35WPEH U3BELLUTAJ HA OCOBUHUTE HA NEKOT

1. UME HA NEKOT

BISOLVON® cupyn, 4mg/5ml.
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2. KBAIUTATUBEH U KBAHTUTATUBEH COCTAB
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5ml cupyn coapxv 4mg BPOMXEKCUH XUAPOXIIOpYA (1 MepHa vallka).
MOMOLLHM CyncTaHuun: Te4eH ManTuTon (BuaeTe Bo Aen 4.4),
3a LenocHa nucTa Ha excUunueHcu, BuaeTe Bo Aen 6.1
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3. DAPMALIEBTCKA JO3WPAHA ®OPMA

Cupyn.
BucTap Ao ckopo Buctap, 6e3boeH Ao Ckopo 6e3boeH pacTBOp, CO CBEX MUPUC Ha OBOLLje.

4, KNMHWUYKA MOOATOLM
4.1, TepaneBTCKU UHOAUKALUU

CekpeTonuTuKa Tepanuja Kaj akyTHI 1 XPOHUYHI BPOHXOMYNMOHAMHN 3abonysarsa, NoBp3aHu co
NpekyMepHa CeKpeLuja u HamaneH TPaHcnopT Ha Cnys.

4.2. Jo3upatrse U HauuH Ha ynoTtpeba

BoapacHu u deya Had 14 200UHU: 3 natv Ha geH no 10ml - 20ml (WTo oaroBapa Ha 24
10 48mg BPOMXEKCUH XU POXNOPUA/AEH).

Heua 00 6 - 14 200uHU, KaKo u
nayueHmu co menecHa maca nod 50kg: 3 matu Ha aeH no 10ml (wrto ogroeapa Ha 24mg
BPOMXEKCUH XUAPOXNOPUA/AEH).

[eua 00 2 - 6 200uHU 3 naT¥ Ha AeH no 5ml (wTo ogrosapa Ha 12mg
EPOMXEKCUH XUAPOXTOpUA /AEH).

MpunoxeHaTa MepHa Yallka UMa CooBETHU NOAENKM.
HayuH Ha annukauvja 1 Bpemerpaerwe Ha TPeTMaH

BpemeTpaeweTo Ha Tepanujata Tpeba Aa ce onpeau WHOMBWAYANHO, BO 3aBWUCHOCT 0f
MHAMKauujaTa u coctojbara Ha nauneHToT.

Bes nekapcku coeeT, Bisolvon cupyn He Tpeba aa ce 3ema noseke OA 4 no 5 fexa.
4.3 KoHTpaMHauKauuu

Bisolvon He cMee fa Ce KOPUCTW Kaj nalMeHTW 3a Kou ce 3Hae Aeka ce npe4yBCTBATENHU HA
BPOMXEKCUH-XMAPOXNOPUA, NEBOMEHTON UMK HA 6uno koja NOMOLLHA CyncTaHuuja Ha npenapaToT
(suaeTe Bo Aen 6.1).
BISOLVON® cupyn, 4mg/Sml He cMmee fa ce AaBa kaj eua Ha Bo3pacT nof 2 roAnH 0CBEH NOA
MeOULMHCKA HaA30p.

4.4 Moce6HU MepKM Ha NPeTNa3nNUBOCT U NocebHU NpeaynpeayBatba 3a ynotpeba Ha NekoT

3aBenexaHs Ce WCKIyYUTENHO PpeTkM Clyyan Ha mnojasa Ha Telwku nesnn Ha Koxa Kako
MynTucdopMeH eputem, Stevens Johnson-os cuHapoM(SJS)/ TokcuyHa enuaepmarnHa Hekponusa
(TEN) 1 akyTHa reHepanuaupaHa ersameHTo3Ha nycrynosa (AGEP) kou ce noBp3aHu co npumeHa Ha
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BpoOMXeKCUH XWUApoXmopua Ako ce nojaBaTr CUMATOMW WUnu 3HaLy Ha NPOrpeCUBEH KOXEH Wcun
(NoHeKoral acouupaH co nojaBa Ha GnucTepn UNU MyKO3HM nesun), segHaw Tpeba fa ce nobapa
coBseT o4 nekap U 4a ce npekuHe co ynotpebara Ha OPOMXEKCHH.

Kaj HapylieHa GpOHXOMOTOpWKA W CO3AaBaree Ha NoronemMu KoMu4nHU Cexper (Ha np. Kaj penok
ManurHeH LunujapeH cunapom), Bisolvon cupyn Tpeba fa ce npumeHyBa CO NPeTnasnusoct,
nopaan MOXHOCT 0 Hacobuparbe Ha CekpeT.

Bo cnyyaj Ha ocnabeHa dyHkumja Ha Bybper unu Tewko 3aBonysare Ha LpHuoT Apob, Bisolvon
cupyn Tpeba fa ce npuMeHyBa co nocebHa NpeTnasnueocT (MpUMeHa BO NOACNIY UHTEPBAm unu
HamaneHa 403a).

Kaj Tewka uHcyduuveHumja Ha GyBpesn, Tpeba pa ce BOAM CMeTKa 3a Hacobuparwe Ha
meTabonutii Ha GPOMXEKCUH KOU ce co3aBsaaTt BO LpHWOT apob.

OcofeHo npu 4ONroTpajHa NpUMeHa Ha NekoT ce npenopadysa nospemeHa KOHTpona Ha dyHKUuja
Ha LpHWOT Apob.

MauMeHT CO peTka HacrnegHa HeTonepaHTHOCT KoH (pykTo3a, He 6u Tpebano fda 3emaat
Bisolvon cupyn.

5ml Bisolvon cupyn coZpxu 2.5g manTuTon cupyn, LUTO oArosapa Ha 2.4 g jarnexugpatu. Oaa
wHpopmaupja Tpeba ga ce 3eme BO NpeaBua kaj nauueHTu co aujabertec menutyc. KanopuckaTa
BPEAHOCT Ha TeYHWOT ManTuTon u3Hecysa 2.3 kcallg. TeyHuoT ManTuTOnm MOXe Aa UMa Bnaro
nakcaTWUBHO AgjcTBo.

OBOj MEAMLMHCKA NPOU3BOA COAPXKU NIEBOMEHTON. Kaj neua nomanu oA ABE roAWHW MO KOHTaKT CO
HazanHata MyKo3a NeBOMEeHTONn Moxe fa npeausBuka pednekcHa anHea WU napuHrocnasam
(Kratschmer-oB pecbnekc). 3apaaun Toa, Npu ynoTpeba Kaj oBaa Bo3pacHa rpyna Ha nauueHTu, npu
annukauumjaTa Tpeba ga ce Npes3emar NOCEGHW MEpPKU Ha MPEeTNasnuBOoCT 3a JIekoT Aa He aojae BO
KOHTAKT CO CryaHWuaTa Ha HocoT. [lokonky ce jaBaT CUMNTOMU Kako pedrekcHa anHea w/unu
riapuvHrocnasam Tpeba BeaHaw Aa ce nobapa MeAuLMHCKa NOMOL 3apaiu NOTEHLUMjaTHUOT PU3WK 04,
cepuosHy nocneauum.

4.5. MIHTepakKuuu1 co Apyru nekosu U 4pyru chopMu Ha MHTEPAKLIUK

Mpu komBuHupaHa ynotpeba Ha nekoT Bisolvon co npenapaTu Kou ja cMupysaaT Kalnuvuara,
nopaau orpaHu4eHnoT pedreke Ha Kalinake Moxe Aa [ojae Ao onacHo Hacobuparse Ha Cekper,
3apaay WTo e noTpebHa NpeTnasnusocT npu KoMbuHnpaHa ynoTpeba Ha oBWE NEKoBU.

4.6. Ynotpe6a 3a BpeMe Ha bpeMeHOCT 1 Aoetse

BpemeHocT
WcnuTyBaraTa Kaj KMBOTHM Nokaxane Aeka BpPOMXEKCUH NOMUHYBA HWU3 NnaueHTanHara Bapuepa.

CTyauuTe Kaj XWBOTHU He MOKaxyBaaT AWUPEKTHU WK WHOWPEKTHU  LUTETHW hejctea Ha
BpemMeHocTa, eMopuo/deTanHnoT pa3Boj, NopoayBareTo Unn nocTHaTanHWoT pasBoj (BuaeTe Aen
5.3);

Bo MOMEHTOT He MocTojaT nogatouu 3a ynotpebarta Ha 6
Bisolvon Moxe Aa ce ynoTpebyBa BO Tek Ha OpemMeHOCT cay
OAHOCOT KopUCT 1 puank. OcobeHo BO NPBUOT TPUMECTAP, HE
Bisolvon.

goel-be

McnuTyBatbata Kaj XMBOTHM, Nokaxane Aeka DpOMXEKCHH ce U3 By
He Ce O4yeKyBaaT HecakaHW AejcTea Kaj [AOEHYeTo, He Ce MpenopadyBs=yhRe]
BpEME Ha [oeH:E.



MnogHocT
He ce npaseHu cTyaAuu 3a BNujaHUeTo Ha BPOMXEKCUH Ha NnofHocTa. MogaTouuTe o4 JocranHure

MPETKMMHUYKA UCMUTYBarma He YyKaxyBaaT [eka OpomxekcuH uma Buno kakeo BNujaHWe Ha
nnofHocTa.
4.7 EchekTn Bp3 crnocobHOCTa 3a BO3et:€ U pakyBare CO MalWHU

He e WCNWTYBaHO BMUjaHWETO Ha NEKOT BP3 NCUXOPU3NYKNTE cnocoBHOCTM NpU BO3EHE U
paKkyBaHe CO MaLlUWHW.

4.8 HecakaHu nejcTBa

YecToTaTa Ha NnojaBa Ha HecakaHu [ejcTBa e knacuduumpaHa kako:

MHory JYecTu: >1/10;

YecTu: >1/100 < 1/10;

[NoBpemeHHU: > 1/1000 < 1/100;

PeTku: > 1/10000 < 1/1000;

MHory peTku: < 1/10000;

HenosHaTu: He MOXe Aa ce NpoLeH Bp3 OCHOBA Ha pacnonoXnueuTe noaatoun.

Mopememyeara Ha UMyHUOM cUCMeM,

PeTku: peakuuja Ha npedyBCTBUTENHOCT

HenosHaTu: aHacunakTMyHa peakuuja (BKMydyBajku U aHaduUnakTudeH
LLIOK, aHTUOoeAEM U NPYPUTYC)

MopeMemyeaH-a Ha Koxa U MOMKOXHU MmKuea

Petku: ucun, ypTukapuja

HenosHatu: TEWKN KOXKHU peakuun (BKIyYUTENHO MyNTUDOPMEH epuTeM,
Steven-Johnson-oB CUHAPOM/TOKCMYHA enuvaepmanHa Hekponusa u
aKyTHa reHepanuaupaHa ersaHTeMosHa nycTynosa).

PecnupamopHu, mopakanHu U MedujacmuHaHu nopeMemyeata
PeTku: BpoHxocnasam
HenosHaTtu: avcnHea (kako CUMNTOM Ha peakuuja Ha NpeoceTnUBOCT)

FacmpouHmecmuHanHu nopeMemyearsa
MoBpemeHu: ragete, bonka Bo ctomak, 0cobeHo BO TOPHWOT Aen Ha CTOMAaKoT,
noepakarse, Aujapea.

Onwmu nopememyeara U nopemMemyeara Ha Mecmomo Ha rpumeHa
Momanky YecTu: Temnepatypa

MpujaByBake Ha cycnekTHUTEe HecakaHu AejcTea

MpujaBysakeTo Ha HecakaHuTe AejcTBa pPerucTpupaqu Mo nylwTake Ha MekoT Bo NPOMET € oA
ronemMa BaxHOCT. Ha oBoj HauuH ce obesbeflyBa KOHTUHYUpaHO criefere Ha KopWUCTa HacnpoTy
pU3MKOT of ynoTpebara Ha NekoT. 3ApaBCTBEHUTE PabOoTHULIA Tpeba ga ro npwjasart cekoe
COMHUTEMHO HECaKaHo AejCTBO BO HauMoHanHWoT ueHTap 3a hapmakosurunadua npu AreHumjaTa
33 NeKkoBu U MeguuuHcku cpeactsa (yn.Ce.Kupun u Metoguj 6p.54 kaT 1) unu no enexTpoHcku
nat npeky Be6 cTpaHaTa Ha AreHuujata http://malmed.gov.mk/.

4.9 Mpeposupame

Cumnmomu Ha npedosupatrbe

[Jo neHec, kaj nyre He ce 3abenexaHu CEPUO3HKM CUMNTOMWU Ha Npeno3npane. [o cera, nosHaTu
CUMNTOMU Kaj CMy4ajHO MMM HamepHo npefosrpare Ce WASHTUYHW CO MO3HaTUTE HecakaHu
peakuM Ha NEeKoT Npu npenopayaHo fAo3vpare U Moxe fa bune notpebHa npumMeHa Ha
cUMnTOMaTCKa Tepanuja.



Tepanuja npu npedo3upare

Bo cnyuaj Ha TELKO npeaosuparbe, WHAWLMpaHa e KOHTpona Ha LMpKynaumja u eseHTyasnHo
cuMnTOoMaTcka Tepanuja. [lopadu HWckata TOKCUMYHOCT Ha BpomxekcuH, He Tpeba pa ce
npeB3emaar UHTEPBEHTHW MepKW 3a Hamanysake Ha pecopnuujata, OAHOCHO 3abp3yBate Ha
enuMuHauvjata. OceeH Toa, nopaau (HapMakoKUHETCKWTE KapakTepucTukn Ha nexkoT (BUMCOK
BonyMeH Ha AucTpubyuuja, 6aBHa peaucTpubyuuja M U3paseHo Bp3yBake Ha NPOTeUHUTE) He
TpeBa Aa ce CMeTa Ha BaXHO BNWjaHue Ha enMMMHaLMja no naT Ha Aujanusa wnu dopcupaHa
Avypesa.

Buaejkv kaj geua noctapu of 2 rofvHU U No BHEC Ha noronema Konu4uHa o NexkoT, MoXe [Aa ce
oyekyBaaT camo Bnaru cUmMnNTOMU U aeTokcukauuja He e notpebHa Bo cnyyaj Ha BHeC A0 80mg
BpomxekcuH xugpoxnopug (Ha np. 100m! Bisolvon cupyn); cooABeTeH npar Ha noAHOCNWBOCT 3a
fleua Ha Bo3pacT nog 2 roanHu e 60mg GpoMxeKciH XMApPOXNopua (6 mg/kg)

O6jaBeHo e [feka kaj 4 of 25 cnyyau Ha nmpejosvparse co 3eMake Ha MHOry BWCOKU [03U
BpoMXeKCcUH, Jowno Ao noepakarse, fofeka kaj 3 manu feua fowno Ao nopemMmeTyBame Ha
cBecTa, aTtakcuja, aunnonuja, necHa MetabornHa auuaosa v TaxunHea. 1 Bes geTokcukauuja, Kaj
ManuTe fela He ce nojasune CUMNTOMM Ha NpeAo3anpar-e, No 3eMate A0 40mg BpOMXEKCUH.

5. DAPMAKONOLIKW MOJATOLMU
5.1. ®apmaKkoguHaMCKK CBOjCTBa

dapmakoTepaneBTcka rpyna: MYKOIUTUK.
ATC kona: R05CB02

BPOMXEKCUH € CWUHTETCKM AepuBaT Ha pacTuTenHara akTusHa cyncraHuuja BacuuuH. Bo
MCAUTYBAMATa Kaj KMBOTHW e JOKaXAaHO Aeka ja sronemysa ceposHara BpoHxujanHa cexkpeuuja.
EPOMXEKCUHOT O 3roneMyBa TPaHCMOPTOT Ha CMy3u CO HamanyBate Ha BUCKO3HOCTa Ha MyKycoT
Ul aKTUBUPAbE Ha LMNUAPHUOT enuTen (MyKouunuapeH KMpeKc).

[lenysa CEKPETONMUTUYKN W CEKPETOMOTOPHO BO BpoHxujanHuoT TpakT. KnuHUKUTE CTYAUN
nokaxane feka ja ybnaxysa kawnuuara 1 ja onecHysa eKcrekTopauujara.

Mo npuMeHa Ha OPOMXEKCUH, ce 3ronemMysa KOHLEHTpauuvjata Ha aHTUONOTULWMTE aMOKCULINMWH,
EPUTPOMULMH U OKCUTETPALMKIIUH BO CYTYM W BO BpoHXUjanHUOT cekpeT. KNuHUYKOmo 3Hayvere
Ha 080j echekm He e Mo3Hamo.

5.2 ®apMaKOKMHETCKU CBOjCTBA

BpoMXeKCUHOT MOKaxyBa [O3HO 3aBWUCHA thapmakoKuHeTUka BO rpaHula on 8mg-32mg no
nepoparnHa annukauuja.

Pecopnuuja

BpoMxeKcWHOT, Mo mepopanHa ynotpeGa, ©Op3o W KOMNMETHO  Ce pecopbupa on
racTpouHTecTUHanHWoT TpakT. [lo nepopanta aAMUHWCTpauUuMja, uBpcTata W TeyHaTta
chopMmynauumja nokaxysaaT criyHa BuopacnonoXinsocT. AnconyTHata 6uopacnonoXweocT Ha
BpOMXEKCUH Xxuapoxrnopua € oxofny 222 + 85% 3a Tabnetn un 26,8 * 13,1% 3a pacTsop.
MeTabonusmMoT Ha Npe MNPeMUH W3HEeCyBa OoKomy 75-80%. WcTtoBpemeHa ynoTpeba co XpaHa
noBeayBa [0 3rofieMyBatbe Ha KoHUeHTpauujaTa Ha BpoMXeKcuUH BO nnasma.

Aucmpubyuuja
Mo WHTpaBeHckata annukaumja, OPOMXEKCUHOT 6p30 W BO roriema Mepa ce AucTpubywpa BO
LlenuoT opraH1sam, npu LTO CPeAHUOT BOMyMEH Ha U wja (Vss) M3Hecyea 1209 + 206L
(19L/kg). OuctpubyuwjaTta Bo Benute apoboeu (BpoH¥de 4 IAMCI-(VI TKUBO) & UCNUTYBaHa
Mo opanHa annukauwja Ha 32mg u 64mg DpomyEs 8@ CO KOHLEeHTpauujata Bo
nnasma, KohUeHTpauujata o Genogpobrute 7 ecyBare Ha [josata e
noronema 3a 1,5 -4,5 natu Bo BpoHxuono - @ 3a 2,4 - 59 namv Bo
6enoapobHUOT NapeHxuM. BEPOMXEKCUMHOT npeord




HeusMmeHeTMOT BPOMXEKCUH Ce Bp3yBa 3a MnasmaTtckuTe npoTenHu co 95%, npu LTO nokaxysa
HEPECTPUKTUBHO BP3yBakse.

Mema6onu3zam

BpPOMXEKCUH CKOpPO LEenocHo ce MeTabonuaupa BO XWAPOKCUNMpaHu MeTtabonutu W BO
AMBpoMaHTpaHunuyHa kucenuHa, Cute MeTabonuTu U camuoT GPOMXEKCUH ce KOHjyrupaaTt BO
o6nuk Ha N-rnykypoHua u O-rnykypoHus. Hema aHavajHu nopatoun ganu metaGonuture bu dune
pasfUYHX MOA [EjCTBO Ha CyndOoHaMWAM, OKCUTETPAUUKIUH UMM epUTPOMUUMH. lopaau Toa
MarkKy ce BepojaTHU 3HauajHu UHTepakuum co cyncTpaTtute yutoxpom CYP450 2C9 unu 3A4.

EnumuHayuja
BpOMXEKCUHOT MOKaXyBa BUCOK CTEMEH Ha eKCTpakuuja BO XenmaTUYHWMOT NpOTOK Ha KpB, 843 -
1073ml/MuH LITO fOBEAYBa A0 rofieMa pasnuka nomery noeguHeuHu nayueHtn (CV > 30%).

Mo nepopanHo [faBarme Ha paavoakTuBHo ofenexaH bpomxekcuH, okony 97,4 + 1,9% oA
annuuMpaHaTa 4o3a ce Wanadysa BO BUA Ha pagvoakTUBUTET cO ypuHa, a nomanky of 1% Bo Bug
Ha OCHOBHOTO coeduHeHue. KoHueHTpauuja Ha OpomxekcMH BO nnasmara nokaxysa
MyNTUEKCNOHEHUMjanHo onafamwe. Mo npumeHa Ha NOeAMHEHHU OparHu A031 nomery 8mg u
32mg, TePMUHAMNHWUOT NOMYXMBOT Ha enuMuHauuja 6un so pacnox nomery 6,6 v 31,4 yaca.

PeneBaHTHMOT MOMNYXWBOT CO KOj ce npedsuiysBa (hapMaKkoKMHETUKATa Ha NOBTOpyBadka A03a
n3HecyBa okony 1 vac. Mopaan Toa He e 3abenexaHo HUKAKBO akyMynupake no noBekekpaTHo
foaunparse (dhaktop Ha akymynauuja e 1,1).

MocebHu nonynayuu Ha nayueHmu

He nocrojat noaatoun 3a hapMakokMHETMKATa Ha BPOMXEKCUH Kaj nocTapu UK Kaj NauneHTi co
peHanHo unu xenartanHo 3abonysake. Co 06€MHOTO KMWUHUYKO UCMUTYBame LOKaXaHo e [eka
HeMa noTpeBa o[ 3arpWKeHoCT kora BpomxekcuH ce ynoTpebyBa kaj osue nonynauyuu. Kaj Telko
3abonyeate Ha UpHUOT Apob, MoXe Aa Ce o4eKyBa HamarnyBare Ha KMMPEHCOT Ha akTusHaTta
cyncraHuyuja. Kaj Tewka wHcyduuueHuuja Ha Oybpean, He € UCKIyYeHO MpoAomKyBate Ha
MONYXMBOTOT Ha eNMMUHaUMja Ha MeTabonuTuTe Ha GPOMXEKCUH.

®apmaKkokuHemcKu UHmMepaxkyuu
He ce u3segeHV CTyaAWM 33 UCNUTYBawe Ha WHTEpakuuuTe CO OpanHu aHTuKoarynaHicu u
OUrOKCUH. dapmakokMHeTUKkaTa Ha BPOMXEKCUH 3HayajHo He Bnujae Npu UCTOBPEMEHO aBake Ha
aMULUMAMH  WNU  OKCUTeTpauuknuH. Hema 3HavajHu wuHTepakuun rnomefy 6 u
EPUTPOMULIAH,
OAcycTBo Ha BUMNo Kakeu 3Ha4ajHW MHTepakUmMn BO TeK Ha JonroroguwHaray
Ha Nas3apoT, [oKaxyBa [eKa NeKoT He Nokaxysa jak noTeHuujan 3a uHTep
neKosMu.

MoxHa e HUTpo3auuja Ha BPOMXEKCUHOT BO (HU3UOIIOLLKM YCNOBU BO XKenyaH
5.3 MpeTknuHUMUYKKM NogaTouu 3a Ge3benHoOCTa Ha NexKoT

BPOMXEKCUH XMAPOXMOPWUA MOKaxXyBa HWUCka akyTHa TokcuyHocT: OpanHute LDso BpeaHoCTU
u3Hecysane >5g/kg kaj ctaopuu, > 4g/kg Kaj 3ajuu, >10g/kg kaj ky4nrsa n > 1g/kg kaj HoBOpoAeH!
craopuu. MHTpaneputoHeanHute BpegHocTu LDso kaj cTaopuu usHecysane 2g/kg. BpeaHocTa Ha
LDsp 3a popmynauujata cupyn 6une >10mL/kg kaj ctaopumn 1 riysuu. [pu BakBy akyTHW [03U, He
ce 3abenexaHu cnelUdUYHU 3HaLUM Ha TOKCUYHOCT.

Mpu MCNUTyBaKe Ha TOKCUYHOCTA CO MOBTOPMMBM J03U BO Tpaewse of 5 Heaenu, rmysuute
noaHecyeane go3a of 200mg/kg BpoMxeKkcuUH XWAPOXNopuA OnuLLaHK "6e3 BMONIMBU HMBOA HA
HecakaHu gejctea’ (NOAEL).

Mpu mo3n on 2000mg/kg, MopTanuTeToT Gun BUCOK. Kaj mpexuBeaHnTe XMBOTHU 3abenexaH e
pesepanbuneH NopacT Ha TexuHaTa Ha LUpHWOT Apo6 u xonecTeponoT Bo cepymot. CtaopuuTe
nobpo nogHecysane 25mglkg, noseke oa 26 no 100 Hegenw, godeka co foau on 500mg/kg
[OWNO A0 KOHBYN3uja M cMpT. LleHTpunoBynapHute xenatouwtu Gune 3roneMeHu nopasu
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BaKyOnapHWTE NPOMeHH. YLUTe CO eaHa CTyAuja BO Tpaetbe OA 2 FOAWHM ce NoTBpAyBa Aeka o3a
no 100mg/kg ao6po ce noaHecyea, AoAeka npu Aosu of 400mg/kg, fJoara 10 KOHBYN3wja Kaj
HeKou XMBOTHU. KyunbaTta nogHecysane opantu foan og 100mg/kg (NOAEL) npeky 2 roguHu.

Bisolvon cupyn (0.8mg/ml), ctaopuuTe obpo ro nogHecysane 8o 403U A0 20ml/kg Bo TekoT Ha 4
HeZenu, co peBepavbuHN LieHTpunobynapHu MacHu NPoMeHI BO Xenapor.

WH BUTPO, BPOMXEKCUH XUAPOXMNOPUA NOKaxXyBa XeMOMUTUYKO ejcTeo.

MyTareH U TYMoOporeH noTeHuujan
BPOMXEKCUH XMAPOXIOPUA He MoKaxysa MyTareH roTeHLUujan npu orneaysare Ha Bakrepun u
MUKPOHYKNEOCEeH TECT Ha KOCKeHaTa cpueBuHa Kaj rnyBLiu.

BpoMXeKCUH XWAPOXNopua He MNOoKaxyBa HWUTY TyMyporeH noTeHuwjan BO /ABeroAulUHuTE
VCNUTYBaksa Kaj CTaopLu Ha Kou UM ce Aasane Ao3u (4o 400mg/kg TenecHa TexuHa) U Ha Kyuutba
co goau (oo 100mg/kg TenecHa TexuHa).

PenpoayKTMBHA TOKCMYHOCT
BpOMXEKCUH XUApOoXropua He Gun emBpUOTOKCUYEH HUTY TepaToreH npu nepopanHu Aol Ao
300mg/kg TenecHa TexuHa kaj craopuu 1 200mg/kg TenecHa TexuHa Kaj 3ajum.

PepTUNUTETOT He 6un ocnabeH u npu ao3u Ao 300mg/kg TenecHa TexuHa.

Mepu- W NocTHaTarHWOT pa3soj He Gun 3arpoleH. BpeaHocta Ha NOAEL Bo Tek Ha nepu u
noCTHaTaMNHWoOT pa3soj usHecysa 25mg/kg TenecHa TexuHa.

6. DAPMALIEBTCKW MOJATOLM
6.1 NucTa Ha eKCLUMUNUEHCH

- apoma Ha upewa
- apoma Ha Yokonagao
- BeHs3oeBa KMcenuHa
- NeBOoMeHTOnN

- TeyeH ManTuTOn

- cykpanosa

- npevucTeHa soja.

6.2 MHkoMnaTubunHocT
He ce no3HaTtw.
6.3 Pok Ha Tpaehse

3 roguHu.
12 Meceuu No NpBO 0TBOPaH:E.

6.4 HauuH Ha yyBame

[la ce YyBa BO OPUrMHAMHO Nakysake, 3apaau 3allTuTta of CBeTnuHa.
NeKoT Aa ce 4yBa Ha MecTa HejocTanHu 3a gdeua!

6.5 Mpupoaa 1 coppx1Ha Ha NaKyBareTo

Lnwe op TemHo kadeaso ctakno (Tun Ill) co nnacTuyeH 3aTBopay U MepHa Hallka.



FoneMuHa Ha nakysameTo: OpuriHanHo nakysawe og 200 mi.

6.6 MoceBHM MepKMU Ha MPeTnasNUBOCT MpW OTCTpaHyBarbe Ha HeynoTpebeHU NpousBoAy
OAHOCHO OTNaAHUTe MaTepujanu

HeynoTpeBeHWOT Nek ce YHULTYBa COrnacHo MOKanHuTe Nponucu.
7. HOCUTEN HA OJOBEPEHUETO 3A CTABAHE HA NNEKOT BO NPOMET

CAHO®U-ABEHTUC MAKELOHWJA pooen Jlyj Mactep 11/1-4, 1000, Ckonje Penybnuka
CesepHa MakegoHuja

8. BPOJ U OATYM HA OOOEPEHMETO 3A CTABAHE HA NNIEKOT BO NPOMET

9. OATYM HA NMPBOTO OLOBPEHUE 3A CTABAHE HA NEKOT BO MPOMET U OATYM HA
NOCNEQHOTO OBHOBEHO OJOBPEHMUE

10. DATYM HA NOCNEQHA PEBU3WUJA HA TEKCTOT
Hekemepu 2019.




