35UPEH U3BEINTAJ 3A OCOBMHUTE HA JIEKOT

1. UME HA MEJUIUHCKHUOT NNPOU3BO/I

TRAMADOL ALKALOID®/TPAMAJIOJI AJIKAJIOMJT® 50 mg/1 ml pactsop 3a
WH]EKTHPAE

TRAMADOL ALKALOID®/TPAMAJIOJI AJIKAJIOWJI® 100 mg/2 ml pactsop 3a
I/IHJeKTI/IpaH;e

2. KBAJIUTATUBEH U KBAHTUTATUBEH COCTAB

1 ml pactBop 3a uHjexTHpame (1 amiya) coapxu 50 mg TpaMazos XHUJIPOXJIOPU.
2 ml pactBop 3a unjekTHpame (1 amyia) coapxu 100 mg Tpamao XUAPOXIOPH/L.

EXCIMIIMEHTH CO MO3HATH JIE]CTBO:
- mertui napaxujipokcudensoat (E 218);
- mpormimnapaxupokcudenzoar (E 216);
Enen ml o pactBopoT 3a unjekTHpame conpxu 0,203 mg HaTpuym.

3a KOMIJIETHA JIUCTA Ha EKCIUITHEHTH, BUJIETE T'O JeJIOT O.1.

3. DOAPMAIEBTCKA ®OPMA
* PacTBop 3a uHjekTHpame

Bucrap 6e360en pacTBop.

4. KIIMHNUYKHU OCOBEHOCTH
4.1. TepaneBTcKH HHAHKAIUU

TpamamosoT e MHIMIMpaH 3a Tepalruja Ha yMepeHa U Ha CujIHa 00JIKa 01 pa3jIMYHO [OTEKIIO
(mocTornepaTHBHA COCTOJOH, TpayMH, MAJTATHOMH, PA3HU BOCHAJIUTEIIHHU IIPOLIECH BO
a0JIOMEHOT, KOJIMKH, HEBPAJITHH, TOPOJIyBalbe, KaKo U MH(APKT Ha MHOKAPJIOT).

4.2. Jlo3upame u HAYUH HA yroTpeda

Jlo3zata ce mpuciioco0yBa BO 3aBUCHOCT 0J1 HHTEH3UTETOT Ha OoJikaTa U OJf MHAUBH/y alHaTa

OCETJIIMBOCT Ha ManueHToT. [ 'eHepaiino, Tpeda Jia ce mpuMeHHu HajMallaTa e()eKTUBHA J[03a CO

KOja ce MOCTUTHYBa aHajresuja.

PacTtBopoT 3a uHjekTHpame Tpamanon AJKaloua MOXKe Jia ce aluIMIupa HKHTPaMy CKYJIHO,

IIOTKOYKHO MJIM cO OaBHA MHTPAaBEHCKA WHjEKIHja WK cO HH(Y3Hja.

Bospachnu u deya nao 1 2-2o00uuina eospacm Q\\\““A . /’5400

[Toepmueunwn j1o03u o1 SO mg jio 100 mg Ha cexou 4 — 6 yaca, H¢ 1§e g O/
f\sﬁ
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JIHEBHO, OCBEH BO MCKJIyUYUTEIIHH OKOJHOCTU. Bo HUKO] citydaj Tpamajiol He Tpeba jia ce
IIPUMEHYBA I10JI0JIN0 BPEME O] OHA LITO € HEOIIXO{HO. AKO € HEOIIXO/Ha JOJToTpajHa
Tepanuja Ha 00JIKa co TpamaJioJl, HOpai IpUpoiaTa U Te:KWHaTa Ha OoJiecta, Toram Tpeba ja
Ce CIPOBEJIC BHUMATEIIHO U PEJJOBHO MOHUTOPHPAIbE (aKo € TIOTPEOHO U €O May3u BO
JIEKYBAIETO), CO 1EJI JIa ¢e YTBPU AAJIH € MOTPEOHO MOHATAMOIITHOTO JIEKYBaheE.
MuTpaBenckoro uHjekTHpame Tpeda Jia ce cripoBesie 0aBHO, BO BpeMeTpackke o 2 10 3
MUHYTH.

Kaj nocmonepamusna 6o1xa ce mounyBa co vHHIHjaieH 6osyc o 100 mg. 60 MunyTH 110
HHULMJAIHHOT 00JIyC MOXKE Jia ce IIPOJI0IDKH ¢o 03 0,1 50 mg i o 100 mg na 4 — 6 vaca,
J10 BKyIIHa JHeBHa j103a 0,1 400 mg.

Jeya noo 12-e00uuina eospacm

Tpamayon Ankanoun He TpeOa Jia ce mpUMeEHyBa Kaj Jiera moJi 12-rojiuiiHa Bo3pacr.

Hocmapu nuya

O6uuHo Hema notpeba Jia ce peaylHpaar JO3UTe Kaj rmocrapute nanueHTu (65 — 75 roaunn),
OCBEH aKO THE UMaar HapylleHa OyOpe)Ha win xenarainna pynknuja. Kaj nuna mocrapu o)1
75 rogMHU eJMMHUHAILIjaTa MOXKe Jla OuJie IpoJIoJnkeHa. 3aToa, ako ¢ moTpebHo, Tpeda Ja ce
IIPOJIOJDKH MHTEPBAJIOT HA J03UPambe U Jia npuMaaT MakcumyM 300 mg JTHEBHO, BO MOJIEJIEHN
JIO3H.

Penanna u xenamanna uncygpuyuenyuja

Kaj nmanuenTiTe co peHanHa H/WIK CO XeraTaiHa HHCY PUIlMEeHIH]a eJIMMUHAI]aTa Ha
TPamMaloJIoT e IpojioikeHa. Kaj oBue nmanuenTu Tpeba Jia ce pasrieia MOXKHOCTa 3a
IPOJOJDKYBAE HAa HHTEPBAJIOT HA JO3UPAHE, BO 3aBUCHOCT OJ MOTPEOUTE HA MAIUEHTOT.
[TarrenTuTe UKj KpeaTHHUH KIHUpeHe e nomait oj 30 ml/min Tpeba Jia mpumaaT Tpamaznol Ha
12 yaca, ne noseke oz 200 mg HEBHO, JI0/IeKa IPU KPEaTHHHUH KiupeHc momait o 10 ml/min
TpamaJioJl He ce Mpernopayyna.

Kaj manpenture co xemnarajiHa HHCY DHIHEHIMja TPaMaIOoJIoT ce JIo3upa 1o 50 mg Ha ceKxou
12 yaca.

4.3. Kourpaungukanuu

IIpeoceTnmuBoCT Ha TpamMaoJl, Ha ONUjaTH WIIK HA HEKOH MTOMOIIHK COCTOJKH Ha JIEKOT
(maBeneHu Bo Jieiiot 6.1).

AKyTHa MHTOKCHKAIIMja CO aJIKOXOJI, AHAITCTHIH, XUITHOTHIIU, OTTHjaTH, ICUXOTPOIHN
JIEKOBH.

Ynorpeba na MAO-UHXUOUTOPH, HCTOBPEMEHO HJIH BO TEKOT Ha mocieanuTe 14 nena.
HecooaseTHo KOHTpoIMpaHa emuiiericuja co Teparuja.

Tpamajioi1 He ce KOPHCTH BO Teparuja 3a OJJBUKHYBaHE O HAPKOTHIIH.

4.4. IloceOHm npeaynpeayBama 1 MePKH HA NPETHA3IHBOCT

Ocobena npeTnasimBocT € noTpedHa Kaj MalueHTH co:

. HCTOPHUja Ha 3aBUCHOCT O] OTIHjaTH/CeraiiHa 3aBUCHOCT 0J1 OTIHjaTH;
. TpayMa Ha IjiaBara;
. 3roJieMeH UHTpaKpaHHjaJieH IPUTUCOK;

. pecrupaTopHa JIENpecrja Wik P KCTOBPEMEHa €KOBH KOMIIITO I'0
nenpumupaat [THC;
. HaMaJICHO HUBO HA CBECHOCT;




. II0K;

. eTMJIeTICHja WIIK CO 3rOJIEMEH PU3UK 0J1 TI0jaBa Ha KOHBYJI3UH (TIOBPEJIM Ha IIaBaTa;
MeTabOoJIMYHH 3a00J1yBamba; OTKAXKYBAFLE 0J1 AJIKOXOJI HIIH O JIpoTa; HH(EKIHH Ha
[{HC; ucroBpemena npuMeHa Ha TPUIMKIHYHE aHTHICTTPECHBH, CEJIEKTHBHU
MHXHOUTOPU HA IIOBTOPHOTO IIPE3eMame Ha CepOTOHUHOT, MAO-HHXHOUTOPH,
HEBPOJICNITHIIN, JIEKOBU KOU 'O CHHIKYBAAT MPAroT 3a HHUIUPAHE KOHBYJI3HH);

. aKyTeH ab/IoMeH;

. pecnupaTopHa JIelpectja Uik co XPOHUYHU PECITUPATOPHHU 3a00J1yBarba,

. MHKCEJIEM, XUIIOTHPOUJIU3aM, XHITOa/IpeHamn3am (Moxe Jjia Oujie moTpedHo
HamaJlyBarbe Ha Jl03aTa);

. OyOperxHa UM co XenaraiHa uHCy puIueHIrja (Moe Jia OuJie moTpeOHO HaMally Barhe

Ha Jl03aTa) WM Kaj OCTApH U Kaj U3HEMOIITEHU MAI[HCHTH.

He ce npenopaudyBa ynorpeba Ha Tpamaj10J1 Kaj Jena moJi 12-rojuiiHa Bo3pact OuiejKku
HerosaTta 0e30e1HOCT ¥ e(pUKACHOCT HE € JOBOJIHO UCITHTAaHA.

Tpeba na ce BHMMaBa IpH JIEKYBambE MAIMEHTH CO PECITpPATOPHA JCTIPECH]ja HITH aKo CO
Tpamaz0Jl HCTOBPEMEHO ce IPUMEHYBAAT JIEKOBU KOM UMaaT UHXUOUTOPHO JiejcTBO Bp3 [[THC
(BuzeTe ro 1enotT 4.5) UK ako Nperopavyanata J[03a € 3HaUuTeNIHO HaJIMUHATa (BHIETE TO
Jenot 4.9), Ouzejkn BO OBUE CUTyaIlMH HE MOYXKE Jla Ce HCKIIYUYH OITACHOCTA O PeCIpaTopHa
Jieripecuja.

ITpu ynorpeba Ha TpamaJ10J MOXKeE J1a ce pa3BHe TOJICpaHIlja, TICUXHUKa U (hU3HIKa
3aBUCHOCT, 0COOEHO 110 JIoJroTpajaa yrnorpeda. Kaj manueHTs KOUIITO ce OCETIIMBY Ha
OIMjaTH WJIK KOMIITO CE 3aBUCHM O] OIIHjaTH, IpernapaTor Tpeda jia ce KOPUCTH O
npeTnasauBoct. Kaj nanueHTu co TeHIeHIrja 3a 370y11oTpeda Ha JIEKOT WK CO 3aBUCHOCT,
JIEKYBAmETO CO TpamaJloJ1 Tpeda Jia Tpae KpaToK BPEMEHCKH MEPUOJT IO CTPOTI MEUITHHCKH
HAJ130D.

TpaMaIIOIIOT HEC Tpe6a Jla C€ KOPUCTH KaKO 3aME€Ha Kaj IMMalfMCHTH 3aBUCHH O OIITMOU/JIH.

Hcrospemenara ynotpeba Ha Tpamaos AJIkanon | ¥ Ha CeJJaTUBHU JIEKOBH, KAKO IIITO CE
OeH30/1Mja3eIUHATE MM JIEKOBUTE KOMIITO CE CIIMYHI HA HUB, MOXKE JIa PE3yJITHPA CO
cejlanuja, peciuparopHa Jenpecrja, Koma i co cMpt. [lopaiu 0BOj pu3nK, HCTOBPEMEHOTO
IPENUINY Bakbe TPaMaJ0J1 CO HaBEJACHUTE CEaTUBHU JIEKOBU Tpeba Jla Oujie pe3epBrupano 3a
IAIIMEHTH 3a KOW HE C€ MOYKHHU QJITEPHATHBHU HAUYMHH Ha JIEKyBambe. AKO ce JJOHece OJiTyKa
3a ynorpebda Ha jekoT Tpamajoi AJIKaIon)1 HCTOBPEMEHO CO CeIaTHBHH JIEKOBH, Tpeda 1a ce
ynoTpebH HajMasaTa e()eKTHBHA J[03a i BPEMETPACIHLETO Ha JIEKYBALETO J1a OUJIE IITO €
MOHO MTOKPATKO.

[TanmenTure TpeOGa BHUMATEIHO J1a Ce ClIeaT IOpa i MOYKHA I10jaBa Ha 3HAIM W Ha
CHMIITOMHM Ha peclupaTopHa Jielpecrja u Ha ceanuja. Bo oBoj moruie; ce mpernopadysa Jia ce
UH(pOpMHUpaaT MAIUEHTHTE HJIH HUBHUTE CTApaTe)Id KOU CE THE CUMIITOMMU U JIa OUIaT CBECHU
3a OIIACHOCTA O/ HUBHATA T0jaBa (BUJIETE TO AEJIOT 4.5).

MoskHa e 110jaBa Ha allCTHHEHIMjaTHA CUMITTOMHU: BOSHEMHUPEHOCT, aHKCHO3HOCT, HEPBO34,
HECOHMIIA, XUIIEPKUHE31]a, TPEMOP U FaCTPOUHTECTHHAIIHN CUMIITOMH. JIpyru CUMIITOME KOU
€€ PETKO PEruCTPUPAHU NP IIPEKUH Ha TeparujaTa co TpaMaJIioJl Ce: Halla/Ii Ha [TaHuKa,

Kora namuenTot noseke Hema norpebda o1 Teparujafk
IOCTEIEHO Jla e HamaJlyBa 3a Jia Ce CIIPEeUH I10jaBa



IIpujaBeHa € 1ojaBa Ha KOHBYJI3UHU Kaj NAIIMEHTH KOU IIPUMaJie TpamMajioil Criopes
[pEeropavyaHiTe JI03M. PH3UKOT € IIOroJieM IIPU 3eMarbe Tpama/10J1 BO JI03U HaJl
pernopavyaHnuTe MaKCUMAaJIHU JIHEBHHU JIO3H.

CYP2D6-meTabosm3zam

Tpamajionor ce Mmetabosiu3upa npexy HpHopoOHHOT eH3uM CYP2D6. Axo nanueHToT nma
Je(DUIUT WK aKo BO IEJIOCT My HEJI0CTACyBa OBOj €H3MM, MOXKE Jla HE Ce JJOOUE COOIBETEH
ananreTcku eext oJ1 iekoT. [Iporienkure mokaxcysaat aexa 10 7 % oJ KaBKackara
TnonyJialKja MOKe Jia r'o UMaat 0Boj HeJocTaTtoK. MeryToa, ako NallMeHToT € yaTpadp3
MeTaboJIM3ep Ha TpaMaJIoJl, IIOCTOM PU3KK OJf II0jaBa Ha HeCaKaHU e(eKTH OJ] OIIMOUIHA
TOKCHYHOCT, JIypH U IIPH BOOOMUYAECHUTE MIPOIUIIAHH JIO3H.

OnmruTe CUMIITOMY Ha OIMOMJIHA TOKCHYHOCT BKJIydyBaaT KOH(Yy3Huja, COMHOJICHIIH]A,
IUIMTKO JIUIIEIHE, MaJId 3€HHII, I'aJICHhe, TOBpakabe, 3alleK U HeJIOCTUT Ha aleTHT. Bo Temku
cllyyad MOYKE JIa Ce T10jaBaT CUMIITOMHE Ha [[MPKYJIaTOPHA U Ha PECIMpPATOPHA JIEPECH]a, ITO
MO2Ke J1a Oujie OIacHo 3a )KUBOTOT M MHOT'Y PETKO MOXe Jia Ouze u (haTaiHo.

[TporeHKuTe 3a MpeBajieHIaTa Ha yaTpadp3u MeTaboJIM3epy BO pa3jInyHy MOIIyJIalluu ce
CYMHUpPaHH I10J10J1Y:

IMomynanuja IIpeBanenua — %
Adpukannu/ Etnonjanu 29 %
AdpoamepukaHIH ox 3,4 % 1o 6,5 %
Azujiu on1,2% o2 %
Kagkacka momyJiaruja 011 3,6 % no 6,5 %
['pun 6,0 %

YHrapuu 1,9 %
[Tonymanuja on Cesepna Epporma onl % no2%

ITocronepaTuBHa ynorpeda kaj qena

Mma u3Beniran Bo o0jaBeHara JiuTepaTypa Jeka TpaMajIoJioT JaJieH MOCTOIePaTHBHO Kaj Jela
10 TOH3UJIEKTOMHja U/UJTH 110 aJICHOMIEKTOMH]a, CO ONICTPYKTUBHA HOKHA alTHeja, MOYXKe Jia
JIOBeJIe JI0 PETKH HECAKAaHU JIejCTBA KOUIIITO CE OIIACHH 3a )KUBOTOT. 3a yOaxKyBame
rocrorepaTuBHa 0o0JIka Kaj Jiera TpaMaoiioT Tpeba Jia ce IIpUMeHyBa co 0cobeHa
IIPETIIA3JIMBOCT U Jierara Tpeba BHUMATEIHO Ja ce ClIeJlaT opaJid MOKHATA T10jaBa Ha
CHUMIITOMH Ha OIMOM/IHA TOKCHYHOCT, BKJIyUyBajK1 U pecriupaTopHa JIerpecHja.

Jena co KOMIIpoMUTHPaHA peciupaTopHa GyHKIHja

Tpamajoi He ce npernopadysa 3a ynorpeda kaj Jie1a kaj Kou pecliuparopHaTa (pyHKIHja MOXKe
Jia 6ujie KOMIIPOMHUTHpPAHA — BO CJIy4yaj Ha HEBPOMYCKYJIHU HapyIlyBama, TEIIKU CPIEBU I
peCHUpaTOpHU COCTOJOH, MH(EKIIUH Ha TOPHUTE PECIIUPATOPHU MATHUINITA HIIK Ha OeJIuTe
JIpoOOBH, TOBEKE TPAyMH HIIM €KCTEH3MBHH XUPYPIIKHK Iporeypu. OBue GpakTopu MoXKarT J1a
'l BJIOLIAT CUMIITOMMUTE Ha ONUOUHA TOKCUYHOCT.

Tpamagon Askaiion]1 coJip:ku nponuinapaxupokcudenzoar (E 216) u
mMeTtuimapaxuipokcudenzoat (E 218). Tue moxat 1a npeiu3BUKaaT aJleprucKyi peakiuu
(MOYHH ce 0JITIOKEHH Peakliuu) 1, peTKo, OpoHXocHa3ma.




4.5.

HNurepakuun co Apyru MeIMUMHCKH IPOU3BOAU U APYTH (POPMHU HA HHTEPAKIH]A

Tpamazon ne Tpeda j1a ce jaBa Ha nanMeHTH Kou mpumaaT MAO-HHXHOUTOPH, TTOpajH

aJIMTHBHOTO JIEJCTBO U 110jaBa Ha CEPHO3HK HECAKAHH JICjCTRA.

Hcrospemenara ynotpeda Ha jieKoBH Kou To Jienpumupaat [[HC, xako 1 Ha ajikoxour,

MOJK€ J1a 'l IOTEHIMpPa HecakaHuTe JiejcTBa o)1 crpana Ha [[HC.

Hcrospemenara i nnperxoiHata yrnorpeda Ha kapdamasernuH JOBEYBa 0 3roJeMeH

MeTabOJIM3aM Ha TPamaJl0JIoT, TO HaMallyBa aHAJITETCKHOT €(PEKT U I'0 CKpaTyBa

BPEMETPACHETO HAa HEFOBOTO J1¢jcTBO. Kaj manueHT Ko XpoOHHYHO [IPUMaaT JI03H JI0

800 mg xapbamasenuH JJHEBHO, TOTPEOHO € Jl03aTa Tpamajioll Ja ce 3roJIeMH JIBOJHO

IOBEKE 0J1 BOOOMUYACHOTO JIO3UPAFHE.

3rojieMeH pU3HK OJ1 110jaBa Ha KOHBYJI3UH IIOCTOH IIPH HCTOBPEMEHA yIoTpeda co

TPULUKIMYHU aHTHACIIPECUBH, CEJIEKTUBHU MHXUOUTOPH HA MOBTOPHOTO Ipe3eMarhe Ha

cepoToHUHOT (SSRI), THXUOUTOPH HA ITOBTOPHOTO Mpe3eMare Ha CEPOTOHHH-

HopenuHeppuHoT (SNRI), MAO-UHXHOUTOPH, aHTUIICHXOTHIIH, HEBPOJIEIITUIIA U CO

JIPYTH JIEKOBU KOM 'O CHUIKYBAaT IIparoT 3a HUBHO HAacTaHyBambe (OYIPOIHOH,

MUpPTa3alyH, TeTPaxXUAPOKaHAOUHOI).

— Mcrospemenara ynorpeda Ha TpamMaJoJI CO CEPOTOHHHEPIHYHH JIEKOBH, KaKO Ha TIp.
CEJIEKTUBHHM MHXUOUTOPU Ha IIOBTOPHOTO Ipe3eMame Ha cepoTOHHHOT (SSRI),
MHXMOMTOPH Ha IIOBTOPHOTO IIpe3eMarbe Ha cepoToHHH-HOopenuHeppunoT (SNRI),
MAO-uHXuOUTOPH, TPUIUKIIHYHE AaHTHICIIPECHBU ¥ MUPTA3aIluH, MOXKE JIa
IIPEJIM3BUKA CEPOTOHUHCKA TOKCHUYHOCT. CEepOTOHMHCKH CHHJIPOM € MOJKEH aKoO Ce
3a0€JIeH HEKO] O CICJIHUTE CHMIITOMH

— CIIOHTaH KJIOHYC,

— MHIlyIMOMJIEH MII OKYJIapEH KIIOHYC CO aruTaruja u co aujadopesa,

— TpemMop U xuneppedIiekcuja,

— XUIIEPTOHH]a U TeNleCHa Temieparypa > 38 “C i HHIly UOUIEH OKYJIapEH KIIOHYC.

Co moBieKyBambe Ha CEPOTOHMHEPTHYHHOT JIEK OGHYHO Jloara 10 PanuIHo Ho100pyBatbe.

HcroBpemena npuvena Ha KOMOMHHPAHH arOHHCTH/AHTArOHUCTH (Ha TIp. GympeHopduH,

HanOy puH, IEHTA30IMH) U TPAMaJION He ¢e Ipernopeadysa GUIejku aHareTCKHOT eheKT

Ha YUCTHOT arOHUCT TEOPETCKU MOJXKE Jia Ce HaMaJlu.

Pesynrarure on nocerammure papMakOKHHETCKH CTY/IMH MOKaXKaa JeKa IPH

MCTOBpEMEHA MPUMCHA Ha IMMETHIUH (MHXUOUTOP Ha EH3UMHKTE) HE € BEPOjaTHO JieKa ke

ce 110jaBaT KJIMHHYKH PEJICBAHTHH MHTEPAKIIIH.

AKTHBHMTE CYIICTAHI[MH 3a KOH CE 3Hae Jieka ro uHxuoupaat enzumor CYP3 A4, kako

HITO C€ KETOKOHA30J1 U EPUTPOMHUIIMH, MOXKE JIa TO MHXHOUpaaT MeTaboJIM3MOT Ha

Tpama oy (N-gemeTnianujara), a BEpojaTHO U METAOOIU3MOT HAa AKTUBHHOT O-

JeMeruiupan MmetabonnT. KIIMHUYKOTO 3HaueHe Ha TaKBaTa WHTEPAKIIHja HE €

UCITUTYBAHO.

Bo orpannuen 6poj Ha cTy iu, IIpelonepaTuBHATA U OCTOTIEpATHBHATA alIMKAIlU]a Ha

aHTUEMETHYHHOT 5-HT3 anTaroHucT oHzaHCETPOH ja 3rojiemMu rmorpebara 3a TpaMaioi

Kaj IalMeHTH CO MoCToNepaTuBHa 60JIKa.

Heomnxo/Ha € npeTasiiBoCT IpH HCTOBPEMEHA PUMEHALQ KyMAPUHCKU JIEPUBATH

j NEnternational Normalized

(# nq}%ﬁBé*ﬁ(

HcroBpemenara ynorpeda Ha OIMHOUIH CO CEaTHBH 5
gm Ha* Hﬁﬁ re 4

OEH30/I1ja3eITUHUTE HIIH JICKOBUTE KOUIIITO CE CJI




celanuja, pecliupaTopHa JeIpecHja, KoMa | 0] CMpPT, HOpa/ aJATHBHUOT JIETPECUBEH
edexr na [{THC. Jlo3ata u Bpemerpaemero Ha HCTOBpeMeHara yrorpeda Tpeda ja 6ujar
OrpaHHUYeHU (BUIETE T'0 AeNOT 4.4).

4.6. bpemenocr u jloeme

Tpamajonor ja momunysa manenTara. Bo cryanu Ha )KHBOTHHU Tpamasiosl aridIupan BO
MHOT'Y TOJIEMH JIO3U UMa MOKaXKaHo e(hEKTH BP3 pa3BOjOT HAa OpraHuTe, OcCH(pUKaiujara u Bp3
HEOHATaJIHHOT MOpTaJuTeT. Teparorenu ederu He 6mite 3adenexanu. Hema 10BosHO
moJlaTolu 3a 0e30eHoCTa Ha TPaMaJ0JIoT 3a BpeMe Ha OpeMeHocTa Kaj jryrero. [Ipumenara
Ha TpaMaziojl IIpeJl ¥ BO TEK Ha IIOPOyBabe MOXKE Jia JIOBEJIE JI0 TPOMEHH BO
PECIMPATOPHUOT PUTAM Kaj HOBOPOAEHYETO, HO THE OOMUYHO HE C€ KIMHUYKH PEJIEBEHTHHU. 3a
BpeMe Ha Opemenocra Tpeba Jia ce 0J0erHyBa J0JIroTpajHa Teparuja co TpaMasioil mopau
PU3UKOT OJ1 I10jaBa Ha 3aBUCHOCT Kaj (DeTycoT ¥ 01 [I0jaBa Ha allCTUHEHIHjaJIeH CHHPOM BO
HEOHATAITHHOT TIEPHO/I.

[pubimxno 0,1 % ox no3a Tpamaioi IITO ja 3eMa MajKarta ce u3JjiaduyBa BO MajuMHOTO MIIEKO.
Bo nenocpennoT nocrnaprym nepro, py AHEBHA OpaliHa J1o3a Ha Majkara Jio 400 mg, mTo
OJIroBapa Ha CpejiHaTa KOJMYHMHA Ha TpamMaJloJl, IPOroJITaH O JOEHYETO MPH JI0eHe 01 3 %
OJ1 103aTa Ha IpuJjIarojieHa TeJleCHa Te)XHHa Ha MajkaTta. [lopanu oBa Tpamajioi He Tpeba jia
ce ynorpe0yBa 3a BpeMe Ha JIOEHETO HIIH, ITaK, JIOCHEeTo Tpeda Jla ce IPEKUHE 3a BpeMe Ha
Tepanujara co Tpamaiol. IlpexnnyBarmbe Ha T0eHEeTo 00MYHO He € MOTPEOHO IIPU MPUMEHa Ha
eJIMHEeYHa J103a TpamMaioJl.

[TocTMapKETHHIIKOTO Clle/Iehe He YKaKyBa JieKa TpaMaJoJioT Biiujae Bp3 IIOHOCTA.
Crynuure 3a )KMBOTHH HE MOKa)KaJle JIeKa TPamasloJIoT BIMjae BP3 IIO(HOCTA.

4.7.  Buumjanmue Bp3 ciocoGHOCTA 32 BO3€Hb€ U 32 PAKYBAIb€ O MAIIHHHU

TpaMa,HOJTOT nMma BHHjaHI/Ie Bp3 HCI/IXO(I)I/BHHK&T& CHOCO6HOCT, 3aToa IIalfMEHTUTE HE CMearT
Ha paKyBaaT CO MalllMHU | Jia BO3aT MOTOPHH BO3MJIa 3a BpeMe Ha TepanHjaTa.

4.8. Hecakanu aejcrBa

Hecakanure jiejctsa ce napenieny ciopent MedDRA konsenyujama 3a (hpexeenmnocm: MHOTY
aectu (> 1/10); wectn (> 1/100, < 1/10); He muory wectu (> 1/1 000, < 1/100); perku (> 1/10
000, < 1/1 000); muory perxu (< 1/10 000), co Hero3Hara uecToTa (HE MOIKE J1a CE OJIPEIN O]
JIOCTAITHUTE T10JIaTOIIH).

Hapy1yBama Ha HMYHOJIOIIKHOT CHCTEM

Pemxu. aneprucku peakuuu (JUCIHEja, OpOHXOCTA3Ma, CBUPEH-E BO IPAJIUTE,
AHTMOHEBPOTCKHU eJieM), aHaduiakca.

IlcuxujaTprcku HapyIiyBama

Pemxu: xanynuuHanuu, KoH(y3uja, HapyIIyBarmbe Ha CIIHEHETO, AHKCHO3HOCT M KOLIMApH.
IIpu ynoTpeba Ha Tpamaioil MOJXKe Jia Ce M0jaBaT HeCaKaH! TICHXUYKHM PEaKLUU KOU
UHJIMBUJIY AJIHO CE pa3IMKyBaaT BO HHTEH3UTET U MIPUPOJIa (3aBUCHO OJ1 TUIHOCTA H O/
JOJDKMHATA Ha JIEKYBambeTo). THe BKilyuyBaaT IpoMeHa Ha PacIIooKEeHUEeTo (BO30yIeHOCT |,
IIOBPEMEHO, AucOoprja) U BO aKTUBHOCTA (CYNpecHja i, TOBPEMEHO, 3r0JIEMYBaIbE) U
IIPOMEHH Ha KOTHUTUBHHOT U Ha CEH30PHUOT KallalUTeT (JIOHECYBAe OJUTYKH, HAPYIIY BaHhe
Ha repreniujara). Moxe Jia ce 1mojaBu | 3aBUCHOCT.
HapyinyBame Ha HEPBHHOT CHCTEM
M!()Zy yecmu. BpTOrJiaBylia.
Yecmu: rnaBoboIIKa, COHIUBOCT.




Pemxu: ipoMeHa BO aleTHTOT, MapecTe3nja, TPEMOp, pecrupaTopa JAenpecuja,
ermmIenTH(POPMHU KOHBYJI3UH, HEBOJIEBH MYCKYJIHA KOHTPAKIIMH, a0HOpMaJIHA
KOOpJMHAIIM]a, CHHKOIIA.

EnunentudopMHu KOHBYJI3UHU €€ TI0jaBUIIE IIABHO 10 YIIOTpeOa Ha TOJIEMHU JIO3U TPaMaIoJl
HJIM 110 UICTOBPEMEHA Tepaliija co JEKOBU KOH I'0 CMajlyBaaT KOHBYJI3UBHUOT Ipar (BUAETE TH
jenosute 4.4 u 4.5).

Hapyurysama Ha 0KOTO

Pemxu: Muo3a, MUipijaza, 3aMaTeH BU/I.

HapyiryBama Ha KapJIMOBACKYJIADHUOT CUCTEM

He mnozy yvecmu: xapauoBacKyjapHa peryJiaiuja (ajJmuTaiie, Taxukap/ija, OpTocTaTcKa
XUIIOTEH31]a WK KapJiMoBacKyJjiapeH Kosaric). OBue HecakaHu eeKTH ce [ojaByBaaT
110ceOHO MPH UHTPABEHCKA aTtUIMKaIlija U TIPH rojieM (PU3UIKH Harop.

Pemru: 6pamukap/uja

HcnuryBama

Pemku: mokayeH KpBEH MPUTHUCOK

HapyuryBata Ha peciupaTopHUOT TPAKT

Pemrku: peciuparopHa JienipecHja, JIUCITHE]a.

AKO IpernopayanuTe JI031 3HAYUTEIHO Ce HA/IMUHAT U aKO UCTOBPEMEHO CE€ JlaBaaT U JPYyTrH
penpecopu Ha [THC (Buzere ro genor 4.5), MoKe Jia ce 10jaBU pecupaTopHa JerpecHja.
Perucrpupano e BiollyBame Ha acTMara, M1ako He € yTBpeJia IMPUIHHCKO-TIOCICAHYHA
IIOBP3aHOCT.

HapyinyBama Ha racCTpOMHTECTHHATHHOT TPAKT

Mnozy wecmu: rajeme.

Yecmu: nnoBpakame, OIICTUIIAIN]A, CYBa YCTa.

He mnozy wecmu: Haron 3a noBpakarme, FaCTPOMHTECTHHAIIHA HpHUTaluja (4yBCTBO HA
IIPUTUCOK BO CTOMAKOT, HA/IyeHOCT), JIHjapea.

XenaroOuInjapHyu HAPYIIyBama

Mnozy pemku: 3rojeMyBame Ha XelaTalHUTe EH3UMH.

HapyiyBama Ha KokaTa ¥ Ha IOTKOYKHOTO TKHBO

Hecmu: ioteme.

He mnozy uecmu: x0xHu peaknuu (IIPypPHUTYC, UCHIL, yPTUKAPHUja), EPUTEM, YyBCTBO Ha
TOILIMHA, (JOTOCEH3UTHBHOCT.

HapynryBama Ha MyCKYJHOCKEJICTHUOT CHCTEM ¥ HA CBP3HUTE TKUBA

Pemki: MOTOPHO yCIIOpyBambe

HapyiyBarma Ha YPHHAPHHOT CUCTEM

Pemru: HapylyBame BO yPUHUPAETO (3a4ECTEHO YPHHUPAILE, OTEKHATO YPUHUPAISE,
JIU3ypHja, ypUHAPHA PETEHIIN]a).

OnimTy HapyIIyBama.

Yecmu: ymop.

Hapyimysama Ha MeTabOJIM3MOT U Ha HCXpaHAaTa:

Pemxu: napylyBame Ha alleTUTOT.

Henosnama yvecmoma: XunorinKkeMuja.

4.9. Ilpemo3upame

CumMmnromMu

CuMIITOMHTE KOU MOJXKeE JIa Ce 0YeKyBaaT IIPU HHTO
IIPH HHTOKCHKAIIHja CO JIPYTH aHAJITETHIH CO HCHT anuq/ ejeﬁ?
BKJIy4yBaaT MHO3a, [I0BpaKkame, KapJHoBacKy1ape N\ %)nai‘f@,};}ap

MaJI0JI C€ CIIMYHU CO THE
1rou)11 ). CHMIITTOMHTE
Bamba Ha CBeCTa — JI0




KOMa, KOHBYJI3UH, PECIIUpAaTOpHA JeNpecHja — JIo pecriuparopeH apect. Dartainu jo3u ce 3 —
5g.

Tepanuja

Bo Tepanuja na npejo3upame IpUMapHO € J1a ce 0JIpIKyBa pecliupanujarta u [upKyiammjaTa,
criopet cumnromure. Hajokcon nojo6pyBa HEKOM CHMIITOMH, TH 110JI00pyBa HEHTPAIHUTE U
PECIUPATOPHHUTE JEIIPECUBHH €(EKTH, HO HE I'M TI0/100pyBa KOHBYJI3HHTE. KOHBYI3HHUTE Kaj
’KMBOTHHTE OUJIE JIEKYBaHU cO OapOUTypaTH UK CO OCH30/IHja3euHu.

[Ipr uHTOKCHKAIIM]a HACTaHATA [10 OPAJICH IaT Ce NMPErnopavyBa racTpOUHTECTHHAIIHA
JIEKOHTaMHHallKja co yrnorpeda Ha akTHBCH jarjieH WK racTpUYHA JIaBaka, HO CaMo BO
IpBUTE 2 yaca 1o 3eMameTo Tpamajioi. [loionna o1 Toa, racTpoHTECTHHATIHATA
JIEKOHTaMHHaI1ja MOXKe J1a Oujie KOpHCHa caMo BO CJIy4aj Ha MHTOKCHKaIHja CO
UCKJIy YU TEJIHO TOJIEMH KOJIMUECTRA.

Tpamazonor ce eJIMMUHAPAa MUHUMAIHO OJ1 CEPYMOT IIPEKY XEMOJIH]jalli3a UiTH PEKyY
xemoduirpamuja. XeMoJujanuiara He moMara MHOTY, OuJIejku OTcTparyBa camo 7% o1
BHECEHaTa J103a. 3aToa, Teparujata Ha akyTHa HHTOKCHKAIIMja CO Tpama o) caMo CO
XEMOJIMjaJin3a Ui co XeMO(MITpaIyja He € IOro/[Ha 3a JICTOKCHKAIIH]ja.

5. OPAPMAKOJIOHIKA CBOJCTBA
5.1. ®apmakoJHHAMCKH CBOjCTBA

DapmakoTepaleBTcKa rpyra: ofHjaTeH aHaJIreTHK.
ATC kox: NO2AXO02.

Tpamajonor e ananreTvk co CHIHO HEHTPAIHO JIejCTBO. MEXaHu3MOT Ha JIEjCTBOTO He ¢
NOTIOJHO Pa3jaCHET; O/ UCIIUTYBabaTa Kaj XKHBOTHH HajMAJIKy J[Ba KOMIIJIEMEHTAPHH
MEXaHH3MHU Ce MTOKA)KYyBaaT COOJABETHH: BP3yBame Ha MIaBHUHOT 1 M 1-MeTabosuT 3a fi-
ONMJaTHUOT PELENTOp U c1aba MHXUOUIH]a Ha TOBTOPHOTO Mpe3eMarbe Ha HOpENUHEPPHHOT
¥ Ha CEPOTOHMHOT. OlMjaTHaTa aKTHBHOCT CE JOJDKH Ha CIa0HOT aQ)MHUTET HA BP3yBarhe Ha
TJIABHOTO COEJMHEHHE U HA BUCOKUOT apuuuTeT Ha O-feMerrnupannor metaboaut (M1) 3a
p-omujaTHuTe penentopu. Bo ncnnrysamara kaj sxusotnute (M1) e 6 nati nocuiien o
TPamMazoJIoT BO IPEIM3BUKYBarbe ananresuja u uMa 200 natu morojiem apuHUTET 3a
BP3yBarbe 3a [1-OIHjaTHUOTHUTE PENENITOPH. AHAITe31jaTa MpeJn3BHKaHa O/ TPAMAazOJIOT ¢
camo JIJIyMHO aHTarOHU3UPaHa OJ{ ONUjaTHUOT aHTAarOHUCT HAJIOKCOH. /n Vitro
HCIMTYBarbaTa JIoKaXkase Jieka TpaMal0J0T o HHXHOHpa HOBTOPHOTO MIPE3EMALE
HOPENMHEPPUH U CEPOTOHUH, KAKO M HEKOU JIPYTH ONHUjaTHU aHaNTeTUI. OBHE MEXaHU3MU
IPUJIOHECYBAAT 3a IEJIOKYITHUOT aHAJIN'eTCKH MPO(UIT Ha TPaMazoJIoT.

AHasresuja ce mojaByBa 1 yac 10 BHECYBAIbETO Ha JIEKOT K MAKCUMAIIHO JIEjCTBO IOCTHIHY B
3a okoiy 2 — 3 yaca.

Maxo TpamazosioT € aroHUCT Ha OIMjaTHUTE PENENTOPH, HE ITOKAKYBa 3HauajHa
pecruparopHa JISnpecHja Uik KapJHoBacKyJIapHu e(eKTr, HUTY 3aBUCHOCT MJIU TOJIEPaHIIH]ja.

Ileoujampucka nonynayuja
Edextute na entepainara 1 Ha napeHTepajiHaTa IPEMEHA Ha TPAMaJI0JIOT Ce UCIIUTYBAHU BO




ITpu equueunu jo3u 10 2 mg/kg wmum npu moBekekpaTHu J1o3u 70 8 mg/kg aueBHO (110
maxkcumyM 400 mg Ha fieH), euKkacHOCTa Ha TpaMaoJIoT OuIa TorojiemMa o1 miamnedo u e
CyIepHOpHa WJIM €HAaKBa Ha [apaneTaMolt, HaI0y (puH, MEeTXUIMH WIK Ha MaJId 1031
mMopdun. CripoBe/ieHUTE HCIUTYBaIba ja IMOTBPANIE ePUKACHOCTA HA TPAMaJIoJIoT.
BesbenocHnoT mpoduir Ha TpamMagonoT OUIT CITHYCH Kaj BO3PACHH U Kaj HEU]aTPUCKH
HAIMEeHTH 1TocTapy o)1 |1 roauna.

5.2. ®apmMaKOKHHETCKH CBOjCTBA

Lucmpudyyuja

[lo wnTpaBeHcka amjmkalyja Ha TPaMaJoil MaKCHMAIHUTE IUIA3MATCKH KOHIEHTPAIMH Ce
MOCTUTHYBAar 3a 15 munyTu. Bp3yBamero 3a miasmarckure nporennu uznecysa 20 %.
[Tlupoko ce pucTpubyrpa BO OPraHU3MOT, ja MUHYBa IJIalleHTapHaTa 6aprepa U BO Maj
IPOLEHT Ce eKCKpeTupa U Bo MajunHoto miieko (0,1 %).

Bp3yBameTo 3a miazMarckure nporentu usnecysa 20 %.

Memabonuzam

Tpamaosnior ce merabonusupa Bo HPHUOT Jpob, mpeky N-O-eMerniianuja 1 npexy
KOHjyraimja co riykypoHckara kuceiuaa. Camo O-JeMeTHIIMPaHHOT TpaMaioll e
(apmakosonku aktuBeH. Bo yprHara Ha yoBek ce Hajuenu 11 MeTaGoyuTH.

WMuxubunujara Ha €IHUOT WK Ha jBaTa Tuia uzoensumu CYP3A4 u CYP2D6, xoumto ce
BKJIyY€HH BO OMoTpancopmaljaTa Ha TpaMa0JIoT, MOJXKE Jia BIIMjae BP3 Iula3MaTcKara
KOHIEHTpaL{ja Ha TPaMaJIOJIOT UM Ha HEFOBUOT AKTUBEH METAOOJIUT.

Enumunayuja

[o nepopasna anmkanuja TpaMaoIoT ce U3JIAdyBa PEKY ypPUHATA, JKOIIKATA U TIPEKY
M3METOT. TpamaioNioT u HeroBUTe METabOINTH PEUHCH LIEIOCHO CE ETMMMHUPAAT TIPEKY
Oyopesute. Co ypunara Bo Tek Ha 24 yaca ce u3nadysa okoity 78 %, a 110 48 uaca — oxoiy 87
% oJi BHeceHara KoymuuHa. 11oy)XMBOTOT Ha elMMUHaNRja U3HeCyBa okony 7 uaca. Bo
Cllyyad Ha HapylleHa XeTaTallHa i peHaHa (PyHKIMja 0y )KHBOTOT MOYKE Jia OUIe MaJIKy
IIPOJIOJIKEH.

Tpamayonor uma uueapen GapMaKOKMHETCKH HPOQHUIT BO PAMKUTE HA TEPATIEBTCKHTE JO3H.
Penanumjara mef'y cepymckara KOHIEHTpAIMja U aHAITETCKUOT ePEKT € M03HO-3aBHCHA, HO
Bapupa 3HAYMTEIIHO BO MOeJMHEYHH citydan. Cepymcka KoHneHnTpanuja o 100 1o 300 ng/ml
00HYHO € epeKTHBHA.

Ileoujampucka nonyrayuja

DapMakOKMHETUKATa Ha TPaMaI0N0T U Ha O-AEeCMETHITPaMaI0JIoT 10 OpajiHa IIPUMEHA CO
CIMHEYHA J103a U CO IIOBEKEKPATHHU JI03H Kaj MAIlMeHTH Ha BO3pacT oJ1 1 rojuna 1o 16 rogunu
€ reHepaJiHoO CIIMYHA HA OHUE Ka] BO3PACHUTE MAIIMEHTH MPH MIPUCIIOCOOYBahe Ha J103aTa
CIIOpE/[ TeJIeCHATa TEXKMUHA, HO CO MOroJjieMa BaprujabMITHOCT Mery Jierara Ha Bo3pact oJ1 8
TOJIMHHU UJIH TTOMJIAJTH.

Kaj nenara nox 1 roguna gpapmMakokuHeTHKaTa Ha TpaMaioioT 1 Ha O-1ecMeTHITPaMaoI0T
¢ MCIUTYBaHa, HO HE € 1IeJIOCHO KapakTepusupana. Mupopmanuure oJ1 CTy IMUTE Kaj oBaa
BO3pacHa IpyIa yKaKyBaar Jieka crankara Ha opmupame Ha O-Je3MeTHITPaMaioIoT IPEKy
CYP2D6 xoHTHHYHpaHO ce 3rojieMyBa Kaj HOBOPOIEHUka®awa akTuBHOCTa Ha CYP2D6

pit ny 1 roJMHa. IToxpaj Toa,
U HE3PEJIMTE IIIyKy pPOHUJALIUCKH CHCTEMH U Hespelfata 6y,;§ GKHENY HKIH]a MOJXKE J1a

(B Dt S .
pesyaTHpaaT co 6aBHO OTCTPAHYBAIE U CO aKyMyIIfiHHjafia @ec% THJITPaMasIoN Kaj Jiera
v CXIOANG O
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nox | roguna.
5.3. IIpeTKJIMHUYKH N0JATOIH 32 CHIYPHOCTA HA JIEKOT

Bo ucnuryBamara kxaj ctaopiy (JKEHCKH M MAIlIKU €JIMHKH ), He Ouite 3aberexanu epekTu Bp3
(GepruaMTETOT IPH HEepopaiHa ynoTpeda Ha Tpamasoi Bo j103a 1o 50 mg/kg 3a Maiuku u 10
75 mg/kg 3a sxencku enuuku. OBue 103u ce 1,6 nmatu u 2,4 maT MOroJIEMH 0Jf MaKCHMAaJIHATa
JIHEBHA J103a 3a Jiyl'e Koja n3Hecysa 185 mg/m”.

Kaj craopuu, Tpamanon Bo 1034 o 50 mg/kg/neH u morojieMu ¥Ma IpeJIi3BUKaHO TOKCUIHU
e(eKTH Kaj JKEHKH U 3roJIeMEH MOPTAJIMTET Kaj HOBOPOJACHUTE. MamkuoT pepTHIINTET HE
oui adpexrupan. Bo noronemu no3u (Haj 50 mg/kg/nen) kaj )KEHKUTE CE IMOjaBHIIO
penynupame Ha 3a0peMenyBamata. Kaj 3ajaru Ouiie 3a0eexanu TOKCHUHH e(PeKTH Kaj
JKEHKH IIpU 11034 o7 125 mg/kg u nmorojiemu, Kako U CKEJIETHU aHOMAJIMH Kaj MOIMJIAI0KOT.
TecroBure 3a MyTareHocT (MUKpO30MaJleH TeCT Ha akTHBaIHja kaj caimonesia, CHO/HPRT -
KJIETOUHO UCIUTYBAE Kaj [UIaul, XPOMO30MCKH TECT Ha abepariyja Kaj KWHECKH *PUKOBIU
(hamsters) 1 MEKpOHYKJICApEH TECT Ha KOCKEHA CPIEBHHA Kaj TJIyBIM U Kaj KUHECKH
"pukoBuH (hamsters) He mokaxkajie MyTareHa ak THBHOCT Ha TpamaJ10JIoT.

Crnabu MyTarenu pesyirary Ouiie 3a0esie)kanu BO IPUCYCTBO Ha MEeTabOJIHA aKTHBAIH]a IIPU
UCIIUTYBae HA MYyPUHHOT JIMM(OM H Kaj MEKPOHYKJICAPHUTE TECTOBH Kaj CTAOPIIH.
Muory6pojHUTE HCIIUTY Barba IIOKa)KyBaaT JIeKa TpaMaJloJI0T He TOCE/yBa FreHOTOKCHUYEH
PU3HK 3a JIyTeTo.

Bo cTynmuTe 3a McnUTyBambe Ha KaHIIEPOTeHOCTA, Kaj TITyBIIH (TOBO3PACHH) € 3a0€e)IeKano
JIECHO, HO CTATUCTHYKH 3HAYUTEIIHO, 3r0JIEMYBarbe Ha [10jaBaTa Ha JIBa MypPUHH TYMOpa,
Oenopoden 1 1pHOIPoOEH. Bo meprot o1 iBe roiMHK Ha IilyBIUTE UM OHJIa JaBaHa
nepopaina j1o3a 1o 30 mg/kg (0,5 nartu moMaiiky o1 MaKCHMaliHaTa JIHEBHA /1034 3a JIyle).
Ogaa cTyuja He NpeTcTaByBa PH3UK 3a JIyero, IITO HE C& MOTBP/MIIO H 3a Ty BIUTE.

6. PAPMAINEBTCKH IOJATOIIA

6.1.  Jlmcra Ha eKCUUIIHEHTH:

- MeTr1 mapaxupokcudenzoar (E 218);

- nponuinapaxupoxcudenzoat (E 216);

- IIPOITUJICH TITHKOJI;

- IMHATPUYM €JIEeTaT;

- HaTPUYM allerar;

- BOJIa 32 WH]EKITHH.

6.2. HuxomMnarubuiHoCcT

Cropesi muIaHy HOAATOLH, PACTBOPOT 33 HHjEKTHPAE Ha TPAMaoJl XUAPOXIOPHL €
UHKOMITATHOMJIEH CO PACTBOPH 3a HHjEKTHpAIbe Ha JIHjaseraM, HaTpUyM JUKIIo(peHaK,
MHJIOMETALMH, MUA30J1aM M IMPOKCUKAM, JIOKOJIKY Ce MeIaaT BO UCT HIITPHII.

6.3. Pox Ha Tpaeme

3 (TpH) rOJIMHH.
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6.4. Hauyun Ha yyBame
MeauIHCKHOT MPOU3BO/ He Oapa MOCeOHH yCIOBH 3a UyBarbe.
6.5. Onmc 1 cOAPIKUHA HA MAKYBAHETO

PacrBopoT 3a unjextupame Tpamamon Ankanou) 50 mg/1 ml e criakyBan Bo 6e360jHu
craxienu amnyyiu CBR-FC o 1 ml, xunponutiuka rpyna 1.
Kytujara conpyxn 5 wm 50 ammynu o1 50 mg/1 ml u BHATPENIHO yIIaTCcTBO.

PactBoport 3a unjextupame Tpamamon Ankamous 100 mg/2 ml e cnakyBan Bo 6e300jHu
craxienu amiyyim CBR-FC o 2 ml, xunponutiuka rpyna 1.
Kyrujara conpyxu 5 wim 50 ammysm o1 100 mg/2 ml 1 BHATPENIHO YIaTCTRO.

6.6. IloceOHH MepxH HA IPETHA3IUBOCT NPH Uchpaame

[Toce6Hu Mepku He ce TOTpeOHH .
HenckopucTeHHOT JIEK HIIM OTIHA/(HUTE MaTepHjalii Tpeda Jia ce OTCTpaHaT BO COMJIACHOCT CO
3aKOHCKHUTE Oaparba.

s IMMPOU3BOJUTEJI U HOCUTEJ HA OAOBPEHUETO 3A IIPOMET

AJIKAJION]T AJl Cxormje

Oyi1. Anexcanyiap MakegoHcku 12

1 000 Ckomnje, PenyOnuka Makeionuja
tei.: +389 2 31 04 000

daxc: +389 2 31 04 021
www.alkaloid.com.mk
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