3BUPEH U3BEITAJ 3A OCOBMHUTE HA JIEKOT

1. AME HA JIEKOT

ZIPANTOLA 40 mg racrpopesucrentun Ttadaern / 3HIIAHTOJIA 40 mg

racTpopesucTeHTHH Tabdjeru

2. KBAIUTATUBEH U KBAHTUTATUBEH COCTAB

Enna ractpopesucredTHa TabnmeTa cofapxu 40 mg  nmaHTONpasonx BO ¢dopMa Ha
[aHTONPa30J HATPUYM.
3a KoMPAemMHAMd IUCMA HA eKcyunuencu gudeme 6o oeiom 0.1

3. DPAPMALIEBTCKA ®OPMA
lacTrpope3ucreHTHa TadieTa

3UNaHTONA TAaCTPOPE3NCTeHTHU Tabimern 40 mg CC XKOITH, OKPYIVIH, OMKOHBEKCHH
TabJieTH CO CjajHu U POSHPHH MOBPIIMHY,HA C/IHATA CTPAHA CO LPHA O3HAKA “PA 784

4. KIMHUYKU MOJATOLMA

4.1. TepaneBTCKH HHAHKAIHH

3unaHToNa € MHAMIMpaHa 3a yrnorpeba Kaj BO3pAaCHH M AA0JCCHCHTH Ha BO3pact on 12
rOJIMHYU U TIOCTapH 3a:
- Pednyxcen ezodparutuc

3unanToIa € HEAKIMpaHa 3a ynorpeda Kaj BO3PACHH 3a:
e Epamuxauuja ua Helicobacter pylori (H. pylori) B0 komOMHaLMja CO COOIBETHA
aHTHOMOTCKA Teparuja Kaj ManueHTH ¢O YIKYCH MOBP3aHH CO H. pylori
e TacTpuyeH ¥ JYOJACHAIEH YJIKYC
e Zollinger-Ellison-oB CHHIPOM H JIpyrH MATOJIOMIKK XHIIEPCCKPETOPHH cocTojou

4.2. lo3upaibe ¥ HAYMH Ha ynoTpeda

£O3H pame

BoapacHu u adoaecueniil na 803pacii 00 12 Zo0uHu u lloseKe:

PedhnykceH e30dharuTic

Ejna TaGnera naHTonpa3son 40 mg Ha JieH. Bo HHIMBH/YaIHA CITy4aH, 103aTa MOXKe na ce
yaBOM (1a ce 3rojieMu 10 2 tabnetn 3umantona 40 mg Ha JieH) ocobeHo Kora Hemano
0AroBOp Ha Apyra Tepanuja. 3a JeKyBame Ha pedyKceH e3odarutuc 0OMYHO € MoTpedHa
Tepanmja BO Tpaewe O 4 Helenu. AKO 0Ba HE € JOBOJTHO, O3ApaByBarhe 00HYHO C€
[OCTUIHYBA BO PAMKUTE Ha JOTIOJHUTEIHN 4 HEJleH.

BoapacHu
Epamkanmja_na_Helicobacter pylori (H.pylori) Bo KoMOMHAIM]a CO JIBA COOJIBETHU
AHTHOMOTHULIH

Kaj nauueHTH cO racTpHUeH  JyoIeHAJICH YJIKYC Kaj KOM € JOKaKa
norpeGHa ¢ komMOMHMpaHa Tepanuja 3a Jia ce MOCTHTHE Cpajit
Mpe/IBH MOpa J1a Ce 3eMaT BaKCUKHTE JIOKAIHH HACOKH (na mp.
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BO moriel Ha OakTepucKaTa pe3sHCTCHUMja H COONBETHAaTa YIoTpeda H TNPENUIIYBake Ha

aHTHOAKTEPUCKH JIEKOBH. 3aBUCHO 0J] Pe3HCTEHTHOCTA, 3a epanukanuja Ha H.pylori moxe na
Ce [penopavaar cjie/JHHBe KOMOHHAIIHH;

a) Jlsa natu queBHO eana Tabiera 3unanTona 40mg

+ aBa natu aHeBHO 1000 mg aMOKCHITHIHH

+ ABa nati AHeBHO 500 mg Ki1apHTPOMHIIMH

b) Jlsa natu nueBHo eauna TabieTa 3UnanTola 40mg

* 2Ba natu HeBHO 400 - 500 mg metpormaaszon (wm 500 mg THHUA301)
+ 1Ba matu 1HeBHO 230 - 500 mg kiapuTpoMunHH

¢) llsa natu nueBHO eana taGrera 3unantona 40mg

+ aBa natu qaesHo 1000 mg amokcHumHH

+ Ba natu HeBHO 400 - 500 mg Merponnzaason (uan S00 mg THHUAA301)

Bo xomGunmpanara tepanuja 3a epamukanuja na H.pylori uH(eKlmnjaTta, BTopaTa TabieTta
3unanrtona 40mg Tpeba fa ce 3eme npej 1 4ac npes BEYEPHHOT OOpOK. leHepanHo,
KOMOHHHMpaHaTa Tepanuja Tpeba a ce faje BO TeK Ha 7 JICHA U MOXKe JIa ce NPOJOIIKH
3a JIOTIONIHUTC/IHA 7 JIeHa, J0 BKYIHO TPACHE 10 JBE HEICIIH. Jloxonky, na ce obezbeu
3a3/lpaByBae Ha yJIKYCHTE ¢ MHANIMPAH JONOJHATENEH TPETMaH CO NAHTONPa3on, Tpeba aa
C€ 3EMAT BO NPEABH/L IPETMIOPAKHTE 3a NO3UPAkbE 3 IYO/ICHATHH M FACTPHYHH YIIKYCH.

AKO KOMOWHMpaHaTa Tepalnuja He € OINLHja, HAa IIPUMEP aKO Kaj MalUeHTOT TeCTOBHUTE 3a
H.pylori ce neraTUBHH, Ce IPUMEHYBAAT CJIE/(HUBE HACOKH 3a J03upame Ha 3unanTtona 40 mg
KaKo MOHOTeparnuja:

JIeKyBame Ha raCcTPHYEH YIKYC

Enna tabnera mantonpason 40 mg na men. Bo moemuan CIy4ad J103aTa MOJKE 7a Ce YJIBOU
(3ronemyBame 10 aBe TabneTH 3MNanTosa Ha JIeH), 0COGEHO aKo HeMaslo OAr0OBOP Ha APYIHTE
Tepanuu. OOHYHO ¢ NOTpeGHO JIeKyBame BO Tpaeke 011 4 Hejlelu 3a TaCTPHYHH YJIKYCH. AKO
OBa JICKyBarbe HE € JIOBOJHO, 3a3/[paByBameT0 OOMYHO Ce MOCTHTHYBAa BO paMKuTe Ha
JIOIIOJIHUTETHA 4 HEJIeIH.

JlekyBalbe Ha JIVOJEHAIEH YIIKYC

EaHa Tabneta nanTonpason 40 mg Ha aeH. Bo noeanHu cny4am aosarta moxe Aa ce yasou
(3ronemyearbe go ase Tabnetu 3unaHwTona Ha AeH), ocobeHO ako Hemano OArosop Ha
Apyrute Tepanuu. ObuuHo e notpebHO nekysarbe BO Tpaere of 4 Heaenu 3a ayoaeHanHu
YNKyCW. AKO OBa NeKyBarbe He € A0BO/HO, 3a3ApaByBarbeTo 06UYHO ce NOCTUTHYBA BO
pPamKuTe Ha AONONHUTENHU 4 Hepenu.

Zollinger-Ellison-oB Cunjpom u JIpYTH NATOJIOUIKK XUIIEPCEKPETOPHH COCTOjOM

[Taunenture Tpeba ia ja 3anovynar TepanujaTa co JHEBHA 103a o 80 mg (2 TabneTn of
40 mg ) 3a ponroTpajHa KOHTpona Ha Zollinger-Ellison-o8 CMHAPOM M ApYrM NaTONOLWKM
xunepcekpetopHu coctojou. IToroa o3ata mMoxke fa ce TMTpupa, 1a ce 3rojieMysa HIu
HaMaiyea CIIOpEJl MEpewaTa Ha HM3MauyBakhETO Ha KHCENMHA BO KeayaHukor. Kora
no3aTa HaMuHYyBa 80 mg JTHEBHO, 1o3aTa Tpeba f1a ce MOJeu U Ja ce NPUMH JIBa NaTH
AHEBHO. MOXKHO € NPUBPEMEHO 3rojieMyBae Ha j103aTa Hag 160 mg MaHTONpasoJl, HO
He Tpeba jla ce MPUMEHyBa MOJOJIrO O MOTPeGHOTO 3a IMOCTHIH Q[CKBaTHa
KHCEJIMHCKa KOHTPOJIA.




BpemerpaeweTo Ha Tepanujata 3a Zollinger-Ellison-08 CHHAPOM M IPYrH NaTOIOWKH

XUINIEpCeKPETOPHH 3a00JIyBamha He € OTPaHMYeHo U Tpeba a ce MPUIATOfH CIOPE]t
KJITHHAYKHATE NOTPEOH.

[ayuenmu co owmemena xenamanna Qynkyuja

Kaj manuenTnTe CO Telka omlITeTeHa XemartaiHa (GYHKIHja JHEBHATAa 103a HE cMee Ja
naavuie 20 mg manTonpason (eaHa tadnera oi 20 mg mauTonpasodn). [lopamu Hex0BOIHO
nmojatoun 3a Oesbennocta M eduKacHOCTa, MAHTONPA30] HE CMee 1a Ce KOPUCTU BO
KOMOMHUpAHA Tepalyja 3a epajukanmja Ha H.pylori kaj NalMeHTH cO OJardH 10 TEIIKH
OIITETYRaH-a HA XernartanHara (pyuxiuja (Bunere nen 4.4).

THayuenitiu co owmemena penanna yHKyuUja

Kaj mauuenTtu co omreryBame Ha peHatHaTa QYHKIHMja He € MOTPeOHO Ja ce MpHIIarojysa
Ao3ata. [lopaan He0BOJIHO nojaTouy 3a Oe306e1H0CTa U e(pUKACHOCTA TAHTONPA30]T HE CMee
Jla ¢¢ KOPHCTH BO KOMOMHMpaHa Tepamuja 3a epaaukaiuja Ha H pylori xaj naumeHTu co
OIUTETYyBam€ Ha peHalHaTa QyHKIH]ja (BHaeTe aen 5.2).

[ociuapu tayuenitiu:
Kaj nocrapu nanuenTr He e notpeGHO Ja ce NpuiIaroysa jo3ara (sujere e 5.2).

[TenujaTrpucka momnyamnuja

[Tanronpa3zon He ce npenopavyBa Kaj jeua noj 12 rojuiiHa Bo3pacTt, 3apaju
OrpaHMYCHUTE MOJAaTONM 3a Oe3bennHocrta M edukacHOcTa Kaj OBaa BO3pacHa rpyna
(Buaere aen 5.2).

Hauun Ha npumeHna

[Tepopanna ynorpebda.

Tabnerara e Tpeda na ce yraka umm apodu. Tpeba ja ce ucnue uena, 1 yac npex 0GpoKoT co
BOJIa.

4.3. KonTpanHankanuu

IIpeoceTIMBOCT Ha aKTHBHATA CYINCTAHLHK]d, CYNCTHTYHPAHH OCH3MMHIAA30JIA MIIH HEKOH OJ1
EKCIIMITHEHCHTE HaBEIEHH BO JeJ1oT 6.1,

4.4. TloceOnn MepKH Ha MPETHA3IMBOCT M NMOoceGHU NpeaynpeayBamba 3a ynotpeba Ha
NneKkor

Xenamanro outmemysdioe

Kaj nauMeHTH co TEemKO NnopeMeTyBame Ha IPHUOT Jpo0, XenaTalHUTe eH3uMH Tpeda j1a
OujaT npaTeHu BO TEK Ha Tepamujara co MaHTOoIpa3oll, 0OCOOCHO NMpH JOJroTpajHa yrnorpeda.
Bo ciyuyaj Ha nokavyyBame Ha XernaTalHUTe €H3UMH Teparijara co naHTornpas3on Tpeba jia ce
npekuHe (suaete gen 4.2).

Kombunupana mepanuja
Bo ciyuaj na komOuHHpaHa Teparija Mopa Ja ce npoy4yd 30MPHHOT W3BELITa] 3a OCOOMHHUTE
Ha JIEKOBHUTE KOU ce KOpHUCTAT BO KoMOMHaIuja.

Iacmpuuno manueno sabonysarse

CMMNTOMATCKMOT OArOBOP HA NAHTONPA30/1 MOXeE Aa r'M Mackupa CUMNTOMMUTE Ha racTpuyHa
MajJIMrHOCT M MOXe [a ja OANI0KW AunjarHosaTa. Bo npucyctBo Ha 6UAGT KOM:, MaHTHM
CMMNTOMM (Ha Np. 3Ha4yajHO HeHamMepHOo ryberbe Ha Te)KUHa, NOBT, ) _No8R;
aucharuja, xemaremesa, aHeMuja WAM MENeHa) M Kaj COMHEeBaFbE “'fﬁgcréiﬁ e Ha




racTpudeH ynkyc Tpeba 4a Ce WMCKAYYM MOXKHOCTA 04 MANWUrHOCT. [LOKOMKYy CUMNTOMuUTE

OCTaHaT M NOKpaj afleKBAaTHO NeKyBarbe, nauumeHToT Tpeba Aa ce ynaTv 3a NoHaTamMOoOLWHM
UCNUTYBaa.

Hemospemena ynompeba co XHB npomeasza unxubumopu
HcrtoBpemenara ynorpeba He ce mpenopadyBa Ha mnantomnpason co XHB mnporeasa
MHXHOMTOPH 3a KOM alCOopIIHjaTa € 3aBHCHA O] KHceaTa MHTparacTpuuHa pH kako mTo e

aTa3aHaBUP, TOPAIM 3HAUMTETHOTO HAMAJIyBame BO HUBHATA OMOPACIIOJIONKIMBOCT (BUJETE
nen 4.5).

Buujanue na ancopnyujama na éumamit Bz

Kaj manmeHTM co  CHHAPOMOT  30JMHrep-ENMCOH U JIpyrd  NMaTOJOUIKK
XUNIEPCEKPETOPHU  3a00NyBama 3a KoM € 1norpe0Ha JIONroTpajHa Tepanuja,
MaHTONPa30J, KaKO M CHTE JICKOBH KOH THM OJOKMpaaT KHUCEJIMHHUTE, MOXKE Ja ja
HamajaaT ancopliyjaTa Ha BUTAMUH B, (LIMJAaHOKOOAJTAMUH) KAaKO pe3yJITaT Ha XHIIO
win axjaopxuapuja. OBoj ¢akT Mopa ga ce 3emMe BO 003Mp Kaj HAlMEHTH CO HaMalCHH
TCJICCHH PE3CPBH MJIM 3rOJICMCHH pU3UK (akTOpH 3a HaMaleHa alcopIlHja Ha BHTAMHH Bj;
BO TEeK Ha JOJrOTPajHO JIeKYBame WM JIOKOJKY Ce TOjaBaT KJIHHHYKM CHMIITOMH Ha
HEJOCTATOK Ha BUTaMHH Bj,.

JlonzompajHo NeKy8aHe

NMayneHTUTE Ha MOOArOTpajHa Tepanuja, ocobeHo NOAONT BPEMEHCKM nepuos o4 eaHa
roanHa, mopa Aa bnaar nog peaoseH Haa3op.

facmpouHmecmuHanHu uHgekyuu npedu3suxkaHu o0 bakmepuu

TepanujaTa cO MaHTONPa30Jl MOXKE Jla foBefae A0 caalbo 3rojeMyBaibe Ha PU3HKOT OJI
racTPOMHTECTUHAIHM HMH(MEKUUN NpeJu3BUKaHM oj Oaktepuu Kako Salmonella n
Campylobacter uiu C. difficile .

XunomaeHesemuja

MpujaBeHa e TewKa XMNomarHesemuja Kaj NnaLueHTn Kou co UHXMBUTOPKU Ha NPOTOHCKaTa
nymna, Kako LWTO e NaHTonpa3on, bune nekysaHu HajManky Tpu Meceuwu, a Kaj noronemuoT
6poj cny4aesu 1 BO TEK Ha roguHa AeHa. MoxarT Aa ce nojaBaT CeprMo3Hn MaHnpecTaumm Ha
XMNoOMarHesemuja Kako LWTO Ce 3amop, TeTaHuja, AeNUpUyM, KOHBYN3UW, BPTOrIaBuua U
BEHTPUKyNAapHa apuTMuja, YMe HacTanysBarbe MoXe Aa buae nogmMykno v Moxe aa ce
3aHemapu. Kaj noBekeTo 3acerHaTM nauumeHTH, xunomarHesemwujata ce nogobpwuna no
HaAOMeCTyBarbe Ha MarHesuym W MpeKUHyBawe Ha Tepanujata co WUHXUOUTOpPU Ha
NPOTOHCKATa nymna.

3a NauMEeHTH Kaj KOW ce oYeKyBa AeKa ke BuaaTt Ha AONroTpajHa Tepanuja co MHXMbUTOpU Ha
NPOTOHCKa Nymna WAy 3a NauMeHTU KoM UCTOBpeMeHO ynoTpebysaaT AUrOKCUH UK APy
NEeKOBM KOM MOXaT fAa npeau3BUKaaTr xunomarHesdemuja (Ha np. AuMypeTuuwu), nekapure
Tpeba Aa pasmucnar 3a Cneaere Ha HMBOTO Ha MarHesMym npej BOBeAyBarbe Ha
MHXMBUTOPU Ha NPOTOHCKA NyMna BO NIEKYBaHETO U NEPUOAUYHO BO TEKOT Ha SIEKYBakeTO.

Pu3uk 0d ¢ppakmypa Ha Kockume

MHXMBUTOPUTE HA NPOTOHCKA Nymna, 0ocobeHo AOKONKY Ce NpumeHyBaat
BO TEK Ha NOAONT BPEeMeHCKU nepuog (>1 roguHa), moxe ymepeHo aa r
04 ¢pakTypa Ha KONk, 3rnobosute Ha pauete n ‘pbetor, rnasHo Kaj no
NOKOMKY Ce MPUCYTHWM APYrM no3Hatu pusunk ¢aktopu. Oncepsay, @Te




YKayBaaT AcCKa HHxnﬁnTopre Ha NPOTOHCKata nymna moMe Aa ro 3ronemar BKYNHWOT

pusuk o4 ¢paktypn 3a 10-40%. Hekou oA OBME 3ronemyBarba MOXe Aa 6MAAT nopaau
B/IMjAHUETO Ha Apyrute pusuk ¢GakTopu. MauMeHTUTe KOM Ce MU3NOXKEeHW Ha pu3uK of
HaCTaHyBarbe Ha ocTeonopo3a Tpeba Aa [06MBaaT Hera BO COrNACHOCT CO BaKeYKUTe
KNTUHUYKKW yNnaTCcTBa U Aa MmaaT cooABeTeH BHEeC Ha BUTaMuH D u Kanuyuym.

Cybaxkymen rodcen nynyc epumemamooec (SCLE, 00 awzn. Subacute cutaneous lupus
erythematosus)

Huxuburopute Ha mpoTOHCKA NMymia [OBP3aHM c€ BO MHOry perku ciaydan co SCLE.
Jloxonky HacTaHe jie3uja, 0COOEHO INpH H3I0XKYBame Ha 00JIACTH 0Ji KOXKATa HA COHLE, W
JIOKOJIKY C€ IpOTpaTeHH cO apTpalirdja, MaueHTOT Tpeba BeaHaln aa nodapa MeIMIMHCKA
[OMOIII, & 37[paBCTBEHUTE pabOTHUIM Tpeda Ja pa3MUCIIaT 3a IPeKUHYBaIbe Ha TPETMAHOT CO
JIEKOT MaHTOMNPa3oll. AKO I10 JIEKYBaWEeTO CO MHXMOMTOPHM HA MPOTOHCKA MyMIIA CE I10jaBU
SCLE, pusukor ox mnojaBa Ha SCLE e moroieM W BO TEKOT Ha JieKyBame CO JpYyrH
MHXHOMTOPH Ha NPOTOHCKA MyMIIa.

Humepghepenyuja co nabapamopucku ucnumyearsa

3ronemenoro HuBO Ha Xpomorpanun A (CgA) moxe na uHTepheprpa BO HCIIUTYBambara 3a
HEBPOEHIOKPHHM TYMOpH. 3a ja ce u3berHe uHrepdepeHiara, TPETMaHOT CO MAHTONPA30Jl
Tpeba Ja ce npekuHe HajMasuky S5 aeHa npea Meperme Ha CgA (Buuere zxen 5.1). Jlokonky
HuBoata Ha CgA M racTpuH He ce Bparar Bo peepeHTHHUTE BPEAHOCTH IO IPBHYHOTO
Mepeme, MepemeTo Tpeba jga ce noBropu 14 JeHa 10 [PEeCTAHOK Ha TPETMAHOT CO
MHXHUOUTOPH HA MPOTOHCKATA MyMIIa.

4.5. UMHTEepaKIMK CO IPYTH JTCKOBH WIH APYrH (DOpMH HA HHTepaKIuja

Jlexosu co pH- 3asucnua Ancopnyuja Lapmakoxunemuxu

[lopagm cunHata W J0oAroTpajHa MHXMOMIMja Ha CEKpelHja Ha JKenyJouHa KHCEIHHa,
MIAHTOIIPa30] MOXKe Ja HHTepdepHpa co ancopriijara Ha APYry JIEKOBH KaJie JKeJlylouHara
pH e BaxHa BO ompelellyBamke Ha I[epopaliHaTa paciloIOKIMBOCT, IP. HEKOH A30I]HH

AHTHMHMKOTHIIHM KaKO KETOKOHAa30JI, HTPaKOHAa30J1, [I0CAKOHA30J1 M JIPYTH JIEKOBH KaKO LITO €
epIoTUHUO.

XUB npomeasa unxubumopu

He ce npenopauysa ucroBpemeHa ynortpeba Ha maHrtonpason co Apyru XHMB mporeasza
MHXUOMTOPH, YMja arcoprilMja € 3aBUCHA Off KMcelara WHTparacTpuyna pH, kako mro e
aTa3aHaBUp IOpaJM 3HAUYMTEIIHOTO HaMalyBamke Ha HUBHATa OMOPACIOJIOKIMBOCT (BHIAETE
nen4.d).

Hokonky kom6unanuja Ha XM B nporeaza UHXHOUTOPH CO MHXUOUTOPH HA NMPOTOHCKA ITyMITa
e HenszOexHa, ce mpenopavyBa OIM30K KIMHUYKHM HAA30p (HA 1p. BUPYCHO ONTOBApYBAaHE).
Jlo3ara Ha nanronpason ox 20 mg Ha jgeH He Tpeba jga ce Haamuuysa. Jlozara na XVB
1poTeas’a HHXHUOUTOPUTE MOXKE Ke Oujie moTpedHO Ja ce MpHUIarom.

Kymapuncku anmuroazynancu (ghennpoxymon wuiu eapgapur)
HUcrospemena ynorpeba Ha maHTonpasosn co BapdapHH WK (EHIPOKYMOH He BiHjae Ha

(apmakokuHeTHkaTa Ha Bapdapuh, ¢ennpokymon wuiam INR. Cenak, mpujaBeHo e
sroiemyBamkhe Ha INR W nporpoMOMHCKOTO Bpeme Kora HaIrHeHTHTE,

o A .
Bap(apun umM (peHnpokyMoH ucTOBpeMeHO. 3rojiemyBame Bo INR gﬁ?)o{ﬁgml HEKOTO
BpeMe MOxe Ja JoBejie 10 a0HOPMATHO KpBapeme, Ia JYpH U CMPT. (Elaug____ Tire ce
< L i - :
s




JICKYBAHH CO [IAHTONPa30/1 1 BapaphH Wik GEHIPOKYMOH MOKe Ke Orje moTpedHo 1a Guaar
caeAcHH nopaan 3rojiemysame Bo INR u nporpomGunckoTo Bpeme.

Memomperxcam

[IpujaBeHO € AeKa IpH UCTOBpPEMEHA IIPUMEHA HAa BUCOKH 03H Ha MeToTpekcat (Ha np. 300
mg) U MHXUOUTOPHM HA MPOTOHCKATA ITyMIla Kaj HEKOM MAllMeHTH Ce 3rOoJIeMMUJIO HMBOTO Ha
Mmerorpekcar. [Topaay Toa BO cilyyan Kaje ce IpHMEHYBa BUCOKA 1033 Ha METOTPEKCaT, Kako

Ha IMpUMEP Kaj KaplIIMHOM M Iicopujasa, Tpeba aa ce pasrieja NpUBPEMEHO MPEKUHYBAWkE Ha
Tepanujara co NaHTonpasoll.

Ocmanamu ucnumysarea 3a unmepaxkyuja

[lanTonpasosn Bo rosema Mepa ce meraoim3upa BO Xemnapor mpeky wuutoxpom P450
EH3UMCKHOT CcHcTeM. [maBHHOT MertaOomeH mar e jaemerwnauja npeky CYP2CI9, a
ocTaHaTuTe MeTabOJIHH NMATHINTA BKIYy4YyBaaT okcuianuja npeky CYP3A4.

HcnuTyBameTo Ha WHTEpaKIldja CO JIEKOBM KOM HCTO Taka ce MerabojM3upaaTr Cco MCTUOT
EH3MMCKH cucTeM (KaKo IITo ce KapbamasenuH, jauasenam, riubeHknamuj, Hudeaunud u
MepoOpaJHU KOHTPALENTUBY KOM COJPXKAT JICBOHOPIECTpe]l W CTHHWII €CTPaauoi) HE ce
3a0elieyKaHy KITMHHYKH 3Ha4ajHH HHTEPAKIHH.

Wurtepaknujata Ha NAHTONPA30Jl €O JPYTH JICKOBH MM COCAMHCHHjA, KOM IITO C€
MeTabo/IM3UHpaaT KOPUCTEJKH HCT CeH3MMCKH CHCTeM, He MOXe Ja c¢e HCKIYYH.

Pesynraror oa OpojHHTEe HCIUTYBamka Ha MHTEPAKlLMja [MOKa)KyBaaT JeKa IAHTONpPa3ol He
BIMjae HAa MeTaGOIU3MOT Ha aKTHBHHTE CYIICTAHIIMK KoH ce MeTabosu3upaar npeky CYP1A2
(np. xoeun, Teodpumn), CYP2C9 (up. nupokcrkam, mukiodenak, nanpokcen), CYP2D6
(np. mertomposion), CYP2El (np. eranom), u He wuHTepdepupa co p-IIHKOIPOTEHH
IIOBpP3aHAaTa aclCOPIIIHja Ha JTUTOKCHH.

He ce 3a0enexanyu HHTEPAKIIMH BO TEKOT HA HCTOBPEMEHA [IPUMEHA CO aHTALU/IH.
UcnuryBama Ha HHTEpaKildja HCTO Taka Ce€ CIPOBEICHH MPH HUCTOBPEMEHA NMpPHMEHa Ha
[TAHTOIPA30JI CO COOBETHH AHTUOUOTUIM (KIAPHTPOMHUIINH, METPOHH/IA30]1, AMOKCHIIUIIHH).

He ce 3a0enexanu 3Ha4ajHU KJIMHUYKHA HHTEPAKLHH.

JlexoBu xou ro uaxuOupaat win uaayuupaar CYP2C19:

Muxubutopn Ha CYP2C19 kako wro e (uiyBOKCaMHH MOJKE Ja ja 3roJieMarT CHCTeMCcKata
M3JI0KEHOCT Ha MaHTonpaszos. Hamanysame Ha jJ03ata MOXeE /la Ce 3eMe BO NpEIBUI Kaj
MALMEHTHTE KOU Ce€ JIEKYBAaT JOJrOTPajHO CO BUCOKM JIO3M Ha ITAHTONPA30J WIIK OHHE CO
XernaTaJHO HapyllyBambe.

Ensumckure unaykropu kou sinjaar Ha CYP2C19 u CYP3A4 xako mro ¢ pudamiuius u
kantapuoH (Hypericum perforatum) moe 1a ru HamariaT TiasMa KOHIeHTpaunuute Ha PPI
KOM ce MeTa0O0JIN3Uupaar NpeKy OBUE EH3UMCKU CHCTEMH.

4.6. ILroanoct, DpeMeHOCT U /10€He

bpemenoct




YMepena KoaMymHAa Ha mojartouu 3a Opemenn skenu (momery 300-1000 mexoam Ha

OpeMeHOCT) He yKaxyBaaT Ha Mandpopmanmu wiu (ero / HeoHATANIHA TOKCHYHOCT Ha
MaHTOIPA30]1.

CrynuuTe Ha JKHBOTHH IOKa)Kajle penpoAyKTHBHA TOKCHUHOCT (BUaeTe aei 5.3).

Kaxo mepka Ha npetnasiuBocT ce npernopadysa ja ce u3bernypa ynorpeba Ha MaHTOMpPaso.n
3a BpeMe Ha OpemeHocCTa.

Hoeme

CrynuuTte Ha >KUBOTHH IMOKaXKaJle eKCKpeIHja Ha MaHTONpa3oil BO MajuHHOTO Mieko. Hema
JIOBOJTHO MH(OPMAIIMK 32 H3/layyBambe Ha [aHTOIPa30Jl BO XYMaHOTO MJICKO, HO H3JIa4yBambe
BO XYMaHOTO MajuMHO MJIEKO € TmpHjaBeHo. He Moxe 1a ce HUCKIyuYM PH3HKOT 3a
HOBOPOJICHYM LA/ ICHUM bA. 3aT0a, BO OJUUIyKaTa 3a TOa JAlM J1a ce MPEKUHE CO J0EHETO WIIN
Jla ce IMpeKuHe / ancTHHUpA OJ] TepamujaTa co MaHTONpa3zon Tpeda Jla ce 3eMe BO IMPE/IBH/]
KOPHCTA O] IOCHETO 3a JeTeTO U KOPUCTa OJ] TepalijaTa co MaHTOIPa30Jl Ha JKeHaTa.

[TnoanocT

He moctojat noka3m 3a HapyuieHa (GpepTHIHOCT NMpH aJMHHHCTpallMja Ha MaHTONpa3on Kaj
HCIIUTYBakha Ha XKUBOTHH ( Bujere jen 5.3)..

4.7. EdexTH BpP3 COCOOHOCTA 34 BO3€CH:¢ U PAKYyBalbe €O MAlIMHH

[TanTonpa3o/l HeMa WM HMa HE3HAYHTEJHO BIHjaHHE Bp3 CHOCOOHOCTA 3a BO3EHE H
paKkyBame cO MallIHH.

Moske na ce mojaBaT HecakaHH JIejeTBa KaKo IITO Ce BPTOIJIABHILA M HApYIIyBabhe Ha BUIOT
(Bumete nen 4.8). Bo TakBu cinyyau, NalMEHTHTE HE CMeaT Ja ynpasyBaaT cO BO3HJIAa HIH Ja
paboTtar co MallIMHH.

4.8. Hecakanm ejcrpa

Ce ouekyBa jgexka okoiy 5% oj manuMeHTHTE Ke HMMaaT HecakaHu JejctBa. Hajuecto
pHjaByBaHH HECAKAHM JIEjCTBA Ce Jaujapea U riaBo0oJiKa KoM ce jaByBaaT OTIpuiInka Kaj 1%
0/1 HALUEHTUTE.

Bo Tabenara 1mojosly HecakaHUTe J€jCTBa ce KIaCH(pHULUpPaHU CIOpEd 3a4eCTEHOCTa Kako:
mHory dectd (> 1/10); yectu (> 1/100 po <1/10); nomanky dectu (= 1/1000 mo <1/100);
perku (= 1/10000 mo <1/1000); muory perku (<1/10000), menosnaro (He MoOxe ja ce
MIpOLIEHH Bp3 OCHOBA Ha JOCTAllHHUTE HOH&TO]J.I/I). Ha curTe HecakaHu ﬂejCTBa l'IijaBeHH Imo
CTaBare Ha JIEKOT BO IIPOMET HE € MOXKHO J1a UM C€ OJPe/IH 3a4eCTeHOCTa, U OBHE HECAKAHH
JIeJCTBa ce HaBEACHH I10]1 "Herno3Hara" 3a4eCTeHOCT.

Bo cekoja rpyna Ha 3a4eCTEHOCT HECAKaHHUTE JIEjCTBAa C€ IOJPEJEHH BO onarayka HH3a
CIIOpEJl CTENEHOT Ha CEePHO3HOCT.

TaGena 1. Hecakanu aejcrBa Ha IaHTONPA30/1 O KIMHMYKM HCIUTYBama U IO CTAaBambE Ha
JIEKOT BO IIPOMET

3avecrenoct / Iomanxy Perkn Mmuory perkn Henosnar
Opranckun qecTH

Zah
CHCTEM 7 ®
HapyuryBamwa Ha ATpaHyJI01IMTO3a TpomGonuTonenija, # 1%
KpPBTa U Jleyxonenuja, = &Hloi




TUMQHHOT [lanuuronenuja
CHCTEM
HapymyBama Ha [IpeocernuBocT
UMYHOIIOLIKAOT (BKJIYYHMTEIIHO
CHCTEM aHauIaKTHYKa
peakuuja u
aHaQuIaKTHUEH
ILIOK)
Hapymrysama na Xunepiunuaemuja XunoHarp
MeTaboIu3MOT U H 3rOJICMCHH eMuja;
HCcXpaHata JIAIIAIA XurnomarH
(TpUrIHIEpUIH, eseMuja
XOJIECTEPOI); (BueTe
[Ipomena Bo nen4.4);
TeJleCHaTa TeKHUHa Xumnoxani
emuja'’’
Xuroxkarne
muja
[Tecuxujarpucku Hapymeno Henpecuja (u cute | Jlesopuentupanoct (n | XanyuuHa
HApylIyBama CITHCHbE BJIONIYBamba) CHTE BJIOIIyBarba) IHH;
Koudysuj
a
(ocobeno
Kaj
NpeANCIIO
HUPaHU
MNalHCHTH,
K4aKO H
BJIOILIYBath
€ Ha THe
CHUMIITOMH
JIOKOJIKY
BeKe Oue
IIPUCYTHH)
HapyuryBama Ha | ['1aBobosika; HapymyBame Ha [Tapectesu
HEPBHHOT cucTeM | Bprornasuua BKYCOT ja
HapymyBama Ha [IpoGnemu co
OKOTO BUZIOT/ 3aMaTeH
BU
['actpountectuna | ujapea;
JIHU HapyuyBama | Maununa /
NoBpaKkarme,;
A0 IoMHHaIHA
JTUCTEH3H]a U
HaJIyeHOCT;
Koncrunanwuja;
CyBa ycra;
bonka u
HEIIPU)jaTHOCT

BO ab/IOMEHOT




HapymyBame Ha | 3rojieMeHH 3rosemMeH Xenaroue
XEnapor u XenaTajaHH OnmpyOun JTyJIapHO
KOJTYKarTa CH3UMH OILITETYBA
(TpancaMuHaza Be;
v -GT) JKontuua;
Xemnaroue
JIyjlapHa
HHCYDHIH
cHIIMja
Hapymysama na | Mcumn / ersantem | Yprukapuja; Stevens-
KO)Kara / mojaBa Ha AHruoenem Johnson-
IIOTKOKHOTO KOKHH OB
TKHUBO IIPOMEHH; CHHJIPOM;
[IpypuTHc Lyell-oB
CHHIAPOM:
Erythema
multiform
€,
Dotocens
HUTUBHOCT;
Cybakyte
H KOKEH
ymye
epUTEMaTo
aec
(BUneTe
nen4.4.).
HapymyBawa Ha | @pakrypa Ha Aprpanruja; Cnasam Ha
MYCKYJIHO- KOJIK, 31710007 Muanruja MYCKYyJ1ar
KOCKEHHOT Ha palere Hin ypara®
CHCTEM M ‘pberoT (BUIETE
CBP3HOTO TKMBO | Jen 4.4)
HapyumyBama Ha Hurepcru
OyOpesure u UCKH
YPHHAPHUOT HedpuTHc
CUCTEM (co MmoKHA
[porpecHj
a 10
OyOpexna
HHCYHUIIHN
eHIIH]A)
Hapymysamwa Ha ['mnexomacruja
PeIpolyKTUBHHO
T CHCTEM H Ha
JI0JKHTE
Ornmry AcreHuja, 3rosiemMeHa TejecHa
HapyuyBama 1 3aMoOp H ONINTa | TEMIEpaTypa;
cocTojOu Ha norma coctojoa | Iepudepen enem
MCCTOTO Ha
aJIMMHHCTpaLHja




XHIIOKaJ'lIJ.EMH_]a [OBp3aHa co XHIIOMarHe3eMuja
* Cnasam Ha MYCKYJlaTypaTa Kako IOoC/Ie/HIla Ha HapyllyBambe Ha CICKTPOTUTHTE

lIpujaByBame Ha HECAKAHUTE JIC]CTBA
[Io nobuBameTo Ha 0j100peHKE 3a JIEKOT, BaXKHO € IpHjaByBame Ha Hecakanute jejcra. Co
TOa C€ OBO3MOJKYBa KOHTHHYHPAHO CJIEICHE HAa OJHOCOT KOPHCT M PH3UK 0j1 JiekoT. On

31paBCTBEHHTE padoTHHULH ce Oapa Ja ro npujaBar ceKoe COMHEBaIhe Ha HecakaHo JejCTBO Ha
JIEKOT.

4.9. Ilpepo3upame
He ce no3HaTu cHMITOMH Ha NIpejO3Hpamhe Kaj yre.

CrcTemMCKO M3N0XKyBake Ha 403 A0 240 mg aAMUHUCTPUPAHW UHTPABEHCKW 33 2 MUHYTH,
6une pobpo TonepupaHm.

Buiejku nanTonpasosn Bo rojema Mepa ce Bp3yBa 3a IPOTEHHUTE, He Ce JUjau3upa JIeCHO.
Bo caywya] Ha npegosuMpame CcO  KIMHMYKM 3HAlM Ha MHTOKCHKAallMja, OCBEH
CHMIITOMATCKA U CyNIOPTHBHA Tepanuja, HeMa crielu(uyuHa npernopaka 3a JeKyBame.

5. PAPMAKOJ/IOHNKH MOJTATOILIN
5.1. PapMakoJIHMHAMCKH CBOjCTBA

(dapmakoTepaneBTCKa rpyna: HHXuOuTopu Ha nporonckara nmymmna, ATC xox: A02BCO02

MexaHun3am Ha JIe]CTBO

[TanTonpa3zon e cyncTuryupan OCH3MMMIA30J KOj ja HHXMOMpa cekpenujaTa Ha
X10POBOAOPOAHA KHUCEJIMHA BO JKEJIYAHUKOT BiMjacjKU Ha crnenuduyucH Ha4YuH Bp3
HPOTOHCKUTE MyMIIA HA MMApUETATHUTE KIETKN.

[TaHTONMpa3on ce mpeTBOpa BO CBOjaTa aKTHBHa popMa BO KHcejaTa CpejiuHa Ha
MapueTaJHATE KIETKHM Kaje WTo ro uHxubupa ensumor H+, K+-ATPasa, ogHOCHO
KpajHata casza O] MPOUECOT Ha CcO3[aBamke Ha XJIOPOBOAOPOAHA KHCEIHHA BO
KenyqHukoT. VIHXuOHMIMjaTa 3aBHCH OfI J03aTa W BiMjae Bp3 OasanHaTta o
CTUMYJIMpaHaTa ceKpelMja Ha KucenuHute. Kaj MOBEeKeTO MAlMECHTH, CUMITOMUTE
HCUE3HyBaaT BO paMKHUTE Ha JiBe Hejtenau. Kako wro e ciiyvaj co Ipyru MHXuGHUTOPH Ha
npoToHcKaTa nmymna m H2 penenrtopor, Tepanujata co MaHTONPa30J NPEAU3BHKYBa
HaMalleHa KHCEJOCT BO 3KEJNYHUKOT, a UCTOBPEMEHO IO 3roJieMyBa TFacTPUHOT BO
nponopumja co Hamanyearbe Ha Kucenocta. ITopacTOT Ha FacTpUHOT € peBep3nOuIiIeH.
Bujiejku manTompason ce Bp3yBa CO CGH3MMOT JMCTalHO OfI HHBOTO Ha KJIETOYHHOT
penenTop, Moxe /1a ro UHXUOMpa H3/M1a4yBaWkE€TO Ha XJIOPOBOJOPOJHATa KHUCEJIHHA
HE3aBUCHO O] CTHMYJalldjaTa OJi CTpaHa Ha JPYTUTE CYNCTaHIUHU (AleTHUIIXOJNH,
XUCTAMHUH, racTpuH). EQEKTOT ¢ HAECHTHUYEH HE3aBUCHO [alld JIEKOT € MPUMEHET
IEPOPATTHO WIH WHTPABECHCKHU.

@a[!MaKOQHHaMCKH Cg}CKTH

rpaHuIa. HpH JIOJITOTpajHa TepdﬂH]d, BpEe/IHOCTa Ha TaCTPUH HA
srojiemyBa. [Jo IMpeKyMEPHO 3rojieMyBame joara camMoO Kaj HU30JIMp3




MOCNeuna Ha Toa, BO MHOry Man Opoj ciydam joafa 10 G1aro Wi YMEPCHO
3rojeMyBame Ha OpojoT Ha crienuduyHnTE CHIOKpHHH (ECL) KeTKH BO JKenyaHUKOT
3a BpEMe Ha JIONrOTpajHa Tepammja (Kako alcHOMAaTOMHA Xunepiiasuja). Mefyroa,
CIIOPCN MCIUTYBAH-aTa HANpaBEeHH [O cera, thopmupame KapIUHOMHU [IPEKYpPCOpPH
(aTHIIMYHA XMTEPIUTa3uja) WITH SKETyLOUHM KapluUHOM/M, KakKBH 1TO Ouile yTBpJEHH
[IpH CKCINCPUMEHTH CO XKMBOTHH (BHJleTe Aen 5.3) He ce yTBpAeHH Kaj ayrero.

Bimjarnero Ha mosnrorpajuo nekysame co ITAHTOIPA30J1 IOBEKE O/1 €/[HA IOAMHA HEe MOXKe
KOMILICTHO /12 OMJle HCKITYYeHO HA eHJOKPHHHTE NApaMeTpH Ha THPOMJICaTa BO COTJIACHOCT
CO pe3yNITaTUTE Kaj aHUMAIIHUTE UCITHTYBaha

Bo Tex na Tpermanor co anTHcekperopuu nekosH, CEPYMCKHOT TaCTPUH Ce 3roJIeMyBa Kako
PE3YIITAT Ha HaMajleHa Kucenuncka cekpennja. Hero taka CgA ce 3rosiemysa Kako pesynarar
Ha HamaleHa racTpu4Ha KMCesnocT. 3roemMenoto HuBO Ha CgA Moske ja HHTEpepHupa co
HCTIHTYBakaTa 3a HEBPOEHI0OKPHHU TYMOPH.

Hocranuurte o6jaBenu nokasu YKaxyBaaT JcKka HHXHOMTOPMTE HA IIPOTOHCKA MyMIIa Tpeda
la ce mpeKuHat noMery 5 feHa U 2 HeJelM Npe] Meperhata Ha CgA. Osa e ja ce 10380/
HuBoara Ha CgA wTo Moxar aa GuaaT 1akHO 3rojeMenH 1o PPI TPETMAHOT Jia Ce BparaT BO
peepeHTHHOT OrICer.

5.2. ®apMaKOKHHETCKH CBOjCTBa

Arncopuuuja
[Tanronpason ce amcopGupa Gp30 IpH WTO MaKCHMajHAaTa KOHIEHTpalMja BO

fl1asMatTa ce JOCTHrHyBa H TIOCIE €J{HA NOCIMHEYHa INepopajiHa 03a o 40 mg. Bo
IpOCEK, 3a OKosy 2,5 4Yaca p.a., CE JIOCTHIHYBAaT MaKCUMAJIHH KOHIICHTpAallU! BO
CEPYMOT Of1 OKOMy 2-3 pug/ml u OBHE BPEIHOCTH OCTaHYBaaT MCTHU MOCTTe HEKOJIKY JIO3H.

PapMaKOKMHETHKA HE Ce MEHYBaA MOCIE CAHOKpaTHA WJIM NOBTOpeHa npumeHa. Kora ce
npumaat 1031 o 10 no 80 mg, kuHeTukara Ha [IAHTONPA30J BO IVIa3MaTa ¢ JIUHeapHa
H 1mo MEpoOpanHoO U IO HHTpaBCHCKa I[IpUMeEHa.

AnconyTHaTa GHOPACIIONOXKIMBOCT Off €JHA TabmeTa e okony 77%. UcTtoBpeMeHOTO
NpUMake XpaHa He BiHjac Bp3 AUC, Bp3 MaKcHManHaTa KOHICHTpaImja BO CEPYMOT, a
CO TOa u Bp3 OHOpanonoXauBocTa. [Ipu HCTOBPEMEHO 3eMarhe XpaHa, Ke ce 3rojieMu
caMO BpEeMEHcKaTa pas3JjiHKa.

Juctpubyunja
Bp3yBameTo Ha naHTONpa3on co NpoTeHHUTE BO CEPYMOT ¢ okony 98%. Bonymenor Ha
aucTpudyuuja e okony 0,15 I/kg.

buotpancdopmaumja

Cyncrannara cKopo LEIoCHO ce MeTabou3upa BO IPHUOT 1pob. I'maBHKOT MeTaboen
nar e jgemerunanuja npeky CYP2C19 co nocnemnoparenna KOHjyranuja na cyidaru. Jpyr
MeTa0oJIeH nat BKIy4yBa okcuaanuja npeky CYP3A4,

Enumunarmja

Honyxusortor Ha enmmunanmja ¢ okony 1 yac, a KipercoT okouy 0,1 1/h/kg. 3abenexanu ce
HEKOJIKY CJIy4aeBH CO OJUIOKCHA enuMHHanMja. [lopamm crenupuyaHOTQ _ Bambe Ha
IAHTONPA30Jl HAa TPOTOHCKATa MyMIla BO IAPUETATHHTE KICTKH, 0 :
CIMMHHALM]a HE € BO KOPENaluja Co MHOTY MOOJITOTO Tpaeke Ha nej
JlaveHe Ha KUCEITHHA).




By6pesxknara eUMUHAIIM]A € TJIABHHOT naT Ha eKekpenuja  (okoay 80%) Ha
MeTabonmuTuTe Ha maHTompason. OCTaHATOTO ce OTCTpaHyBa TMIPEKY H3METOT.
I'naBEMOT MeTabomut u BO CCPYMOT M BO ypHHATa ¢ ACCMCTHINAHTONPA30] KOj ce
Komyrupa co cyndar, [lonykuBoTOT Ha enMMuHauMja HA FIABHHOT METaGOMMT (okomy
[,5 4aca) u He € MHOTY ITOJIONT Of ONYKUBOTOT Ha C/IMMHHAIM]a Ha IIAHTONPA30J1.

IToceOHY IrpyIIH HA MAlMEeHTH

Crabu memabonusmaopu

Oxony 3% oj1 eBporejuuTe MMAAT HEAOCTATOK O (ynkumonanen CYP2C19 enzum, u ce
HapekyBaar ci1abu metaGomuzaropu. Kaj oBie moe I MeTaboaH3MOT Ha MaHTONPA30J BO
rojeMa Mepa ¢ karamusupan npeky CYP3A4. Ilo nasame Ha eama mo3a oy 40 mg
[IaHTOMNpPa30JI, Cpe/IHa BPEJHOCT HA MOBPIIHHATA MOJ KPHBATA KOHLICHTpalHja - BpEME BO
nnasmata (AUC) 6una otnipunuka 6 natu moroema Kaj cnabure MeTaboIN3aTOPH OTKOJIKY
Kaj nanuMeHTHTe co (yHkmuoHaseH CYP2C19 eHsum (eKCTeH3MBHH MeTaboIM3aTOpH).
CpezHara BpeJIHOCT Ha MAKCHMAJIHUTE KOHLCHTPAIIMH BO MJ1a3Mata Ce 3roJIeMyBaar 3a OKOJy
60%. OBre Hao M HEMAAT HUKAKBO BIIHjaHHE HA JI03HPAHETO Ha TAHTONPA30JL.

Quimemysare na penarnama ynxyuja

He ce npenopauysa namanysame na nos3ara npu IpHUMEHA Ha IIAHTOIPA30/l Kaj MalHeHTH CO
OLITCTYyBar¢ Ha peHalHata (yHKIMja (HAa Np. Kaj NAMeHTH Ha avjamusza). Kako u kaj
SAPaBATE UCNIMTAHULM, MONYXXKHBOTOT HA €IMMHHAIMjA HA [AHTONPA30N e KpaTok. Camo
MHOTY MaJli KOJMYMHA Ha MAHTOIIPAa30J] MOXe Ja ce aujammsupaar. Maxo riaBHHOT
METabOJIUT MMa YMEPEHO OJUIOKEH MOMYKHBOT Ha eauMunanuja (2-3 h), cenak Gpzo ce
M3J1a1yBa H HE jJ0ala 10 aKyMyJialuja.

OQumemysarve na xenamainama ynxyuja

Mako BpeaHOCTHTE Ha MOTYKUBOT Ha ETUMHHAIM}A Ce 3rOJeMeHH Ha 7 10 9 h, a Bpexnocra
Ha AUC 3a 5-7 natu Kaj NalMeHTH co 1Hpo3a Ha xenapot (knaca A u B criopen Child) Bo
OZHOC Ha 3/IpAaBH HCIUTAHHULIH, HAJBHCOKHTE KOHLICHTPALIMA BO CCPYMOT e 6JIaro 3rojeMeHu
1,5 matu Bo oHOC Ha 34paBUTE UCIIUTAHUIIM.

ITocmapu nayuenmu
Maino sronemysame Ha AUC n Cpyy Kaj MOCTapH 31paBH HCIUTAHHIM BO cropenda co
[OMJIAJIUTE HE € KIIMHUYKO PeJIeBAHTHO.

ledoujampucka nonynayuja

[lo nmpumena na noeguueyna nepopaina g03a oa 20 wim 40 mg maHToNpa3oll Kaj jaena Ha
Bospact nomery 5 u 16 romuan AUC u Cp. Owie Bo FPAaHULUTE KOH OAroBapayie Kaj
BO3PacHHUTE.

[lo npumena Ha manTonpason Bo moexuHeYHa MHTpaBeHCKa j03a ox 0,8 win 1,6 mg/kg xaj
Zeua nomefy 2 u 16 romumu, Hemano 3HavajHa MOBP3aHOCT IMOMEIY KJIMPEHCOT Ha
[TaHTONPA30JI U BO3pacTa 0AHOCHO TekuHata. AUC u BolyMeHOT Ha auctpudbynuja Oune Bo
COMIACHOCT €O MOJATOLUHTE Kaj BO3PACHHUTE.

5.3. IlpeTKIMHUYKH nogaTony 3a 6e30e1HocTa
He-xnMHUYKKTE mOmaTonu He OTKpHBAaT MocedHa OMacHOCT 3a JyfeTo Bp3 OCHOBA Ha

KOHBCHIIHOHAJIHUTE CTYAHH 3a 6636€JIHOCT, MNOBTOpEHa J03a Ha T . T H
'CHOTOKCHYHOCT..




TTATTUITOMH Ha KJICTKHTE BO NPEAHUOT [E] Of KEJTYAHUKOT Kaj CTaopiu. MexaHnsmor
KOj JIOBejlyBa 10 (hopMupame KCIYICIHN KapIUHOM/IM Off CTpaHa Ha CYNICTHTYHpaHUTE
OCH3MMHTA30/ G BHUMATEIHO MCIHTAH [IpH IITO C¢ JIOLNUIO JI0 3aKJIYUOK JleKa e
CCKYHIapHa peakllfja Ha 3HAYATEITHO 3rOJIEMEHOTO KOJIMICCTBO FaCTPUH BO CEPYMOT
Ha CTaOpCLOT 3a BpeMe Ha XpPOHHYHA TEPanuja co FOIEMHU JI03H.

3a BpeMe Ha BerOUIIHUTE HCIIHTYBama co M1oJapu OUJT 3a0€eleKaH 3rojleMen Opoj
TYMOPH Ha IPHUOT po6 Kaj CTAOpIH M Kaj KCHKH FAyBUM WTO OMIO MPOTONKYBAHO
KaKo pesynTar Ha Op3uoT metaGonuzam Ha [IAHTOIIPA30J1 BO [IPHUOT JIPOO.

bun 3aGeneskan Gnar nmopacr Ha HeomIACTHYHNTE IIPOMCHU Ha THpOWJieaTa BO IpynaTa
Ha craopun Ha Kou UM Ounla JlajieHa Hajronema jjo3a (200 mg/kg). OBue HeomnazMu ce
BO BPCKa €O NMPOMECHUTE BO Pa3loXyBaHETO HA THPOKCHHOT BO OpHUOT J1po0 Ha
CTaOpCLOT NpEN3BUKAHU Of MaHTonpason. He ce OUCKYBAaT HecaKaHW e(eKTH Bp3
THPOHJIHATA XKJIe3/1a OuiejKu TepaneBTeKaTa j103a Kaj ayfe ¢ mana.

Bo penpoxyktuBuuTe Mcnurysama Ha KHBOTHH, IIPH J1034 morojiemu ox 5 mg/kg, Gume
3abenexany 3HAIM Ha 61ara GeTOTOKCHUHOCT.

Co neTpaxyBamara He ce OTKPHBAAT HHKAKBH JI0KA3H KOH Ou YKaxyBaJle Ha HapyLIyBame Ha
JI0OIHOCTA HJIH TEPATOreHH eheKTH.

[lenerpaunjata Bo mnyauwenrara 6Guma MCIIUTYBaHA Kaj CTAOPUM M IMOKAXKAI0 JeKa ce
3TOJIEMYBa BO HANpe/Hu rectaluckd dasu. 3atoa KOHLEHTpauujata Ha [MaHTOIIpa3ojl BO
etycor ce 3romemysa maiky IpeJt paramero.

6. DPAPMALEBTCKHA IMNOJATOIM
6.1. JIucra Ha eKCUMNUEHCH

Janpo:

ManuTon

Kpocnosuyion
XHJIPOKCUTIPONIMIIIIENYI03a

Hartpuym naypun cyndar

KosonaeH 6e3BojieH CHITHIIMYM [IMOKCHJ]
Tank

Marsnesnym creapar

Punm-o6BUBKaA:
[onu(BuauI ankoxon)
Turan quokeun (E 171)
Tank

ZKeneso okenp kot (E 172)
Quinoline xour (E104)
Jlenurun Kcanran ryma

['acTpopesucrenTtna oGBUBKA:

Merakpunna Kucennsa / eTui akpuat Konomumep (1:1)
Harpuym naypun cyndar

ITonucopGar 80

Bopa

['nunepun MoHocTeapar

Tpuerun nurpar

[Tomucop6ar 80

TwunTa:




[enak
Etanon

Keneso oxenp, upH (E172)
Hsonporu ankoxon
AMOHH}'M XUJIPOKCH[
ByTtun ankoxon
[Iponunenriukon

6.2. UnkoMnaTuOWIHOCT
He e npumennugo

6.3. Pox na ynorpeta
2 roaviHu

6.4. Hauun na yyBame
Ia ce yyBa BO OpUIMHAJIHO MAaKyBarbe Ha TeMnepatypa 1o 25°C .

6.5. Ilpupoja n coapKHHA HA NAKYBAETO
28 (2x14) racrpopesucrenthu tabiery Bo Gimcrep (OPA/AI/PVC//AL.

6.6. IloceOHM MepKH HAa NPETHA3IHBOCT NpPH OTCTPAHYBaIb€ HA HeyNnoTpedeHuTe
NPOH3BOIAH OJIHOCHO OTHAAHUTE MAaTEePHja/ Il

He nocrojar nocebuu ynarcrea.
7. HOCUTEJ HA OJOBPEHHUETO 3A CTABAIE HA JIEKOT BO ITIPOMET
ITIJIMBA JTIOOEJI Cxomje

yia.Hukona Iapanynos 66 1000 Cxomje
P.Makenonuja

8. BPOJ HA PEHIEHUETO 3A CTABAIE BO TIPOMET

9. IATYM HA IIPBOTO PEMIEHUE 3A CTABAIBE BO IIPOMET
30.09.2011

10. JATYM HA PEBU3HMUJA HA TEKCTOT
Anpwun, 2017 roguHa




