3BUPEH HU3BEIITAJ 3A OCOBHHHNTE HA JIEKOT

1. HME HA JIEKOT

URUTAL/YPYTAJ 8 mg tabneru

URUTAL/YPYTAJI 24 mg tabnern

betahistine dihydrochloride

2. KBAJIHTATHBEH H KBAHTHTATHBEH COCTAB

YPYTAII 8 mg tabneru: é,&ua‘i tabnerta coapxn 8 mg 6eTaXHCTHH-JIRXHAPOXIIOPH
YPYTAII 24 mg tabnetu: enna tabneta coapxu 24 mg 6eTaxHCTHH-IHXHAPOXJIOPHL

3a uenoced coctas Buzere nornasje 6. 1. JJHCTA HA EKCUHUITMEHCH

3. DPAPMAIEBTCKA ®OPMA

Tabnera.

YPYTAJI 8 mg rabnerara e Gena, TpkanesHa, pamHa tabnera co 3akoceHu paboBH, co pasjenHa

nuHHja 1 BTHCHAT Ha3uB ,,URUTAL Ha egnara cTpaHa, co aajamerap oa 9,5 mm.

Pazpennara nunnja kaj YPYTAJL 8 mg TabneTHTe CYKH CaMO J1a C€ OJIECHH KPLISH-ETO 3apaj
MOJECHO TONITamke, HO He Y JIEKOT Aa ce MoJeNH Ha eJHAKBH JO3H.

YPYTAIIL 24 mg tabnerata ¢ 6ena, Tprane3Ha, paMia tabiera, co AvjaMeTap o 13 mm.

4. KJINHHYKH ITOJATOIIH
4.1. TEPAIIEBTCKH MHAHKAITMA

Bprornasuua, THHHTYC M rybeme Ha cIyX NOBp3aHH cO0 MeHHEPOBHOT CUHIPOM.
CuMnroMarcka Tepandja Ha BeCTHOYNIaDHO BEPTHIO.

4.2. JO3HPAIBE H HAYHH HA YIIOTPEBA

Ho3u pate

Bospacuu

YPYTAJI 8 mg Taénern:
[lpenopadana go3a e 24 do 48 mg moaeneHo BO TEKOT H
Ha AeH.

I
ﬁ{ggﬁgo 18 2 rabnetn 3 narn

YPYTAI 24 mg Tabaern:
Ilpenopayana xoza e 48 INg MOJEMIEHO BO TEKOT HA AEHOT, OLHOCHO | Tabneta 2 naru Ha JeH.



Jo3zupamero Tpeba HHAMBHAYAJIHO J1a ce MPHCIOCOOH 3aBMCHO O OArOBOPOT Ha TepanujaTta.

TMonoBpyBameTo MoHeKoral ce 3a6enexyBa caMo Mo HeKOJNKy HeNenM TepalHja, a Hajnobpw

pe3yNITaTH N0 HEKOJIKY Meceld. MiMaaT noka3m feka Tepanujara o CaMHOT TIO¥ETOK Ha Dosecta

crpeuyBa nporpecHja Ha Gonecra w/unu rybeme Ha CIYXOT BO IMOJOLHEXHHTE (a3u Ha Gonecra.
e

[ledujampucka nonyrayuja

YPYTAJI He ce mpenopayyBa jia ce NpHMEHYBa Kaj fela Ha Bo3pacT Ao 18 roamuu 3apamm

HEIOCTHI Ha mojarolu 3a besbearocta u eduracHocTa.

Iocmapu nayuenmu

3a oBaa rpyma Ha TalUMeHTH, MOAATOIMTE Of CHEHH(HUHUTE KIHHHYKHA HCIHTYBamka ce
OTpaHHYEHH, HO O0EMHOTO MOCT-MapKeTHMHI HCKYCTBO IIOKaKYBa Je€x& He € norpedbHo
npucnocobysame Ha J03aTa.

Cwmemygaree Ha hyHKyujama va ypruom opob

3a oBaa rpyma Ha NailHEHTH HeMa CHEUHOHYHH KIHHHYKH HCIOHTYBaka, HO HCKYCTBOTO CO

NEKOT MOCNE CTaBaETO BO MPOMET NMOKAXYBA JeKa He € NOTpeOHC NMpHCNoco0yBame Ha 103aTa.
e

Qwimemysarve Ha ynxyujama na 6ybpesume

3a opaa rpyna Ha MallHEHTH HeMa CIEUH(PUUHH KIHHWUKH HCIHTYBaH-a, HO MOCT-MAPKETHHT

MCKYCTBOTO IIOK4)KYBa A€Ka HE € NOTPeOHO NpHcnoco0yBame Ha J03aTa.

HauuH Ha ynorpeba
Tabnerara Tpeba na ja mporonaraTe co Boza.
Ce nmpemopauyBa NlekoT Ja ce 3eMa c¢o o0pok 3a Aa ce HAMamar TPEeYKHTE BO JUTECTHBHHOT

CHCTEM.

4.3. KOHTPAUHJIUKAILIHH

HPCOCCTHHBOCT KOII aKTHBHAaTa cyncraﬁuuja HIIH KOH HEKOj o4 CeKCIHHNMHCHCHTE HaBEICHH BO

nenot 6.1.
DeoXpoMOLIHTOM.

4.4. TIOCEBHH NPEAYIIPEAYBAIbA H MEPKH HA TIPETIIA3JIHBOCT IIPH
YIIOTPEBA

[ManuenTHTE O OpPOHXHjanHa aCTMa H ITEIITHYKH YIAKYC BO aHaMHesaTa Tpeba BHHMATENHO J1a ce
CIIeJaT 3a BPEME Ha Tepanujara.

4,5 HHTEPAKIIMH CO JPYI'H JIEKOBH HWJIH APYI'H ®OPMH HA HHTEPAKIITHHA

'F' 5 ¢ % . .
He ce cnipoBeneHH i# vivo HCIHTYBaka HA HHTepakuuuTe. Bps ocHOBa Ha in vifro nojaromure,
ey By} 2 {yo uHXHOHLIKHja Ha eH3UMOT uTOXpoM P450.
LR .
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c%\ OKaXyBaaT Jeka JeKOBHTe KOM ja HHXHOGHpaaT MOHOaMHHO-OKCHOA3aTa
RIEMAO nox eua B (Ha np. ceneruiun), ro MHXUGHPaaT H MeTaBOHIMOT Ha




GeraxucTHHOT, 3aToa NoTpeGHA € MPeTNasAHBOCT IPH HCTOBpEMEHa IpHMeHa Ha OeTaXHCTHH H
MAQ unxubutopu (xmyuyBajku ru MAO-B cenexTUBHHTE).

Bunejiu GeTaXMCTHHOT € aHAIOr HA XHCTAMMHOT, TEOPETCKHM HHTEpAKLMjaTa Ha 6EeTaXHCTHHOT H
AHTHXHCTAMMHHUITUTE MOXeE Jla BiiHjae Bp3 e()eKTHBHOCTA Ha eleH O OBHE JIEKOBH.

4,6. IIJIOJHOCT, BPEMEHOCT U JOEILE

BpemMeHocT
Hema qoBonHO nogaToLH 3a MpUMeHaTa Ha 6eTaXxHCTHHOT 3a BpeMe Ha OpeMEHOCT.

HenurysamkaTa Bp3 XKHBOTHH HE YKaXKYBaaT Ha AMPEKTHH MIIH HMHAWPEKTHH IUTETHH e(EKTH CO
OIVIE], Ha PENpONYKTHBHATA TOKCHYHOCT NPH H30KCHOCT HA JIEKOT Kaj KIMHHYKM 3HAYajHH
no3u. Kako Mepka Ha nperita3nuBocT ce npenopadypa aa ce n3berHyBa 6eTaxXMCTHHOT 3a Bpeme
Ha 6peMeHOCT.

,ﬂoetbe

He e mosnaro manm OeTaxHCTHHOT C€ H3NaYyBa BO MajuyHHOTO Mieko. beraxHCTHHOT cc
M371a4yBa BO MJICKOTO Ha CTaopuuTe. [locTmopoaunHuTe edekTH 3abelieskaHy IPH HCIHTYBAE
Bp3 XXHBOTHH Ce OJHECYBAaT HCKIYYHBO 3a IPHMEHa Ha JIeKOT [PH MHOI'Y BHCOKH JO3H.
[TorpebHo € Oa ce NPOLeHH BAXHOCTA Ha IPUMEHATa Ha JIEKOT Kaj MajKuTe BO OJfHOC Ha KOpHCTa
Ol JOCHETO H MOTCHUMjATHUTE PU3HILIHK 32 AETETO.

[Tnoanoct °
HcnuTtyBamara Bp3 )KHBOTHHTE He II0Kakaa e(eKT BP3 IUIOAHOCTA HA CTROPILIKTE.

4.7. BJINJAHUE BP3 CIIOCOBHOCTA 3A BO3EILE WJIH PAKYBAILE CO
MAUIMHH

BeraXxucTHHOT ¢ HMHAMUHpaH 33 BPTOrABHLA, THHHTYC M ryCeme Ha CIYXOT I[OBp3aH o
MeHHepeoBHOT CHHAPOM ¥ 3a CHMIITOMATCKA Tepanuja Ha BRecTHOynapHo BeptHro. OBHe
DonecTH MOXKaT HEraTHBHO Jia BJIHjaaT Bp3 clocoOHOCTA 3a YIIpaByBare Ha BO3HIIA H paboTa co
MAILTHHA,

[py KIHHHYKWTC HCIMTYBaka NoceOHO AM3ajHHpAaHH 3a NpoleHka Ha crnocobHocTa 3a
YIpaBYBaie CO BO3Mja M 3a paGoTa co MalHHH, GETAXUCTHHOT Hemall e€eKTH HIM IOKaxal

HEIHAYHUTCIIHH e(beK_TI’l.
NN

48. HECAKAHH JEJCTBA

CnenHuTe HecakaHUTe ASjCTBA C€ HAaBEJCHH CNOPEN OPraHCKM CHCTEMH H 3a9€CTEHOCT: MHOLY
gecto (21/10), 4ecto (=1/100 u <1/10), nomanky gecro (=1/1000 u <1/100), perxo (21/10 000 n
<1/1000), muory perko (<1/10 000) B Henoznato (He

Hapymysama Ha JULECTUBHHOT CHCTEM
Yecro: MadHHHA B AUCIICIICH)A.

Hapywysama Ha HEPBHHOT CECTEM
Yecto: rimapoboixa.




OcBeH rope HaBeJeHUTe HecakaHW [ejCTBa, NPHJaBEeHH 3a BpEME Ha KIHMHHYKH HCNHTYBamha,
CIOHTAHO CE NPHjaBEeHH IO CTABAMETO HA JIEKOT BO IPOMET; M safenexaHd BO HayyHaTa
JMTEepaTypa CleHHTE HecaKaHHTE [EjCTBa:

Hapywmysama Ha HMYHOJIOIIKHOT CHCTEM
Hemo3HaTo: peakUMH Ha MPEOCETIHBOCT, Ha Np. aHa(HIaKcH]a.

Hapyiysama Ha THreCTHBHHOT CHCTEM

Hemno3nato: 61ard racTpOMHTECTHHATHH HapyllyBamka (Ha Np. OBpaKame, raCTPOMHTECTHHAIHA
fonka, abmoMHHANHA OMCTCH3Hja M HaxyeHocT). OBHe HapyllyBaka MOXE Ja C€ HaMamaT Cco
3eMarbe Ha JIEKOT cO 0OpoK MM HaManyBake Ha 403aTa.

Hapviysama Ha K0XaTa ¥ Ha ITOTKOMHOTO TKHBO
Hemo3HaTo: peaklHM Ha NpPEOCETAMBOCT Ha KoOXaTa M TMOTKOXHOTO TKHBO, OCOOCHO

aHTHOHEBPOTCKH €ICM, YPTHKAPH|a, HCHIIYBakhEe H jaleK.

IpujaByBame HA COMHEBAILA 3 HecakaHH JiejcTa

Tlo nobupame Ha 0JOOPEHHETO 34 IEKOT, BAXHO € TIPHjaByBarkbeTO Ha COMHEBAMaTa 33 HETOBHTE
Hecakauy acjctea. Co Toa ce 0BO3MOXKYBa KOHTHHYMPAHO Cefielhe Ha KOPHCTa HaCIpPOTH
puzHKOT o ynotpeGara Ha nexot. Ox 3npaBcTBeHHTE paboTHHIM ce 6apa a ro npHjaBat ceKoe
COMHEBAE 38 HECAKAHK PEAKLHH HA JIEKOT.

Hecaxanute pealcuuﬂ 0/ TEKOBHTE MOJXKE Ja TH npHjaBuTe Bo HailnoHanHMOT neHTap 3a
(papMaxOBHTHNIAHIIA TPH ATEeHIIHjaTa 32 TeKOBH W MeIHUMHCKH cpeacTsa (yi1.Ce.Kupun u
Metonuj 6p.54 xar 1) WiIH 110 eNeKTPOHCKH NAT NMpeKy Be6 cTpaHaTa Ha AreHHH]jaTa
http://malmed.gov.mk/.

i
49. TIIPETO3HUPAILE
ITpujaBeHn ce HEKOJIKY CiiydaW Ha mpenosHpame. Hexow nmanuentu mouyBcTByBaie Omard mo
YMEPEHO M3pa3cHH CHMIITOMH Kaj A03d Jo 640 mg (Ha np. MavyHHHA, COHIMBOCT, DonKa BO
abnomedor). [Tocepuo3HM KOMIUTMKaUHH (HAa Np. KOHBY/I3HH, NYJIMOH&IHH MJIH CPUERH
KOMILTHKAIIMH) ce 3abeexany BO CiIydaM Ha HaMepHO Iipeldc3Hpame co OeTaxHCTHH, 0cobeHO

BO KOMOHHAIM]a cO APYTH NIEKOBH 3eMEHH BO peKyMepHa 1034,

Tepanujata co npeno3vpame BKIyuyBa CTaHAapAHH MEPKH 3a MOANPUIKA Ha JEKYBAKETO.

S. P®PAPMAKOJIOIIKH CBOJCTBA X T
51. ®APMAKOJUHAMCKH CBOJCTBA

®apmaxoTeparne

rpyna: Jlpyru nekorn kou gejecrByBaar Ha IIHC, BrmydyBajku



- DBeraxHcTHHOT BiHjae Bp3 XHCTAMHHEPIHYHHOT CHCTEM

BeraxucTHH AejcTBYRA Ha JIBa HAYMHM @ Kako MaplHjaleH aroHHCT Ha XMCTaMHHCKHOT H;-
pELeNITOp M KaKo AHTAarOHUCT Ha XHCTaMHHCKHTe Hj-pelientopn BO HEPBHOTO TKHBO H MMa
3aHeMapiuB edexkt Bp3 H-penermropure. BeraxmcTMHOT ro 3rojaeMyBa METabOIHU3MOT W
0cnoGo/lyBalkeTo Ha XHCTaMMH co BIokHpame Ha npecHHanTHYKHTE Hi-peuenTtopy M HHOyNMpa
HaMalyBamwe Ha HUBHHOT Opoj.

- BeraxucTHHOT MOXe A3 ja moaobpH IHpKyIanMjaTa BO KOXTEapHHOT PETMOH KAKO H BO
LIETMOT MO30K

dapMakoIOWIKHTE HCIUTYBama Kaj HUBOTHH MNOKaXane fAeka OeTaxHCTHHOT ja moxoOpyea

LMpKyNanujaTa BO INOAPAYjeTO stride vascularis Ha BHATPEIIHOTO YBO, BEPOJaTHO Kako

NOCNeNHIA Ha peNakcallija Ha IIpeKanmHIapHHTe C{HHKTEPH BO MHKpPOLMpPKynaudjara Ha

BHATpPEIIHOTO YBO. DeTaXHCTHMH HCTO Taka ce NOKaXa fOeka ja momobGpysa uepeGpanHara

LIMPKYJIalMja Kaj Jyfero.

- DBeraxHCTHHOT ja oNiecHYRa BecTHOyIapHaTa KOMIIEH3aIHja

BeTaxHCTHHOT ro 3a0p3yBa BecTHOY/IAPHOTO 3aKpENIHYRaIb€ 110 YHHJIAaTepalHA HEBPEKTOMH)a Kaj
JKHBOTHHMTE CO IIOTTHKHYBAa€ M OJIECHYBAal€ Ha LeHTpalHara BecTHOynapHa KOMIIEH3auMja.
OBa gejcTBO, KapaKTepH3WpaHO CO 3roleMyBale Ha MeTaboNH3MOT H ocnobonyBame Ha
XHCTaMHH, TOCpeAyBaHo.- & cO aHTaroHHamMoT Ha Hi- peuenrtopor. Kaj myfeto nexyBaHH co
GeTaxuCTHH, BpEMETO Ha ONOpaBYBake IO BeCTHOyNapHATa HEBPEKTOMHM)a € MCTO TaKa
HamaieHo. '

- beraxmcTHH ro MeHYBa aKTHBHDAETO Ha HEeBPOHHTE BO BecTnbynapHoTO janpo

Hcerotaka € yTBpAeHO neka OeTaxMCTHHOT MMa J03HO 3aBHCeH MHXHOMTOpeH edekT Bp3
CO3JaBakETO HAa HMITYJICH Kaj HeBPOHHTE BO JIATCPAJIHUTE H MEIH]aIHHTE BecTHOYJIapHH jaapa.
dapMakoJUHAMCKHTE CBOjCTBa, KaKO € JOKaXaHO Kaj XXKHBOTHHTE, MOXaT Ja IpPHAOHEcaT 3a
KOPHCHUTE TEPaneBTCKU epeKTH Ha GETAXHCTHHOT BO BECTUOYAADHHOT CHCTEM.

E¢ukacHocTa Ha 6eTaxHCTHHOT e JoKaXKaHa BO CTYIHMH HA NMALHEHTH cO BecTHOyJapHO BEPTHIO
# MennepoBa 6GonecT cO HaManyBamke Ha CEPHO3HOCTA M ()peKBeHIHjaTa HAa BepPTHTHHO3HH
HanamH. )’

- - ~ .
4 -

5.2. ®APMAKOKHHETCKH CBOJCTBA

Ancopnuuia
BeraxucTHHOT N0 OpanHaTa NpHMEHa BeHAIN H PEYHCH LIENOCHO ¢ ancopbupa of cHTe JEJIOBH

Ha OurecTHBHHOT cucreM. [lo ancopmuujara, nekor 6p30 H pedyHcH HelocHo ce MeTabonu3Hpa
BO 2-mupuguiIoleTHa KiucenuHa (2-PAA). Hupoata Ha GeTaxucTHH BO IIa3MaTa C€ MHOTY HHCKH
na 3atoa cuTe GpapMaKOKMHETHYKH aHAJIM3H ce Bp3 OCHOBA Ha Mepemata Ha 2-PAA Bo naa3Mara

H ypHHATA.
MakcHManHaTa KoHLeHTpaluja Bo muasMara (Cypax) € nopsea-no cocToj0a Ha CHTOCT OTKOJIKY
Ha rnaauo. Cenak, BKynHaTa ancopnuuja Ha Getaxyefict N BO JBETE COCTOj6H, 1UTO

YKaXCyBa Jieka XpaHaTa camo ja 3abaByBa ancopIIiHj

ucTpubyILHia
[Momanky og 5% on GeTaXHCTHH Ce NIOBP3YBa CO TN



BuotpaHcdopmanuja

Mo ancopnuujara, 6eTaXHCTHHOT Op30 U PEYHCH LENOCHO ce MeTaboK3npa Bo 2-PAA (koj HeMa
thapMaKoJoIKa AejCTBOTO).

2-PAA mocTurHyBa MakcHMallHa KOHIIEHTpalldja BO miasMarta (M ypHHara) | gac mo 3eMamero
feTaxHCTHH OpaTHO M 10TOA CE HaMajlyBa CO MOAYBPEME HA €IMMHUHalM]a o) 3,5 vaca.

EnumuHanuja
2-PAA 6p30 ce n3anayyBa npexy ypHHarta. Bo oncer Ha no3u oa 8 no 48 mg, npnbnuxxo 85% o

M3BOpHATA [I03a Ce Haola Bo ypuHaTta. M3nadyBamero Ha GeTaxMCTHHOT camo Npeky OyGpesute
HIIH (pe1iecoT e o MaJio 3HaueHhe.

JluneapHoct
HaMmepennTe KOHLEHTpALMH ce KOHCTAHTHH 3a ONCEr Ha opaiuu Ao3u o4 8 Ro 48 mg, mro

YKaXXYBa Ha JINHCapHaTa (bapmalcoxﬂﬂemxa Ha DeTaxHCTHHOT M HA Toa AcKa MeTabOIHHOT IaT
HE € 3aCHTEH.

5.3. IPETKJIMHHUYKH ITIOJATOLH 3A CHI'YPHOCTA

XPOHHYHA TOKCHYHOCT
[To uHTpaBeHcKa aJAMHMHHCTpauHja HA A03H of 120 mg/kg W NOBHCOKH, HecakaHH e(eKTH Ha
HepBHHOT cHcTeM Oea 3abenexann Kxaj Kyunma ¥ 6abynu.

g4
Cryaum 3a XpoHnyHa opaiHa TokcHYHOCT Ha 500 mg/kg GeTaxHCTHH CIpOBeNeHH Kaj CTaopLH
HH3 TiepHoa oA 18 Mmeceltd kako M CTYOHMH 3a XPOHHYHa OpajHa TOKCH4HOCT oA 25 mglkg
OeTaxMCTHH Kaj Kyuua HH3 INepHox oA 6 MecelH nokaxaa JoOpa NOAHOCTHBOCT Ha
6eraxuctuHOT He3 yOe TUBH JOKa34 332 TOKCHYHOCT.
MyTaren 1 xanuepos'eH moTeHIHjan
beTaxuCTHHOT HeMR MyTareH moTeHHjal Bo 18-Meceuna cTyauja 32 XpOHHYHA TOKCHUHOCT Kaj
CTAOPLH, HEMATIO gotsa?,qf;a_?'}caﬂuepbrgﬂ AIOTCHIHjaN BO A034 Ha Geraxuctul no 500 mg/kg.

\"‘. co -}‘-"'.-.”v..' -
PenpoiyKTHBHA TOKCAHHOCT ~— + ./
EdexTuTe BO CTYAMHTE 38 PEMPOAYKTHBHA TOKCHMHOCT Gea 3abenekant caMo IPH M3JIOKEHOCT
OOBOJIHO TOTOJIEMa OJl MaKCHMATHATA H3/M0KEHOCT Ha JIYFeTo M 3aToa HMaaT Majia Ba)KHOCT 3a

KITHHHIKATA }’TIOTpeﬁa.

6. DAPMAILIEBTCKH IIOJATOLHA
6.1. JIMCTA HA EKCLHHHIIMEHCH
' 1eAyno3a, MUKPOKpHCTATHA
manuTtol (E421)
IHTPATHA KHCEJTHHA XHAPAT
CHIHUMYM-IHOKCHII, KOToUZeH, Ge3B0aeH
TAJK




6.3.

6.4.

6.5.

6.6.

10.

POK HA TPAEILE
3 TOIMHH.

HAYHUH HA YYBAIE
Ja ce uyBa Ha TeMnepartypa nozg 25°C.

IMAKYBAIGE (ITIPUPOJA H COAPXKHHA HA ITAKYBAIBETO)
YPYTAJI 8 mg ta6netn: 100 (5x20) tabnern so PYC/PVDC//Al 6nncrep.
YPYTAI 24 mg ta6netu: 20 (2x10) Tabnetu 8o PVC/PVDC//Al 6nucTep.

YIIATCTBO 3A YIIOTPEEA / PAKYBAILE
Hema nocebnn Oapama.

HOCHUTEJI HA ONOBPEHHETO 3A CTABAILE HA JIEKOT BO ITPOMET
BEJIYIIO JOOEJI Ckomje

yi. 3-Makenorcka Gpuraga 6p.68, 1000 Ckomnje, P.C.Maxenouuja

3aCTaNHMK Ha npoussoauTenot Belupo lijekovi 1 kozmetika d.d.

yn. lanuna 5, 48 000 KonpusHHLa, XpBaTcKa

BPOJ HA OTOBPEHHUETO 3A CTABAILGE HA JIEKOT BO IIPOMET
URUTAL/YPYTAJ! 8 mg Tabrern:
URUTAL/YPYTAJI 24 mg TabnerH:

IIAT?M HA OJOBPEHHETO 3A CTABAILE HA JIEKOT BO IPOMET
URUTAL/YPYTAII 8 mg Tabnern:
URUTAL/YPYTAIJI 24 mg TabneTH:

JATYM HA TITOCJEXHA PEBU3IHJA HA TE:
Geppyapu, 2024 roauna.



