Sirds funkcijas traucgjumi
Retak: sirdsklauves, tahikardija, tiska, sirds mazspgja.

Asinsvadu sist€mas trauc&jumi
Retak: piesartums, tliska.
Reti: hipertensija, karstuma vilni, asino$ana, asinsizplidumi.

Respiratoras, kriiSu kurvja un videnes slimibas
Retak: rinits.
Reti: elposanas traucgjumi, klepus, bronhospazmas.

Kunga-zarnu trakta traucéjumi

Biezi: slikta diisa, sapes védera, dispepsija, caureja, vemsana.

Retak: aizciet€jumi, gazu uzkrasanas, atraugas, sausums muté, gastrits, kunga Ciila, sapes védera
augsdala, divpadsmitpirkstu zarnas Ciila, ¢tlas mutg.

Reti: meléna, vemsana ar asins piejaukumu, stomatits, exofagits, gastroezofagalais reflukss, disfagija,
aftozs stomatits, glosits, kunga ¢tilas perforacija.

Aknu un/vai zultscelu traucgjumi

Retak: paaugstinati aknu funkcionalie raditaji (AIAT vai AsAT).
Reti: aknu funkcijas traucgjumi.

Loti reti: aknu $tinu bojajums.

Adas un zemadas audu bojajumi

Retak: izsitumi, nieze, pastiprinata svisana, eritomatozi izsitumi, natrene, alop&cija.

Reti: dermatits, purpura.

Loti reti: tiska un bullozas adas reakcijas, Stivena- Dzonsona sindroms, toksiska epidermas nekrolize.

Skeleta-muskulu un saistaudu sistémas bojajumi
Retak: artralgija.
Reti: sapes kaulos, muskulu spazmas, mialgija.

Nieru un urincelu traucéjumi
Reti: nokturija, mikcijas traucgjumi, paaugstinats urinvielas, slapekla un kreatinina [imenis asinis.

Visparéji traucéjumi un reakcijas ievadiSanas vieta
Reti: savargums, sejas tuska.
Reti: asténija.

4.9 PardozeéSana

26



Patreiz nav sanemti zinojumi par pardozeéSanas gadijumiem un tade] nav datu par pardozeSanas sekam
un rekomendgjamo specifisko arst€Sanu. Pec lornoksikama pardozesanas vargtu bt slikta dusa,
vemsSana, cerebrali simptomi (reiboni, redzes traucgjumi), smagakos gadijumos - ataksija, kas pariet
koma vai krampjos, aknu un nieru bojajumi un, iesp&jams, asinsreces traucgjumi.

Ja ir aizdomas par medikamenta pardozgSanu, tas japartrauc lietot. Ta ka lornoksikamam ir 1ss
pusizvades periods, tas tiek atri izvadits no organisma. Lornoksikamu nevar izvadit ar dializi un
patreiz nav zinams specifisks antidots. Jaapsver neatlickamas terapijas pasakumu nepiecieSamiba, t.sk.
kunga skaloSana. Teorétiski spriezot, aktivas ogles ievadiSana ttidal péc pardozeésanas vargtu samazinat
preparata uzsiik$anos. Stidzibas no kunga-zarnu trakta puses varétu mazinat ar prostaglandinu
analogiem vai ranitidinu.

5.  FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS

5.1 Farmakodinamiskas ipasibas
Farmakoterapeitiska grupa: nesteroids pretiekaisuma un antireimatisks preparats, oksikams
ATK kods: MO1ACO05

Lornoksikams ir nesteroids pretickaisuma lidzeklis ar anlgétiskam 1pasibam, kas pieder oksikamu
grupai. Lornoksikama iedarbibas pamata ir prostaglandinu sintézes inhibicija (ciklooksigenazes
inhibicija), kas izraisa periféro nociceptoru desensitizaciju un tadejadi inhibe iekaisuma attistibu.
Domajams, ka bez pretickaisuma efekta ir vél centrals efekts uz nocicepciju.

Lornoksikams neietekme vitalas pazimes (t.sk. kermena temperatiiru, elposanas biezumu, sirdsdarbibu,
asinsspiedienu, EKG, elposanas raditajus).

Vairakos kliniskajos p&tijumos ir apstiprinata lornoksikama analggtiska aktivitate.

Lietojot lornoksikamu, tapat ka citu NPL lietoSanas gadijuma, visbiezak novéro nevélamas
blakusparadibas no kunga-zarnu trakta puses, ko izsauc tie$s kunga-zarnu trakta kairindgjums un
sist€miska ulcerogéna iedarbiba prostaglandinu sint€zes inhibicijas del.

5.2 Farmakokinétiskas ipasibas

Absorbcija

Lornoksikams atri un gandriz pilnigi absorb&jas kunga-zarnu trakta, maksimalo Iimeni plazma
sasniedzot apm&ram péc 1-2 stundam. Lonoksikama biopiejamiba ir 90-100%. Nav noverots pirma
loka efekts. Pusizvades periods ir 3-4 stundas.

Ienemot lornoksikamu €8anas laika C,,,, samazinas apméram par 30%, T picaug no 1,5 Iidz 2,3
stundam un absorbcija (parrékinot AUC) samazinas par 20%.

Sadale
Plazma lornoksikams ir sastopams neizmainita veida un ka hidroksiléts metabolits. 99% lornoksikama
saistas ar plazmas olbaltumvielam un tas nav atkarigs no koncentracijas.

Biotransformacija

Lornoksikams tiek metabolizats aknas, vispirms hidroksilgjot to par neaktivu 5-hidroksilornoksikamu.
Biotransformacija piedalas CYP2C9. Genétiska polimorfisma dg] var iedalit atros un 1&nos
metaboliz&tajus. Leénajiem metaboliz&tajiem var biit ievérojami paaugstinats lornoksikama lIimenis
plazma. Hidroksilétajam metabolitam nepiemit farmakologiska aktivitate. Lornoksikams tiek pilniba
metaboliz€ts un izvadits caur aknam (2/3) un nierém (1/3) neaktivas substances veida.

P&tot uz dzivnieku modeliem, lornoksikams neinducgja aknu enzimus. Kliisko pétijumu dati
neuzrada, ka, atkartoti lietojot rekomend&tas devas, lornoksikams organisma akumulétos. To
apstiprina ar 1 gada p&cregistracijas novérojumu dati.
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Eliminacija

Vidgjais pusizvades periods ir 3-4 stundas. Lietojot iekskigi, apmeram 50% izdalas ar feceém un 42%
ar urtnu 5-hidroksilornoksikama veida. Pusizvades periods 5- hidroksilornoksikamam ir apméram 9
stundas ( p&c vienreiz€jas parenteralas devas vai lietojot iekskigi divas reizes diena)

Pacientiem, vecakiem par 65 gadiem, klirenss ir par 30-40% samazinats. Nav konstatgtas citas
kingtikas izmainas gados vecakiem pacientiem.

Pacientiem ar hroniskam aknu slimibam, lietojot lornoksikamu 7 dienas deva no 12-16 mg, novéroja
preparata akumulaciju; citas kingtikas izmainas pacientiem ar nieru un aknu funkciju traucgjumiem
nenoveroja.

5.3 Prekliniskie dati par droSibu

Nekliniskajos standartpétijumos iegutie dati par farmakologisko dro$ibu, atkartotu devu toksicitati,
genotoksicitati, iespgjamu kancerogenitati un toksisku ietekmi uz reproduktivitati neliecina par pasu
risku cilvekam.

Dazam sugam atkartotu devu toksicitates petijumos lornoksikams iedarbojas toksiski uz nierém un
izraisija kunga-zarnu trakta ¢tlas.

Petijumos ar dzivniekiem konstatets, ka prostaglandinu sint€zes inhibitoru lietoSana izraisa
implantacijas traucgjumus, spontanos abortus un embrionalo/augla bojaeju. Bez tam, lietojot
prostaglandinu sintézes inhibitorus organogenézes perioda, pieauga malformaciju, t.sk. iedzimtu
sirdskaiSu, risks.

Zurkam lornoksikams ietekméja fertilitati ( samazinaja ovulaciju un implantaciju), griitniecibu un
dzemdibas. TruSiem un zurkam lornoksikams izraisija priekslaicigu ductus arteriosus slegsanos
ciklooksigenazes inhibicijas dél.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1 Paligvielu saraksts
Tabletes kodols:

Laktozes monohidrats
Mikrokristaliska celuloze
Povidons K 30

Natrija kroskarmeloze
Magnija stearats

Tabletes apvalks:
Makrogols

Talks

Titana dioksids (E171)
Hipromeloze

6.2 Nesaderiba
Nav piemerojama.

6.3 Uzglabasanas laiks
5 gadi

6.4  IpaSi uzglabasanas nosacijumi

Blisteris:Uzglabat temperatiira lidz 30°C
Pudelite: Zalem nav nepiecie$ami Ipasi uzglabasanas apstakli.
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6.5 Iepakojuma veids un saturs
Blisteris: necaurspidiga PVH/aluminija blisteris, kas satur 10 apvalkotas tabletes.
Iepakojums: 10,20,30,50 un 100 apvalkotas tabletes

Pudelite: Dzintarkrasas III klases (hidrolitiska) stikla pudelite ar skriiv€jamu aluminija vacinu.
Iepakojums slimnicam: 250 vai 500 apvalkotas tabletes

Visi iepakojuma lielumi tirgll var nebiit pieejami.

6.6  Ipasi noradijumi atkritumu likvidéSanai un noradijumi par sagatavosanu lieto§anai
Nav 1pasu prasibu.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

[Skatit pielikumu I - aizpilda nacionali]

8. REGISTRACIJAS NUMURS(I)

[Aizpilda nacionali]

9. REGISTRACIJAS / PARREGISTRACIJAS DATUMS

[Aizpilda nacionali]

10. TEKSTA PEDEJAS PARSKATISANAS DATUMS
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1. ZALU NOSAUKUMS

Xefo 8 mg, apvalkotas tabletes

[Skatit pielikumu I - aizpilda nacionali]

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Viena apvalkota tablete satur 8 mg lornoksikama ( lornoxicam ).
Paligvielas: laktoze 90 mg

Pilnu paligvielu sarakstu skatit apakSpunkta 6.1.

3. ZALU FORMA

Apvalkotas tabletes

Baltas vai dzeltenigas, garenas, apvalkotas tabletes ar mark&jumu ,,L08”.

4. KLINISKA INFORMACIJA

4.1 Terapeitiskas indikacijas

- Islaicigai viegli vai vidgji izteiktu akiitu sapju arsté$anai

- Simptomatiskai sapju un iekaisuma arstéSanai oseteoartrita gadjjuma
- Simptomatiskai sapju un iekaisuma arstéSanai reimatoida artrtrita gadijuma

4.2 Devas un lietoSanas veids
Pacientiem pieméroto devu nosaka, nemot véra atbildes reakciju uz arstésanu.

Akiitas sapes
8-16 mg lornoksikama diena , sadalot tos 2 vai 3 devas. Maksimala dienas deva nedrikst parsniegt 16

mg.

Osteoartrits un reimatoidais artrtrits
Terapiju uzsakot, rekomend€ 12 mg lornoksikama diena, sadalot to 2-3 ienemsanas reizés. Uzturosa
dienas deva nedrikst parsniegt 16 mg.

Xefo apvalkotas tabletes jalieto iekskigi, uzdzerot pietickami daudz Skidruma.

Papildus informacija Ipasam pacientu grupam.

Bérni un pusaudzi
Lornoksikams nav ieteicams lietoSanai bérniem un pusaudziem lidz 18 gadu vecumam, jo nav
pietickamas informacijas par drosibu un efektivitati.

Gados vecakiem pacientiem

Gados vecakiem pacientiem, vecakiem par 65 gadiem, deva nav speciali japielago. Lornoksikams $ai
pacientu grupai janozimé piesardzigi, jo biezak izpauzas nevélamas blakusparadibas no kunga- zarnu
trakta puses (skatit apakSpunktu 4.4).

Nieru funkcijas trauc€jumi
Pacientiem ar viegliem vai vidgji smagiem nieru funkcijas trauc€jumiem maksimala dienas deva
nedrikst parsniegt 12 mg, sadalot tos 2 vai 3 devas ( skatit apakSpunktu 4.4).

Aknu funkcijas traucéjumi
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Pacientiem ar m&reniem aknu funkcijas traucgjumiem maksimala dienas deva nedrikst parsniegt 12
mg, sadalot tos 2 vai 3 devas ( skatit apakSpunktu 4.4).

Zalu nevelamo blakusiedarbibu var mazinat, lietojot mazako efektivo devu, kas nepiecieSama
simptomu kontrolei, iespgjami 1saku laiku. (skatit apakspunktu 4.4.).

4.3 Kontrindikacijas

- Paaugstinata jutiba pret lornoksikamu un/vai jebkuru no paligvielam

- Trombocitopénija

- Paaugstinatas jutibas reakcijas ( astmai [idzigi simptomi, angioed€ma vai natrene) péc citu NPL
lietosanas, t.sk. aspirina lietoSanas

- Smaga sirds mazspgja.

- Asinosana no kunga- zarnu trakta, cerebrovaskulara vai cita veida asinoSana

- Asinosana no kunga- zarnu trakta vai perforacija anamnézg, saistita ar NPL lietoSanu

- Aktiva vai atkartota kunga ¢tila / asinoSana anamnézé ( divas vai vairakas epizodes )

- Smagi aknu funkcijas traucg&jumi

- Smagi nieru funkcijas trauc€jumi ( kreatinins seruma > 700 mikromoliem/litra)

- Griitniecibas tresais trimestris ( skatit apakSpunktu 4.6)

4.4 Ipasi bridinajumi un piesardziba lieto$ana

Sekojosos gadijumos lornoksikamu drikst nozimét tikai ripigi izvert&jot riska/ ieguvuma attiecibu:

- Nieru funkcijas traucgjumi: Piesardzigi lornoksikams janozimé pacientiem ar vieglu ( kreatinina
[imenis seruma 150-300 mikromoli/litrd) vai vidgji smagu ( kreatinina Itmenis seruma 300-700
mikromoli/litrd) nieru mazspg&ju, jo nieru prostaglandini ietekme asinsriti nier€s. Ja arst€Sanas
laika nieru funkcija pasliktinas, terapija ir japartrauc.

- Nieru funkcija ir jakontrol€ pacientiem p&c operacijam, ar sirds mazspéju, sanemot diurétiskus
lidzeklus vai zales, kas var ietekméet nieru funkcijas.

- Pacientiem ar asins reces traucéjumiem: ieteicama riipiga klinisko simptomu un laboratoriska
kontrole ( t.sk. APTL).

- Aknu funkcijas trauc€jumi (t.sk. aknu ciroze): javeic ripiga un regulara klinisko simptomu un
laboratoriska kontrole, jo pacientiem ar aknu funkcijas traucéjumiem , lietojot lornoksikamu 12-
16 mg diena, var noverot ta uzkrasanos ( palielinas laukums zem AUC), kaut gan, salidzinot ar
veseliem subjektiem, aknu funkciju traucgjumi neietekme lornoksikama farmakokin&tiku.

- Ilgstosa arstésana (ilgak par 3 méneSiem): regulari japarbauda hematologiskie raditaji (
hemaglobins), nieru funkcija (kreatinins) un aknu fermentu [imenis.

- Pacienti, vecaki par 65 gadiem: rekomendg regulari kontrolét nieru un aknu funkcijas. Ipasa
piesardziba jaieveéro gados vecakiem pacientiem p&c operacijam.

Jaizvairas no lornoksikama vienlaicigas lietoSanas ar citu NPL, arT ciklooksigenazes — 2 selektivo
inhibitoru.

Zalu nevélamo blakusiedarbibu var mazinat, lietojot mazako efektivo devu, kas nepiecieSama
simptomu kontrolei, iesp&jami 1saku laiku (skat arT apakSpunktu 4.2 un zemak-KZT un
kardiovaskularais risks).

Asino$ana no kunga- zarnu trakta, ¢ilas un perforacija: zinojumi par KZT asino$anu, ¢alu vai
perforaciju (arT ar letalu iznakumu) ir sanemti saistiba ar visiem NPL. Zinojumi liecina, ka min&tas
nevélamas blakusparadibas var rasties neatkarigi no NPL lietoSanas ilguma. Par nevélamu
blakusparadibu rasanos var vestit bridinajuma simptomi, bet tadi var ar1 nebiit, ka arT nevélamas
blakusparadibas var rasties pacientiem, kam anamnézé KZT trauc€jumi nav bijusi.

KZT asinosanas, ¢iilas vai perforacijas risks ir lielaks, lietojot lielaku NPL devu.

Lielaks minéto nevélamo blakusparadibu risks ir arT tiem pacientiem, kam anamngze bijusi Ciila, 1pasi
ar komphkacu am: asinoSanu vai perforaciju (skatit 4.3. apakSpunktu), ka art gados vecakiem
pacientiem. Siem pacientiem terapija jasak ar iespéjami mazaku NPL devu. Sajos, ka arT gadijumos,
kad tiek lietots aspirins mazas devas vai citas zales ar palielinatu KZT nevélamu blakusparadibu risku,
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ripigi jaapsver nepiecieSamiba NPL kombingt ar gastroprotektoriem, pieméram, mizoprostolu vai
protonu stikna inhibitoriem (skatit turpmak un 4.5. apak$punktu).

Pacientiem (ipasi vecaka gadagajuma), kam anamnéze diagnosticeti KZT traucgjumi, jaiesaka zinot
par ikvienu neparastu abdominalu simptomu (ipasi KZT asinoSanu). Biitiski mingtiem simptomiem
pieverst pastiprinatu uzmanibu arst€Sanas sakuma.

Piesardziba jaievero pacientiem, kas vienlaikus sanem Iidzeklus, kuri var palielinat ¢iilas vai
asinoSanas risku: pieméram, peroralos kortikosteroidus, antikoagulantus (pieméram, varfarinu),
selektivos serotontna atpakalsaistes inhibitorus vai antitrombotiskos Iidzeklus (piem&ram, aspirinu)
(skatit 4.5. apakSpunktu).

Ja pacientam, kas lieto lornoksikamu, tiek diagnosticéta KZT asinoSana vai Cula, zalu lietoSana
nekavgjoties japartrauc.

Pacientiem, kam anamngze diagnostic€ta KZT slimiba (¢ulains kolits, Krona slimiba), NPL jalieto
piesardzigi, jo iesp&jams slimibas paasinajums (skatit 4.8.apaksSpunktu).

Vecaka gadagajuma pacientiem NPL lietoSana biezak izraisa nevélamas blakusparadibas, Tpasi kunga-
zarnu trakta asinoSanu un perforaciju, kas var radit letalu iznakumu (skatit 4.3. apakSpunktu).

Piesardzigi NPL janozimé pacientiem ar hipertensiju un/ vai sirds mazspg€ju anamnézg, jo NPL var
izraistt Skidruma aizturi un tasku.

Zinojumi liecina par NPL lietoSanas saistibu ar $kidruma aizturi organisma un ttisku, tap&c pacientiem,
kam diagnosticgta arteriala hipertensija un/vai viegla vai videji smaga sastréguma sirds mazspgja,
nepieciesama atbilstoSa uzraudziba un konsultacija.

Klinisko p&tijumu un epidemiologiskie dati liecina, ka dazu NPL lietoSana (ipasi liela deva un ilgstosi)
var bt saistita ar nedaudz palielinatu arterialas trombozes (piemeéram, miokarda infarkta vai insulta)
risku. Nav pietiekamu datu, lai izslegtu $adu risku, lietojot arT lornoksikamu.

Nekontrol&tas arterialas hipertensijas, sastréguma sirds mazspgjas, diagnosticetas sirds

iS€miskas slimibas, periféro arteriju un/vai cerebrovaskularu slimibu gadijuma lornoksikamu drikst
ordingt tikai p&c riipigas lietoSanas nepiecieSamibas izverteSanas. Lidziga izvert€sana nepiecieSama arl
tajos gadijumos, kad pacientam, kam ir sirds un asinsvadu slimibu riska faktori (pieméram, arteriala
hipertensija, hiperlipidémija, cukura diabgts, sm&kesana), paredzets uzsakt ilgstosu terapiju.

Spinalas vai epiduralas anestezijas laika, vienlaiciga NPL un heparina lietoSana var palielinat
spinalas/epiduralas hematomas risku (skat. apak§punktu 4.5).

Loti retos gadijumos sanemti zinojumi par smagam adas reakcijam (dazkart ar letalu iznakumu), ko
saista ar NPL lietoSanu: tostarp eksfoliativo dermatitu, Stivensa —DZonsona sindromu un toksisko
epidermalo nekrolizi (skatit 4.8. apakSpunktu).

Lielaks nevélamu blakusparadibu risks ir terapijas sakuma, vairuma gadijumu arstéSanas pirmaja
ménesi. Lornoksikama lietosana japartrauc, tiklidz rodas izsitumi, glotadas bojajumi vai jebkuras citas
paaugstinatas jutibas pazimes.

Lornoksikams samazina trombocTtu agregaciju un pagarina asinoSanas laiku, tade] tas piesardzigi
janozimé pacientiem ar tendenci uz asinosanam.

Vienlaikus lietojot lornoksikamu un takrolimusu, samazinoties prostaciklinu sint€zei nier€s, pieaug
nefrotoksicitates risks. Sadiem pacientiem, kuri sanem kombing&tu terapiju ir riipigi jakontrol€ nieru
funkcijas.

Tapat ka lietojot citus NPL, ir sanemti zinojumi par transaminazu Iimena seruma, bilirubina seruma un
citu aknu funkcionalo raditaju paaugstinasanos, kreatinina seruma un urinvielas un slapekla Iimena
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asinis paaugstinasanos, tapat ar1 par citam laboratoriskam izmainam. Ja kadas no $Tm izmainam ir
izteiktas vai pastav ilgstosi, terapija ar lornoksikamu ir japartrauc un pacients atbilstosi jaizmekIe.

Pacienti ar iedzimtu galaktozes nepanesibu, Lapp laktazes deficitu vai glikozes-galaktozes uzstksanas
traucgjumiem So medikamentu lietot nedrikst.

Tapat ka citu zalu lietoSana, kas samazina ciklooksigenazes/prostaglandinu sint€zi, arT lornoksikama
lietoSana var samazinat fertilitati un to nerekomendg sieviet€m, kuras plano griitniecibu. Sievietém,
kuram ir problémas ar griitniecibas iestasanos vai kuras tiek izmekl&tas neauglibas del, jaapsver
lornoksikama atcel$anas iespgjas.

4.5 Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

Lornoksikamu vienlaikus lietojot ar

- Cimetidinu: paaugstinas lornoksikama koncentracija plazma ( nav noverota mijiedarbiba,
lietojot vienlaikus lornoksikamu ar ranitidinu un antacidiem lidzekliem).

- Antikoagulantiem: NPL var pastiprinat antikoagulantu, t.sk. varfarina efektu ( skatit
apak$punktu 4.4). Rupigi jakontrolg INR.

- Fenprokumonu: samazinas fenprokumona iedarbiba.

- Heparmu: Spinalas vai epiduralas anestézijas laika vienlaiciga NPL un heparina lietosana var
palielinat spinalas/ epiduralas hematomas risku.

- AKE inhibitoriem: var samazinat AKE inhibitoru antihipertensivo efektu.

- Diurétiskiem lidzekliem: samazinas cilpas un tiazidu diurétiku diurétiskais un antihipertensivais
efekts.

- Beta-adrenergiskiem blokatoriem: samazinas antihipertensivais efekts.

- Digokstu: samazinas digoksina renalais klirenss.

- Kortikosteroidiem: palielinas kunga-zarnu trakta ¢alu un asinoSanas risks (skat. Apak$punktu
4.4).

- Hinolonu grupas antibiotiskiem Iidzekliem: pieaug 1ekmju risks.

- Antitrombotiskiem lidzekliem: palielinas asinoSanas risks no kunga-zarnu trakta (skatit
Apakspunktu 4.4).

- Citiem NPL: paliclinas asino$anas risks no kunga-zarnu trakta.

- Metotreksatu: palielinas metotreksata koncentracija seruma, kas var paaugstinat toksicitati.
Vienlaikus lietojot, ripigi jakontrol€ pacienta stavoklis.

- Selektiviem serotonina atpakalsaistes inhibitoriem (SSAI): palielinas asinoSanas risks no kunga-
zarnu trakta (skatit apakSpunktu 4.4).

- Litiju: NPL inhibg litija renalo klirensu, tad€] litija koncentracija seruma var sasniegt toksisku
limeni. Tade] jakontrolg litija Itmenis seruma, 1pasi terapiju uzsakot, mainot devas vai to atcelot.

- Ciklosporiniem: palielinas ciklosporinu koncentracija seruma. Var palielinaties ciklosprinu
nefrotoksiskais efekts prostaglandinu ietekmé. Lietojot vienlaikus, ripigi jaseko nieru
funkcijam.

- Sulfonurinvielas atvasinajumiem: pieaug hipoglikémijas risks.

- CYP2C9 induktoriem un inhibitoriem: Lornoksikams ( ka ar1 citi NPL) metabolizgjas caur P450
2C9 (CYP2 C9 izoenzimu) un mijiedarbojas ar vielam, kas inducg vai inhibg $o sistemu ( skatit
apak$punktu 5.2 Biotransformacija)

- Takrolimus: samazinoties prostaciklinu sintézei, pieaug nefrotoksicitates risks. Sadiem
pacientiem ir riipigi jakontrol€ nieru funkcijas.

Ediens var samazinat lornoksikama uzsiiksanos apméram par 20% un palielinat Tmax.

4.6 Gritnieciba un zidiSana

Griitnieciba

Nav pietiekamu datu par lornoksikama lietoSanu griitniecibas laika, tadel lornoksikamu nedrikst lietot

griitniecibas tre$aja trimestrT un nevajadz&tu lictot pirmaja un otraja trimestrt un dzemdibu laika.

Nav pietickamu datu par lornoksikama lietoSanu grutniec€m. P&tTjumi ar dzivniekiem pierada
reproduktivo toksicitati ( skatit apak§punktu 5.3).
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Prostaglandinu sintézes inhibicija var nelabveligi ietekm@et griitniecibas norisi un/vai
embrionalo/augla attistibu. Epidemiologisko p&tfjumu dati par prostaglandinu sintézes inhibitoru
lietoSanu agrinaja grutniecibas laika liecina, ka pieaug spontano abortu un iedzimto sirdskaisu risks.
Domajams, ka risks korele ar devam un arste€Sanas ilgumu. P&tjjumos ar dzivniekiem konstatgts, ka
prostaglandinu sint€zes inhibitoru lietoSana izraisa implantacijas trauc€jumus, spontanos abortus un
embrionalo/augla bojaeju. Pirmaja un otraja griitniecibas trimestr prostaglandinu sint€zes inhibitorus
drikst lietot tikai absoliitas nepiecieSamibas gadijuma.

Lietojot prostaglandinu sint€zes inhibitorus griitniecibas tresaja trimestri, var bt toksiska ietekme uz
kardiopulmonaro sistemu ( priekslaiciga ductus arteriosus slég$anas un plausu hipertensija) un
attistities nieru funkcijas trauc€jumi, kas var novest lidz nieru mazspg&jai un samazinatai auglidenu
produkcijai. Prostaglandiu sint€zes inhibitoru lietoSana griitniecibas beigas var inhibét dzemdes
kontrakcijas un paildzinat dzemdibas, ka arT var pagarinat asins teces laiku matei un bernam. Tade]
lornoksikams griitniecibas tresaja trimestrT ir kontrindicets (skatit apakSpunktu 4.3 ).

Zidisanas periods
Nav datu par lornoksikama izdaliSanos mates piena cilvékiem, bet zurku matitém tas piena ir
konstatets relativi augsta koncentracija. Lornoksikamu nevajadzetu lietot zidiSanas perioda.

4.7 letekme uz spé&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus
Ja, sanemot lornoksikamu, pacientam ir reiboni un/vai miegainiba, vajadz€tu atturéties no
transportlidzeklu vadisanas un mehanismu apkalposanas.

4.8 Nevelamas blakusparadibas

Kunga-zarnu trakta trauc€jumi ir visbiezakas nevélamas blakusparadibas.

Iesp&jama peptiska ciila, perforacija vai KZT asinoSana, dazkart ar letalu iznakumu, 1pasi vecaka
gadagajuma pacientiem (skatit 4.4. apakSpunktu).

Zinots par $adam blakusparadibam: slikta diia, vemsana, caureja, meteorisms, aizcietejums,
dispepsija, sapes védera, asinis izkarnijumos (meléna), vem$ana ar asinim (hemateméeze), ¢ulains
stomatits, koltta vai Krona slimibas paasinajums (skatit 4.4. apakSpunktu). Retak novérots gastrits.

Nevélamas blakusparadibas noveéro apméram 20% pacientu, kuri sanem lornoksikamu. Visbiezak
noverota slikta diisa, dispepsija, gremosanas traucjumi, sapes védera, vemsana un caureja. Kliniskajos
petijumos Sos simptomus noveéroja mazak ka 10% pacientu.

Saistiba ar NPL lietoSanu sanemti zinojumi par tiisku, arterialu hipertensiju un sirds
mazspeju.

Kliniskie pétijumi un epidemiologiskie dati liecina, ka dazu NPL lietoSana (ipasi lielas
devas un ilgstosi) var tikt saistita ar nedaudz palielinatu arterialas trombozes (pieméram, miokarda
infarkta vai insulta) risku (skatit apakSpunktu 4.4).

Zemak apkopoti dati par nevélamajam blakusparadibam no II, III un IV fazes kliniskajiem p&tijjumiem
( kopa 6417 pacienti), ja to sastopamibas biezums parsniedza 0,05%.

Loti biezi (21/10) ; Biezi (21/100 lidz <1/10); Retak (=1/1,000 lidz <1/100) ; Reti (=1/10 000 lidz
<1/1 000); Loti reti (<1/10 000).

Infekcijas un parazitozes
Reti: faringits.

Asins un limfatiskas sist€mas trauc&jumi
Reti: anémija, trombocitopénija, leikopenija, pagarinats asins teces laiks.
Loti reti: ekhimoze.

Imiinas sist€mas trauc&jumi
Reti: paaugstinatas jutibas reakcijas.
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Metabolisma un baro$anas trauc&jumi
Retak: anoreksija, svara izmainas.

Psihiskie traucgjumi
Retak: bezmiegs, depresija.
Reti: apjukums, nervozitate, azitacija.

Nervu sistémas traucgjumi
Biezi: vieglas un parejosas galvassapes, reiboni.
Reti: miegainiba, parest€zijas, trice, migréna.

Acu slimibas
Retak: konjunktivits.
Reti: redzes traucgjumi.

Ausu un labirinta traucéjumi
Retak: reiboni, troksnis auss.

Sirds funkcijas traucgjumi
Retak: sirdsklauves, tahikardija, tiska, sirds mazspgja.

Asinsvadu sist€mas trauc&jumi
Retak: piesartums, tliska.
Reti: hipertensija, karstuma vilni, asino$ana, asinsizplidumi.

Respiratoras, kriiSu kurvja un videnes slimibas
Retak: rinits.
Reti: elposanas traucgjumi, klepus, bronhospazmas.

Kunga-zarnu trakta traucéjumi

Biezi: slikta diisa, sapes védera, dispepsija, caureja, vemsana.

Retak: aizciet€jumi, gazu uzkrasanas, atraugas, sausums mutg, gastrits, kunga Ciila, sapes védera
augsdala, divpadsmitpirkstu zarnas ciila, ¢tlas mutg.

Reti: meléna, vemsana ar asins piejaukumu, stomatits, exofagits, gastroezofagalais reflukss, disfagija,
aftozs stomatits, glosits, kunga ¢tilas perforacija.

Aknu un/vai zultscelu traucgjumi

Retak: paaugstinati aknu funkcionalie raditaji (AIAT vai AsAT).
Reti: aknu funkcijas traucgjumi.

Loti reti: aknu $tinu bojajums.

Adas un zemadas audu bojajumi

Retak: izsitumi, nieze, pastiprinata svisana, eritomatozi izsitumi, natrene, alop&cija.

Reti: dermatits, purpura.

Loti reti: tuska un bullozas adas reakcijas, Stivena- Dzonsona sindroms, toksiska epidermas nekrolize.

Skeleta-muskulu un saistaudu sistémas bojajumi
Retak: artralgija.
Reti: sapes kaulos, muskulu spazmas, mialgija.

Nieru un urincelu traucéjumi
Reti: nokturija, mikcijas traucgjumi, paaugstinats urinvielas, slapekla un kreatinina [imenis asinis.

Visparéji traucéjumi un reakcijas ievadiSanas vieta
Reti: savargums, sejas tuska.
Reti: asténija.
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4.9 PardozeSana

Patreiz nav sanemti zinojumi par pardozeSanas gadijumiem un tadel nav datu par pardozesanas sekam
un rekomendgjamo specifisko arst€sanu. Pec lornoksikama pardozesanas vargtu bit slikta dusa,
vemsSana, cerebrali simptomi (reiboni, redzes traucgjumi), smagakos gadijumos- ataksija, kas pariet
koma vai krampjos, aknu un nieru bojajumi un, iesp&jams, asinsreces traucg€jumi.

Ja ir aizdomas par medikamenta pardozesanu, tas japartrauc lietot. Ta ka lornoksikamam ir Tss
pusizvades periods, tas tiek atri izvadits no organisma. Lornoksikamu nevar izvadit ar dializi un
patreiz nav zinams specifisks antidots. Jaapsver neatliekamas terapijas pasakumu nepiecieSamiba, t.sk.
kunga skalo$ana. Teorétiski spriezot, aktivas ogles ievadiSana ttidal péc pardozésanas varétu samazinat
preparata uzsuksSanos. Stidzibas no kunga-zarnu trakta puses varétu mazinat ar prostaglandinu
analogiem vai ranitidinu.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS

5.1 Farmakodinamiskas ipaSibas
Farmakoterapeitiska grupa: nesteroids pretiekaisuma un antireimatisks preparats, oksikams
ATK kods: MO1ACO5

Lornoksikams ir nesteroids pretickaisuma lidzeklis ar anlggtiskam 1pasibam, kas pieder oksikamu
grupai. Lornoksikama iedarbibas pamata ir prostaglandinu sint€zes inhibicija (ciklooksigenazes
inhibicija), kas izraisa periféro nociceptoru desensitizaciju un tadejadi inhib& iekaisuma attistibu.
Domajams, ka bez pretiekaisuma efekta ir vel centrals efekts uz nocicepciju.

Lornoksikams neietekme vitalas pazimes (t.sk. kermena temperatiiru, elpoSanas biezumu, sirdsdarbibu,
asinsspiedienu, EKG, elposanas raditajus).

Vairakos kliniskajos p&tijumos ir apstiprinata lornoksikama analgetiska aktivitate.

Lietojot lornoksikamu, tapat ka citu NPL lietoSanas gadijuma visbiezak noveéro nevelamas
blakusparadibas no kunga-zarnu trakta puses, ko izsauc tie$s kunga-zarnu trakta kairindgjums un
sistémiska ulcerogéna iedarbiba, prostaglandinu sintézes inhibicijas del.

5.2 Farmakokinétiskas ipasibas

Absorbcija

Lornoksikams atri un gandriz pilnigi absorb&jas kunga-zarnu trakta, maksimalo Iimeni plazma
sasniedzot apméram péc 1-2 stundam. Lonoksikama biopiejamiba ir 90-100%. Nav noverots pirma
loka efekts. Pusizvades periods ir 3-4 stundas.

Ienemot lornoksikamu &Sanas laika C,,x samazinas apméram par 30% un T ,,,x pieaugno 1,5 lidz 2,3
stundam un absorbcija (parrekinot AUC) samazinas par 20%.

Sadale
Plazma lornoksikams ir sastopams neizmainita veida un ka hidroksiléts metabolits. 99% lornoksikama
saistas ar plazmas olbaltumvielam un tas nav atkarigs no koncentracijas.

Biotransformacija

Lornoksikams tiek metabolizats aknas, vispirms hidroksilgjot to par neaktivu 5-hidroksilornoksikamu.
Biotransformacija piedalas CYP2C9. Genétiska polimorfisma dg] var iedalit atros un 1&nos
metaboliz&tajus. Lenajiem metaboliz&tajiem var bt ieveérojami paaugstinats lornoksikama Iimenis
plazma. Hidroksilétajam metabolitam nepiemit farmakologiska aktivitate. Lornoksikams tiek pilniba
metaboliz&ts un izvadits caur aknam (2/3) un nier€m (1/3) neaktivas substances veida.
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P&tot uz dzivnieku modeliem, lornoksikams neinducgja aknu enzimus. Klinisko petijumu dati
neuzrada, ka, atkartoti lietojot rekomend&tas devas, lornoksikams organisma akumulgtos. To
apstiprina arT 1 gada p&cregistracijas noveérojumu dati.

Eliminacija

Vidgjais pusizvades periods ir 3-4 stundas. Lietojot iekskigi, apmeram 50% izdalas ar feceém un 42%
ar urtnu 5-hidroksilornoksikama veida. Pusizvades periods 5- hidroksilornoksikamam ir apméram 9
stundas ( p&c vienreiz€jas parenteralas devas vai lietojot iekskigi divas reizes diena)

Pacientiem, vecakiem par 65 gadiem, klirenss ir par 30-40% samazinats. Nav konstatgtas citas
kingtikas izmainas gados vecakiem pacientiem.

Pacientiem ar hroniskam aknu slimibam, lietojot lornoksikamu 7 dienas deva no 12-16 mg, novéroja
preparata akumulaciju; citas kingtikas izmainas pacientiem ar nieru un aknu funkciju traucgjumiem
nenoveroja.

5.3 Prekliniskie dati par droSibu

Nekliniskajos standartpétijumos iegutie dati par farmakologisko dro$ibu, atkartotu devu toksicitati,
genotoksicitati, iespgjamu kancerogenitati un toksisku ietekmi uz reproduktivitati neliecina par pasu
risku cilvekam.

Dazam sugam atkartotu devu toksicitates petijumos lornoksikams iedarbojas toksiski uz nierém un
izraisija kunga-zarnu trakta ¢tlas.

Petijumos ar dzivniekiem konstatets, ka prostaglandinu sint€zes inhibitoru lietoSana izraisa
implantacijas traucgjumus, spontanos abortus un embrionalo/augla bojaeju. Bez tam lietojot
prostaglandinu sintézes inhibitorus organogenézes perioda, pieauga malformaciju, t.sk. iedzimtu
sirdskaiSu, risks.

Zurkam lornoksikams ietekméja fertilitati ( samazinaja ovulaciju un implantaciju), griitniecibu un
dzemdibas. TruSiem un zurkam lornoksikams izraisija priekslaicigu ductus arteriosus slegsanos
ciklooksigenazes inhibicijas dél.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1 Paligvielu saraksts
Tabletes kodols:

Laktozes monohidrats
Mikrokristaliska celuloze
Povidons K 30

Natrija kroskarmeloze
Magnija stearats

Tabletes apvalks:
Macrogols

Talks

Titana dioksids (E171)
Hipromeloze

6.2 Nesaderiba
Nav piemérojama.

6.3 Uzglabasanas laiks
5 gadi

37



6.4 Ipasi uzglabasanas nosacijumi
Zalém nav nepiecieSami Tpasi uzglabasanas apstakli.

6.5 Iepakojuma veids un saturs
Blisteris: necaurspidiga PVH/aluminija blisteris, kas satur 10 apvalkotas tabletes.

Iepakojums: 10,20,30,50 un 100 apvalkotas tabletes

Pudelite:Dzintarkrasas I1I klases (hidrolitiska) stikla pudelite ar skriiv€jamu aluminija vacinu.
Iepakojums slimnicam: 250 vai 500 apvalkotas tabletes

Visi iepakojuma lielumi tirgl var nebtit pieejami.

6.6  IpaSi noradijumi atkritumu likvidéSanai un noradijumi par sagatavosanu lietoSanai
Nav 1pasu prasibu.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS TPASNIEKS

[Skattt pielikumu I - aizpilda nacionali]

8. REGISTRACIJAS NUMURS(I)

[Aizpilda nacionali]

9. REGISTRACIJAS / PARREGISTRACIJAS DATUMS

[Aizpilda nacionali]

10. TEKSTA PEDEJAS PARSKATISANAS DATUMS
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1. ZALU NOSAUKUMS

Xefo Rapid 8 mg, apvalkotas tabletes

[Skatit pielikumu I - aizpilda nacionali]

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS
Viena apvalkota tablete satur 8 mg lornoksikama ( lornoxicam ).
Pilnu paligvielu sarakstu skatit apakSpunkta 6.1.

3. ZALU FORMA

Apvalkotas tabletes

Baltas vai dzeltenigas, apalas, abpusgji izliektas apvalkotas tabletes.

4. KLINISKA INFORMACIJA

4.1 Terapeitiskas indikacijas
Islaicigai vieglu vai vidgji izteiktu sapju arst€Sanai

4.2 Devas un lietoSanas veids
Pacientiem pieméroto devu nosaka, nemot véra atbildes reakciju uz arstésanu.

Akiitas sapes
8-16 mg lornoksikama, sadalot to devas pa 8 mg. Pirmaja arst€Sanas diena p&c sakumdevas 16 mg, var

bt nepiecieSams péc 12 stundam nozimét vél 8 mg. Turpmak maksimala dienas deva nedrikst
parsniegt 16 mg.

Xefo Rapid apvalkotas tabletes jalieto iekSkigi, uzdzerot pietickami daudz skidruma.

Papildus informacija Ipasam pacientu grupam.

Bérni un pusaudzi
Lornoksikams nav ieteicams lietoSanai bérniem un pusaudziem lidz 18 gadu vecumam, jo nav
pietickamas informacijas par drosibu un efektivitati.

Gados vecakiem pacientiem

Gados vecakiem pacientiem, vecakiem par 65 gadiem, deva nav speciali japielago, bet lornoksikams
Sai pacientu grupai janozimé piesardzigi, jo biezak izpauzas nevélamas blakusparadibas no kunga-
zarnu trakta puses (skatit apakSpunktu 4.4)

Nieru funkcijas trauc€jumi
Pacientiem ar nieru funkcijas trauc&jumiem ieteicams lietot Xefo Rapid vienreiz diena.

Aknu funkcijas trauc&jumi
Pacientiem ar aknu funkcijas trauc€jumiem ieteicams lietot Xefo Rapid vienreiz diena.

Zalu nevélamo blakusiedarbibu var mazinat, lietojot mazako efektivo devu, kas
nepiecieSama simptomu kontrolei, iesp&jami 1saku laiku. (skatit apakSpunktu 4.4.)

4.3 Kontrindikacijas
- Paaugstinata jutiba pret lornoksikamu un/vai jebkuru no paligvielam
- Trombocitopénija
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- Paaugstinatas jutibas reakcijas ( astmai l1dzigi simptomi, angioedeéma vai natrene) pec citu NPL
lietoSanas, t.sk. aspirina lietoSanas

- Smaga sirds mazsp&ja.

- Asinosana no kunga- zarnu trakta, cerebrovaskulara vai cita veida asinoS$ana

- Kunga-zarnu trakta asino$ana vai perforacija anamnézg, kas saistita ar NPL terapiju.

- Aktiva peptiska ¢tila/hemoragija vai mingtie traucgjumi anamnéze (divas vai vairakas pieraditas
Culas vai asinosanas epizodes).

- Smagi aknu funkcijas traucgumi

- Smagi nieru funkcijas trauc€jumi ( kreatinins seruma > 700 mikromoliem/litra)

- Griitniecibas tresais trimestris ( skatit apakSpunktu 4.6)

4.4 Ipasi bridinajumi un piesardziba lietoSana

Sekojosos gadijumos lornoksikamu drikst nozimet tikai ripigi izvertejot riska/ ieguvuma attiecibu:

- Nieru funkcijas traucgjumi: Piesardzigi lornoksikams janozimé pacientiem ar vieglu ( kreatinina
limenis seruma 150-300 mikromoli/litra) vai vid&ji smagu ( kreatintna [imenis seruma 300-700
mikromoli/litrd) nieru mazspgju, jo nieru prostaglandini ietekmg asinsriti nierés. Ja arst€Sanas
laika nieru funkcija pasliktinas, terapija ir japartrauc.

- Nieru funkecija ir jakontrol€ pacientiem p&c operacijam, ar sirds mazspgju, sanemot diurétiskus
lidzeklus vai zales, kas var ietekm@t nieru funkcijas.

- Pacientiem ar asinsreces traucgjumiem ieteicama riipiga klinisko simptomu un laboratoriska
kontrole ( t.sk. APTL).

- Aknu funkcijas traucgjumi (t.sk. aknu ciroze): javeic ripiga un regulara klinisko simptomu un
laboratoriska kontrole, jo pacientiem ar aknu funkcijas traucgjumiem , lietojot lornoksikamu 12-
16 mg diena, var noverot ta uzkrasanos ( palielinas laukums zem AUC), kaut gan salidzinot ar
veseliem subjektiem, aknu funkciju traucgjumi neietekme lornoksikama farmakokingtiku.

- IlgstoSa arstésana (ilgak par 3 ménesiem): regulari japarbauda hematologiskie raditaji (
hemaglobins), nieru funkcija (kreatinins) un aknu fermentu Itmenis.

- Pacienti, vecaki par 65 gadiem: rekomendg regulari kontrol&t nieru un aknu funkcijas. Ipasa
piesardziba jaievéro gados vecakiem pacientiem p&c operacijam.

Jaizvairas no lornoksikama vienlaicigas lietoSanas ar citu NPL, arT ciklooksigenazes — 2 selektivo
inhibitoru.

Zalu nevelamo blakusiedarbibu var mazinat, lietojot mazako efektivo devu, kas nepiecieSama
simptomu kontrolei, iesp&jami isaku laiku. (skatit apakSpunktu 4.2.un zemak par kunga- zarnu trakta
un kardiovaskularo trauc€jumu risku).

Asinosana no kunga-zarnu trakta, ¢tilas un perforacija: zinojumi par KZT asinoSanu, ¢ilu vai
perforaciju (arT ar letalu iznakumu) ir sanemti saistiba ar visiem NPL. Zinojumi liecina, ka ming&tas
nevélamas blakusparadibas var rasties neatkarigi no NPL lietoSanas ilguma. Par nevélamu
blakusparadibu rasanos var vestit bridinajuma simptomi, bet tadi var art nebiit, ka arT nevélamas
blakusparadibas var rasties pacientiem, kam anamné&z€ KZT traucgjumi nav bijusi.

KZT asinosanas, Ciilas vai perforacijas risks ir lielaks, lietojot lielaku NPL devu. Lielaks ming&to
nevelamo blakusparadibu risks ir ar tiem pacientiem, kam anamné&ze bijusi ctla, Tpasi ar
komplikacijam: asipoSanu vai perforaciju (skatit 4.3. apakSpunktu), ka arT gados vecakiem pacientiem.
Siem pacientiem terapija jasak ar iespgjami mazaku NPL devu. Sajos, ka arT gadfjumos, kad tiek lietots
aspirins mazas devas vai citas zales ar palielinatu KZT nevélamu blakusparadibu risku, riipigi jaapsver
nepiecieSamiba NPL kombingt ar gastroprotektoriem, piem&ram, mizoprostolu vai protonu siikna
inhibitoriem (skatit turpmak un 4.5. apakSpunktu).

Pacientiem (ipasi vecaka gadagajuma), kam anamnézg diagnostic€ti KZT trauc&jumi, jaiesaka zinot
par ikvienu neparastu abdominalu simptomu (ipasi KZT asinosanu). Batiski min&tiem simptomiem
pieverst pastiprinatu uzmanibu arsté$anas sakuma.

Piesardziba jaievero pacientiem, kas vienlaikus sanem Iidzeklus, kuri var palielinat ¢ilas vai
asinoSanas risku: pieméram, peroralos kortikosteroidus, antikoagulantus (piemé&ram, varfarinu),
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selektivos serotontna atpakalsaistes inhibitorus vai antitrombotiskos Iidzeklus (piem&ram, aspirinu)
(skatit 4.5. apakspunktu).Ja pacientam, kas lieto lornoksikamu, tiek diagnosticéta KZT asinoSana vai
cila, zalu lietoSana nekavgjoties japartrauc.

Pacientiem, kam anamnéze diagnostic€ta KZT slimiba (¢ulains kolits, Krona slimiba), NPL jalieto
piesardzigi, jo iesp&jams slimibas paasinajums (skatit 4.8. apakSpunktu).

Vecaka gadagajuma pacientiem NPL lietoSana biezak izraisa nevélamas blakusparadibas, 1pasi kunga-
zarnu trakta asinoSanu un perforaciju, kas var radit letalu iznakumu (skatit 4.3. apakSpunktu).

Piesardzigi NPL janozimé pacientiem ar hipertensiju un/vai sirds mazsp&ju anamngzg, jo zinojumi
liecina par NPL lietoSanas saistibu ar $kidruma aizturi organisma un ttsku.

Tapec pacientiem, kam diagnostic@ta arteriala hipertensija un/vai viegla vai vidgji smaga sastréguma
sirds mazspgja, nepieciesama atbilstosa uzraudziba un konsultacija.

Klinisko p&tijumu un epidemiologiskie dati liecina, ka dazu NPL lietoSana (ipasi liela deva un ilgstosi)
var bt saistita ar nedaudz palielinatu arterialas trombozes (pieméram, miokarda infarkta vai insulta)
risku. Nav pietiekamu datu, lai izsl€gtu $adu risku, lietojot arT lornoksikamu.

Nekontrol@tas arterialas hipertensijas, sastréguma sirds mazspgjas, diagnosticetas sirds iSemiskas
slimibas, perifero artriju un/vai cerebrovaskularu slimibu gadijuma lornoksikamu drikst ordingt tikai
pec riipigas lietoSanas nepiecieSamibas izverteSanas. L1dziga izverteéSana nepiecieSama arT tajos
gadijumos, kad pacientam, kam ir sirds un asinsvadu slimibu riska faktori (pieméram, arteriala
hipertensija, hiperlipidémija, cukura diabgts, sm&kesana), paredzets uzsakt ilgstosu terapiju.

Spinalas vai epiduralas anestezijas laika, vienlaiciga NPL un heparina lietoSana var palielinat
spinalas/epiduralas hematomas risku (skat. apak$punktu 4.5).

Loti retos gadijumos sanemti zinojumi par smagam adas reakcijam (dazkart ar letalu iznakumu), ko
saista ar NPL lietoSanu: tostarp eksfoliativo dermatitu, Stivensa —DZonsona sindromu un toksisko
epidermalo nekrolizi (skatit 4.8. apakSpunktu).

Lielaks risks ir terapiju uzsakot, lieclaka dala So reakciju attistas pirmaja arst€Sanas ménesi. Paradoties
izsitumiem uz adas, glotadas bojajumiem vai citam paaugstinatas jutibas izpausm&m, terapija ar
lornoksikamu ttida] japartrauc.

Lornoksikams samazina trombocTtu agregaciju un pagarina asinoSanas laiku, tade] tas piesardzigi
janozimée pacientiem ar tendenci uz asinosanam.

Vienlaikus lietojot lornoksikamu un takrolimusu, samazinoties prostaciklinu sintézei niergs, picaug
nefrotoksicitates risks. Sadiem pacientiem, kuri sanem kombing&tu terapiju, ir riipigi jakontrol€ nieru
funkcijas.

Tapat ka lietojot arT citus NPL, ir sanemti zinojumi par transaminazu [imena seruma, bilirubina seruma
un citu aknu funkcionalo raditaju paaugstinasanos, kreatinina seruma un urinvielas un slapekla Iimena
asinis paaugstinasanos, tapat ar1 par citam laboratoriskam izmainam. Ja kadas no $§Tm izmainam ir
izteiktas vai pastav ilgstosi, terapija ar lornoksikamu ir japartrauc un pacients atbilstosi jaizmekIe.

Tapat ka citu cikloksigenazes/prostaglandinu sint€zes inhibitoru lietoSana, arT lornoksikams var
ietekmet fertilitati, tad€] to nerekomendg lietot sievietem, kuras plano griitniecibu. Pacientem , kuram
ir problémas ar griitniecibas iestasanos vai kuras tiek izmekl&tas neauglibas dél, vajadzetu apsvert
lornoksikama atcel$anas iespgjas.

4.5 Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

Lornoksikamu vienlaikus lietojot ar

- Cimetidinu: paaugstinas lornoksikama koncentracija plazma ( nav noverota mijiedarbiba,
lietojot vienlaikus lornoksikamu ar ranitidinu un antacidiem lidzrkliem).
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- Antikoagulantiem: NPL var pastiprinat antikoagulantu, t.sk. varfarina efektu ( skatit
apakSpunktu 4.4). Rupigi jakontrole INR.

- Fenprokumonu: samazinas fenprokumona iedarbiba.

- Heparinu: Spinalas vai epiduralas anestezijas laika, vienlaiciga NPL un heparina lietosana var
palielinat spinalas/ epiduralas hematomas risku.

- AKE inhibitoriem: var samazinat AKE inhibitoru antihipertensivo efektu.

- Diurétiskiem Iidzekliem: samazinas cilpas un tiazidu diurétiku diurétiskais un antihipertensivais
efekts.

- Beta-adrenergiskiem blokatoriem: samazinas antihipertensivais efekts..

- Digoksinu: samazinas digoksina renalais klirenss.

- Kortikosteroidiem: palielinats KZT ¢iilas un asinoSanas risks (skatit 4.4. apak$punktu).

- Hinolonu grupas antibiotiskiem Iidzekliem: pieaug l€kmju risks.

- Antitrombotiskam vielam: palielinas KZT asino$anas risks (skattt apakSpunktu 4.4).

- Citiem NPL: palielinas asinoSanas risks no kunga-zarnu trakta.

- Metotreksatu: palielinas metotreksata koncentracija seruma, kas var paaugstinat toksicitati.
Vienlaikus lietojot, riipigi jakontrole pacienta stavoklis.

- Selektiviem serotonina atpakalsaistes inhibitoriem (SSAI): palielinas asino$anas risks no kunga-
zarnu trakta (skatit apakSpunktu 4.4).

- Litiju: NPL inhibg litija renalo klirensu, tadg] litija koncentracija seruma var sasniegt toksisku
Itmeni. Tadgel jakontrol€ litija ITmenis seruma, Ipasi terapiju uzsakot, mainot devas vai to atcelot.

- Ciklosporiniem: palielinas ciklospormu koncentracija seruma. Var palielinaties ciklosprinu
nefrotoksiskais efekts prostaglandinu ietekmé. Lietojot vienlaikus, rupigi jaseko nieru
funkcijam.

- Sulfonurinvielas atvasinajumiem: pieaug hipoglik€mijas risks.

- CYP2C9 induktoriem un inhibitoriem: Lornoksikams ( ka arT citi NPL) metabolizgjas caur P450
2C9 (CYP2 C9 izoenzimu) un mijiedarbojas ar vielam, kas inducg vai inhibg $o sistemu ( skatit
apakSpunktu 5.2 Biotransformacija).

- Takrolimus: samazinoties prostaciklinu sintézei, pieaug nefrotoksicitates risks. Sadiem
pacientiem ir rupigi jakontrol€ nieru funkcijas.

Ediens var samazinat lornoksikama uzsiik§anos apméram par 20% un palielinat T max.

4.6 Griitnieciba un zidiSana

Gritnieciba

Nav pietieckamu datu par lornoksikama lietoSanu griitniecibas laika, tad€] lornoksikamu nedrikst lietot
griitniecibas tresaja trimestr1 un nevajadzetu lietot pirmaja un otraja trimestrt un dzemdibu laika.

Nav pietieckamu datu par lornoksikama lietoSanu griitniec€m. P&tijumi ar dzivniekiem pierada
reproduktivo toksicitati ( skatit apakSpunktu 5.3).

Prostaglandinu sint€zes inhibicija var nelabvéligi ietekmet griitniecibas norisi un/vai
embrionalo/aug]a attistibu. Epidemiologisko pétijumu dati par prostaglandinu sintézes inhibitoru
lietoSanu agrinaja griitniecibas laika liecina, ka pieaug spontano abortu un iedzimto sirdskaisu risks.
Domajams, ka risks korel€ ar devam un arst€Sanas ilgumu. P&tijumos ar dzivniekiem konstatets, ka
prostaglandinu sint€zes inhibitoru lietoSana izraisa implantacijas traucgjumus, spontanos abortus un
embrionalo/aug]a bojaeju. Pirmaja un otraja griitniecibas trimestr1 prostaglandinu sint€zes inhibitorus
drikst lietot tikai absoliitas nepiecieSamibas gadijuma.

Lietojot prostaglandinu sintézes inhibitorus griitniecibas tresaja trimestri, var biit toksiska ietekme uz
kardiopulmonaro sistemu ( priekslaiciga ductus arteriosus slégsanas un plausu hipertensija) un
attistities nieru funkcijas trauc€jumi, kas var novest lidz nieru mazspg&jai un samazinatai augliidenu
produkcijai. Prostaglandinu sintézes inhibitoru lietoSana griitniecibas beigas var inhib&t dzemdes
kontrakcijas un paildzinat dzemdibas, ka arT var pagarinat asins teces laiku matei un bérnam. Tadel
lornoksikams griitniecibas tresaja trimestr1 ir kontrindic€ts (skatit apakSpunktu 4.3 ).

Zidisanas periods
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Nav datu par lornoksikama izdalisanos mates piena cilvekiem, bet Zurku matitém tas piena ir
konstatets relativi augsta koncentracija. Lornoksikamu nevajadzetu lietot zidiSanas perioda.

4.7 letekme uz spéju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus
Ja, sanemot lornoksikamu, pacientam ir reiboni un/vai miegainiba, vajadzgtu atturgties no
transportlidzeklu vadiSsanas un mehanismu apkalposanas.

4.8 Nevelamas blakusparadibas

Kunga-zarnu trakts: KZT trauc€&jumi ir visbiezakas nevélamas blakusparadibas. Iesp&jama peptiska
¢ula, perforacija vai KZT asinoSana, dazkart ar letalu iznakumu, 1pasi vecaka gadagajuma pacientiem
(skattt 4.4. apakSpunktu).

Zinots par $adam blakusparadibam: slikta diiSa, vemsana, caureja, meteorisms, aizcietejums,
dispepsija, sapes veédera, asinis izkarnijjumos (meléna), vemsana ar asintm (hemateméze), ¢tlains
stomatits, kolita vai Krona slimibas paasinajums (skatit 4.4. apakSpunktu). Retak novérots gastrits.

Nevélamas blakusparadibas noveéro apméram 20% pacientu, kuri sanem lornoksikamu. Visbiezak
noverota slikta dtiSa, dispepsija, gremosSanas trauc€jumi, sapes védera, vemsana un caureja. Kliniskajos
pétijumos Sos simptomus noveéroja mazak ka 10% pacientu.

Saistiba ar NPL lietoSanu sanemti zinojumi par tiisku, arterialu hipertensiju un sirds mazspg&ju.
Kliniskie p&tijumi un epidemiologiskie dati liecina, ka dazu NPL lietoSana (ipasi lielas
devas un ilgstosi) var tikt saistita ar nedaudz palielinatu arterialas trombozes (piem&ram, miokarda

infarkta vai insulta) risku (skatit apaksSpunktu 4.4).

Zemak apkopoti dati par nevélamajam blakusparadibam no II, Il un IV fazes kliniskajiem pétijumiem
( kopa 6417 pacienti), ja to sastopamibas biezums parsniedza 0,05%.

Loti biezi (21/10) ; Biezi (21/100 lidz <1/10); Retak (21/1 000 lidz <1/100) ; Reti (=1/10 000 lidz
<1/1 000); Loti reti (<1/10 000).

Infekcijas un parazitozes
Reti: faringits.

Asins un limfatiskas sist€émas traucéjumi
Reti: anémija, trombocitopenija, leikopeénija, pagarinats asins teces laiks.
Loti reti: ekhimoze.

Iminas sistémas traucéjumi
Reti: paaugstinatas jutibas reakcijas.

Metabolisma un baro$anas traucéjumi
Retak: anoreksija, svara izmainas.

Psihiskie traucéjumi
Retak: bezmiegs, depresija.
Reti: apjukums, nervozitate, azitacija.

Nervu sistémas traucéjumi
Biezi: vieglas un parejosas galvassapes, reiboni.
Reti: miegainiba, parestgzijas, trice, migréna.

Acu slimibas
Retak: konjunktivits.
Reti: redzes traucgjumi.

Ausu un labirinta traucéjumi
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Retak: reiboni, troksnis auss.

Sirds funkcijas traucgjumi
Retak: sirdsklauves, tahikardija, tiska, sirds mazspgja.

Asinsvadu sist€mas trauc&jumi
Retak: piesartums, tliska.
Reti: hipertensija, karstuma vilni, asino$ana, asinsizplidumi.

Respiratoras, kriiSu kurvja un videnes slimibas
Retak: rinits.
Reti: elposanas traucgjumi, klepus, bronhospazmas.

Kunga-zarnu trakta traucéjumi

Biezi: slikta diisa, sapes védera, dispepsija, caureja, vemsana.

Retak: aizciet€jumi, gazu uzkrasanas, atraugas, sausums mutg, gastrits, kunga Ciila, sapes védera
augsdala, divpadsmitpirkstu zarnas Ciila, ¢tlas mutg.

Reti: meléna, vemsana ar asins piejaukumu, stomatits, exofagits, gastroezofagalais reflukss, disfagija,
aftozs stomatits, glosits, kunga ¢tilas perforacija.

Aknu un/vai zultscelu traucgjumi

Retak: paaugstinati aknu funkcionalie raditaji (AIAT vai AsAT).
Reti: aknu funkcijas traucgjumi.

Loti reti: aknu $tinu bojajums.

Adas un zemadas audu bojajumi

Retak: izsitumi, nieze, pastiprinata svisana, eritomatozi izsitumi, natrene, alop&cija.

Reti: dermatits, purpura.

Loti reti: tiska un bullozas adas reakcijas, Stivena- Dzonsona sindroms, toksiska epidermas nekrolize.

Skeleta-muskulu un saistaudu sistémas bojajumi
Retak: artralgija.
Reti: sapes kaulos, muskulu spazmas, mialgija.

Nieru un urincelu traucéjumi
Reti: nokturija, mikcijas traucgjumi, paaugstinats urinvielas, slapekla un kreatinina [imenis asinis.

Visparéji traucéjumi un reakcijas ievadiSanas vieta
Reti: savargums, sejas tuska.
Reti: asténija.

4.9 PardozeSana

Patreiz nav sanemti zinojumi par pardozeSanas gadijumiem un tadel nav datu par pardozesanas sekam
un rekomendgjamo specifisko arste€sanu. Pec lornoksikama pardozesanas vargtu bit slikta dusa,
vemsSana, cerebrali simptomi (reiboni, redzes traucgjumi), smagakos gadijumos- ataksija, kas pariet
koma vai krampjos, aknu un nieru bojajumi un, iesp&jams, asinsreces traucg€jumi.

Ja ir aizdomas par medikamenta pardozesanu, tas japartrauc lietot. Ta ka lornoksikamam ir Tss
pusizvades periods, tas tiek atri izvadits no organisma. Lornoksikamu nevar izvadit ar dializi un
patreiz nav zinams specifisks antidots. Jaapsver neatliekamas terapijas pasakumu nepiecieSamiba, t.sk.
kunga skalo$ana. Teorétiski spriezot, aktivas ogles ievadiSana tiidal péc pardozéSanas varétu samazinat
preparata uzsuksSanos. Stidzibas no kunga-zarnu trakta puses varétu mazinat ar prostaglandinu
analogiem vai ranitidinu.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
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5.1 Farmakodinamiskas ipasSibas
Farmakoterapeitiska grupa: nesteroids pretiekaisuma un antireimatisks preparats, oksikams
ATK kods: MO1ACOS5

Lornoksikams ir nesteroids pretiekaisuma lidzeklis ar anlggtiskam 1pasibam, kas pieder oksikamu
grupai. Lornoksikama iedarbibas pamata ir prostaglandinu sint€zes inhibicija (ciklooksigenazes
inhibicija), kas izraisa periféro nociceptoru desensitizaciju un tadejadi inhib€ iekaisuma attistibu.
Domajams, ka bez pretiekaisuma efekta ir vel centrals efekts uz nocicepciju.

Lornoksikams neietekme vitalas pazimes (t.sk. kermena temperatiiru, elpoSanas biezumu, sirdsdarbibu,
asinsspiedienu, EKG, elpoSanas raditajus).

Vairakos kliniskajos p&tijumos ir apstiprinata lornoksikama analgetiska aktivitate.

Lietojot lornoksikamu, tapat ka citu NPL lietosanas gadijuma visbiezak novero nevélamas
blakusparadibas no kunga-zarnu trakta puses, ko izsauc tie$s kunga-zarnu trakta kairinajums un
sistémiska ulcerogéna iedarbiba, prostaglandinu sint€zes inhibicijas del.

Atsapinasanas pec tresa zoba ekstrakcijas kliniskaja pétijuma Xefo Rapid iedarbojas atrak neka Xefo
apvalkotas tabletes.

5.2 Farmakokinétiskas ipasibas

Absorbcija

Lornoksikams atri un gandriz pilnigi absorbg&jas kunga-zarnu trakta, maksimalo Iimeni plazma
sasniedzot p&c apm&ram 30 miniatém. Xefo Rapid C,,.x ir augstaks neka Xefo apvalkotajam tabletem
un vienads ar C,,,, parenteralai Xefo formai. Xefo rapid un Xefo apvalkoto tablesu biopiejamiba ir
vienada- 90-100%. Nav noverots pirma loka efekts. Pusizvades periods ir 3-4 stundas.

Nav pieejami dati par Xefo Rapid lietoSanu €Sanas laika, bet, balstoties uz datiem par Xefo apvalkoto
tablesu farmakokinétiku, varétu samazinaties C.y, picaugt Ty, un samazinaties absorbcija (AUC).

Sadale
Plazma lornoksikams ir sastopams neizmainita veida un ka hidroksiléts metabolits. 90% lornoksikama
saistas ar plazmas olbaltumvielam un tas nav atkarigs no koncentracijas.

Biotransformacija

Lornoksikams tiek metaboliz&ts aknas, vispirms hidroksil&jot to par neaktivu 5-hidroksilornoksikamu.
Biotransformacija piedalas CYP2C9. Genétiska polimorfisma d€] var iedalit atros un 1€nos
metaboliz€tajus. Leénajiem metaboliz€tajiem var biit ievérojami paaugstinats lornoksikama Iimenis
plazma. Hidroksilétajam metabolitam nepiemit farmakologiska aktivitate. Lornoksikams tiek pilniba
metaboliz€ts un izvadits caur aknam (2/3) un nierém (1/3) neaktivas substances veida.

P&tot uz dzivnieku modeliem, lornoksikams neinducgja aknu enzimus. Klinisko p&tijumu dati
neuzrada, ka, atkartoti lietojot rekomendétas devas, lornoksikams organisma akumul&tos. To
apstiprina ar 1 gada p&cregistracijas novérojumu dati.

Eliminacija

Vidgjais pusizvades periods ir 3-4 stundas. Lietojot iekskigi, apm&ram 50% izdalas ar féceém un 42%
ar urtnu 5-hidroksilornoksikama veida. Pusizvades periods 5- hidroksilornoksikamam ir apméram 9
stundas ( p€c vienreizgjas parenteralas devas vai lietojot iekskigi divas reizes diena).

Pacientiem, vecakiem par 65 gadiem, klirenss ir par 30-40% samazinats. Nav konstat&tas citas
kingtikas izmainas gados vecakiem pacientiem.

Pacientiem ar hroniskam aknu slimibam, lietojot lornoksikamu 7 dienas deva no 12-16 mg, novéroja
preparata akumulaciju; citas kin&tikas izmainas pacientiem ar nieru un aknu funkciju traucgjumiem
nenoveroja.
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5.3 Prekliniskie dati par droSibu

Nekliniskajos standartp&tijumos iegitie dati par farmakologisko drosibu, atkartotu devu toksicitati,
genotoksicitati, iespgjamu kancerogenitati un toksisku ietekmi uz reproduktivitati neliecina par pasu
risku cilvekam.

Dazam sugam vienreizgjas un atkartotu devu toksicitates petijumos lornoksikams iedarbojas toksiski
uz nierém un izraisija kunga-zarnu trakta ¢alas.

Petijumos ar dzivniekiem konstatets, ka prostaglandinu sint€zes inhibitoru lietoSana izraisa
implantacijas traucgjumus, spontanos abortus un embrionalo/augla bojaeju. Bez tam lietojot
prostaglandinu sintézes inhibitorus organogenézes perioda, pieauga malformaciju, t.sk. iedzimtu
sirdskaiSu, risks.

Zurkam lornoksikams ietekméja fertilitati ( samazinaja ovulaciju un implantaciju), griitniecibu un
dzemdibas. TruSiem un zurkam lornoksikams izraisija priekslaicigu ductus arteriosus sleégsanos
ciklooksigenazes inhibicijas dél.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1 Paligvielu saraksts

Tabletes kodols:

Mikrokristaliska celuloze

Natrija hidrogenkarbonats

Beziidens kalcija hidrogenfosfats

Zemas aizvietojamibas hidroksipropilceluloze
Hidroksipropilceluloze

Kalcija stearats

Tabletes apvalks:
Propilénglikols

Talks

Titana dioksids (E171)
Hipromeloze

6.2 Nesaderiba
Nav piemerojama.

6.3 Uzglabasanas laiks
2 gadi

6.4  IpaSi uzglabasanas nosacijumi
Uzglabat temperattra lidz 30°C

6.5 Iepakojuma veids un saturs

Aluminija/ aluminija blisteros

Iepakojums: 6,10,20,30,50,100, 250 apvalkotas tabletes

Visi iepakojuma lielumi tirgl var nebiit pieejami.

6.6  Ipasi noradijumi atkritumu likvidésanai un noradijumi par sagatavo$anu lietoSanai

Nav 1pasu prasibu.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

46



[Skatit pielikumu I - aizpilda nacionali]

8. REGISTRACIJAS NUMURS(I)

[Aizpilda nacionali]

9. REGISTRACIJAS / PARREGISTRACIJAS DATUMS

[Aizpilda nacionali]

10. TEKSTA PEDEJAS PARSKATISANAS DATUMS
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1. ZALU NOSAUKUMS

Xefo 8 mg pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai.
[Skattt pielikumu I - aizpilda nacionali]

2.  KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Flakona ir 8 mg lornoksikama. 1 ml injekciju Skiduma satur 4 mg lornoksikama
(Lornoxicam).

Pilnu paligvielu sarakstu skatit apakSpunkta 6.1.

3. ZALU FORMA

Pulveris un skidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai.

Pulveris: dzeltena cieta substance

Skidinatajs: dzidrs $kidums

Sagatavota Skiduma osmolaritate ir apméram 328 mosmoli/kg un pH ir apméram 8,7.

4. KLINISKA INFORMACIJA

4.1 Terapeitiskas indikacijas
Islaicigai vieglu vai vidgji izteiktu akiitu sapju arst€Sanai.

4.2 Devas un lietoSanas veids
NepiecieSamo devu katram pacientam nosaka, nemot vera individualo atbildes reakciju uz sanemto
arst€Sanu.

Sapes

Rekomendéta deva: 8 mg intravenozi vai intramuskulari. Diennakts deva nedrikst€tu parsniegt 16 mg.
Daziem pacientiem, arstéSanu uzsakot, var nozimét papildus 8 mg devu pirmo 24 stundu
laika..

Injekcijas ording intravenozi (i.v.) vai intramuskulari (i.m.).

Ja injekcija tiek izdarita i.v., injekcijas ilgumam jabit vismaz 15 sekundes; i.m.

injekcijas gadijuma - vismaz 5 sekundes.

Péc skiduma pagatavoSanas ir janomaina adata. Ievadot i.m., jalieto pietickami gara adata, lai
preparatu ievaditu dzili intramuskulari.

Sikaku instrukciju par produkta sagatavosanu lietoSanai skatit apakSpunkta 6.1
Zales paredzetas vienreizgjai lietoSanai.

Papildus informacija Ipasam pacientu grupam

Bérni un pusaudzi
Lornoksikams nav ieteicams lietoSanai be&rniem un pusaudziem lidz 18 gadu vecumam, jo nav
pietiekamas informacijas par drosibu un efektivitati.

Gados vecakiem pacientiem
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Gados vecakiem pacientiem, vecakiem par 65 gadiem, deva nav jamaina. Nozimgjot lornoksikamu ,
jaievero piesardziba, jo $aja grupa smagak izpauzas nevélamas blakusparadibas no kunga- zarnu trakta
puses ( skatit apakSpunktu 4.4).

Nieru funkcijas traucgjumi
Pacientiem ar viegliem vai vidg€ji smagiem nieru funkcijas traucgjumiem ir jaapsver devas
samazinasanas iesp&jas ( skattt apakSpunktu 4.4).

Aknu funkcijas traucgjumi
Pacientiem ar vidgji smagiem aknu funkcijas traucgjumiem ir jaapsver devas samazinasanas iespgjas (
skatit apaksSpunktu 4.4).

Zalu nevelamo blakusiedarbibu var mazinat, lietojot mazako efektivo devu, kas nepiecieSama
simptomu kontrolei, iespgjami 1saku laiku. (skatit apakspunktu 4.4.).

4.3 Kontrindikacijas

- Paaugstinata jutiba pret lornoksikamu vai jebkuru no paligvielam .

- Trombocitopénija.

- Paaugstinatas jutibas reakcijas (tadi simptomi, ka astma, rinits, angiotiiska vai natrene)
pret citiem NPL, ieskaitot acetilsalicilskabi.

- Smaga sirds mazspéja

- Asino$ana no kunga — zarnu trakta, cerebrovaskulara asino$ana vai cita veida patologiska
asinoSana.

- Kunga-zarnu trakta asino$ana vai perforacija anamnézg, kas saistita ar NPL terapiju.

- Aktiva peptiska ¢iila/hemoragija vai minétie trauc&jumi anamnéze (divas vai

- vairakas pieraditas ¢tlas vai asinoSanas epizodes).

- Smagi aknu funkcijas traucgjumi.

- Smagi nieru funkcijas traucgjumi ( kreatinins seruma >700 mikromol/l).

- Gritniecibas tresais trimestris ( skatit apakSpunktu 4.6).

4.4 TpaSi bridinajumi un piesardziba lietoSana

Sekojosu trauc€jumu gadijumos lornoksikamu vajadz€tu nozimét tikai p&c riipigas riska —

ieguvumu attiecibu izveértéSanas:

- Nieru funkcijas trauc€jumi: piesardzigi lornoksikams ir janozime pacientiem ar vieglu (
kreatinins seruma 150-300 mikromol/l) vai vidgji smagu (kreatinins seruma 300-700
mikromol/l) nieru funkcijas trauc€jumiem, jo nieru prostaglandinu I[imenis ietekmée
asinsapgadi nierés. Ja arst€Sanas laika nieru funkcija pasliktinas, arst€Sana ar
lornoksikamu ir japartrauc.

- Nieru funkcija ir jamonitoré pacientiem p&c lielam kirurgiskam operacijam, pacientiem
ar sirds mazspéju, ja sanem diurétiskus Ilidzeklus vai vienlaikus sanem zales, kas var
izraisit nieru bojajumus;

- Asins reces traucgjumi: rekomende riipigu kltnisku un laboratorisko raditaju (t.sk. APTT)
noveroSanu.

- Aknu funkcijas traucgjumi ( t.sk. aknu ciroze): Ta ka lietojot lornoksikamu devas 12-16 mg/
diennakti, preparats var akumuléties (palielinaties laukums zem AUC), pacientiem ar aknu
funkcijas traucgjumiem rekomendg rupigu klinisku un laboratorisko raditaju noverosanu, kaut
gan aknu funkciju traucgjumi neietekme lornoksikama farmakokingtiskos parametrus, salidzinot
tos ar parametriem veseliem subjektiem.

- IlgstoSa arstésana ( ilgak par 3 méneSiem): rekomendg regulari kontrol&t hematologiskos
raditajus ( hemoglobinu), nieru funkcijas raditajus ( kreatintnu) un aknu funkcijas raditajus

- Pacienti, vecaki par 65 gadiem: rekomendg kontrolét nieru un aknu funkciju raditajus. Ipasa
piesardziba jaievéro gados vecakiem pacientiem pé&c operacijam.

Jaizvairas no lornoksikama vienlaicigas lietoSanas ar citu NPL, arT ciklooksigenazes — 2 selektivo
inhibitoru.
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Zalu nevelamo blakusiedarbibu var mazinat, lietojot mazako efektivo devu, kas nepiecieSama
simptomu kontrolei, iesp&jami 1saku laiku (skat apakspunktu 4.2 un KZT un kardiovaskularais risks
zemak).

Asinosana no kunga-zarnu trakta: zinojumi par KZT asinos$anu, ¢tilu vai perforaciju (ari ar letalu
iznakumu) ir sanemti saistiba ar visiem NPL. Zinojumi liecina, ka min&tas nevélamas blakusparadibas
var rasties neatkarigi no NPL lietoSanas ilguma. Par nevélamu blakusparadibu rasanos var véstit
bridinajuma simptomi, bet tadi var arT nebut, ka arT nevélamas blakusparadibas var rasties pacientiem,
kam anamn&z& KZT traucgjumi nav bijusi.

KZT asinosanas, culas vai perforacijas risks ir lielaks, lietojot lielaku NPL devu. Lielaks min&to
nevelamo blakusparadibu risks ir arT tiem pacientiem, kam anamn&zg bijusi Cilla, Tpasi ar
komplikacijam: asinoSanu vai perforaciju (skatit 4.3.apakSpunktu), ka arT gados vecakiem pacientiem.
Siem pacientiem terapija jasak ar iesp&jami mazaku NPL devu. Sajos, ka arT gadijumos, kad tiek lietots
aspirins mazas devas vai citas zales ar palielinatu KZT nevélamu blakusparadibu risku, riipigi jaapsver
nepieciesamiba NPL kombingt ar gastroprotektoriem, piem&ram, mizoprostolu vai protonu siikna
inhibitoriem (skatit turpmak un 4.5. apakSpunktu). Rekomendg regularu klinisku noverosanu.

Pacientiem (ipasi vecaka gadagajuma), kam anamnéze diagnosticeti KZT traucgjumi, jaiesaka zinot
par ikvienu neparastu abdominalu simptomu (1pasi KZT asinosanu). Biitiski mingtiem simptomiem
pieverst pastiprinatu uzmanibu arstéSanas sakuma.

Piesardziba jaievero pacientiem, kas vienlaikus sanem Iidzeklus, kuri var palielinat ¢iilas vai
asinoSanas risku: pieméram, peroralos kortikosteroidus, antikoagulantus (pieméram, varfarinu),
selektivos serotonina atpakalsaistes inhibitorus vai antitrombotiskos Iidzeklus (piem&ram, aspirinu)
(skatit 4.5. apakSpunktu).

Ja pacientam, kas lieto lornoksikamu, tiek diagnosticéta KZT asinoSana vai Cula, zalu lietoSana
nekavgjoties japartrauc.

Pacientiem, kam anamnéze diagnostic€ta KZT slimiba (¢ulains kolits, Krona slimiba), NPL jalieto
piesardzigi, jo iesp&jams slimibas paasinajums (skatit 4.8. apakSpunktu).

Vecaka gadagajuma pacientiem NPL lietoSana biezak izraisa nevélamas blakusparadibas, Tpasi kunga-
zarnu trakta asinoSanu un perforaciju, kas var radit letalu iznakumu (skatit 4.3. apakSpunktu).

Piesardzigi NPL janozimé pacientiem ar hipertensiju un/vai sirds mazspgju, ja ieprieks lietojot NPL ir
bijusi skidruma aizture vai tuska.

Zinojumi liecina par NPL lietoSanas saistibu ar $kidruma aizturi organisma un ttisku, tap&c pacientiem,
kam diagnosticta arteriala hipertensija un/vai viegla vai videji smaga sastréguma sirds mazspgja,
nepieciesama atbilstoSa uzraudziba un konsultacija.

Klinisko p&tijumu un epidemiologiskie dati liecina, ka dazu NPL lietoSana (ipasi liela
deva un ilgstosi) var bt saistita ar nedaudz palielinatu arterialas trombozes (pieméram, miokarda
infarkta vai insulta) risku. Nav pietiekamu datu, lai izslegtu $adu risku, lietojot arT lornoksikamu.

Nekontrol@tas arterialas hipertensijas, sastréguma sirds mazspgjas, diagnosticétas sirds iS€miskas
slimibas, perifero art€riju un/vai cerebrovaskularu slimibu gadijuma lornoksikamu drikst ordingt tikai
pec riipigas lietoSanas nepiecieSamibas izverteSanas. L1dziga izvertéSana nepiecieSama arT tajos
gadijumos, kad pacientam, kam ir sirds un asinsvadu slimibu riska faktori (pieméram, arteriala
hipertensija, hiperlipidémija, cukura diabgts, sm&kesana), paredzets uzsakt ilgstosu terapiju.

Spinalas vai epiduralas anestezijas laika vienlaikus lietojot NPL un heparinu, palielinas spinalas/
epiduralas hematomas risks ( skatit apakSpunktu 4.5).
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Loti retos gadijumos sanemti zinojumi par smagam adas reakcijam (dazkart ar letalu iznakumu), ko
saista ar NPL lietoSanu: tostarp eksfoliativo dermatitu, Stivensa —DZonsona sindromu un toksisko
epidermalo nekrolizi (skatit 4.8. apakspunktu). Lielaks nevélamu blakusparadibu risks ir terapijas
sakuma, vairuma gadijumu arst€Sanas pirmaja ménesi. Lornoksikama lietosana japartrauc, tiklidz
rodas izsitumi, glotadas bojajumi vai jebkuras citas paaugstinatas jutibas pazimes.

Lornoksikams samazina trombocTtu agregaciju un pagarina asinoSanas laiku, tade] piesardzigi
nozim&jams pacientiem ar pastiprinatu tieksmi uz asinoSanam.

Vienlaikus lietojot NPL un takrolimusu, samazinas prostaciklinu sint€ze nier€s un palielinas
nefrotoksicitates risks. Pacientiem, kuri sanem kombing&tu terapiju, ir riipigi jaseko nieru funkcijam.

Tapat ka lietojot citus NPL, ir sanemti atseviski zinojumi, ka paaugstinas transaminazu limenis,
bilirubins seruma un citi aknu funkcionalie raditaji, ka ar1 kreatinina [imenis seruma, urinviela un
slapekla daudzums asinis un citas izmainas analiz€s. Ja §Ts izmainas ir nozZimigas vai nepariet, terapija
ar lornoksikamu ir japartrauc un pacients jaizmekIg.

Tapat ka citu zalu lietoSana, kas samazina ciklooksigenazes/prostaglandinu sint€zi, arT lornoksikama
lietoSana var samazinat fertilitati un to nerekomendg sieviet€m, kuras plano griitniecibu. Sievietém,
kuram ir problémas ar griitniecibas iestasanos vai kuras tiek izmekl&tas neauglibas del, jaapsver
lornoksikama atcel$anas iespgjas.

4.5 Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

Lornoksikamu vienlaikus lietojot ar

- Cimetidinu: paaugstinas lornoksikama koncentracija plazma ( nav novérota mijiedarbiba,
lietojot vienlaikus lornoksikamu ar ranitidinu un antacidiem Iidzekliem).

- Antikoagulantiem: NPL var pastiprinat antikoagulantu, t.sk. varfarina efektu ( skatit
apaksSpunktu 4.4). Riipigi jakontrole INR.

- Fenprokumonu: samazinas fenprokumona iedarbiba.

- Heparinu: Spinalas vai epiduralas anestézijas laika, vienlaiciga NPL un heparina lietoSana var
palielinat spinalas/epiduralas hematomas risku.

- AKE inhibitoriem: var samazinat AKE inhibitoru antihipertensivo efektu.

- Diurgtiskiem Iidzekliem: samazinas cilpas un tiazidu diur€tiku diurétiskais un antihipertensivais
efekts.

- Beta-adrenergiskiem blokatoriem: samazinas antihipertensivais efekts.

- Digoksinu: samazinas digoksina renalais klirenss.

- Kortikosteroidiem: palielinas kunga-zarnu trakta ¢iilu un asino$anas risks (skatit apakSpunktu
4.4).

- Hinolonu grupas antibiotiskiem lidzekliem: pieaug lekmju risks.

- Antitrombocitu vielam: palielinds asinoSanas risks no kunga-zarnu trakta (skatit apakSpunktu
4.4).

- Citiem NPL: palielinas asinoSanas risks no kunga-zarnu trakta.

- Metotreksatu: palielinas metotreksata koncentracija seruma, kas var paaugstinat toksicitati.
Vienlaikus lietojot, ripigi jakontrol€ pacienta stavoklis.

- Selektiviem serotonina atpakalsaistes inhibitoriem (SSAI): palielinas asinoSanas risks no kunga-
zarnu trakta (skatit apakSpunktu 4.4).

- Litiju: NPL inhibg litija renalo klirensu, tadg] litija koncentracija seruma var sasniegt toksisku
Iimeni. Jakontrol@ litija [imenis seruma, 1pasi terapiju uzsakot, mainot devas vai atcelot to.

- Ciklosporiniem: palielinas ciklosporinu koncentracija seruma. Var palielinaties ciklosprinu
nefrotoksiskais efekts prostaglandinu ietekmé. Lietojot vienlaikus, riipigi jaseko nieru
funkcijam.

- Sulfonurinvielas atvasinajumiem: pieaug hipoglik€mijas risks.

- CYP2C9 induktoriem un inhibitoriem: Lornoksikams ( ka arT citi NPL) metabolizgjas caur P450
2C9 (CYP2 C9 izoenzimu) un mijiedarbojas ar vielam, kas inducg vai inhib€ So sist€ému ( skatt
apaksSpunktu 5.2 Biotransformacija)

- Takrolimus: samazinoties prostaciklinu sintézei, pieaug nefrotoksicitates risks. Sadiem
pacientiem ir riipigi jakontrol€ nieru funkcijas.
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4.6 Griitnieciba un zidiSana

Gritnieciba

Kliniskie dati par lornoksikama lietoSanu griitniecibas laika nav pieejami, tadg] ta liectoSana treSaja
griitniecibas trimestrT ir kontrindic€ta un to nevajadz&tu lietot arT pirmajos divos griitniecibas
trimestros un dzemdibu laika.

Kliniskie dati par lornoksikama lietoSanu griitniecibas laika nav pieejami. P&tTjumi ar dzivniekiem
pierada reproduktivo toksicitati (skatit apakSpunktu 5.3).

Prostaglandinu sint€zes inhibicija var nelabvéligi ietekmet griitniecibas norisi un/vai
embrionalo/augla attistibu. Epidemiologisko pétijumu dati par prostaglandinu sintézes inhibitoru
lietoSanu agrinaja griitniecibas laika liecina, ka pieaug spontano abortu un iedzimto sirdskaisu risks.
Domajams, ka risks korel€ ar devam un arst€Sanas ilgumu. P&tijumos ar dzivniekiem konstatéts, ka
prostaglandinu sint€zes inhibitoru lietoSana izraisa implantacijas traucgjumus, spontanos abortus un
embrionalo/aug]a bojaeju. Pirmaja un otraja griitniecibas trimestr1 prostaglandinu sinté€zes inhibitorus
drikst lietot tikai absoliitas nepiecieSamibas gadijuma.

Lietojot prostaglandinu sintézes inhibitorus griitniecibas tresaja trimestri, var biit toksiska ietekme uz
kardiopulmonaro sistemu ( priekslaiciga ductus arteriosus slégsanas un plausu hipertensija) un
attistities nieru funkcijas traucgjumi, kas var novest lidz nieru mazspg&jai un samazinatai augliidenu
produkcijai. Prostaglandinu sintézes inhibitoru lietoSana griitniecibas beigas var inhib&t dzemdes
kontrakcijas un paildzinat dzemdibas, ka arT var pagarinat asins teces laiku matei un bérnam. Tadel
lornoksikams griitniecibas tresaja trimestr1 ir kontrindicéts (skatit apakSpunktu 4.3 ).

Zidisana
Nav datu par lornoksikama izdalisanos mates piena cilvékiem, bet zurku matitém tas piena ir
konstatéts relativi augsta koncentracija. Lornoksikamu nevajadzetu lietot zidiSanas perioda.

4.7 letekme uz spé&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus
Ja, lietojot lornoksikamu, pacientiem ir reiboni un/vai miegainiba, tad vajadz&tu atturéties no
transportlidzek]u vadiSans un mehanismu apkalposSanas.

4.8 Nevelamas blakusparadibas

Kunga-zarnu trakts: KZT trauc€jumi ir visbiezakas nevélamas blakusparadibas.lesp&jama peptiska
¢la, perforacija vai KZT asinosSana, dazkart ar letalu iznakumu, 1pasi vecaka gadagajuma pacientiem
(skatit 4.4. apaksSpunktu).

Zinots par $adam blakusparadibam: slikta diia, vemsana, caureja, meteorisms, aizcietgjums,
dispepsija, sapes védera, asinis izkarnijumos (meléna), vemsana ar asinim (hematemeze), ctlains
stomatits, kolita vai Krona slimibas paasinajums (skatit 4.4. apakSpunktu). Retak noverots gastrits.

Nevelamas blakusparadibas noveéro apmeéram 20% pacientu, kuri sanem lornoksikamu. Visbiezak ir
slikta dusa, dispepsija, gremosanas traucgjumi, sapes védera, vemsana un caureja. Klmiskajos
pétljumos §1s neveélamas blakusparadibas novero mazak ka 10 % pacientu.

Saistiba ar NPL lietoSanu sanemti zinojumi par tisku, arterialu hipertensiju un sirds mazspgju.

Kliniskie p&tijumi un epidemiologiskie dati liecina, ka dazu NPL lietoSana (ipasi lielas
devas un ilgstosi) var tikt saistita ar nedaudz palielinatu arterialas trombozes (piemeéram, miokarda
infarkta vai insulta) risku (skatit apakSpunktu 4.4).

Zemak mingtas blakusparadibas ir noverotas biezak ka 0,05% pacientu, analiz&jot datus par 6417
pacientiem II, IIT un IV fazes kliniskajos p&tijumos.

Loti biezi( >1/10); Biezi ( >1/100, <1/10); Retak ( >1/1000, <1/100); Reti (>1/10000, <1/100); loti reti
(<1/10000)
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Infekcijas un parazitozes
Reti: faringits.

Asins un limfatiskas sistémas traucgjumi
Reti: an€mija, trombocitopénija, leikopenija, pagarinats asins teces laiks.
Loti reti: ekhimoze.

Iminas sist€mas trauc&jumi
Reti: paaugstinatas jutibas reakcijas.

Metabolisma un baro$anas trauc&jumi
Retak: anoreksija, svara izmainas.

Psihiskie traucgjumi
Retak: bezmiegs, depresija.
Reti: apjukums, nervozitate, azitacija.

Nervu sistémas traucgjumi
Biezi: vieglas un parejosas galvassapes, reiboni.
Reti: miegainiba, parestgzijas, garSas izmainas, trice, migréna.

Acu slimibas
Retak: konjunktivits.
Reti: redzes traucgjumi.

Ausu un labirinta traucéjumi
Retak: reiboni, troksnis auss.

Sirds funkcijas traucgjumi
Retak: sirdsklauves, tahikardija tiiska, sirds mazspgja.

Asinsvadu sist€mas trauc&jumi
Retak: piesartums, tliska.
Reti: hipertensija, karstuma vilni, asinosana, asinsizplidumi.

Respiratoras, kriiSu kurvja un videnes slimibas
Retak: rinits.
Reti: elposanas traucgjumi, klepus, bronhospazmas.

Kunga-zarnu trakta traucéjumi

Biezi: slikta diisa, sapes védera, dispepsija, caureja, vemsana.

Retak: aizciet&jumi, gazu uzkrasanas, atraugas, sausums muté, gastrits, kunga Ciila, sapes védera
augsdala, divpadsmitpirkstu zarnas Ciila, ¢tlas mutg.

Reti: meléna, vemsana ar asins piejaukumu, stomatits, ezofagits, gastroezofagalais reflukss, disfagija,
aftozs stomatits, glosits, kunga ¢tilas perforacija.

Aknu un/vai zultscelu traucgjumi

Retak: paaugstinati aknu funkcionalie raditaji (AIAT vai AsAT).
Reti: aknu funkcijas traucgjumi.

Loti reti: aknu $tinu bojajums.

Adas un zemadas audu bojajumi

Retak: izsitumi, nieze, pastiprinata svisana, eritomatozi izsitumi, natrene, alop&cija.

Reti: dermatits, purpura.

Loti reti: tiska un bullozas adas reakcijas, Stivena- Dzonsona sindroms, toksiska epidermas nekrolize.
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Skeleta-muskulu un saistaudu sistémas bojajumi
Retak: artralgija.
Reti: sapes kaulos, muskulu spazmas, mialgija.

Nieru un urincelu traucéjumi
Reti: nokturija, mikcijas traucgjumi, paaugstinats urinvielas, slapekla un kreatinina [imenis asinis.

Visparéji traucéjumi un reakcijas ievadiSanas vieta
Reti: savargums, sejas tuska.
Reti: asténija.

4.9 PardozeSana

Patreiz nav sanemti zinojumi par pardozeSanas gadijumiem un tadel nav datu par pardozesanas sekam
un rekomendgjamo specifisko arste€sanu. Pec lornoksikama pardozesanas vargtu biit slikta dusa,
vemsSana, cerebrali simptomi (reiboni, redzes traucgjumi), smagakos gadijumos- ataksija, kas pariet
koma vai krampjos, aknu un nieru bojajumi un, iesp&jams, asinsreces traucg€jumi.

Ja ir aizdomas par medikamenta pardozesanu, tas japartrauc lietot. Ta ka lornoksikamam ir Tss
pusizvades periods, tas tiek atri izvadits no organisma. Lornoksikamu nevar izvadit ar dializi un
patreiz nav zinams specifisks antidots. Stdzibas no kunga-zarnu trakta puses varétu mazinat ar
prostaglandinu analogiem vai ranitidinu.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS

5.1 Farmakodinamiskas ipasSibas
Farmakoterapeitiska grupa: nesteroids pretiekaisuma un antireimatisks preparats, oksikams,
ATK kods: MO1ACO05

Lornoksikams ir nesteroids pretickaisuma lidzeklis ar anlggtiskam 1pasibam, kas pieder oksikamu
grupai. Lornoksikama iedarbibas pamata ir prostaglandinu sintézes inhibicija (ciklooksigenazes
inhibicija), kas izraisa periféro nociceptoru desensitizaciju un tadejadi inhib& iekaisuma attistibu.
Domajams, ka bez pretiekaisuma efekta ir vel centrals efekts uz nocicepciju.

Lornoksikams neietekmég vitalas pazimes (t.sk. kermena temperatiiru, elposanas biezumu, sirdsdarbibu,
asinsspiedienu, EKG, elposanas raditajus).

Vairakos kliniskajos p&tijumos ir apstiprinata lornoksikama analgetiska aktivitate.

Lietojot lornoksikamu, tapat ka citu NPL lietoSanas gadijuma visbiezak noveéro nevelamas
blakusparadibas no kunga-zarnu trakta puses, ko izsauc tie$s kunga-zarnu trakta kairindgjums un
sistémiska ulcerogéna iedarbiba, prostaglandinu sintézes inhibicijas del.

5.2 Farmakokinétiskas Tpasibas

Absorbcija

Xefo 8 mg pulveris un $kidinatajs injekciju $kiduma pagatavoSanai ir domats $kiduma pagatavoSanai
intravenozai (i.v.) vai intramuskularai (i.m.) ievadi$anai. levadot i.m., maksimala plazmas
koncentracija tiek sasniegta pec 0,4 stundam. Ievadot i.m., absoluita biopieejamiba ( AUC) ir 97%.

Sadale
Plazma lornoksikams ir sastopams neizmainita veida un ka hidroksiléts metabolits. 90% lornoksikama
saistas ar plazmas olbaltumvielam un §is efekts nav atkarigs no koncentracijas.

Biotransformacija

Lornoksikams tiek metabolizgts aknas, vispirms hidroksilgjot to par neaktivu 5-hidroksilornoksikamu.
Biotransformacija piedalas CYP2C9. Genétiska polimorfisma dg] var iedalit atros un 1&nos
metaboliz&tajus. Lenajiem metaboliz&tajiem var bt ieveérojami paaugstinats lornoksikama Iimenis
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plazma. Hidroksilétajam metabolitam nepiemit farmakologiska aktivitate. Lornoksikams tiek pilniba
metaboliz&ts un izvadits caur aknam (2/3) un nier€m (1/3) neaktivas substances veida.

P&tot uz dzivnieku modeliem, lornoksikams neinducgja aknu enzimus. Klmisko petijumu dati
neuzrada, ka, atkartoti lietojot rekomend&tas devas, lornoksikams organisma akumulétos. To
apstiprina arT 1 gada p&cregistracijas noveérojumu dati.

Eliminacija

Vidgjais pusizvades periods ir 3-4 stundas. Lietojot iekskigi, apm&ram 50% izdalas ar feceém un 42%
ar urinu 5-hidroksilornoksikama veida. Pusizvades periods 5- hidroksilornoksikamam ir apméram 9
stundas ( p&c vienreiz€jas parenteralas devas vai lietojot iekskigi divas reizes diend)

Pacientiem, vecakiem par 65 gadiem, klirenss ir par 30-40% samazinats. Nav konstatgtas citas
kingtikas izmainas gados vecakiem pacientiem.

Pacientiem ar hroniskam aknu slimibam, lietojot lornoksikamu 7 dienas deva no 12-16 mg, novéroja
preparata akumulaciju. Citas kinétikas izmainas pacientiem ar nieru un aknu funkciju traucgjumiem
nenoveroja.

5.3 Prekliniskie dati par dro$ibu

Nekliniskajos standartpétijumos iegutie dati par farmakologisko drosibu, atkartotu devu toksicitati,
genotoksicitati, iespgjamu kancerogenitati un toksisku ietekmi uz reproduktivitati neliecina par pasu
risku cilvekam.

Daza sugam atkartotu devu toksicitates petijumos lornoksikams iedarbojas toksiski uz nierém un
izraisija kunga-zarnu trakta ¢tlas.

Petijumos ar dzivniekiem konstatets, ka prostaglandinu sint€zes inhibitoru lietoSana izraisa
implantacijas traucgjumus, spontanos abortus un embrionalo/augla bojaeju. Bez tam lietojot
prostaglandinu sintézes inhibitorus organogenézes perioda, pieauga malformaciju t.sk. iedzimtu
sirdskaiSu, risks.

Zurkam lornoksikams ietekméja fertilitati ( samazinaja ovulaciju un implantaciju), griitniecibu un
dzemdibas. TruSiem un zurkam lornoksikams izraisija priekslaicigu ductus arteriosus slegsanos
ciklooksigenazes inhibicijas dél.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1 Paligvielu saraksts
Pulveris:

Mannitols

Trometamols

Dinatrija edetats

Skidinatajs:
Udens injekcijam

6.2 Nesaderiba
Saderibas petijumu trikuma del zales nedrikst sajaukt (lietot maisijuma) ar citiem produktiem,
iznemot apak$punkta 6.6 mingtos.

6.3 UzglabaSanas laiks

3 gadi

Sagatavots Skidums: kimiska un fizikala stabilitate saglabajas 24 stundas pie 21° (+/- 2°C).
No mikrobiologiska viedokla, Skidumu vajadzétu izlietot nekavéjosi.

Ja netiek izlietots nekavejosi, lietotajam ir jabiit atbildigam par Skiduma uzglabasanu,
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t.1.. ne vairak ka 24 stundas temperatiira 2 - 8§ C, pie nosacijuma, ka SkidinaSana tika

veikta aseptiskos apstak]os.

6.4  IpaSi uzglabasanas nosacijumi

Iz8kidinata medicinas produkta uzglabasanas nosacijumus skatit apakspunkta 6.3.

6.5 Iepakojuma veids un saturs

1 komplekts satur:

Pulveri injekciju skiduma pagatavosanai 8 mg: dzintarkrasas stikla (I tipa) flakons (4R/8R) ar
gumijas aizbazni, aizvalcétu ar aluminija vacinu.

Udens injekcijam 2 ml: caurspidiga stikla ampula.

Iepakojuma: 1,5,6 vai 10 komplekti.

Visi iepakojuma lielumi tirgll var nebiit pieejami.

6.6  Ipasi noradijumi atkritumu likvidéSanai un noradijumi par sagatavo$anu lieto§anai
Injekciju skidumu pagatavo tiesi pirms lietosanas, izskidinot viena flakona saturu ar 2 ml tidens
injekcijam no klat pievienotas ampulas. Iegttais Skidums ir dzidrs un dzeltens.

Ja produkts ir bojats, tas ir jaiznicina atbilstosi vietgjam prasibam.

Lornoksikamu drikst sajaukt (lietot maisijuma) ar 0,9% NaCl skidumu, 5% dekstrozi (glikozi) un
Ringera skidumu.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

[Skatit pielikumu I - aizpilda nacionali]

8. REGISTRACIJAS NUMURS(I)

[Aizpilda nacionali]

9. REGISTRACIJAS / PARREGISTRACIJAS DATUMS

[Aizpilda nacionali]

10. TEKSTA PEDEJAS PARSKATISANAS DATUMS
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MARKEJUMA TEKSTS
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA UN UZ TIESA
IEPAKOJUMA

Argjais iepakojums (blisteriem)

| 1.  ZALU NOSAUKUMS

Xefo 4 mg, apvalkotas tabletes
[Skatit pielikumu I - aizpilda nacionali]

Lornoxicam

[2. AKTIVAS(O) VIELAS(U) NOSAUKUMS(I) UN DAUDZUMS(I)

Viena apvalkota tablete satur 4 mg lornoksikama.

| 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Laktozes monohidrats
Paligvielas skatit lietoSanas instrukcija

| 4. ZALU FORMA UN SATURS

10 apvalkotas tabletes
20 apvalkotas tabletes
30 apvalkotas tabletes
50 apvalkotas tabletes
100 apvalkotas tabletes

| 5. LIETOSANAS METODE UN IEVADISANAS VEIDS

Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju.
Iekskigai lietoSanai.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEPIEEJAMA UN
NEREDZAMA VIETA

Uzglabat bérniem nepieejama un neredzama vieta.

| 7. CITIIPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

[8.  DERIGUMA TERMINS

Derigs lidz

| 9.  TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI
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Uzglabat temperatiira lidz 30°C.

10. TIPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTO PREPARATU VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SO PREPARATU (JA
PIEMEROJAMS)

| 11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

[Skattt pielikumu I - aizpilda nacionali]

[ 12. REGISTRACIJAS NUMURS(I)

[Aizpilda nacionali]

[ 13.  SERIJAS NUMURS

Sérija

[ 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

[Aizpilda nacionali]

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

[Aizpilda nacionali]
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA UN UZ TIESA
IEPAKOJUMA

Argjais iepakojums (pudelitei) un pudelites etikete

| 1.  ZALU NOSAUKUMS

Xefo 4 mg, apvalkotas tabletes
[Skatit pielikumu I - aizpilda nacionali]

Lornoxicam

[2. AKTIVAS(O) VIELAS(U) NOSAUKUMS(I) UN DAUDZUMS(I)

Viena apvalkota tablete satur 4 mg lornoksikama.

| 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Laktozes monohidrats
Paligvielas skatit lietoSanas instrukcija

| 4. ZALU FORMA UN SATURS

250 apvalkotas tabletes
500 apvalkotas tabletes

| 5. LIETOSANAS METODE UN IEVADISANAS VEIDS

Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju.
Iekskigai lietoSanai.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEPIEEJAMA UN
NEREDZAMA VIETA

Uzglabat bérniem nepieejama un neredzama vieta.

| 7. CITIIPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

[8.  DERIGUMA TERMINS

Derigs lidz

9.  TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

| 10. TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTO PREPARATU VAI
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IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SO PREPARATU (JA
PIEMEROJAMS)

| 11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

[Skattt pielikumu I - aizpilda nacionali]

[ 12. REGISTRACIJAS NUMURS(I)

[Aizpilda nacionali]

| 13.  SERIJAS NUMURS

Sérija

[ 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

[Aizpilda nacionali]

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

[Aizpilda nacionali]
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MINIMALA INFORMACIJA IZVIETOJAMA UZ BLISTERA VAI PLAKSNITES

Blisteris

1.  ZALU NOSAUKUMS

Xefo 4 mg, apvalkotas tabletes
[Skattt pielikumu I - aizpilda nacionali]

Lornoxicam

| 2. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS

[Skatit pielikumu I - aizpilda nacionali]

[3. DERIGUMA TERMINS

Derigs lidz

| 4. SERIJAS NUMURS

Serija

5. CITA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA UN UZ TIESA
IEPAKOJUMA

Argjais iepakojums (blisteriem)

| 1.  ZALU NOSAUKUMS

Xefo 8 mg, apvalkotas tabletes
[Skatit pielikumu I - aizpilda nacionali]

Lornoxicam

[2. AKTIVAS(O) VIELAS(U) NOSAUKUMS(I) UN DAUDZUMS(I)

Viena apvalkota tablete satur 8 mg lornoksikama.

| 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Laktozes monohidrats
Paligvielas skat.lietoSanas instrukcija

| 4. ZALU FORMA UN SATURS

10 apvalkotas tabletes
20 apvalkotas tabletes
30 apvalkotas tabletes
50 apvalkotas tabletes
100 apvalkotas tabletes

| 5. LIETOSANAS METODE UN IEVADISANAS VEIDS

Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju.
Iekskigai lietoSanai.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEPIEEJAMA UN
NEREDZAMA VIETA

Uzglabat bérniem nepieejama un neredzama vieta.

| 7. CITIIPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

[8.  DERIGUMA TERMINS

Derigs lidz

| 9.  TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI
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10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTO PREPARATU VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SO PREPARATU (JA
PIEMEROJAMS)

| 11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

[Skatit pielikumu I - aizpilda nacionali]

| 12. REGISTRACIJAS NUMURS(I)

[Aizpilda nacionali]

| 13.  SERIJAS NUMURS

Seérija

[ 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

[Aizpilda nacionali]

[15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

[Aizpilda nacionali]
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA UN UZ TIESA
IEPAKOJUMA

Argjais iepakojums un pudelites etikete

| 1.  ZALU NOSAUKUMS

Xefo 8 mg, apvalkotas tabletes
[Skatit pielikumu I - aizpilda nacionali]

Lornoxicam

[2. AKTIVAS(O) VIELAS(U) NOSAUKUMS(I) UN DAUDZUMS(I)

Viena apvalkota tablete satur 8 mg lornoksikama.

| 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Laktozes monohidrats
Paligvielas skat.lietoSanas instrukcija

| 4. ZALU FORMA UN SATURS

250 apvalkotas tabletes
500 apvalkotas tabletes

| 5. LIETOSANAS METODE UN IEVADISANAS VEIDS

Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju.
Iekskigai lietoSanai.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEPIEEJAMA UN
NEREDZAMA VIETA

Uzglabat bérniem nepieejama un neredzama vieta.

| 7. CITIIPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

[8.  DERIGUMA TERMINS

Derigs lidz

9.  TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTO PREPARATU VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SO PREPARATU (JA
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| PIEMEROJAMS)

| 11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

[Skatit pielikumu I - aizpilda nacionali]

[12. REGISTRACIJAS NUMURS(I)

[Aizpilda nacionali]

| 13. SERIJAS NUMURS

Serija

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

[Aizpilda nacionali]

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

[Aizpilda nacionali]
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MINIMALA INFORMACIJA IZVIETOJAMA UZ BLISTERA VAI PLAKSNITES

Blisteris

1.  ZALU NOSAUKUMS

Xefo 8 mg, apvalkotas tabletes
[Skattt pielikumu I - aizpilda nacionali]

Lornoxicam

| 2. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS

[Skatit pielikumu I - aizpilda nacionali]

[3.  DERIGUMA TERMINS

Derigs lidz

| 4. SERIJAS NUMURS

Serija

5. CITA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA UN UZ TIESA
IEPAKOJUMA

Argjais iepakojums

| 1.  ZALU NOSAUKUMS

Xefo Rapid 8 mg, apvalkotas tabletes
[Skatit pielikumu I - aizpilda nacionali]

Lornoxicam

[2. AKTIVAS(O) VIELAS(U) NOSAUKUMS(I) UN DAUDZUMS(I)

Viena apvalkota tablete satur 8 mg lornoksikama.

| 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas skat.lietoSanas instrukcija

| 4. ZALU FORMA UN SATURS

6 apvalkotas tabletes
10 apvalkotas tabletes
20 apvalkotas tabletes
30 apvalkotas tabletes
50 apvalkotas tabletes
100 apvalkotas tabletes
250 apvalkotas tabletes

| 5. LIETOSANAS METODE UN IEVADISANAS VEIDS

Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju.
Iekskigai lietoSanai.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEPIEEJAMA UN
NEREDZAMA VIETA

Uzglabat bérniem nepieejama un neredzama vieta.

| 7. CITIIPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

[8.  DERIGUMA TERMINS

Derigs lidz
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| 9.  IPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat temperatiira lidz 30°C

10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTO PREPARATU VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SO PREPARATU (JA
PIEMEROJAMS)

| 11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

[Skatit pielikumu I - aizpilda nacionali]

| 12. REGISTRACIJAS NUMURS(I)

[Aizpilda nacionali]

| 13.  SERIJAS NUMURS

Seérija

[ 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

[Aizpilda nacionali]

[15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

[Aizpilda nacionali]
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MINIMALA INFORMACIJA IZVIETOJAMA UZ BLISTERA VAI PLAKSNITES

Blisteris

1.  ZALU NOSAUKUMS

Xefo Rapid 8 mg, apvalkotas tabletes
[Skattt pielikumu I - aizpilda nacionali]

Lornoxicam

| 2. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS

[Skatit pielikumu I - aizpilda nacionali]

[3.  DERIGUMA TERMINS

Derigs lidz

| 4. SERIJAS NUMURS

Serija

5. CITA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA UN UZ TIESA
IEPAKOJUMA

Argjais iepakojums

| 1.  ZALU NOSAUKUMS

Xefo 8 mg pulveris un $kidinatajs injekciju skiduma pagatavosanai.
[Skatit pielikumu I - aizpilda nacionali]

Lornoxicam

[2. AKTIVAS(O) VIELAS(U) NOSAUKUMS(I) UN DAUDZUMS(I)

1 flakons satur 8 mg lornoksikama.
1 ml injekciju Skiduma satur 4 mg lornoksikama

| 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Pulveris:
Mannitols, trometamols, dinatrija edetats

Skidinatajs:
Udens injekcijam

| 4. ZALU FORMA UN SATURS

1 komplekts satur:
Vienu flakonu ar pulveri injekciju $kiduma pagatavoSanai
Viena ampula ar $kidinataju injekciju Skiduma pagatavosSanai.

Iepakojuma: 1,5,6 vai 10 komplekti.

| 5.  LIETOSANAS METODE UN IEVADISANAS VEIDS

Intramuskularai vai intravenozai lietosanai
Injekeiju skidumu japagatavo tiesi pirms i.v. vai i.m. injekcijas, iz8kidinot 8 mg lornoksikama
pulvera 2 ml Gidens injekcijam no klat pievienotas ampulas. legiitais Skidums ir dzidrs un dzeltens.

Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEPIEEJAMA UN
NEREDZAMA VIETA

Uzglabat bérniem nepieejama un neredzama vieta.

| 7. CITIIPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS
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| 8. DERIGUMA TERMINS

Derigs lidz

| 9.  TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat temperatiira Iidz 25°C . Flakonu uzglabat argja iepakojuma.

10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTO PREPARATU VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SO PREPARATU (JA
PIEMEROJAMS)

| 11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

[Skatit pielikumu I - aizpilda nacionali]

| 12. REGISTRACIJAS NUMURS(I)

[Aizpilda nacionali]

| 13. SERIJAS NUMURS

Serija

[ 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

[Aizpilda nacionali]

[ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

[Aizpilda nacionali]
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MINIMALA INFORMACIJA IZVIETOJAMA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

Flakona etikete

[1.  ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS

Xefo 8 mg pulveris injekciju $kiduma pagatavosanai.
[Skatit pielikumu I - aizpilda nacionali]

Lornoxicam

1L.V.
1.m.

| 2. LIETOSANAS METODE

P T B

[3.  DERIGUMA TERMINS

Derigs lidz

| 4. SERIJAS NUMURS

Serija

| 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

8 mg

6. CITA
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MINIMALA INFORMACIJA IZVIETOJAMA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

______

| 1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS

Skidinatajs injekciju $kiduma pagatavosanai.
Udens injekcijam

1.v.
im.

| 2. LIETOSANAS METODE

| 3.  DERIGUMA TERMINS

Derigs lidz

| 4. SERIJAS NUMURS

Seérija

| 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

2ml

6. CITA
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LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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LIETOSANAS INSTRUKCIJA: INFORMACIJA ZALU LIETOTAJAM

Xefo 4 mg, apvalkotas tabletes
[Skattt pielikumu I - aizpilda nacionali]

Lornoxicam

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju.

- Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadzes parlasit.

- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam vai farmaceitam.

- Sis zales ir parakstitas Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit Jaunumu pat tad, ja Siem
cilvekiem ir lidzigi simptomi.

- Ja Jiis noverojat jebkadas blakusparadibas, kas $aja instrukcija nav minétas vai kada no
miné&tajam blakusparadibam Jums izpauzas smagi, liidzu izstastiet to savam arstam vai
farmaceitam.

Saja instrukcija varat uzzinat:

1. Kas ir Xefo un kadam nolikam to lieto
2. Pirms Xefo lietoSanas

3. Ka lietot Xefo

4, Iesp&jamas blakusparadibas

5 Ka uzglabat Xefo

6.

Sikaka informacija

1. KAS IR XEFO UN KADAM NOLUKAM TO LIETO

Xefo ir oksikamu grupas nesteroids pretiekaisuma un antireimatiskais Iidzeklis (NPL). To lieto
1slaicigai akiitu viglu vai vidgji izteiktu sapju, reimatoida artrtrita un osteoartrita simptomu arstésanai.

2. PIRMS XEFO LIETOSANAS

Nelietojiet Xefo $ados gadijumos

- ja Jums ir alergija (paaugstinata jutiba) pret lornoksikamu vai kadu citu Xefo 4 mg, apvalkotas
tabletes sastavdalu.

- ja Jums ir trombocitopenija.

- Ja Jums ir alergija pret kadu NPL, t.sk. aspirinu.

- Ja Jums ir smaga sirds mazspgja.

- Ja Jums ir asino$ana no kunga- zarnu trakta, cerebrovaskulara vai cita veida asinoSana.

- Ja Jums, ieprieks lietojot NPL, ir bijusi kunga- zarnu trakta asinoSana vai perforacija.

- Ja Jums ir Cilas slimibas paasinajums vai esat vairakkart slimojis ar peptisku cilu.

- Ja Jums ir smagi aknu darbibas trauc€jumi.

- Ja Jums ir smagi nieru darbibas traucgjumi.

- Ja Jums ir gritniecibas pedgjie tris menesi.

Ipasa piesardziba, lietojot XEFO nepieciesama $ados gadijumos

- ja Jums ir nieru funkcijas traucgjumi;

- ja Jums ir bijusi hipertensija un/vai sirds mazspé€ja ar skidruma aizturi un tiisku;
- ja Jums ir ¢iilainais kolits vai Krona slimiba;

- ja Jums ir nosliece uz asinosanam.

Ja Jums ir asinsreces trauc€jumi, aknu funkcijas traucé€jumi, piem., aknu ciroze, esat gados vecaks
pacients vai tiek planota arsteéSana ar Xefo ilgak par 3 meénesiem, arsts Jums var nozimét regularas

laboratoriskas parbaudes.

Ja Jus vienlaikus ar Xefo sanemat ar takrolimusu vai heparinu, informéjiet par to arstu.
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Xefo nedrikst lietot vienlaikus ar citiem NPL, t.sk. aspirinu, ibuprofénu un COX-2 inhibitoriem.
Saubu gadijuma jautajiet arstam vai farmaceitam.

Ja Jums paradas neparasti gremoSanas trakta simptomi, tadi ka asino$ana no kunga- zarnu trakta, adas
reakcijas, tadas ka izsitumi uz adas, glotadas bojajumi vai citas paaugstinatas jutibas reakciju
izpausmes, Jums japartrauc lietot Xefo un nekavéjoties jakonsultgjas ar arstu.

Tadu zalu lietoSana ka, pieméram, Xefo var biit saistita ar nedaudz palielinatu sirdslekmes (miokarda
infarkta) vai galvas smadzenu asinsrites traucgjumu (insulta) risku. Ja zales tiek lietotas liela deva un
ilgstosi, iesp&jams lielaks min&to traucg€jumu risks. Nelietojiet zales lielaka deva un ilgak, neka
ieteikts.

Ja Jums ir sirdsdarbibas traucgjumi, esat parcietis insultu vai uzskatat, ka Jums ir min&to traucgjumu
risks (pieméram, paaugstinats asinsspiediens, cukura diab&ts, augsts holesterina Itmenis vai esat
smekg&tajs), noteikti konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu.

Citu zalu lietoSana

Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zalém , kuras lietojat vai pedgja laika esat lietojis,
ieskaitot zales, ko var iegadaties bez receptes.

Xefo var mijiedarboties ar citiem medikamentiem. Ipasi piesardzigam jabiit, ja Jis lietojat
- cimetidinu;

- antikoagulantus, t.sk. heparu, fenprokumonu;

- kortikosteroidus;

- metotreksatu;

- litiju;

- imiinsupresantus, t.sk. ciklosporinus, takrolimusu;

- sirds lidzeklus, t.sk. digoksinu, AKE- inhibitorus, beta-adrenergiskos blokatorus;

- diurétiskus Itdzek]us;

- hinolonu grupas antibiotiskus lidzeklus;

- antitrombotiskus Iidzek]us;

- NPL, tadus ka ibuprofénu, aspirinu;

- SSAI

- sulfonurinvielas atvasinajumus;

- CYP2C9 induktorus un inhibitorus.

Xefo lietoSana kopa ar uzturu
Xefo apvalkotas tabletes ir jalieto iekskigi, pirms &Sanas, uzdzerot pietickami daudz skidruma.

LietoSana €Sanas laika var samazinat zalu uzsiik§anos.

Griitnieciba un zidiSanas periods

Pirms jebkuru zalu lietoSanas konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu.

Xefo nevajadzetu lietot pirmajos seSos griitniecibas ménesos un bérna zidisanas laika. Xefo nedrikst
lietot pedgjo tris griutniecibas ménesu laika.

Xefo lietosana var ietekmet fertilitati, tadel to nerekomendg lietot sievietém, kuras plano griitniecibu.
Pacientém , kuram ir problémas ar griitniecibas iestaSanos vai kuras tiek izmekl&tas neauglibas dél,
vajadzetu apsvert Xefo atcel$anas iespgjas.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpoSana
Xefo neietekmé vai nenozimigi ietekme sp&ju vadit transportlidzeklus vai apkalpot mehanismus.

Svariga informacija par kadu no Xefo sastavdalam

Xefo 4 mg tabletes satur laktozes monohidratu.

Ja Jums arsts ir teicis, ka Jums ir dazu cukuru nepanesiba, konsultgjieties ar arstu pirms zalu
lietosanas.
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3. KA LIETOT XEFO

Vienmer lietojiet Xefo tiesi ta, ka arsts Jums stastijis. Neskaidribu gadijuma vaicajiet arstam vai
farmaceitam.

Pieaugusajiem:parasta dienas deva ir 8-16 mg, dalot to 2-3 devas. Maksimala dienas deva nedrikst
parsniegt 16 mg.

Xefo tabletes ir jalieto pirms €Sanas, uzdzerot pietiekami daudz skidruma.

Ta ka nav pietiekami datu par lietoSanas drosibu un efektivitati Iidz 18 gadu vecumam, lornoksikamu
lietot b&rniem un pusaudziem nav ieteicams.

Ja esat lietojis Xefo vairak neka noteikts
Ja esat lietojis Xefo vairak neka noteikts, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu.

Pardozésanas gadijuma varetu biit slikta diiSa, vemSana, cerebrali simptomi ( reiboni, redzes
traucgjumi).

Ja esat aizmirsis lietot Xefo
Nelietojiet dubultu devu, lai aizvietotu aizmirsto tableti.

Ja Jums ir kadi jautajumi par §1 produkta lictosanu, jautajiet savam arstam vai farmaceitam.

4. IESPEJAMAS BLAKUSPARADIBAS

Tapat ka citas zales, Xefo var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauzas.
Tadu zalu lietoSana ka, piemeram, Xefo, var biit saistita ar nedaudz palielinatu sirdslekmes (miokarda
infarkta) vai galvas smadzenu asinsrites traucgjumu (insulta) risku.

Lietojot lornoksikamu, visbiezak novero sliktu dii$u, dispepsiju, gemosanas traucgjumus, sapes
vedera, vem$anu un caureju.

Biezi (retak ka 1 no 10, bet biezak ka 1 no 100 pacientiem)
Vieglas un parejosas galvassapes, reiboni, slikta diiSa, sapes vedera, dispepsija, caureja, vemsana.

Retak (retak ka 1 no 100, bet biezak ka 1 no 1000 pacientiem)

Anoreksija, bezmiegs, depresija, konjunktivits, reiboni, troksnis ausis, sirdsklauves, tahikardija,
piesartums,aizcietéjumi,gazu uzkrasanas, atraugas, sausums muté, gastrits, kunga cila, sapes védera
augs$eja dala, divpadsmitpirkstu zarnas ¢iila, ¢tlas mut€, paaugstinati aknu funkcionalie raditaji (AIAT
vai AsAT), izsitumi, nieze, pastiprinata sviSana, eritematozi izsitumi, natrene, matu izkrisana,
artralgija, reimatoidais artrits, osteoarrits, sagurums, sejas tiiska, svara izmainas, tliska, iesnas.

Reti (retak ka 1 no 1000, bet biezak ka 1 no 10000pacientiem)

Rikles iekaisums (faringits), sarkano asins $tinu skaita samazinasanas (an€mija), asins platnisu skaita
samazinasanas (trombocitop€nija), balto asins §inu skaita samazinasanas (leikopénija), paaugstinatas
jutibas reakcijas, apjukums, nervozitate, uzbudinajums, miegainiba, jusanas traucgjumi, garSas sajiitas
izmainas, trice, migréna, redzes trauc€jumi, paaugstinats asinsspiediens (hipertensija), karstuma vilni,
asinoSana, asinizpludumi, apgriitinata elposana, klepus, asins piejaukums izkarnijumos (meléna),
vemsSana ar asins piejaukumu, mutes glotadas iekaisums (stomatits), baribas vada iekaisums
(ezofagits), baribas atgriiSana no kunga baribas vada (kunga- baribas vada reflukss), riSanas
traucgjumi, mutes glotadas ¢ulas (aftozs stomatits), méles ickaisums (glosits), aknu funkciju
traucgjumi, adas iekaisums (dermatits), sapes kaulos, muskulu spazmas, sapes muskulos (mialgija),
uringSana nakt1 (nikttrija), uringSanas (mikcijas) traucgjumi, nespeks (ast€nija), garaks asinsteces
laiks, adas apsartums (purpura), bronhospazmas, urinvielas, slapek]a un kreatinina Iimena
paaugstinasanas asinis, kunga sieninas defekta izveidosanas (peptiskas ¢iilas perforacija).
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Loti reti (retak ka 1 no 10000pacientiem)
Aknu $iinu bojajums, specifiski izsitumi uz adas (ekhimozes), tiska un bullozas adas reakcijas,
Stivena-DZonsona sindroms, toksiska epidermas nekrolize.

Ja noverojat jebkadas blakusparadibas, kas $aja instrukcija nav minétas, vai kada no min&tajam
blakusparadibam Jums izpauzas smagi, [idzam par tam izstastit arstam vai farmaceitam.

5. KA UZGLABAT XEFO

Uzglabat bérniem nepieejama un neredzama vieta.

Blisteris:Uzglabat temperatiira lidz 30°C

Pudelite: Zalem nav nepiecieSami Ipasi uzglabasanas apstak]i.

Nelietot Xefo pec deriguma termina beigam, kas noradits uz kastites.

Zales nedrikst izmest kopa ar saimniecibas atkritumiem vai kanalizacija. Vaicajiet farmaceitam par
nevajadzigo zalu likvidéSanu. Sie pasakumi palidzgs aizsargat apkartgjo vidi.

6. SIKAKA INFORMACIJA

Ko Xefo satur

- Aktiva viela ir lornoksikams.

- Viena apvalkota tablete satur 4 mg lornoksikama.

- Citas sastavdalas ir:

Tabletes kodols: Laktozes monohidrats, mikrokristaliska celuloze, povidons, natrija kroskarmeloze,
magnija stearats

Tabletes apvalks: makrogols, talks, titana dioksids (E171), hipromeloze.

Xefo arejais izskats un iepakojums

Xefo 4 mg, apvalkotas tabletes ir baltas vai dzeltenigas, garenas, apvalkotas tabletes ar mark&umu

,,L04”.

Iepakojums: 10,20,30,50,100, 250 un 500 apvalkotas tabletes
Visi iepakojuma lielumi tirgl var nebiit pieejami.

Registracijas apliecibas TpaSnieks un razotajs

[Skattt pielikumu I - aizpilda nacionali]

Si lieto$anas instrukcija akceptéta {MM/GGGG}

LIETOSANAS INSTRUKCIJA: INFORMACIJA ZALU LIETOTAJAM
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Xefo 8 mg, apvalkotas tabletes
[Skatit pielikumu I - aizpilda nacionali]

Lornoxicam

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju.

- Saglabajiet So instrukciju! lespgjams, ka velak to vajadzes parlasit.

- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam vai farmaceitam.

- Sis zales ir parakstitas Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit launumu pat tad, ja iem
cilveékiem ir Iidzigi simptomi.

- Ja Jus noverojat jebkadas blakusparadibas, kas Saja instrukcija nav mingtas vai kada no
mingtajam blakusparadibam Jums izpauzas smagi, lidzu izstastiet to savam arstam vai
farmaceitam.

Saja instrukcija varat uzzinat:

1. Kas ir Xefo un kadam noliikam to lieto
2. Pirms Xefo lietoSanas

3. Ka lietot Xefo

4. Iespgjamas blakusparadibas

5 Ka uzglabat Xefo

6.

Sikaka informacija

1. KAS IR XEFO UN KADAM NOLUKAM TO LIETO

Xefo ir oksikamu grupas nesteroids pretiekaisuma un antireimatiskais Iidzeklis (NPL). To lieto
1slaicigai viegli vai vidgji izteiktu akiitu sapju, reimatoida artrtrita un osteoartrita simptomu arsteéSanai.

2. PIRMS XEFO LIETOSANAS

Nelietojiet Xefo $ados gadijumos

- ja Jums ir alergija (paaugstinata jutiba) pret lornoksikamu vai kadu citu Xefo 8 mg apvalkotas
tabletes sastavdalu.

- ja Jums ir trombocitopénija.

- Ja Jums ir alergija pret kadu NPL, t.sk. aspirinu.

- Ja Jums ir smaga sirds mazspgja.

- Ja Jums ir asinos$ana no kunga- zarnu trakta, cerebrovaskulara vai cita veida asinosana.

- Ja Jums ieprieks lietojot NPL ir bijusi kunga- zarnu trakta asinoSana vai perforacija.

- Ja Jums ir ¢iilas slimibas paasinajums vai esat vairakkart slimojis ar peptisku ¢ilu.

- Ja Jums ir smagi aknu darbibas traucgjumi;

- Ja Jums ir smagi nieru darbibas traucgjumi;

- Ja Jums ir gritniecibas pedgjie tris menesi.

Ipasa piesardziba, lietojot Xefo, nepieciesama §3ados gadijumos

- ja Jums ir nieru funkcijas traucgjumi;

- ja Jums ir bijusi hipertensija un/vai sirds mazspgja ar Skidruma aizturi un tisku;
- ja Jums ir ¢ilainais kolits vai Krona slimiba

- ja Jums ir nosliece uz asinoSanam.

Ja Jums ir asinsreces traucgjumi, aknu funkcijas trauc€jumi, piem., aknu ciroze, esat gados vecaks
pacients vai arsteéSana ar Xefo tiek planota ilgak par 3 m&nesiem, arsts Jums var nozimét regularas

laboratoriskas parbaudes.

Ja Jus vienlaikus ar Xefo sanemat art takrolimusu vai heparinu, informgjiet par to arstu.
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Xefo nedrikst lietot vienlaikus ar citiem NPL, t.sk. aspirinu, ibuprofenu un COX-2 inhibitoriem.
Saubu gadijuma jautajiet arstam vai farmaceitam.

Ja Jums paradas neparasti gremos$anas trakta simptomi, tadi ka asinoSana no kunga- zarnu trakta, adas
reakcijas, tadas ka izsitumi uz adas, glotadas bojajumi vai citas paaugstinatas jutibas reakciju
izpausmes, Jums japartrauc lietot Xefo un nekavgjoties jakonsultgjas ar arstu.

Tadu zalu lietoSana ka, piemeram, Xefo, var biit saistita ar nedaudz palielinatu sirdslekmes (miokarda
infarkta) vai galvas smadzenu asinsrites traucgjumu

(insulta) risku. Ja zales tiek lietotas liela deva un ilgstosi, iesp&jams lielaks min&to traucg€jumu risks.
Nelietojiet zales lielaka deva un ilgak, neka ieteikts.

Ja Jums ir sirdsdarbibas traucgjumi, esat parcietis insultu vai uzskatat, ka Jums ir min&to traucgjumu
risks (piemeram, paaugstinats asinsspiediens, cukura diabgts, augsts holesteria Iimenis vai esat
smeketajs), noteikti konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu.

Citu zalu lietoSana
Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zalém , kuras lietojat vai pedgja laika esat lietojis,
ieskaitot zales, ko var iegadaties bez receptes.

Xefo var mijiedarboties ar citiem medikamentiem. Ipasi piesardzigam jabiit, ja Jis lietojat
- cimetidinu;

- antikoagulantus, t.sk. heparu, fenprokumonu;

- kortikosteroidus;

- metotreksatu;

- litiju;

- imiinsupresantus, t.sk. ciklosporinus, takrolimusu;

- sirds lidzeklus, t.sk. digoksinu, AKE- inhibitorus, beta-adrenergiskos blokatorus;
- diurétiskus Itdzek]us;

- hinolonu grupas antibiotiskus lidzeklus;

- antitrombotiskus Iidzek]us;

- NPL, tadus ka ibuprofénu, aspirinu;

- SSAL

- sulfonurinvielas atvasinajumus;

- CYP2C9 induktorus un inhibitorus.

Xefo lietoSana kopa ar uzturu
Xefo ir jalieto iekskigi, pirms €Sanas, uzdzerot pietickami daudz Skidruma.

LietoSana €Sanas laika var samazinat zalu uzsiik§anos.

Griitnieciba un zidiSanas periods

Pirms jebkuru zalu lietoSanas konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu.

Xefo nevajadzetu lietot pirmajos seSos gritniecibas ménesos un bérna zidisanas laika. Xefo nedrikst
lietot pedgjo tris griutniecibas ménesu laika.

Xefo lietosana var ietekmet fertilitati, tadel to nerekomendg lietot sievietém, kuras plano griitniecibu.
Pacientém , kuram ir problémas ar griitniecibas iestaSanos vai kuras tiek izmekl&tas neauglibas dél,
vajadzetu apsvert Xefo atcel$anas iespgjas.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpoSana
Xefo neietekmé vai nenozimigi ietekmé sp&ju vadit transportlidzeklus vai apkalpot mehanismus.

Svariga informacija par kadu no Xefo sastavdalam

Xefo 8 mg tabletes satur laktozes monohidratu.

Ja Jums arsts ir teicis, ka Jums ir dazu cukuru nepanesiba, konsultgjieties ar arstu pirms zalu
lietosanas.
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3. KA LIETOT XEFO

Vienmer lietojiet Xefo tiesi ta, ka arsts Jums stastijis. Neskaidribu gadijuma vaicajiet arstam vai
farmaceitam.

Pieaugusajiem: parasta dienas deva ir 8-16 mg, sadalot to 2 vai 3 devas. Maksimala dienas deva
nedrikst parsniegt 16 mg.

Xefo tabletes ir jalieto pirms €Sanas, uzdzerot pietickami daudz Skidruma.
Ta ka nav pietiekami datu par lietoSanas drosibu un efektivitati Iidz 18 gadu vecumam, lornoksikamu
lietot b&rniem un pusaudziem nav ieteicams.

Ja esat lietojis Xefo vairak neka noteikts
Ja esat lietojis Xefo vairak neka noteikts, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu.

Pardozésanas gadijuma varetu biit slikta diiSa, vemSana, cerebrali simptomi ( reiboni, redzes
traucgjumi).

Ja esat aizmirsis lietot Xefo
Nelietojiet dubultu devu, lai aizvietotu aizmirsto tableti.

Ja Jums ir kadi jautajumi par §1 produkta lictosanu, jautajiet savam arstam vai farmaceitam.

4. IESPEJAMAS BLAKUSPARADIBAS

Tapat ka citas zales, Xefo var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauzas.
Tadu zalu lietoSana ka, piemeram, Xefo , var bt saistita ar nedaudz palielinatu sirdslekmes (miokarda
infarkta) vai galvas smadzenu asinsrites traucgjumu (insulta) risku.

Lietojot Xefo, visbiezak novero sliktu diisu, dispepsiju, gemosanas traucgjumus, sapes veédera,
vemsanu un caureju.

Biezi (retak ka 1 no 10, bet biezak ka 1 no 100 pacientiem)
Vieglas un parejosas galvassapes, reiboni, slikta diisa, sapes vedera, dispepsija, caureja, vemsana.

Retak (retak ka 1 no 100, bet biezak ka 1 no 1000 pacientiem)

Anoreksija, bezmiegs, depresija, konjunktivits, reiboni, troksnis ausis, sirdsklauves, tahikardija,
piesartums,aizcietéjumi,gazu uzkrasanas, atraugas, sausums muté, gastrits, kunga cila, sapes védera
augs$eja dala, divpadsmitpirkstu zarnas ¢iila, ¢tlas mutg, paaugstinati aknu funkcionalie raditaji (AIAT
vai AsAT), izsitumi, nieze, pastiprinata sviSana, eritematozi izsitumi, natrene, matu izkrisana,
artralgija, reimatoidais artrits, osteoarrits, sagurums, sejas tiiska, svara izmainas, tliska, iesnas.

Reti (retak ka 1 no 1000, bet biezak ka 1 no 10000pacientiem)

Rikles iekaisums (faringits), sarkano asins $tinu skaita samazinasanas (an€mija), asins platnisu skaita
samazinasanas (trombocitop€nija), balto asins §tinu skaita samazinasanas (leikopénija), paaugstinatas
jutibas reakcijas, apjukums, nervozitate, uzbudinajums, miegainiba, jusanas traucgjumi, garSas sajiitas
izmainas, trice, migréna, redzes trauc€jumi, paaugstinats asinsspiediens (hipertensija), karstuma vilni,
asinoSana, asinizplidumi, apgriitinata elposana, klepus, asins piejaukums izkarnijumos (meléna),
vemsSana ar asins piejaukumu, mutes glotadas iekaisums (stomatits), baribas vada iekaisums
(ezofagits), baribas atgriiSana no kunga baribas vada (kunga- baribas vada reflukss), riSanas
traucgjumi, mutes glotadas ¢ulas (aftozs stomatits), méeles ickaisums (glosits), aknu funkciju
traucgjumi, adas iekaisums (dermatits), sapes kaulos, muskulu spazmas, sapes muskulos (mialgija),
uringSana nakt1 (nikttrija), uringSanas (mikcijas) traucgjumi, nespeks (ast€nija), garaks asinsteces
laiks, adas apsartums (purpura), bronhospazmas, urinvielas, slapek]a un kreatinina Iimena
paaugstinasanas asinis, kunga sieninas defekta izveidosanas (peptiskas ¢iilas perforacija).
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Loti reti (retak ka 1 no 10000pacientiem)
Aknu $iinu bojajums, specifiski izsitumi uz adas (ekhimozes), tiska un bullozas adas reakcijas,
Stivena-DZonsona sindroms, toksiska epidermas nekrolize.

Ja noverojat jebkadas blakusparadibas, kas $aja instrukcija nav mingtas vai kada no min&tajam
blakusparadibam Jums izpauzas smagi, [uidzam par tam izstastit arstam vai farmaceitam.

5. KA UZGLABAT XEFO
Uzglabat bérniem nepieejama un neredzama vieta.
Zalém nav nepiecieSami Tpasi uzglabasanas apstakli.

Nelietot Xefo p&c deriguma termina beigam, kas noradits uz kastites.

Zales nedrikst izmest kopa ar saimniecibas atkritumiem vai kanalizacija. Vaicajiet farmaceitam par
nevajadzigo zalu likvidéSanu. Sie pasakumi palidzes aizsargat apkartgjo vidi.

6. SIKAKA INFORMACIJA

Ko Xefo satur

- Aktiva viela ir lornoksikams.

- Viena apvalkota tablete satur 8 mg lornoksikama.

- Citas sastavdalas ir:

Tabletes kodols: laktozes monohidrats, mikrokristaliska celuloze, povidons, natrija kroskarmeloze,
magnija stearats

Tabletes apvalks: makrogols, talks, titana dioksids (E171), hipromeloze.

Xefo arejais izskats un iepakojums
Xefo 8 mg apvalkotas tabletes ir baltas vai dzeltenigas, garenas, apvalkotas tabletes ar mark&umu

,»L08”.

Iepakojums: 10,20,30,50,100, 250 un 500 apvalkotas tabletes
Visi iepakojuma lielumi tirgl var nebiit pieejami.

Registracijas apliecibas ipasSnieks un raZotajs

[Skattt pielikumu I - aizpilda nacionali]

Si lieto$anas instrukeija akceptéta {MM/GGGG}

83



LIETOSANAS INSTRUKCIJA: INFORMACIJA ZALU LIETOTAJAM{A1]

Xefo Rapid 8 mg, apvalkotas tabletes
[Skattt pielikumu I - aizpilda nacionali]

Lornoxicam

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju.

- Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadzes parlasit.

- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam vai farmaceitam.

- Sis zales ir parakstitas Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit Jaunumu pat tad, ja Siem
cilvekiem ir lidzigi simptomi.

- Ja Jiis noverojat jebkadas blakusparadibas, kas $aja instrukcija nav minétas vai kada no
miné&tajam blakusparadibam Jums izpauzas smagi, liidzu izstastiet to savam arstam vai
farmaceitam.

Saja instrukcija varat uzzinat:

1. Kas ir Xefo Rapid un kadam nolikam to lieto
2. Pirms Xefo Rapid lietosanas

3. Ka lietot Xefo Rapid

4. Iesp&jamas blakusparadibas

5 Ka uzglabat Xefo Rapid

6.

Sikaka informacija

1. KAS IR XEFO RAPID UN KADAM NOLUKAM TO LIETO

Xefo Rapid ir oksikamu grupas nesteroids pretiekaisuma un antireimatiskais lidzeklis (NPL). To lieto
vieglu vai vidgji izteiktu sapju Tslaicigai arstéSanai.

2. PIRMS XEFO RAPID LIETOSANAS

Nelietojiet Xefo Rapid $ados gadijumos

- ja Jums ir alergija (paaugstinata jutiba) pret lornoksikamu vai kadu citu Xefo Rapid 8 mg
apvalkotas tabletes sastavdalu.

- ja Jums ir trombocitopénija.

- Ja Jums ir alergija pret kadu NPL, t.sk. aspirinu.

- Ja Jums ir smaga sirds mazspgja.

- Ja Jums ir asino$ana no kunga- zarnu trakta, cerebrovaskulara vai cita veida asinoSana.

- Ja Jums ieprieks lictojot NPL ir bijusi kunga- zarnu trakta asinoSana vai perforacija.

- Ja Jums ir Cilas slimibas paasinajums vai esat vairakkart slimojis ar peptisku ¢ilu.

- Ja Jums ir smagi aknu darbibas trauc€jumi.

- Ja Jums ir smagi nieru darbibas traucgjumi;

- Ja Jums ir gritniecibas pedgjie trs me&nesi.

Ipasa piesardziba, lietojot Xefo Rapid, nepiecieSama $ados gadijumos

- ja Jums ir nieru funkcijas traucgjumi;

- ja Jums ir bijusi hipertensija un/vai sirds mazspé€ja ar skidruma aizturi un tiisku;
- ja Jums ir ¢iilainais kolits vai Krona slimiba

- ja Jums ir nosliece uz asinosanam.

Ja Jums ir asinsreces trauc€jumi, aknu funkcijas trauc€jumi, piem., aknu ciroze, esat gados vecaks
pacients vai arstéSana ar Xefo Rapid tiek planota ilgak par 3 méneSiem, arsts Jums var noziméet
regularas laboratoriskas parbaudes.

Ja Jus vienlaikus ar Xefo Rapid sanemat ar1 tacrolimus vai aspirinu, informéjiet par to arstu.
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Xefo Rapid nedrikst lietot vienlaikus ar citiem NPL, t.sk. aspirinu, ibuprofénu un COX-2
inhibitoriem. Saubu gadijuma jautajiet arstam vai farmaceitam.

Ja Jums paradas neparasti gremoSanas trakta simptomi, tadi ka asino$ana no kunga- zarnu trakta, adas
reakcijas, tadas ka izsitumi uz adas, glotadas bojajumi vai citas paaugstinatas jutibas reakciju
izpausmes, Jums japartrauc lietot Xefo un nekavgjoties jakonsultgjas ar arstu.

Tadu zalu lietoSana ka, piemeéram, Xefo , var biit saistita ar nedaudz palielinatu sirdslekmes (miokarda
infarkta) vai galvas smadzenu asinsrites traucgjumu (insulta) risku. Ja zales tiek lietotas liela deva un
ilgstosi, iesp&jams lielaks min&to trauc€jumu risks. Nelietojiet zales lielaka deva un ilgak, neka
ieteikts.

Ja Jums ir sirdsdarbibas traucgjumi, esat parcietis insultu vai uzskatat, ka Jums ir min&to traucgjumu
risks (pieméram, paaugstinats asinsspiediens, cukura diab&ts, augsts holesterina Itmenis vai esat
smekg&tajs), noteikti konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu.

Citu zalu lietoSana
Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zalém , kuras lietojat vai pedgja laika esat lietojis,
ieskaitot zales, ko var iegadaties bez receptes.

Xefo var mijiedarboties ar citiem medikamentiem. Ipasi piesardzigam jabiit, ja Jis lietojat
- cimetidinu;

- antikoagulantus, t.sk. heparu, fenprokumonu;

- kortikosteroidus;

- metotreksatu;

- litiju;

- imiinsupresantus, t.sk. ciklosporinus, takrolimusu;

- sirds lidzeklus, t.sk. digoksinu, AKE- inhibitorus, beta-adrenergiskos blokatorus;
- diurétiskus Itdzek]us;

- hinolonu grupas antibiotiskus [idzeklus;

- antitrombotiskus Iidzek]us;

- NPL, tadus ka ibuprofénu, aspirinu;

- SSAL

- sulfonurinvielas atvasinajumus;

- CYP2C9 induktorus un inhibitorus.

Xefo Rapid lietoSana kopa ar uzturu
Xefo Rapid ir jalieto iekskigi, pirms &Sanas, uzdzerot glazi skidruma.

LietoSana €Sanas laika var samazinat zalu uzsiik§anos.

Griitnieciba un zidiSanas periods

Pirms jebkuru zalu lietoSanas konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu.

Xefo Rapid nevajadz&tu lietot pirmajos seSos griitniecibas ménesos un bérna zidisanas laika. Xefo
nedrikst lietot pedg&jo tris griitniecibas ménesu laika.

Xefo lietosana var ietekmet fertilitati, tadel to nerekomendg lietot sievietém, kuras plano griitniecibu.
Pacientém , kuram ir problémas ar griitniecibas iestaSanos vai kuras tiek izmekl&tas neauglibas dél,
vajadzetu apsvert Xefo atcel$anas iespgjas.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpoSana

Xefo Rapid neietekm@ vai nenozimigi ietekmé sp&ju vadit transportlidzeklus vai apkalpot
mehanismus.

3. KA LIETOT XEFO RAPID
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Vienmer lietojiet Xefo Rapid tiesi ta, ka arsts Jums stastijis. Neskaidribu gadijuma vaicajiet arstam
vai farmaceitam.

PieaugusSajiem: parasta dienas deva ir 8-16 mg, sadalot to 2 devas pa 8 mg. Terapiju atlauts uzsakt,
pirmaja diena pec 16mg devas p&c 12 stundam nozimgjot vel 8§ mg. Turpmak maksimala dienas deva
nedrikst parsniegt 16 mg.

Xefo Rapid ir jalieto pirms €Sanas, uzdzerot pietieckami daudz skidruma.

Ta ka nav pietiekami datu par lietoSanas drosibu un efektivitati [idz 18 gadu vecumam, Xefo Rapid
lietot beérniem un pusaudziem nav ieteicams.

Ja esat lietojis Xefo Rapid vairak neka noteikts
Ja esat lietojis Xefo Rapid vairak neka noteikts, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu.

Pardozgsanas gadijuma var€tu bit slikta diisa, vemsana, cerebrali simptomi ( reiboni, redzes
traucgjumi).

Ja esat aizmirsis lietot Xefo Rapid
Nelietojiet dubultu devu, lai aizvietotu aizmirsto tableti.

Ja Jums ir kadi jautajumi par §1 produkta lietoSanu, jautajiet savam arstam vai farmaceitam.

4. IESPEJAMAS BLAKUSPARADIBAS

Tapat ka citas zales, Xefo Rapid var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauzas.
Tadu zalu lietoSana ka, pieméram, Xefo, var biit saistita ar nedaudz palielinatu sirdslekmes (miokarda
infarkta) vai galvas smadzenu asinsrites traucgjumu (insulta) risku.

Lietojot Xefo, visbiezak novero sliktu diisu, dispepsiju, gemosanas traucgjumus, sapes védera,
vemsanu un caureju.

Biezi (retak ka 1 no 10, bet biezak ka 1 no 100 pacientiem)
Vieglas un parejosas galvassapes, reiboni, slikta diisa, sapes vedera, dispepsija, caureja, vemsana.

Retak (retak ka 1 no 100, bet biezak ka 1 no 1000 pacientiem)

Anoreksija, bezmiegs, depresija, konjunktivits, reiboni, troksnis austs, sirdsklauves, tahikardija,
piesartums,aizcietéjumi,gazu uzkrasanas, atraugas, sausums muté, gastrits, kunga ¢ila, sapes veédera
augs$eja dala, divpadsmitpirkstu zarnas ¢iila, ¢tilas mutg, paaugstinati aknu funkcionalie raditaji (AIAT
vai AsAT), izsitumi, nieze, pastiprinata svi§ana, eritematozi izsitumi, natrene, matu izkrisana,
artralgija, reimatoidais artrits, osteoarrits, sagurums, sejas tiiska, svara izmainas, tiska, iesnas.

Reti (retak ka 1 no 1000, bet biezak ka 1 no 10000pacientiem)

Rikles iekaisums (faringits), sarkano asins $tinu skaita samazinaSanas (anémija), asins platnisu skaita
samazinasanas (trombocitopénija), balto asins §linu skaita samazinasanas (leikopénija), paaugstinatas
jutibas reakcijas, apjukums, nervozitate, uzbudinajums, miegainiba, jusanas trauc€jumi, garSas sajiitas
izmainas, trice, migréna, redzes traucgjumi, paaugstinats asinsspiediens (hipertensija), karstuma vilni,
asino$ana, asinizpliidumi, apgritinata elposana, klepus, asins piejaukums izkarnijumos (meléna),
vems$ana ar asins piejaukumu, mutes glotadas iekaisums (stomatits), baribas vada ieckaisums
(ezofagits), baribas atgriSana no kunga baribas vada (kunga- baribas vada reflukss), riSanas
traucgjumi, mutes glotadas ¢ulas (aftozs stomatits), méles iekaisums (glosits), aknu funkciju
trauc&jumi, adas iekaisums (dermatits), sapes kaulos, muskulu spazmas, sapes muskulos (mialgija),
urin€$ana naktt (niktiirija), urin€Sanas (mikcijas) traucgjumi, nespeks (asténija), garaks asinsteces
laiks, adas apsartums (purpura), bronhospazmas, urinvielas, slapekla un kreatinina Iimena
paaugstinasanas asinis, kunga sieninas defekta izveido$anas (peptiskas ¢iilas perforacija).
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Loti reti (retak ka 1 no 10000pacientiem)
Aknu $iinu bojajums, specifiski izsitumi uz adas (ekhimozes), tiska un bullozas adas reakcijas,
Stivena-DZonsona sindroms, toksiska epidermas nekrolize.

Ja noverojat jebkadas blakusparadibas, kas Saja instrukcija nav mingtas vai kada no min&tajam
blakusparadibam Jums izpauzas smagi, [idzam par tam izstastit arstam vai farmaceitam.

5. KA UZGLABAT XEFO RAPID

Uzglabat beérniem nepieejama un neredzama vieta.
Uzglabat temperatiira lidz 30°C
Nelietot Xefo Rapid p&c deriguma termina beigam, kas noradits uz kastites.

Zales nedrikst izmest kopa ar saimniecibas atkritumiem vai kanalizacija. Vaicajiet farmaceitam par
nevajadzigo zalu likvidéSanu. Sie pasakumi palidzgs aizsargat apkartgjo vidi.

6. SIKAKA INFORMACIJA

Ko Xefo Rapid satur

- Aktiva viela ir lornoksikams.

- 1 apvalkota tablete satur 8 mg lornoksikama.

- Citas sastavdalas ir:

Tabletes kodols: Mikrokristaliska celuloze, natrija hidrogenkarbonats, beztidens kalcija
hidrogenfosfats, zemas aizvietojamibas hidroksipropilceluloze, hidroksipropilceluloze, kalcija stearats
Tabletes apvalks: propilénglikols, talks, titana dioksids (E171), hipromeloze.

Xefo Rapid aréjais izskats un iepakojums
Xefo Rapid 8 mg, apvalkotas tabletes ir baltas vai dzeltenigas, apalas, abpusgji izliektas apvalkotas

tabletes.

Iepakojums: 6,10,20,30,50,100, 250 apvalkotas tabletes
Visi iepakojuma lielumi tirgl var nebiit pieejami.

Registracijas apliecibas TpaSnieks un razotajs

[Skattt pielikumu I - aizpilda nacionali]

Si lieto$anas instrukcija akceptéta {MM/GGGG}
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LIETOSANAS INSTRUKCIJA: INFORMACIJA ZALU LIETOTAJAM

Xefo 8 mg pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai.
[Skattt pielikumu I - aizpilda nacionali]

Lornoxicam

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju.

- Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadzes parlasit.

- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam vai farmaceitam.

- Sis zales ir parakstitas Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit Jaunumu pat tad, ja Siem
cilvekiem ir lidzigi simptomi.

- Ja Jiis noverojat jebkadas blakusparadibas, kas $aja instrukcija nav minétas vai kada no
min&tajam blakusparadibam Jums izpauzas smagi, liidzu izstastiet to savam arstam vai
farmaceitam.

Saja instrukcija varat uzzinat:

1. Kas ir Xefo un kadam nolikam to lieto
2. Pirms Xefo lietoSanas

3. Ka lietot Xefo

4, Iesp&jamas blakusparadibas

5 Ka uzglabat Xefo

6.

Sikaka informacija

1. KAS IR XEFO UN KADAM NOLUKAM TO LIETO

Xefo ir oksikamu grupas nesteroids pretickaisuma un antireimatiskais lidzeklis (NPL).
Lieto akiitu vieglu vai vidgji izteiktu sapju arstéSanai, ja nav iesp&jams zales lietot iekskigi.

2. PIRMS XEFO LIETOSANAS

Nelietojiet Xefo $ados gadijumos

- ja Jums ir alergija (paaugstinata jutiba) pret Xefo vai kadu citu Xefo pulveris un $kidinatajs
injekciju skiduma pagatavosanai sastavdalu.

- ja Jums ir trombocitopenija.

- Ja Jums ir alergija pret kadu NPL, t.sk. aspirinu.

- Ja Jums ir izteikta sirds mazspgja.

- Ja Jums ir asino$ana no kunga- zarnu trakta, cerebrovaskulara vai cita veida asinoSana.

- Ja Jums, ieprieks lietojot NPL, ir bijusi kunga- zarnu trakta asinoSana vai perforacija.

- Ja Jums ir Cilas slimibas paasinajums vai esat vairakkart slimojis ar peptisku cilu.

- Ja Jums ir smagi aknu darbibas trauc€jumi.

- Ja Jums ir smagi nieru darbibas traucgjumi.

- Ja Jus esat griitniecibas p&dgjos tris ménesos.

Ipasa piesardziba, lietojot Xefo nepiecieSama $ados gadijumos

- ja Jums ir nieru funkcijas traucgjumi;

- ja Jums ir bijusi hipertensija un/vai sirds mazspé€ja ar skidruma aizturi un tiisku;
- ja Jums ir ¢iilainais kolits vai Krona slimiba

- ja Jums ir nosliece uz asinosanam.

Ja Jums ir asinsreces trauc€jumi, aknu funkcijas traucé€jumi, piem., aknu ciroze, esat gados vecaks

pacients vai arstéSanu tiek planota ilgak par 3 méneSiem, arsts Jums var noziméet regularas
laboratoriskas parbaudes.
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Ja Jus vienlaikus ar Xefo sapemat ar1 takrolimusu vai aspirinu, informgjiet par to arstu.

Xefo nedrikst lietot vienlaikus ar citiem NPL, t.sk. aspirinu, ibuprofenu un COX-2 inhibitoriem.
Saubu gadijuma jautajiet arstam vai farmaceitam.

Ja Jums paradas neparasti gremo$anas trakta simptomi, tadi ka asino$ana no kunga- zarnu trakta, adas
reakcijas, tadas ka izsitumi uz adas, glotadas bojajumi vai citas paaugstinatas jutibas reakciju
izpausmes, Jums japartrauc lietot Xefo un nekavgjoties jakonsultgjas ar arstu.

Tadu zalu lietoSana ka, pieméram, Xefo, var biit saistita ar nedaudz palielinatu sirdslekmes (miokarda
infarkta) vai galvas smadzenu asinsrites traucgjumu (insulta) risku. Ja zales tiek lietotas liela deva un
ilgstosi, iesp&jams lielaks min&to trauc€jumu risks. Nelietojiet zales lielaka deva un ilgak, neka
ieteikts.

Ja Jums ir sirdsdarbibas traucgjumi, esat parcietis insultu vai uzskatat, ka Jums ir min&to traucgjumu
risks (pieméram, paaugstinats asinsspiediens, cukura diabgts, augsts holesteria Itmenis vai esat
smekg&tajs), noteikti konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu.

Citu zalu lietoSana
Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zalém , kuras lietojat vai pedgja laika esat lietojis,
ieskaitot zales, ko var iegadaties bez receptes.

Xefo var mijiedarboties ar citiem medikamentiem. Ipasi piesardzigam jabiit, ja Jis lietojat
- cimetidinu;

- antikoagulantus, t.sk. heparu, fenprokumonu;

- kortikosteroidus;

- metotreksatu;

- litiju;

- imiinsupresantus, t.sk. ciklosporinus, takrolimusu;

- sirds lidzeklus, t.sk. digoksinu, AKE- inhibitorus, beta-adrenergiskos blokatorus;
- diurétiskus Itdzek]us;

- hinolonu grupas antibiotiskus lidzeklus;

- antitrombotiskus Iidzek]us;

- NPL, tadus ka ibuprofénu, aspirinu;

- SSAIL

- sulfonurinvielas atvasinajumus;

- CYP2C9 induktorus un inhibitorus.

Griitnieciba un zidi§anas periods

Pirms jebkuru zalu lietoSanas konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu.

Xefo nerekomendé lietot pirmajos seSos gritniecibas méneSos un bérna zidisanas laika. Xefo nedrikst
lietot p&dgjos trijos griitniecibas meénesos.

Xefo lietosana var samazinat fertilitati un to nerekomende sievietém, kuras plano griitniecibu.
Sievietém, kuram ir problémas ar griitniecibas iestasanos vai kuras tiek izmekl&tas neauglibas dgl,
jaapsver Xefo atcelSanas iespéjas.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpoSana

Xefo neietekmé vai nenozimigi ietekmé sp&ju vadit transportlidzeklus vai apkalpot mehanismus.

3. KA LIETOT XEFO

Vienmer lietojiet Xefo 8 mg, pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavoSanai tiesi ta, ka arsts
Jums stastijis. Neskaidribu gadijuma vaicajiet arstam vai farmaceitam.
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PieaugusSajiem: parasta dienas deva ir 8 mg i.v. vai i.m. Terapiju atlauts uzsakt pirmaja diena ar 16 mg
devu, pec 12 stundam nozimgjot vél 8 mg. Turpmak maksimala dienas deva nedrikst parsniegt 16 mg.
Injekciju skidumu pagatavo tiesi pirms lietoSanas, 8 mg pulvera izSkidinot klatpievienotajos 2 ml
skidinataja.

Xefo 4 mg/ml injekciju $kidums ir jaievada intramuskulari (i.m.) vai intravenozi (i.v.). Ja injekcija
tiek izdarita 1.v., injekcijas ilgumam jabiit vismaz 15 sekundes; i.m. injekcijas gadijuma -
vismaz 5 sekundes.

Ta ka nav pietiekami datu par zalu saderibu, Xefo 4 mg/ml injekciju $kidums vienmér jaievada
atseviski..

Ja esat lietojis Xefo vairak neka noteikts
Ja esat lietojis Xefo vairak neka noteikts, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu.

Pardozésanas gadijuma varétu bit slikta disa, vemsana, cerebrali simptomi (reiboni, redzes
traucéjumi).

Ja esat aizmirsis lietot Xefo
Nelietojiet dubultu devu, lai aizvietotu aizmirsto devu.
Ja Jums ir kadi jautajumi par $1 produkta lietosanu, jautajiet savam arstam vai farmaceitam.

4. IESPEJAMAS BLAKUSPARADIBAS

Tapat ka citas zales, Xefo var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauzas.
Tadu zalu lietosana ka, piem&ram, Xefo ,var biit saistita ar nedaudz palielinatu sirdslekmes (miokarda
infarkta) vai galvas smadzenu asinsrites traucgjumu (insulta) risku.

Lietojot Xefo, visbiezak novero sliktu diisu, dispepsiju, gemosanas trauc€jumus, sapes vedera,
vemsanu un caureju.

Biezi (retak ka 1 no 10, bet biezak ka 1 no 100 pacientiem)
Vieglas un parejosas galvassapes, reiboni, slikta diisa, sapes védera, dispepsija, caureja, vemsana.

Retak (retak ka 1 no 100, bet biezak ka 1 no 1000 pacientiem)

Anoreksija, bezmiegs, depresija, konjunktivits, reiboni, troksnis austs, sirdsklauves, tahikardija,
piesartums,aizcietéjumi,gazu uzkrasanas, atraugas, sausums muté, gastrits, kunga ¢ala, sapes védera
augseja dala, divpadsmitpirkstu zarnas ¢tla, ¢iilas mut€, paaugstinati aknu funkcionalie raditaji (AIAT
vai AsAT), izsitumi, nieze, pastiprinata sviSana, eritematozi izsitumi, natrene, matu izkriSana,
artralgija, reimatoidais artrits, osteoarrits, sagurums, sejas tiska, svara izmainas, tiiska, iesnas.

Reti (retak ka 1 no 1000, bet biezak ka 1 no 10000pacientiem)

Rikles ickaisums (faringits), sarkano asins Stinu skaita samazinasanas (an€mija), asins platnisu skaita
samazinasanas (trombocitopénija), balto asins Stinu skaita samazinasanas (leikopénija), paaugstinatas
jutibas reakcijas, apjukums, nervozitate, uzbudinajums, miegainiba, juSanas trauc€jumi, garsas sajiitas
izmainas, trice, migréna, redzes traucgjumi, paaugstinats asinsspiediens (hipertensija), karstuma vilni,
asinoSana, asinizplidumi, apgriitinata elposana, klepus, asins piejaukums izkarnijumos (meléna),
vemsana ar asins piejaukumu, mutes glotadas iekaisums (stomatits), baribas vada iekaisums
(ezofagits), baribas atgriSana no kunga baribas vada (kunga- baribas vada reflukss), riSanas
trauc€jumi, mutes glotadas Ciilas (aftozs stomatits), méles iekaisums (glosits), aknu funkciju
trauc€jumi, adas iekaisums (dermatits), sapes kaulos, muskulu spazmas, sapes muskulos (mialgija),
urinéSana nakt (niktiirija), urin€Sanas (mikcijas) traucgjumi, nespeks (asténija), garaks asinsteces
laiks, adas apsartums (purpura), bronhospazmas, urinvielas, slapekla un kreatinina Iimena
paaugstinasanas asinis, kunga sieninas defekta izveido$anas (peptiskas ¢ilas perforacija).
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Loti reti (retak ka 1 no 10000pacientiem)
Aknu $iinu bojajums, specifiski izsitumi uz adas (ekhimozes), tiska un bullozas adas reakcijas,
Stivena-DZonsona sindroms, toksiska epidermas nekrolize.

Ja novérojat jebkadas blakusparadibas, kas Saja instrukcija nav minétas vai kdda no minétajam
blakusparadibam Jums izpauzas smagi, lildzam par tam izstastit arstam vai farmaceitam.

5. KA UZGLABAT XEFO

Uzglabat bérniem nepieejama un neredzama vieta.
Uzglabat temperatiira 11dz 25°C . Flakonu uzglabat argja iepakojuma.

Sagatavotu Skidumu var uzglabat 24 stundas pie 21° (+/- 2°C).
Nelietojiet Xefo, ja pamanat, ka produkts ir bojats. Tas ir jaiznicina atbilstos$i vietéjam prasibam.

Sagatavots skidums: kimiska un fizikala stabilitate saglabajas 24 stundas pie 21° (+/- 2°C).
No mikrobiologiska viedokla, skidumu vajadz&tu izlietot nekavgjosi.
Ja netiek izlietots nekavejosi, lietotajam ir jabut atbildigam par Skiduma uzglabaSanu,

t.i.. ne vairak ka 24 stundas temperatiira 2 - 8 C, pie nosacijuma, ka skidinaSana tika
veikta aseptiskos apstak]os.

Nelietot Xefo p&c deriguma termina beigam, kas noradits uz kasttes.

Zales nedrikst izmest kopa ar saimniecibas atkritumiem vai kanalizacija. Vaicajiet farmaceitam par
nevajadzigo zalu likvidéSanu. Sie pasakumi palidzes aizsargat apkartgjo vidi.

6. SIKAKA INFORMACIJA

Ko Xefo 4 mg/ml injekciju Skidums satur

Flakons:

- Aktiva viela ir lornoksikams

- Flakona ir 8 mg lornoksikama.

- 1 ml injekciju Skiduma satur 4 mg lornoksikama

- Citas sastavdalas ir: mannitols, trometamols,dinatrija edetats

Ampula:

- Skidinatajs satur tideni injekcijam

Xefo arejais izskats un iepakojums

Pulveris: dzeltena solida substance

Skidinatajs: dzidrs $kidums

Pagatavots Skidums ir dzidrs un dzeltens.

1 komplekts satur 1 flakonu ar pulveri injekciju Skiduma pagatavo$anai un 1 ampulu ar
Skidinataju injekciju Skiduma pagatavosanai.

Iepakojuma: 1,5,6 vai 10 komplekti. Visi iepakojuma lielumi tirgi var nebiit pieejami.

Registracijas apliecibas TpaSnieks un razotajs

[Skattt pielikumu I - aizpilda nacionali]
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Si lieto$anas instrukceija akceptéta {MM/GGGG}

<
Talak sniegta informacija paredzgta tikai medictnas vai veselibas apriipes profesionaliem:

XEFO 8 MG PULVERIS UN SKIDINATAJS INJEKCIJU SKIDUMA PAGATAVOSANAL:
- Aktiva viela ir lornoksikams

- Flakona ir 8 mg lornoksikama.

- Pagatavots Skidums: 1 ml injekciju Skiduma satur 4 mg lornoksikama

- Citas sastavdalas: mannitols, trometamols, dinatrija edetats

Skidinatajs:

Viena ampula satur 2 ml @idens injekcijam.

Ipasi noradijumi par sagatavosanu lietoSanai
Xefo 4 mg/ml injekciju Skidums japagatavo tiesi pirms lietoSanas, pulveri izSkidinot 2 ml $kidinataja
no klatpievienotas ampulas. legiitais $kidums ir dzidrs un dzeltens.

Péc skiduma pagatavoSanas ir janomaina adata. Ievadot i.m., jalieto pietickami gara adata, lai
preparatu ievaditu dzili muskuli.

XEFO 4 mg/ml injekciju skidumu var lietot kopa ar
Ringera skidumu,

0,9% NaCl skidumu un

5% dekstrozes ( glikozes) skidumu.
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