PRILOHA 1

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



1. NAZEV PRIPRAVKU

Pedea 5 mg/ml injekéni roztok

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jeden ml roztoku obsahuje ibuprofenum 5 mg.
Jedna 2 ml ampule obsahuje ibuprofenum 10 mg.

Pomocné latky: jeden ml obsahuje 7,5 mg sodiku.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Injekéni roztok.
Ciry, bezbarvy az nazloutly roztok.

4, KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Lécba hemodynamicky vyznamného otevieného ductus arteriosus u predCasné narozenych déti
mladsich nez 34 tydnii gestacniho véku.

4.2 Davkovani a zpisob podani

Lécba pripravkem Pedea by se méla provadét pouze na novorozenecké jednotce intenzivni péce pod
dohledem zkuSeného neonatologa.

Davkovani

Lécebna kura je definovana jako tfi intravenozni injekce ptipravku Pedea podané ve 24 hodinovych
intervalech. Prvni injekce by méla byt podéana po prvnich 6 hodinach zivota.

Davka ibuprofenu je upravena podle télesné hmotnosti takto:

- 1. injekce: 10 mg/kg,

- 2. a3.injekce: 5 mg/kg.

Pokud dojde po prvni nebo druhé davce k anurii nebo manifestni oligurii, dalsi davka by se neméla
podavat, dokud se vydej moci nevrati na normalni uroven.

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

Pokud se stav nezméni ani po druhé lécebné kiite, mize byt poté nezbytné provést operaci otevieného
ductus arteriosus.

Zpusob podani:

Pouze pro intravendzni podani.

Pedea se podava jako kratka infuze po dobu 15 minut, pfednostné nefedénd. Pokud je to nezbytné,
objem injekce se mize upravit bud’ injekénim roztokem chloridu sodného 9 mg/ml (0,9%) nebo
injekénim roztokem glukdzy 50 mg/ml (5%). Nepouzita ¢ast roztoku by méla byt znehodnocena.
Celkovy objem injekén¢ podaného roztoku by se mél vzit v tvahu pfi sledovani celkového denniho
podaného piijmu tekutin.



4.3 Kontraindikace

- Hypersenzitivita na lécivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bodé 6.1;
- Zivot ohrozujici infekce;

- Aktivni krvéaceni, zejména intrakranidlni nebo gastrointestinalni hemorhagie;

- Trombocytopenie nebo koagula¢ni poruchy;

- Vyznamné poskozeni renalnich funkci;

- Vrozena srdecni vada, pfi niz je otevieny ductus arteriosus nezbytny pro dostatecny plicni nebo
systémovy krevni ob&h (napf. plicni atresie, t¢zka Fallotova tetralogie, téZka koarktace aorty);

- Prokazana nebo suspektni nekrotizujici enterokolitis;

4.4  Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouZiti

Pted podanim ptipravku Pedea musi byt provedeno echokardiografické vySetieni s cilem zjistit
hemodynamicky vyznamny otevieny ductus arteriosus a vyloucit plicni hypertenzi a vrozené srde¢ni
onemocnéni zavislé na otevieném ductus arteriosus.

Jelikoz pfii profylaktickém pouziti v prvnich 3 dnech Zivota (pfi zahajeni do 6 hodin po narozeni) u
predcasné narozenych déti mladsich nez 28 tydnia gestacniho veku se ve zvySené mife vyskytly plicni
a renalni nezadouci ucinky, Pedea nesmi byt profylakticky podavana v jakémkoliv gestacnim véku
(viz bod 4.8 a 5.1). U 3 novorozencti, kterym byla podana prvni infuze, byla béhem hodiny
pozorovana tézka hypoxemie s plicni hypertenzi. Tento stav byl béhem 30 minut upraven inhalaci
oxidu dusnatého.

Jestlize se v priibéhu infuze nebo po infuzi ptipravku Pedea objevi hypoxemie, je nutné vénovat
zvlastni pozornost tlaku v plicnim obé&hu.

Jelikoz bylo in vitro prokazéano, Ze ibuprofen vytésnuje bilirubin z jeho vazebného mista na albuminu,
muze byt u pred¢asn¢ narozenych déti zvyseno riziko bilirubinové encefalopatie (viz bod. 5.2). Proto

se ibuprofen nesmi podavat novorozenctim se zietelnou zvySenou koncentraci bilirubinu.

Jako nesteroidni protizanétlivé 1é¢ivo (NSA), miize ibuprofen maskovat obvyklé ptiznaky a projevy
infekce. Pedea se musi proto pfi infekci pouZzivat s opatrnosti (viz. také bod 4.3).

Pedea se musi podavat opatrné¢, aby nedoslo k paraven6zni aplikaci a potencidlnimu néslednému
podrazdéni tkani.

Jelikoz ibuprofen miize inhibovat agregaci desti¢ek, musi byt pred¢asné narozené déti sledovany z
hlediska zndmek krvaceni.

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

Doporucuje se peclivé monitorovani renalnich a gastrointestinalnich funkci.

Zavazné kozni reakce

V souvislosti s uzivanim NSAID byly ojedinéle hlaseny zadvazné kozni reakce, z nichz nekteré byly
fatalni. Tyto reakce zahrnovaly exfoliativni dermatitidu, Stevenstv-Johnsoniiv syndrom a toxickou
epidermalni nekrolyzu (viz bod 4.8). Zda se, Ze nejvétsi riziko téchto reakci hrozi pacientim na
zacCatku terapie, protoze k nastupu reakce dochazi ve vétsing piipadi béhem prvniho meésice 1écby. V
souvislosti s ptipravky obsahujicimi ibuprofen byl hlasen vyskyt akutni generalizované exantemat6zni
pustul6zy. Ibuprofen musi byt vysazen pii prvnim vyskytu symptomil zavaznych koznich reakcei, jako
je kozni vyrazka, slizni¢ni 1éze nebo jakékoliv jind znamka hypersenzitivity.

U predcasné narozenych déti, které se narodily diive nez v 27. tydnu gestaniho veku, byl pii
doporuceném davkovacim rezimu prokazan nizky stupen uzavéru ductus arteriosus (33 az 50%) (viz
bod 5.1).



Tento 1éCivy pripravek obsahuje méné nez 1 mmol (15 mg) sodiku na 2 ml, tzn., Ze je v podstaté€ ,,bez
sodiku®.

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

Neni doporuceno soucasné uzivani piipravku Pedea s nasledujicimi 1é¢ivymi piipravky:

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

- antikoagulancia: ibuprofen miize zvySovat U€inek antikoagulancii a zvySovat riziko krvéceni.

- kortikosteroidy: ibuprofen mlize zvySovat riziko gastrointestinalniho krvaceni.

- oxid dusnaty: protoze oba lécivé ptipravky inhibuji funkci desticek, jejich kombinace muze
teoreticky zvysit riziko krvaceni.

- jina NSA: je zapotiebi se vyhnout sou¢asnému pouzivéani vice nez jednoho NSA vzhledem ke
zvySenému riziku nezaddoucich ucinkd.

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

4.6  Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Neni relevantni.

4.7  U&inky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Neni relevantni.

4.8 Nezadouci ucinky

V soucasné dobé jsou k dispozici tdaje od 1000 piedCasné narozenych déti, a to jak z literatury s
piipravkem ibuprofen, tak z klinickych studii s pfipravkem Pedea. Je obtizné vyhodnotit kauzalni
souvislost nezddoucich ucink?l, protoze mohou mit souvislost jak s hemodynamickymi dasledky
otevieného ductus arteriosus, tak i s ptimymi ucinky ibuprofenu.

Nize jsou uvedeny hlaSené nezddouci reakce, zafazené podle systémové organové tiidy a frekvence.
Frekvence jsou definovany jako: velmi casté (>1/10), casté (>1/100, <1/10) a méné Casté (=1/1,000,
<1/100).

V ramci kazdé skupiny frekvence vyskytu jsou nezddouci reakce pfedstaveny v potadi dle klesajici
zavaznosti.

Poruchy krve a lymfatického systému Velmi casté: trombocytopenie, neutropenie

Poruchy nervového systému Casté: krvaceni do komor, periventrikularni
leukomalacie

Respiracni, hrudni a mediastinalni poruchy Velmi casté: bronchopulmonarni dysplasie™®

Casté: krvaceni do plic
Meéné casté: hypoxemie*

Gastrointestinalni poruchy Casté: nekrotizujici enterokolitis, stfevni
perforace
Mené casté: gastrointestinalni krvaceni
Frekvence neni zndamo. zalude¢ni perforace

Poruchy ledvin a mocovych cest Casté: oligurie, retence tekutin, hematurie
Mené casté: Akutni selhani ledvin

Vysetfeni Velmi casté: zvySeni hladiny kreatininu v krvi,
snizeni hladiny sodiku v krvi

Poruchy kiize a podkozni tkan¢ Neni znamo: akutni generalizovana

exantemat6zni pustul6za

*Viz. nize




V klinické 1é¢ebné studii, do které bylo zafazeno 175 pred¢asné narozenych déti do 35. tydne
gestacniho veku, byla incidence bronchopulmonalni dysplasie v 36. tydnu postkoncepcniho veéku
13/81 (16 %) u indometacinu oproti 23/94 (24 %) u ibuprofenu.

V klinické studii, kde byla Pedea podavana profylakticky v prvnich 6 hodinach Zivota, byla hlasena
tézka hypoxemie s plicni hypertenzi u 3 novorozenych déti, které se narodily dfive nez ve 28. tydnu
gestacniho véku. K témto nezddoucim ucinklim doslo béhem 1 hodiny po prvni infuzi a byly
reversibilni béhem 30 minut po inhalaci oxidu dusnatého. Po uvedeni ptipravku na trh se také objevila
hlaseni plicni hypertenze, kdyZ byla Pedea podavana predcasné narozenym novorozenctim

v terapeutickém rezimu.

HlaSeni podezieni na nezddouci 0i¢inky

Hlaseni podezieni na nezadouci ucinky po registraci l1é€ivého piipravku je dilezité. Umoziuje to
pokradovat ve sledovani poméru piinost a rizik 1é¢ivého ptipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci G€inky prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinki uvedeného v Dodatku V.

4.9 Predavkovani

Po intravendznim podani ibuprofenu piedCasné narozenym détem nebyly hlaseny zadné ptipady
predavkovani.

Nicméné, predavkovani bylo popsano u kojencii a déti po peroralnim podani ibuprofenu: pozorovany
byly deprese CNS, zachvaty, gastrointestindlni poruchy, bradykardie, hypotenze, apnoe, patologické
funkce ledvin a hematurie.

Bylo hlaseno, Ze masivni predavkovani (v davkach vyssich nez 1000 mg/kg) zptisobuji koma,
metabolickou acidézu a prechodné selhani ledvin. VSichni pacienti se uzdravili pii bézné 1€cbé.
Publikovano bylo pouze jedno zaznamenané timrti: po pfedavkovani davkou 469 mg/kg doslo u
16mésicniho ditéte k epizod€ apnoe s kfecemi a fatalni aspiracni pneumonii.

Lécba predadvkovani ibuprofenem je hlavné podptirna.

Dlouhodobé podavani ve vyssich nez doporucenych davkach nebo preddvkovani mlize mit za nasledek
renalni tubularni acidézu a hypokalémii.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeuticka skupina: jina kardiaka, ATC kéd: CO1EB16

Ibuprofen je NSA s protizanétlivou, analgetickou a antipyretickou aktivitou. Ibuprofen je racemicka
smes S(+) a R(-) enantiomerd. Studie in vivo a in vitro ukazuji, ze za klinicky ¢inek je zodpovédny
S(+) isomer. Ibuprofen je neselektivni inhibitor cyklooxygenazy, coz vede ke snizené syntéze
prostaglandini.

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

Ve studii z&vislosti na davce ptipravku Pedea u 40 ptfedcasné narozenych deti byl podil uzaveéru ductus
arteriosus pii ddvkovacim rezimu 10-5-5 mg/kg 75 % (6/8) u novorozenctli narozenych ve 27.-
29. tydnu gestacniho veku a 33 % u novorozencl narozenych v 24.-26. tydnu gestacniho véku.

Profylaktické pouziti ptipravku Pedea v prvnich 3 dnech Zivota (zah4jené béhem 6 hodin po narozeni)
u pted€asné narozenych novorozenct narozenych diive nez v 28. tydnu gesta¢niho véku bylo v
porovnani s léebnym pouzitim tohoto 1éku spojeno se zvySenou incidenci selhani ledvin a plicnich
nezédoucich ucink, jako je hypoxie, plicni hypertenze, plicni krvaceni. Na druhé strané byla pti


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

profylaktickém podani ptipravku Pedea pozorovana niz$i incidence novorozeneckého krvaceni do
komor stupné III a IV a nutnosti chirurgického podvazani.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Distribuce

I kdyZ u populace ptedcasné narozenych déti je pozorovana velka variabilita, po uvodni narazové
davce 10 mg/kg i po posledni udrzovaci davce byly zjistény vrcholové plazmatické koncentrace kolem
35-40 mg/l, a to bez ohledu na gestacni i postnatalni vék. Rezidualni koncentrace za 24 hodin po
posledni davce 5 mg/kg se pohybuji kolem 10-15 mg/1.

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

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

Studie in vitro nasvédCuji tomu, Ze ibuprofen se obdobné jako jind NSA, vyrazné vaze na plazmaticky
albumin, i kdyz zfejme vyznamné méné (95 %) v porovnani s vazbou u dospélych osob (99 %).
Ibuprofen soutézi s bilirubinem o vazbu na albumin v séru novorozenct a dusledkem toho je, ze pti
vysokych koncentracich ibuprofenu mtize byt zvySend volna frakce bilirubinu.

Eliminace

Rychlost eliminace je vyrazné€ nizsi nez u starsich déti a dospélych pti odhadovaném elimina¢nim
polocase okolo 30 hodin (16-43). Clearance obou enantiomeri roste s gestacnim vékem, minimalné od
24, do 28. tydne.

Farmakokinetické/farmakodynamické vztahy

U predcasné narozenych déti ibuprofen vyznamné snizoval plazmatické koncentrace prostaglandint a
jejich metabolitli, zejména PGE2 a 6-keto-PGF-1-alfa. U novorozencd, ktefi dostali 3 davky
ibuprofenu, ptetrvavaly nizké koncentrace az 72 hodin, zatimco nasledné opétovné zvyseni po pouze
1 davce ibuprofenu bylo pozorovano za 72 hodin.

5.3 Piedklinické udaje vztahujici se k bezpecnosti

Neexistuji zadné predklinické udaje o klinické bezpecnosti, které 1ze povazovat za relevantni, krome
udaju zatazenych do jinych boda tohoto Souhrnu tdajt o ptipravku. S vyjimkou studie akutni toxicity,
nebyly u mladych zvifat provadény zadné dalsi studie s pfipravkem Pedea.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Trometamol, chlorid sodny, hydroxid sodny (pro upravu pH), kyselina chlorovodikovéa 25% (pro
upravu pH), voda na injekci.

6.2 Inkompatibility

Tento 1é¢ivy piipravek nesmi byt misen s jinymi lécivymi piipravky s vyjimkou téch, které jsou
uvedeny v bodé¢ 6.6.

Pedea roztok nesmi pfijit do kontaktu s kyselymi roztoky, jako jsou ne€ktera antibiotika nebo diuretika.
Pted podanim kazdého ptipravku musi byt infuzni linka proplachnuta (viz bod 6.6).



6.3  Doba pouzitelnosti

4 roky.
Za ucelem zamezeni jakékoliv mikrobiologické kontaminace by mél byt ptipravek spotiebovan
okamZité po prvnim otevieni.

6.4  Zvlastni opatieni pro uchovavani
Tento 1éCivy ptipravek nevyzaduje zadné zvlastni podminky uchovavani.
6.5  Druh obalu a obsah baleni

2 ml roztoku v ampuli z bezbarvého skla tridy I.
Pedea se dodava v baleni 4 x 2 ml ampule.

6.6  Zvlastni opatieni pro likvidaci pripravku a pro zachazeni s nim

Ampule ptipravku Pedea stejné jako vSech parenteralnich ptipravkli musi byt pred pouzitim vizualng
prohlédnuty z hlediska vyskytu ¢astic a neporuseni obalu. Ampule jsou urceny pouze pro jednorazové
pouziti a vSechen nepouzity pfipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.

K dezinfekci hrdla ampule nesmi byt pouzit chlorhexidin, nebot’ neni kompatibilni s roztokem Pedea.
Pted pouzitim se proto doporucuje k asepsi kr¢ku ampule pouzit 60% lih nebo 70% isopropylalkohol.
Po dezinfekci hrdla ampule antiseptickym prostfedkem se musi nechat ampule, diive nez se otevfe,
zcela oschnout, aby nedoslo ke styku antiseptika s roztokem Pedea.

Pozadovany objem, ktery bude podan novorozenci, se ur¢i podle t€lesné hmotnosti a podava se
intraven6zné v kratké 15minutové infuzi, prednostné nefedéné.

K tpravé objemu injekce pouzivejte pouze injekéni roztok chloridu sodného 9 mg/ml (0,9%) nebo
roztok glukézy 50 mg/ml (5%).

Pti podavani celkového denniho objemu tekutin je nutné vzit v tvahu celkovy objem roztoku
podaného injekéné pfed¢asné narozenym novorozenciim. V prvnim dnu Zivota je nezbytné respektovat
podani maximalniho objemu 80 ml/kg/den. Tato davka se progresivné zvysuje v nésledujicich 1-

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

Pted a po podéni pfipravku Pedea je nutné se vyhnout kontaktu s kyselymi roztoky, proplachnout
infuzni linku po dobu 15 minut 1,5 - 2,0 ml bud’ injekéniho roztoku chloridu sodného 9 mg/ml (0,9 %)
nebo injekéniho roztoku gluk6zy 50 mg/ml (5 %).

Po prvnim otevieni ampule musi byt nepouzitd cast znehodnocena.

Veskery nepouzity 1é¢ivy pripravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

Recordati Rare Diseases
Immeuble “Le Wilson”

70, avenue du Général de Gaulle
F-92800 Puteaux

Francie



8. REGISTRACNI CiSLO

EU/1/04/284/001

9. DATUM PRVNi REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 29. Cervence 2004
Datum posledniho prodlouZeni registrace: 29. ¢ervence 2009

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢iveé ptipravky https://www.emea.europa.eu/



https://www.emea.europa.eu/

PRILOHA II
A. VYROBCE ODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI SARZI
B. PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI
C. DALSIi PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
D. PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA

BEZPECNE A UCINNE POUZIVANI LECIVEHO
PRiIPRAVKU



A. VYROBCE ODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobce odpovédného za propousténi Sarzi

Recordati Rare Diseases
Immeuble “Le Wilson*

70, avenue du général de Gaulle
F- 92800 Puteaux

Francie

nebo

Recordati Rare Diseases

Eco River Parc

30, rue des Peupliers

F-92000 Nanterre
Francie

V piibalové informaci k 1é¢ivému pfipravku musi byt uveden nazev a adresa vyrobce odpovédného za
propousténi dané Sarze.
B. PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI
Vydej 1é€ivého piipravku je vazan na lékatsky predpis s omezenim (viz pfiloha I: Souhrn udajt
o pripravku, bod 4.2).
C. DALSIi PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
e Pravidelné aktualizované zpravy o bezpecnosti (PSUR)
Pozadavky pro predkladani PSUR pro tento 1é¢ivy piipravek jsou uvedeny v seznamu referencnich dat

Unie (seznam EURD) stanoveném v ¢l. 107c odst. 7 smérnice 2001/83/ES a jakékoli nasledné zmény
jsou zvefejnény na evropském webovém portalu pro 1é¢ivé pripravky.

D. PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE
POUZIVANI LECIVEHO PRIPRAVKU
e Plan fizeni rizik (RMP)

Neuplatiuje se.

10



PRILOHA 111

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

TEXT NA VNEJSIM OBALU

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Pedea 5 mg/ml injekéni roztok
Ibuprofenum

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jeden ml obsahuje ibuprofenum Smg
Jedna 2 ml ampule obsahuje ibuprofenum 10mg

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: trometamol, chlorid sodny, hydroxid sodny, kyselina chlorovodikova 25%, voda na
injekci.

4, LEKOVA FORMA A OBSAH

Injekeni roztok
Ampule 4 x 2 ml

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Intraven6zni podani v kratké infuzi
Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci

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

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

|8.  POUZITELNOST

EXP
Z mikrobiologického hlediska musi byt pfipravek pouzit okamzite.

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

Po prvnim otevieni ampule musi byt nepouzita ¢ast znehodnocena.
Veskery nepouzity 1€Civy pripravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Recordati Rare Diseases
Immeuble “Le Wilson”

70, avenue du Général de Gaulle
F-92800 Puteaux

Francie

12. REGISTRACNI CiSLO

EU/1/04/284/001

13. CISLO SARZE

[el§
(7513

14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

Vydej 1é¢ivého pripravku vazéan na lékarsky predpis

| 15. NAVOD K POUZITI

[16.  INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineCnym identifikatorem.

18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

STITEK NA SKLENENE AMPULI

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA PODANI

Pedea 5 mg/ml injekce
Ibuprofenum
1.v.

2.  ZpPUSOB PODANI

Viz ptibalova informace

3. POUZITELNE DO

EXP

4. CISLO SARZE

(el
(7513

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET DAVEK

10 mg /2 ml

6. JINE
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B. PRIBALOVA INFORMACE
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PRIBALOVA INFORMACE: INFORMACE PRO UZIVATELE

Pedea Smg/ml injekéni roztok
Ibuprofenum

Prectéte si pozorné celou piibalovou informace d¥ive, neZ za¢nete tento pripravek podavat

svému ditéti, protoZe obsahuje pro Vas dilezité udaje.

- Ponechte si piibalovou informaci pro pfipad, Ze si ji budete potiebovat piecist znovu.

- Mate-1i jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého Iékare nebo 1ékarnika.

- Tento ptipravek byl predepsan Vasemu ditéti. Nedavejte jej zadné dalsi osobe. Mohl by ji
ublizit, a to i tehdy, ma-li stejné znamky onemocnéni, jako ma Vase dité.

- Pokud se u Vaseho ditéte vyskytne kterykoli z nezadoucich t€inkt, sdélte to svému lékati nebo
lékarnikovi. Stejné postupujte v piipadé jakychkoli nezadoucich G¢inkd, které nejsou
uvedeny v této ptibalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

1 Co je Pedea a k ¢emu se pouziva

2 Cemu musite vénovat pozornost, nez za¢nete piipravek Pedea podavat Vasemu dité&ti
3. Jak se Pedea pouziva

4. Mozné nezadouci ucinky

5 Jak ptipravek Pedea uchovavat

6 Obsah baleni a dalsi informace

1. CO JE PEDEA A K CEMU SE POUZiVA

Kdyz je dité v matciné d¢loze, nepotiebuje pouzivat svoje plice. Nenarozené dit¢ ma cévu nazyvanou
ductus arteriosus pobliz srdce, kterd umoziuje jeho krvi obchdzet plice a obihat ve zbytku téla.

Kdyz se dit¢ narodi a za¢ne pouzivat plice, ductus arteriosus se normalné uzavira. V nékterych
ptipadech vSak k tomu nedojde. Medicinsky termin pro tento stav je ,,otevieny ductus arteriosus*. To
muze VaSemu ditéti zptsobit srdecni problémy. Tento stav je Cast&jsi u pfedCasné narozenych déti nez
u déti narozenych v terminu.

Ptipravek Pedea podany Vasemu ditéti mtize pomoci uzaviit ductus arteriosus.

Lécivou latkou v pripravku Pedea je ibuprofen. Pedea uzavird ductus arteriosus zabranénim tvorby
prostaglandinu, coZ je pfirozen¢ se vyskytujici
chemicka latka v téle, kterd udrzuje ductus arteriosus otevieny.

2. CEMU MUSITE VENOVAT POZORNOST, NEZ ZACNETE PRiPRAVEK PEDEA
PODAVAT VASEMU DITETI

Ptipravek Pedea miize byt podan VaSemu ditéti pouze na pracovisti specidlni novorozenecké jednotky
intenzivni péce kvalifikovanymi zdravotnickymi profesionaly.

NepouZzivejte pripravek Pedea:

- pokud je Vase dit¢ alergické na ibuprofen nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto ptipravku
(uvedenou v bod¢ 6);

- pokud ma VasSe dité zivot ohrozujici infekci, kterd dosud neni 1é¢ena;

- pokud Vase dité krvaci, zejména pokud se jedné o nitrolebni krvaceni nebo krvéceni do stiev;

- pokud ma VasSe dit€ snizené¢ mnozstvi krevnich bunék zvanych desticky (trombocytopenie) nebo
jiné problémy se srazenim krve;

- pokud ma VasSe dit€ problémy s ledvinami;

- pokud ma VasSe dit€ jiné problémy se srdcem, u kterého je nutno, aby ztstal ductus arteriosus
otevieny
pro zachovani ptfimefeného ob¢hu krve;
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- pokud ma Vase dité urcité problémy se stievy nebo existuje takové podezieni (stav zvany
nekrotizujici enterokolitida) ;

Zvlastni opatrnosti pii pouZivani pripravku Pedea je zapotrebi

- Pted 1écbou pripravkem Pedea bude srdce Vaseho ditéte vySetfeno za Gcelem potvrzeni, ze
ductus arteriosus je otevieny.

- Pedea se nesmi podavat v prvnich 6 hodinéch Zivota ditécte.

- Lécba piipravkem Pedea nesmi byt pouzita, pokud je u Vaseho ditéte podezieni na onemocnéni
jater, jehoZ ptiznaky a projevy spocivaji ve zlutém zbarveni kiize a o¢i.

- Pokud ma Vase dit¢ infekci, ktera je 1éCena, bude 1ékar 1écit ptipravkem Pedea pouze po
peclivém zvazeni stavu Vaseho ditéte.

- Ptipravek Pedea musi podéavat s opatrnosti zdravotnicti pracovnici, aby zabranili poskozeni kiize
a okolnich tkani.

- Ibuprofen muze snizit schopnost srazeni krve Vaseho ditcéte. Vase dit¢ proto bude sledovano
z hlediska znamek prodlouzeného krvaceni.

- U Vaseho ditéte mtze dojit ke krvaceni do stfeva a ledvin. Aby se to zjistilo, mize byt VaSemu
ditéti odebrana stolice a moc k vysetfeni, zda je v nich pfitomna krev.

- Pedea mtize snizovat mnozstvi moce, které Vase dit€¢ vymoci. Pokud je snizeni vyznamné, 1éba
Vaseho ditéte mtize byt prerusena do doby, nez se objem moci vrati na normalni mnozstvi.

- Ptipravek Pedea mize byt u velmi pfedcasné narozenych déti (mén¢ nez 27 tydnti gestacniho
veéku) méné ucinny.

- V souvislosti s 1é¢bou piipravkem Pedea byly hlaseny zavazné kozni reakce. Pokud se u Vas
objevi jakakoliv kozni vyrazka, viedy na sliznicich, puchyte nebo jiné znamky alergie, mél(a)
byste prestat piipravek Pedea a okamzité vyhledat 1ékatskou pomoc, protoze mutize jit o prvni
projevy velmi zavazné kozni reakce. Viz bod 4.

DalSi 1é¢ivé pripravky a piipravek Pedea
Informujte svého lékate nebo 1ékarnika o vSech lécich, které Vase dité uziva nebo uzivalo v neddvné

dobé, a to i o lécich, které jsou dostupné bez l€kaiského predpisu.

Néktere¢ 1éky, pokud jsou pouzivany spolecné s piipravkem Pedea, mohou zptisobit nezadouci ucinky.
Nize jsou uvedeny podrobnosti:

- Vase dit¢ mlize mit problémy s mocenim a mohou mu byt predepsana diuretika. Ibuprofen mutize
snizovat ucinek téchto 1ék.

- Vase dité¢ mlze dostavat antikoagulancia (1éky k zabranéni srazeni krve). Ibuprofen maze
zvySovat protisrazlivy ucinek takového 1éku.

- Vasemu ditéti mtize byt davan oxid dusnaty ke zlepsSeni okysliceni krve. Ibuprofen mtze zvysit
riziko krvéceni.

- Vase dit€¢ mtze dostavat kortikosteroidy proti zanétu. Ibuprofen maze zvysit riziko krvaceni do
zaludku a stfev.

- Budou-li vasemu ditéti podany aminosidy (druh antibiotik) z dtivodu 1éCeni infekce, miize
ibuprofen zvySovat jejich krevni koncentrace, a tim mtze byt riziko toxického vlivu na ledviny
a ucho vyssi.

Diilezité informace o nékterych sloZkach pripravku Pedea

Tento 1éCivy ptipravek obsahuje méne nez 1 mmol (15 mg) sodiku ve 2 ml, tzn., Ze je v podstaté ,,bez

sodiku®.

3.  JAK SE PEDEA POUZIVA

Ptipravek Pedea bude davan Vasemu ditéti pouze na specialni novorozenecké jednotce intenzivni péce
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kvalifikovanymi zdravotnickymi pracovniky.

Lécebna kura je definovana jako tfi nitroZilni injekce pfipravku Pedea, které budou podany ve 24
hodinovych odstupech. Podana davka se vypocita podle hmotnosti Vaseho ditéte. Prvni davka je
10 mg/kg a druha a tfeti davka je 5 mg/kg.

Toto vypocitané mnozstvi 1éku bude podano infuzi do Zily po dobu 15 minut.
Pokud po prvni 1écebné kuie nedojde k uzavieni ductus arteriosus, pripadné pokud se opét otevre,
1¢kar Vaseho ditéte mize rozhodnout o druhé 1écebné kure.

Pokud po druh¢ Iécebné kufe stale nedojde k uzavieni ductus arteriosus, mize byt navrzena
chirurgické operace.

Pokud je VaSemu ditéti podano vice pripravku Pedea, neZ ma uZzit:

Pokud je Vasemu ditéti podano vice ptipravku Pedea, nez ma dostat, promluvte si s détskym
lékatem o rizicich a jakychkoli opatfenich, ktera je tieba podniknout. Pfiznaky predavkovani mohou
zahrnovat ospalost, ztratu védomi, koma, kfeCe, gastrointestinalni potize, pomaly srde¢ni tep, nizky
krevni tlak, problémy s dychénim nebo zastavu dechu, krev v mo¢i, neschopnost ledvin spravné
fungovat, nadbytek kyseliny v krvi a nizké hladiny drasliku v krvi.

4. MOZNE NEZADOUCI UCINKY

Podobné jako vSechny Iéky, mize mit i Pedea nezddouci Gcinky, které se ale nemusi vyskytnout u
kazdého. Je vSak obtizné je odlisit od Castych komplikaci, které se vyskytuji u ptedcasné narozenych
déti a od komplikaci danych onemocnénim ditéte.

Frekvence nize uvedenych moznych nezadoucich U¢inki je definovana dle nasledujici amluvy:
velmi Casté (postihuji vice nez 1 z 10 uzivateli)

Casté (postihuji 1-10 ze 100 uzivatelt)

méné Casté (postihuji 1-10 z 1000 uzivatelt)

velmi vzacné (postihuji méné nez 1 z 10000 uzivateli)

neni znamo (frekvenci z dostupnych udajii nelze urcit)

Velmi Casté:

- Snizené mnozstvi desticek v krvi (trombocytopenie),

- Pokles poctu bilych krvinek zvanych neutrofily (neutropenie),
- Zvyseni hladiny kreatininu v krvi,

- Pokles hladiny sodiku v krvi,

- Problémy s dychanim (bronchopulmonalni dysplazie)

- Nitrolebni krvaceni (intraventrikularni hemoragie) a poranéni mozku (periventrikularni
leukomalacie)

- Krvéaceni do plic

- Perforace stfeva a poranéni stfevni tkdné (nekrotizujici enterokolitida)

- Snizeny objem vyprodukované moci, krev v moci, zadrzovani tekutin

Méné¢ Casté:
- Akutni selhani ledvinovych funkci

- Krvaceni do stieva
- Snizené mnozstvi kysliku v arteridlni krvi (hypoxemie)

Frekvence neni znama:
- Protrzeni zaludku
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- Cervena Supinovita §ifici se vyrazka se zdufeninami pod kiizi a puchyii vyskytujici se hlavng v
koznich zahybech, na trupu a hornich koncetinach, vznikajici na pocatku 1écby a provazena
horeckou (akutni generalizovana exantemat6zni pustul6za). Pokud se u Vas tyto ptiznaky
objevi, pfestante piipravek Pedea a okamzit¢ vyhledejte 1ékarskou pomoc. Viz také bod 2.

Pokud se kterykoli z nezadoucich G€inkl vyskytne v zadvazné mite, nebo pokud si v§imnete jakychkoli
nezédoucich ucinkd, které nejsou uvedeny v této ptibalové informaci, prosim, sdélte to 1ékafi Vaseho
ditéte nebo lekarnikovi.

HlaSeni neZzadoucich tcinki

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucinkd, sdé€lte to svému lékaii nebo lékarnikovi.
Stejné postupujte v pripad¢ jakychkoli nezddoucich Gc€inkd, které nejsou uvedeny v této ptibalové
informaci. Nezadouci u¢inky miZzete hlasit také pitimo prostrfednictvim narodniho systému hlaseni
nezadoucich G¢inkl uvedeného v Dodatku V.* NahlaSenim nezadoucich G€inki miZzete piispét

k ziskani vice informaci o bezpecnosti tohoto ptipravku.

5. JAK PRIPRAVEK PEDEA UCHOVAVAT
Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

Nepouzivejte tento ptipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na krabicce a Stitku za EXP.
Doba pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Tento ptipravek nevyzaduje Zadné zvlastni podminky uchovavani.
Po otevieni by mél byt ptipravek Pedea podan okamzité.

Nevyhazujte zadné 1é¢ivé pripravky do odpadnich vod nebo doméciho odpadu. Zeptejte se svého
1¢karnika, jak nalozit s pfipravky, které jiz nepouzivate. Tato opatfeni pomahaji chranit Zivotni
prostiedi.

6. OBSAH BALENI A DALSI INFORMACE
Co pripravek Pedea obsahuje

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

- Pomocnymi latkami jsou trometamol, chlorid sodny, hydroxid sodny (pro tpravu pH), 25%
kyselina chlorovodikova (pro tpravu pH), voda na injekci.

Jak pripravek Pedea vypada a co obsahuje toto baleni
Pedea 5 mg/ml injekéni roztok je Ciry, bezbarvy az nazloutly roztok.
Pedea 5 mg/ml injekéni roztok je dodavan v krabickach po ¢tyfech 2 ml ampulich.

Drzitel rozhodnuti o registraci
Recordati Rare Diseases
Immeuble “Le Wilson”

70, avenue du Général de Gaulle
F- 92800 Puteaux

Francie

Vyrobce

Recordati Rare Diseases
Immeuble “Le Wilson”

70, avenue du Général de Gaulle
F-92800 Puteaux
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Francie
nebo

Recordati Rare Diseases
Eco River Parc

30, rue des Peupliers
F-92000 Nanterre
Francie

Dalsi informace o tomto pfipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci:

Belgique/Belgié/Belgien
Recordati
Tél/Tel: +32 2 46101 36

Bbnarapus

Recordati Rare Diseases
Tel: +33 (0)1 47 73 64 58
Opanuus

Ceska republika
Recordati Rare Diseases
Tel: +33 (0)1 47 73 64 58
Francie

Danmark

Recordati AB.

TIf.: +46 8 545 80 230
Sverige

Deutschland
Recordati Rare Diseases Germany GmbH
Tel: +49 731 140 554 0

Eesti

Recordati AB.

Tel: +46 8 545 80 230
Rootsi

EALGda

Recordati Rare Diseases
TnA: +33 (0)1 47 73 64 58
ToAlia

Espaiia
Recordati Rare Diseases Spain S.L.U.
Tel: +34 91 659 28 90

France
Recordati Rare Diseases
Tél: +33 (0)1 47 73 64 58
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Lietuva

Recordati AB.

Tel: +46 8 545 80 230
Svedija

Luxembourg/Luxemburg
Recordati

Tél/Tel: +32 2 46101 36
Belgique/Belgien

Magyarorszag
Recordati Rare Diseases
Tel: +33 (0)1 47 73 64 58
Franciaorszag

Malta

Recordati Rare Diseases
Tel: +33 1 47 73 64 58
Franza

Nederland
Recordati

Tel: +32 2 46101 36
Belgié

Norge
Recordati AB.
TIf : +46 8 545 80 230

Sverige

Osterreich

Recordati Rare Diseases Germany GmbH
Tel: +49 731 140 554 0

Deutschland

Polska

Recordati Rare Diseases
Tel: +33 (0)1 47 73 64 58
Francja

Portugal
Jaba Recordati S.A.
Tel: +351 21 432 95 00



Hrvatska

Recordati Rare Diseases
Tel: +33 (0)1 47 73 64 58
Francuska

Ireland

Recordati Rare Diseases
Tel: +33 (0)1 47 73 64 58
France

Island

Recordati AB.
Simi:+46 8 545 80 230
Svipjod

Italia

Recordati Rare Diseases Italy Srl

Tel: +39 02 487 87 173

Kvnpog

Recordati Rare Diseases
TnA : +33 147 73 64 58
ToAlia

Latvija

Recordati AB.

Tel: +46 8 545 80 230
Zviedrija

Romania

Recordati Rare Diseases
Tel: +33 (0)1 47 73 64 58
Franta

Slovenija

Recordati Rare Diseases
Tél: +33 (0)1 47 73 64 58
Francija

Slovenska republika
Recordati Rare Diseases
Tél: +33 (0)1 47 73 64 58
Francuzsko

Suomi/Finland

Recordati AB.

Puh/Tel : +46 8 545 80 230
Sverige

Sverige
Recordati AB.
Tel : +46 8 545 80 230

Tato piibalova informace byla naposledy revidovina

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1éCiveé ptipravky https://www.emea.europa.eu/.

Nasledujici informace je urcena pouze pro zdravotnické pracovniky:

Ampule pfipravku Pedea stejn€ jako vSech parenteralnich piipravkt musi byt pied pouZzitim vizudlné
prohlédnuty z hlediska vyskytu ¢astic a neporuseni obalu. Ampule jsou urceny pouze pro jednorazové
pouziti a vSechen nepouzity ptipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.

Davkovani a zpisob podani (viz. také bod 3)

Pouze pro intravendzni pouziti. Lécba ptipravkem Pedea se provadi pouze na novorozenecké jednotce
intenzivni péce pod dohledem zkusen¢ho neonatologa.

Lécebna kura je definovéana jako tfi intravenozni davky ptipravku Pedea podavané ve 24hodinovych
intervalech.

Davka ibuprofenu se upravi podle télesné hmotnosti takto:

- 1. injekce: 10 mg/kg,

- 2. a3.injekce: 5 mg/kg.

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

Pokud se stav nezméni ani po druhé [é¢ebné kiife, miiZze byt nezbytné provést operaci ductus
arteriosus.

Pokud dojde po prvni nebo druhé davce k anurii nebo manifestni oligurii, dalsi davka by se neméla
podavat, dokud se vydej moci nevrati na normalni tiroven.

Zpusob podani:

Pedea se podava jako kratka infuze po dobu 15 minut, pfednostné nefedénd. K usnadnéni podani se
muze pouzit infuzni pumpa.

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

9 mg/ml (0,9%) nebo injekénim roztokem glukézy 50 mg/ml (5%). Nepouzita ¢ast roztoku se ma
znehodnotit.

Pii podavani celkového denniho objemu tekutin je nutné vzit v tivahu celkovy objem roztoku
podaného injekéné pred¢asné narozenym novorozencim. V prvnim dnu Zivota je nezbytné respektovat
podani maximalniho objemu 80 ml/kg/den. Tato davka se progresivné zvysuje v nésledujicich 1-2
tydnech (o 20 ml/kg porodni hmotnosti/den) az do maximalniho objemu 180 ml/kg porodni
hmotnosti/den.

Inkompatibility

K dezinfekci hrdla ampule nesmi byt pouzit chlorhexidin, nebot’ neni kompatibilni s roztokem Pedea.
Pted pouzitim se proto doporucuje k asepsi kr¢ku ampule pouzit 60% lih nebo 70% isopropylalkohol.
Po dezinfekci hrdla ampule antiseptickym prostiedkem se musi nechat ampule, dfive nez se otevfe,
zcela oschnout, aby nedoslo ke styku antiseptika s roztokem Pedea.

Tento 1écivy piipravek se nesmi michat s jinymi 1é¢ivymi ptipravky s vyjimkou fyziologického
roztoku (0,9%) pro injekce nebo roztoku glukozy 50 mg/ml (5%).

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

v infuzni lince. Je proto nutné pted a po podani ptipravku Pedea proplachnout infuzni linku 1,5 az 2,0
ml bud’ injekEniho roztoku chloridu sodného 9 mg/ml (0,9%) nebo injekéniho roztoku glukdzy 50
mg/ml (5 %).
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