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ZBIREN IZVE[TAJ ZA OSOBINITE  NA LEKOT 
 
1.  IME NA LEKOT 

FUNGOLON ® 

Kapsula, tvrda od  50 ,100 mg  

    Internacionalno neza{titeno ime (INN)  
            Fluconazole 

 
      Terapevtska grupa (ATC klasifikacija): J02AC01 

  

2. SOSTAV NA LEKOT 
 

Aktivna supstanca: Fluconazole 

Pomo{ni supstanci: Laktoza monohidrat, p~enkaren skrob, koloiden 
bezvoden silicium, magnezium stearat, natrium laurilsulfat, boja E 132,  
E 171, E 172, `elatin. 
Pakuvawe 
Fungolon 50 mg - 8 kapsuli, tvrdi od 50 mg 

Fungolon 100 mg - 16 kapsuli, tvrdi od 100 mg 

 
3. KLINI^KI OSOBENOSTI 
3.1. Terapevtski indikacii 

1. Genitalna kandidijaza vkulu~uvaj}i ja vaginalnata 
kandidijaza, akutna ili rekurentna. Kandidijazen 
balanit. Tretman na dvata partneri kaj koi se javeni 
simptomi na genitalna kandidijaza (gabi~ni infkcii 
predizvikani od Candida) . 

2. Mukozna kandidijaza vklu~uvaj}i orofaringealna, 
ezofagealna kandidijaza, neinvazivni bronhopulmonalni 
infekcii, kandidurija, mukokutana i hroni~na oralna 
atrofi~na kandidijaza.  

3. Sistemska kandidijaza kako kandidiemija, diseminirana 
kandidijaza i drugi formi na invazivni kandidijazni 
infekcii na peritoneumot, endokardiumot , 
pulmonalniot i urinarniot trakt.   

4. Cryptococcosis vklu~uvaj}i i Cryptococcal meningitis i 
infekcii na drugi mesta ( pr. pulmonalna, kutana). 
Flukonazolot se koristi i kako dodatna terapija za da se 
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preveniraat relapsi na kriptokokni zaboluvawa kaj 
pacienti so AIDS. 

5. Tinea pedis, tinea corporis, tinea cruris, tinea versicolor i 
dermalni kandidijazni infekcii. Flukonazolot ne e 
indiciran kaj infekcii na noktite. 

 
 Profilaksa: Flukonazol e indiciran za da se namali 

incidencijata od pojava na kandidijaza kaj pacienti kaj 
koi e napravena transplantacija na koskenata srcevina i 
koi zemaat citotoksi~na hemoterpija i ili 
radioterapija. Kaj pacienti so HIV infekcija ili za 
antifungalna profilaksa kaj imunokompromitirani 
pacienti (pr. karcinom).  

 
3.2 Dozirawe i na~in na aplikacija 

Doziraweto na flukonazol treba da se bazira vrz tipot i 
te`inata na infekcijata, identitetot na osetliviot organizam 
i bubre`nata funkcija na pacientot i klini~kiot odgovor kon 
terapijata. 
Terapijata so flukonazol treba da trae se dodeka klini~kite 
parametri i/ili laboratoriskite testovi uka`uvaat deka 
gabi~nata infekcija se suzbiva - neadekvaten period na 
tretman mo`e da dovede do povtoruvawe na aktivnata 
infekcija. 

 
Vozrasni 

Orofaringealna kandidijaza 
Za tretman na ovie kandidijazi voobi~aenata doza za vozrasni e 
200 mg flukonazol dadena kako poedine~na doza vo prviot den 
od terapijata, sledeno so 100 ili 200 mg dozi dadeni edna{ na 
den. Vo zavisnost od odgovorot na pacientot, mo`no e davawe na 
doza i od 400 mg edna{ na den. Iako klini~kiot efekt od 
terapijata vo namaluvaweto na ovie kandidijazi se zabele`uva 
vo tek na nekolku dena, sepak, se prepora~uva terapijata da se 
prodol`i najmalku 2 nedeli. 
 
Ezofagealna  kandidijaza 
Prepora~ano dozirawe na flukonazolot kaj ezofagealna 
kandidijaza e 200 mg vo prviot den, posle {to se dava po 100 mg 
edna{ na den. Dozvoleni se dozi do 400 mg/den i doziraweto 
zavisi od odgovorot na pacientot na terapijata. Kaj ovie 
pacienti potreben e tretman od minimum tri nedeli . 
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Sistemski kandidijazni infekcii 
Pri sistemski kandidijazni infekcii , vklu~uvaj}i         
kandidemija, diseminirana kandidijaza i pneumonija, 
optimalno  terapevtsko dozirawe i vremetraewe na terapijata 
ne e definirana. Se prepora~uva po~etna dnevna doza od 400 mg 
na den. 
 
Vulvovaginalna kandidijaza 
Vo tretman na ovaa kandidijaza, se prepora~uva primawe na 
samo edna (1) oralna doza od 150 mg flukonazol, a za prevencija 
na relaps kaj `eni so istorija na rekurentni infekcii se dava 
poedine~na doza od 150 mg na mese~ni intervali (se dava 1-4 
dena po menstruacija). Alternativno, 100 mg dozi se davaat 
edna{ nedelno vo tek na 6 meseci. 

 
Drugi kandidijalni infekcii 
Za tretman na sistemska kandidijaza, voobi~aenata doza za 
vozrasni e 400 mg dadena kako poedine~na doza na prviot den od 
terapijata, sledeno so 200 mg doza dadena edna{ na den. Vo 
limitiran broj na pacienti so kandidijalna infekcija na 
urinarniot trakt i peritonitis, se koristele dozi od 50-200 mg 
na den. Optimalnoto dozirawe i vremetraewe na terapijata kaj 
pacienti so kandidiemija, diseminirana kandidijaza i 
pnevmonija ne e utvrdeno. Nekoi klini~ari prepora~uvaat da 
pacientite so invazivna kandidijaza treba da primat 
flikonazol vo doza od 400-800 mg dnevno. Terapijata treba da 
prodol`i minimum 4 nedeli i najmalku u{te 2 nedeli po 
povlekuvaweto na simptomite. 

 
Kriptokokni infekcii 
Za tretman na kriptokoken meningitis, voobi~aenata doza za 
vozrasni e 400 mg dadena kako poedine~na doza prviot den od 
terapijata, sledeno so 200 do 400 mg dozi dadeni edna{ na den. 
Povisoki dozi na flukonazol (800-1000 mg dnevno) se 
koristeni kaj pacienti so imunodeficiencija (HIV). 
Po~etnata terapija na kriptokoken meningitis so flukonazol 
treba da prodol`i 10-12 nedeli otkako cerebrospinalniot 
likvor e sterilen. 
 
Kokcidioidomikoza 
Za tretman na kokcidioiden meningitis kaj vozrasni, se 
prepora~uvaat dozi na flukonazol od 200-800 mg edna{ na den. 
Za tretman na kokcidioiden meningitis kaj pacienti so HIV  
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infekcija, se prepora~uvaat dozi na flukonazol od 400-800 mg 
dnevno. 
 
Blastomikoza ili Histoplazmoza 
Vo tretman na ovie zaboluvawa se prepora~uva doza na 
flukonazol od 400-800 mg dnevno. 
 
Profilaksa na gabi~ni infekcii 
Za prevencija na kandidijaza kaj pacienti so transplantirana 
koskena srcevina, prepora~anata doza flukonazol e 400 mg 
edna{ na den. Kaj pacienti kaj koi e anticipirana te{ka 
granulocitopenija (broj na neutrofili pomalku od 500/mm

3), 
terapijata so flukonazol treba da po~ne nekolku dena pred 
o~ekuvanoto pojavuvawe na neutropenijata i treba da prodol`i 
u{te 7 dena otkako brojot na neutrofili }e nadmine 1000 mm

3
. 

Ako oralno flukonazol se koristi vo dolgotrajna terapija (na 
pr. sekundarna profilaksa ili hroni~na terapija na 
odr`uvawe) kako profilaksa za rekurenca ili relaps na 
mukokutana kandidijaza (orofaringealna, vaginalna, 
ezofagealna) kaj pacienti so HIV pacienti ili adolescenti 
koi imaat ~esti epizodi na ovie infekcii, se prepora~uva doza 
od 100-200 mg edna{ na den.  
 
Pedijatrisko dozirawe 
Upotrebata na flukonazol kaj deca pod 6 meseci ne e utvrdena; 
sepak, lekot e koristen so efikasnost i dobra podnoslivost kaj 
neonatusi i deca pod 6 meseci starost (vklu~uvaj}i neonatusi 
od 1 den starost).  
Voobi~aeno dozirawe na flukonazol kaj pedijatriski pacienti 
e od 3-12 mg/kg/den; dozi koi nadminuvaat 600 mg dnevno ne se 
prepora~uvaat.  
Dozite od 3, 6 ili 12 mg/kg/den kaj pedijatriski pacienti se 
ekvivalentni na dozi od 100, 200 ili 400 mg dnevno kaj vozrasni. 
Vo tretman na meningitis ili septikemija predizvikana od 
osetlivi soevi na Candida, neonatusite i infanti do 3 meseci 
vozrast treba da primaat flukonazol vo doza od 5-6 mg/kg edna{ 
na den daden oralno ili preku intravenska infuzija vo tek na 1 
~as. Vrz osnov na podatocite za farmakokinetikata na 
flukonazol kaj prematurusi, se prepora~uva da neonatusite do 2 
nedeli starost ja primaat istata doza kako i povozrasnite deca, 
no dozata da se administrira edna{ na sekoi 72 ~asa. 
Vo tretman na orofaringealna ili ezofagealna kandidijaza, se 
prepora~uva da pedijatriskite pacienti primaat 6 mg/kg 
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flukonazol prviot den od terapijata sledeno so 3 mg/kg edna{ 
na den. Dozata za ezofagealna kandidijaza mo`e da se poka~i do 
12 mg/kg dnevno ako e potrebno. Tretmanot na 
orofaringealnata kandidijaza treba da prodol`i minimum 2 
nedeli, a tretmanot na ezofagealnata kandidijaza treba da 
prodol`i minimum 3 nedeli i najmalku 2 nedeli po 
povlekuvaweto na simptomite. 
Pri sistemska kandidijaza se koristat pedijatriski dozi od  
6-12 mg/kg dnevno. Kriptokokniot meningitis se tretira so 
po~etna doza od 12 mg/kg prviot den sledeno so doza od 6 mg/kg 
edna{ na den. Dozata mo`e da se poka~i do 12 mg/kg dnevno ako e 
potrebno. Terapijata so flukonazol treba da se prodol`i vo 
tek na 10-12 nedeli otkako cerebrospinalniot likvor stane 
sterilen. 
Za primarna profilaksa kaj infanti i deca so HIV infekcija 
so kriptokokoza, se prepora~uva doza od 3-6 mg/kg edna{ na den. 
Doza od 6 mg/kg edna{ na den se prepora~uva za profilaksa 
protiv rekurenca ili relaps na kokcidioidomikoza kaj ovie 
pacienti. 
 
Dozirawe pri bubre`no o{tetuvawe 
Kaj pacienti so naru{ena bubre`na funkcija, dozata na 
flukonazol treba da bide modificirana (podesena) vo 
zavisnost od stepenot na o{tetuvaweto i treba da se bazira vrz 
izmereniot ili procenetiot klirens na kreatinin. Klirensot 
na kreatinin (procenetiot) mo`e da se utvrdi so slednata 
formula: 
 

(140 - vozrast) x te`ina 
Clma`i =  

        72 x serumski kreatinin 
 

Cl`eni =    0,85 x Clma`i 

    

Vozrasta se izrazuva vo godini; te`inata vo kg i serumskiot 
kreatinin vo mg/dl. 

 
Se prepora~uva da vozrasnite so naru{uvawe vo bubre`nata 
funkcija primaat po~etna vovedna doza od 50-400 mg 
flukonazol (vo zavisnost od tipot na infekcijata), potoa, 
pacientite kaj koi klirensot na kreatinin nadminuva  
50 ml/min treba da primat 100% od voobi~aenata dnevna doza, a 
onie so klirens na kreatinin od 50 ml/min ili pomal treba da 
primat 50% od voobi~aenata dnevna doza. Pacientite koi 
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podle`at na redovna dijaliza treba da primaat 100% od 
voobi~aenata dnevna doza po sekoja dijaliza. 
  

Kreatinin klirens Procent na prepora~ana doza 
> 50 100% 
11-50 50% 

 
Modifikacija na poedine~nata oralna doza flukonazol za 
tretman na vulvovaginalna kandidijaza ne e potrebna kaj 
pacienti so naru{ena bubre`na funkcija. 
Farmakokinetikata na flukonazol ne e isleduvana kaj 
deca so naru{ena bubre`na funkcija; preporakite za 
namaluvawe na dozata kaj ovie deca treba da gi sledat 
prepora~anite za vozrasni. 

 
4. Kontraindikacii 

Flukonazol e kontraindiciran kaj pacienti koi se 
pre~uvstvitelni kon lekot ili sostavnite delovi od 
preparatot.  

 
5. Specijalni predupreduvawa i specijalni preporaki za upotreba 
 

- Iako ne postojat podatoci za vkrstena pre~uvstvitelnost 
pome|u flukonazol i drugi triazolski ili imidazolski 
antifungalni lekovi, lekot treba da se koristi so golema 
pretpazlivost kaj subjekti koi se pre~uvstvitelni kon drugi 
azoli. 

- Iako seriozni nesakani dejstva vo odnos na heparot se 
prijaveni mnogu retko pri upotrebata na flukonazol, treba 
da se ima predvid mo`nosta od nivna pojava. Terapijata so 
flukonazol treba da se prekine ako se pojavat znaci ili 
simptomi na hepatalno zaboluvawe. Ako se pojavat 
abnormalni funkcionalni hepatalni testovi pri terapija so 
flukonazol pacientot treba da se monitorira za eventualen 
razvoj na poseriozno hepatalno o{tetuvawe. 

- Upotrebata na flukonazol mo`e da rezultira so prekumeren 
rast na ne~uvstvitelni soevi na Candida razli~ni od Candida 

albicans, vklu~uvaj}i Candida krusei. Kaj nekoi pacienti e 
prijavena superinfekcija predizvikana od neosetlivi soevi 
na Candida - vo ovoj slu~aj e potrebna alternativna 
antifungalna terapija. 

- Poradi potencijalnata mo`nost od pojava na fatalno 
eksfolijativno ko`no poremetuvawe, pri terapija so 
flukonazol treba da se ima predvid i ovaa mo`nost. 
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Imunokompromitiranite pacienti (na pr. pacienti so 
SIDA) koi razvivaat ko`en ra{ za vreme na terapija so 
flukonazol treba da se monitoriraat mnogu vnimatelno i 
ako leziite progrediraat lekot da se prekine. 

 
Pedijatriski merki na pretpazlivost 

Upotrebata na flukonazol kaj deca pod 6 meseci ne e utvrdena; 
sepak, lekot e upotrebuvan so dobra efikasnost i podnoslivost 
kaj neonatusi i deca pod 6 meseci starost (vklu~uvaj}i 
neonatusi od 1 den starost).  
Nesakanite dejstva koi bile prijaveni kaj deca na terapija so 
flukonazol bile sli~ni so tie prijaveni kaj vozrasni 
pacienti. Vo faza II/III ispituvawa na pedijatriski pacienti 
(od 1 den do 17 godini vozrast) koi primale flukonazol vo dozi 
do 15 mg/kg/den, nesakanite dejstva se javile kaj 13% i bile 
dovolno te{ki da predizvikaat prekin na terapijata kaj 2,3% 
od pacientite. Kaj 2-5% se javile povra}awe, abdominalna 
bolka, nauzeja i dijareja. Nesakanite dejstva koi se javile pri 
terapija so flukonazol kaj neonatusi i infanti (3-6 mg/kg/den) 
vklu~uvale tranzitorno poka~uvawe vo serumskite 
transaminazi, povra}awe i eozinofilija; te`ok 
tromboflebitis e prijaven kaj najmalku 1 neonatus. 

 
6. Interakcija so drugi medikamenti  

 
Oralni hipoglikemici: Pri upotrebata na flukonazol so 
oralni hipoglikemici mo`no e potencirawe na 
hipoglikemijata (redukcija na metabolizmot na 
hipoglikemicite); poradi toa, potrebno e redovno 
monitorirawe na glikemijata i eventualno redukcija na dozata 
na hipoglikemikot. 
 
Antikoagulansi (kumarinski derivati): Protrombinskoto 
vreme mo`e da se poka~i pri istovremena upotreba so 
flukonazol; potrebno e redovno monitorirawe na 
protrombinskoto vreme. 
 
Fenitoin: Flukonazol gi poka~uva plazmatskite 
koncentracii na fenitoin. Se prepora~uva monitorirawe na 
koncentraciite na fenioin pri istovremena upotreba so 
flukonazol.  
 
Ciklosporin: Flukonazol mo`e signifikatno da gi poka~i 
serumskite nivoa na ciklosporin kaj pacienti so 
transplantirani bubrezi so ili bez naru{uvawe vo bubre`nata 
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funkcija. Potrebno e pretpazlivo monitorirawe na 
koncentraciite na ciklosporin i serumskiot kreatinin kaj 
ovie pacienti. 
 
Rifampicin: Rifampicin go zabrzuva metabolizmot na 
konkomitantno administriraniot flukonazol. Poradi toa, 
mo`e da e potrebna korekcija vo dozata na flukonazol. 
 
Teofilin: Flukonazol gi poka~uva serumskite koncentracii 
na teofilin. Potrebno e vnimatelno monitorirawe na 
serumskite koncentracii na teofilin pri istovremena 
upotreba so flukonazol. 
 
Amfotericin B: Poradi nedoka`aniot antagonizam pri 
istovremena upotreba so flukonazol (nedostatok na studii), 
potrebna e golema pretpazlivost, osobeno kaj 
imunokompromitirani pacienti. 
 
HIV proteazni inhibitori: Istovremena upotreba so 
flukonazol so indinavir, ritonavir, mo`e da rezultira so 
lesno poka~eni maksimalni koncentracii na antiviralniot 
lek. Me|utoa, ovoj efekt se smeta za minoren i podesuvawe na 
dozata na antivirotikot ne e potrebno pri istovremena 
upotreba so flukonazol. 
 
Nukleozid reverzni transkriptaza inhibitori: Istovremena 
upotreba so zidovudin doveduva do interferencija so 
metabolizmot i klirensot na istiot, no klini~kata va`nost na 
ovoj efekt ne e poznata, pa se sugerira da pacientite koi 
primaat istovremena terapija so flukonazol se sledat za 
nesakani dejstva od strana na zidovudinot. 
 
Amitriptilin: Istovremena upotreba so flukonazol 
rezultira so poka~eni serumski koncentracii na 
amitriptilinot; poradi toa pri ovaa kombinacija e potrebna 
golema pretpazlivost. 
 
Karbamazepin: Istovremena upotreba so flukonazol rezultira 
so poka~eni serumski koncentracii na karbamazepinot, 
najverojatno kako rezultat na inhibicijata na CYP izoenzimite  
od strana na flukonazolot; poradi toa pri ovaa kombinacija e 
potrebno sledewe na koncentraciite na karbamazepin. 

7. Bremenost i doewe 
Flukonazol spored FDA e klasificiran vo kategorija C.  
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Ne postojat adekvatni i dobro kontrolirani studii za 
upotrebata na flukonazol kaj bremeni `eni. Sepak, 
flukonazol e upotrebuvan vo tek na bremenosta. Iako 
rezultatite od nekolku studii ne uka`uvaat na zgolemen rizik 
za kongenitalni malformacii kaj infanti ~ii majki primale 
flukonazol za vreme na bremenosta, sepak, podatocite od ovie 
studii indiciraat deka postojat najmalku po 1 slu~aj na 
kongenitalna dislokacija na kolkot, lakrimalna stenoza, 
parcijalna sindaktilija, deficiencija na ventrikularniot 
septum, polidaktilija ili sindaktilija, defekt na srceto ili 
spina bifida. Postojat najmalku 3 slu~ai na kongenitalni 
abnormalnosti (kraniofacijalni, skeletni, kardijalni) kaj 
infanti ~ii majki primale flukonazol (400-800 mg dnevno) vo 
tretman na kokcidioidomikoza vo prvite 3 meseci od 
bremenosta. Vo relevantnata literatura se uka`uva deka 
odnosot pome|u flukonazol i ovie efekti ne e seu{te 
potvrden.  
 
Poradi toa, upotrebata na flukonazol za vreme na 
bremenosta treba da bide samo ako potencijalnata korist za 
majkata go nadminuva potencijalniot rizik za fetusot. 
 
Flukonazol se distribuira vo maj~inoto mleko vo 
koncentracii sli~ni na tie vo plazmata. Administracija na 
poedine~na oralna doza od 150 mg na nekolku doilki 
rezultiralo so maksimalni plazmatski koncentracii na 

flukonazol od 2,61 µg/ml (opseg: 1,57-3,65 µg/ml).  

 

Poradi toa, flukonazol ne smee da se koristi kaj doilki. 

7.1. Efekti na psihofizi~kite sposobnosta  

Nema podatoci deka ovoj preparat mo`e da deluva na 
psihofizi~kite sposobnosti kako {to se upravuvawe so 
motorno vozilo ili rabota so ma{ini koi baraat potpolna 
koncentracija. 

8. Nesakani efekti: 
 

Gastrointestinalni efekti 
 
Kaj 1,5-8,5% od pacientite koi primaat flukonazol se javuva 
lesna do umerena nauzeja, povra}awe, abdominalna bolka, 
dijareja. Retko se prijaveni flatulencija, suva usta, ikawe, 
`arewe i anoreksija. 
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Ko`ni reakcii 
 
Kaj okolu 5% od pacientite koi primale flukonazol se 
prijaveni ko`en ra{, vklu~uvaj}i difuzen ra{ pridru`en so 
eozinofilija, i pruritus. Retko se prijaveni eksfolijativni 
ko`ni poremetuvawa kaj pacienti so HIV ili malignomi.  
Isto taka, prijaven e i Steven-Johnson-ov sindrom kaj pacienti 
koi primale flukonazol.  
Retko e prijavena anafilaksa kaj pacienti na flukonazol. Kaj 
`eni koi primale poedine~na doza flukonazol vo tretmanot na 
vulvovaginalna kandidijaza retko se prijaveni angioedem i 
anafilakti~ni reakcii. 
 
Hepatalni efekti 
 
Kaj pacienti koi primaat flukonazol retko se prijaveni 
seriozni hepatalni reakcii (na pr. nekroza, hepatitis, 
holestaza, fulminantno hepatalno o{tetuvawe). Kaj 5-7% od 
pacientite koi primale flukonazol se javile lesni, 
tranzitorni poka~uvawa (1,5-3 pati nad normalata) vo 
serumskite koncentracii na SGOT, SGPT, alkalnata fosfataza, 
GGT i bilirubinot. Kaj najgolemiot broj prijaveni slu~ai, 
koncentraciite se vratile na nivoata pred tretmanot ili za 
vreme ili po terapijata so flukonazol i ne bile povrzani so 
hepatotoksi~nost. Kaj 1% od pacientite koi primale 
flukonazol bilo potrebno prekin na terapijata so lekot, 
poradi pregolemoto poka~uvawe na transaminazite (8 ili 
pove}e pati nad normalata). Pacientite koi razvivaat 
abnormalni hepatalni funkcionalni testovi treba vnimatelno 
da se obzerviraat za mo`en razvoj na te{ko hepatalno 
o{tetuvawe. 
 
Efekti vrz CNS 
 
Kaj okolu 2% od pacientite se javuva pospanost i glavobolka. 
Retko se prijaveni somnolencija, dilirum/koma, dizestezija, 
psihijatriski poremetuvawa, zamor, parestezija na racete i 
nozete. Nesakani dejstva vo odnos na CNS se prijaveni kaj 
okolu 14-20% od `enite koi primale poedine~na doza 
flukonazol vo tretman na vulvovaginalna kandidijaza; kaj 13% 
se javile glavobolka i kaj 1% zamorenost. 
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Hematolo{ki efekti 
 
Kaj nekoi pacienti koi primale flukonazol e prijavena 
pojavata na eozinofilija. Isto taka se prijaveni anemija, 
leukopenija, neutropenija i trombocitopenija. 
 
Endokrini efekti 
 
Studiite vo koi se koristeni voobi~aenite dozi na flukonazol 
ne poka`uvaat podatok za nesakani dejstva povrzani so mo`nata 
inhibicija na testosteron ili sintezata na steroidite. 
Rezultatite od studiite na lu|e koi primale oralno 
flukonazol vo doza od 25-400 mg edna{ na den vo tek na 30 dena 
indiciraat deka serumskite koncentracii na testosteron ne se 
zafateni od vlijanieto na lekot. Kaj zdravi vozrasni osobi koi 
primale flukonazol vo doza od 200-400 mg edna{ na den vo tek 
na 14 dena, postojat samo mali i nepostojani efekti vrz 
koncentraciite na testosteron, endogenite kortikosteroidi 
ili ACTH-stimuliraniot odgovor na kortizol.  

9. Predozirawe 

Nepostojat podatoci za predozirawe so ovoj preparat. 
Registrirani se pojava na paranoidni idei kaj pacienti koi 
zele ekstremno visoki dozi od ovoj preparat (> od 8200 mg) . 
Dokolku dojde do svesno predozirawe so ovoj preparat se 
primenuva simptomatska terapija vo smisol na gastri~na 
lava`a i po potreba hemodijaliza. 

10. Farmakolo{ki karakteristiki. 

10.1. Farmakodinamski  karakteristiki 
 
Terapevtska grupa (ATC klasifikacija): J02AC01 

 
10.1 .1 . Mehanizam na deluvawe 

Flukonazol i drugite triazol-derivati na antifungalnite 
lekovi (itrakonazol, terkonazol itn.) poseduvaat mehanizam na 
dejstvo sli~en na imidazol-derivatite (butokonazol, 
klotrimazol, ekonazol, ketokonazol, mikonazol, oksikonazol 
itn.). Kako i imidazolite, flukonazol predominatno ja 
manifestira svojata antifungalna aktivnost so naru{uvawe vo 
kleto~nite membrani, {to rezultira so poka~uvawe na 
permeabilnosta na membranata, istekuvawe na esencijalnite 
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elementi (na pr. aminokiselini, kalium) i naru{en vnes na 
prekuzornite molekuli (na pr. purinskite i pirimidinskite 
prekurzori na DNK). Iako to~niot mehanizam na dejstvo na 
flukonazol i drugite triazoli ne e vo potpolnost utvrden, se 

znae deka lekot go inhibira citohrom P450 14-α-desmethylase kaj 
osetlivite fungi, {to doveduva do akumulacija na C-14 
metiliranite steroli (na pr. lanosterol) i namaleni 
koncentracii na ergosterol. Za razlika od nekoi imidazoli (na 
pr. klotrimazol, ekonazol, mikonazol, oksikonazol) koi ja 
suprimiraat koncentracijata na ATP vo intaktnite kletki i 
sferoblastite na Candida albicans, flukonazol nema 
zabele`itelen efekt vrz koncentraciite na ATP vo 
organizmot. Ne e jasno dali ovoj efekt e povrzan so in vivo 
antifungalnite efekti na lekot. Generalno, flukonazol 
deluva fungistatski kon Candida albicans koga gabata e ili vo 
stacionarna ili vo rana logaritamska faza na rastot.  
Flukonazol i drugite triazoli (na pr. itrakonazol) poseduvaat 
visok afinitet kon fungalnite P450 enzimi i samo slaba 
aktivnost kon P450 na cica~ite i se pospecifi~ni inhibiori 
na fungalnite citohrom P450 sistemite otkolku mnogu 
imidazoli. Lekot nema efekt vrz sintezata na holesterolot vo 
heparot na cica~ite. So koristewe na Lajdig-ovi kletki od 
staorec vo in vitro studija, koncentraciite na flukonazol od 10 

µg/ml predizvikale pomalku od 30% inhibicija na bazalnata 
produkcija na testosteron pri {to istata koncentracija na 
ketokonazol predizvikala 95% inhibicija. Potrebni se 
ponatamo{ni studii za potpolna evaluacija dali flukonazol 
gi zafa}a sistemite na P450 i sintezata na steroidi kaj lu|eto. 
Rezultatite od drugi in vitro studii na hepar od staorec 
indiciraat deka flukonazol mo`e da deluva kako potenten 
induktor na nekoi hepatalni P450 enzimski sistemi vklu~eni 
vo metabolizmot na lekot, deluvaj}i kako inhibitor na 
enzimite pri niski koncentracii i kako induktor pri visoki 
koncentracii.  
Rezultatite od in vitro studii so koristewe na ~ove~ki 
polimorfonuklearni leukociti dobieni od zdravi subjekti 
uka`uvaat deka izlo`enosta na ovie leukociti na 

koncentracii na flukonazol od 1-50 µg/ml ne ja zafa}a 
funkcijata na ovie leukociti, vklu~uvaj}i ja hemotaksijata, 
fagocitozata i oksidativniot metabolizam, i ne interferira 
so intrakleto~noto uginuvawe na Candida albicans 
blastokonidiite. Lekot isto taka ne ja zafa}a limfocitnata 
proliferacija in vitro. 
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10.2. Antimikroben spektar 
 

In vitro i in vivo ispituvawa 

Flukonazol e aktiven kon mnogu gabi, vklu~uvaj}i dermatofiti 
i kvasni gabi. Flukonazol ne poseduva antibakteriska 
aktivnost. Kako i imidazolskite derivati i drugite 
triazolski derivati, rezultatite od in vitro testovite na 
~uvstvitelnost uka`uvaat deka vrednostite na MIC variraat 
zavisno od mediumot upotreben vo kulturata, temperaturata na 
inkubacija, pH i veli~inata na inokulumot.  
Koga se sporeduvaat rezultatite od in vitro testirawata, 
flukonazol e pomalku aktiven od ketokonazol kon 
~uvstvitelnite organizmi, bidej}i MIC na flukonazol za C. 
albicans, C. neoformans i H. capsulatum e 4-16 pati povisok od 
vrednostite na MIC za ketokonazol. No, rezultatite od 
studiite so koristewe na lekovi vo razli~ni `ivotinski 
modeli na gabi~ni infekcii indiciraat deka, i pokraj 
povisokite vrednosti na MIC in vitro, in vivo efikasnosta na 
flukonazol e podednakva ili, vo najgolem broj od slu~aite, 
pogolema od taa na ketokonazol.  
mikroorganizam Denovi na 

inkubacija  
MICµg/ml Obseg na 

MIC µg/ml 
Dermatophytes 

 

Trichophyton mentagrophytes 

T. mentagrophytes var. 

asteroides 

T. mentagrophytes 

var.quinckean. 

T. mentagrophytes var.erinacei 

Trichophyton rubrum 

Trichophyton soudanense 

Trichophyton tonsurans 

Trichophyton verrucosum 

Trichophyton violaceum 

Trichophyton terrestre 

Epidrmophyton floccosum 

Microsporum audouinii 

Microsporum canis 

Microsporum gypseum 

Microsporum cookei 

Microsporum distortum 

Microsporum equinum 

Microsporum fulvum 

Microsporum gallinae 

Microsporum rivalieri 

 

 

3.3+/-1.9 

2.6+/-1.1 

2.7 

2.o 

4.5+/-2.3 

2.7 

4.3 

4.0 

5.3+/-3.2 

3.3+/-1.7 

5.3+/-2.7 

3.6 

3.6+/-1.8 

3.o 

2.5 

3 

4 

2 

4 

2 

 

 

 

 

23.9+/-17.3 

24.6+/-25.6 

17.7 

12.5 

6.2+/-8.1 

10.4 

12.5 

4.7 

21.0+/-20.4 

12.1+/-11.0 

3.7+/-2.8 

21.3 

20.1+/-13.2 

43.2 

75.0 

6.25 

3.13 

50.0 

12.5 

3.13 

 

 

 

 

1.56-50 

3.13-100.o 

3.13-25 

/ 

0.78-50 

6.25-12.5 

/ 

3.13-6.25 

1.56-50.o 

0.78-50.o 

0.2-12.5 

6.25-25.o 

3.13-50.o 

3.13-100.o 

50.o-100.o 

/ 

/ 

/ 

/ 

/ 
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Mouldus 

 

Aspergillus fumigatus 

Scopulariopsis brevicaulis 

Hendersonula turuloidea 

 

Gabi 

 

Candida albicans 

Cryptococcus neoformans 

Malassezia furfur 

Trichosporon spec. 

Galactomyces geotrichum  

 

 

 

1.2+/-0.4 

1.3+/-0.6 

2.o 

 

 

 

1.0+/-0.2 

1.3+/-1.o 

1.0 

2.7 

1.1+/-0.3 

 

 

65.4+/-24 

47.9+/17.3 

25.o 

 

 

 

0.34+/-0.45 

2.4+/-1.7 

8.3 

7.5 

9.8+/-5.1 

 

 

50.o-100.o 

1.25-100.o 

/ 

 

 

 

0.1-3.13 

0.2-6.25 

6.25-12.5 

1.56-25.o 

6.25-25.o 

 

 
In vitro, flukonazol e aktiven kon nekoi soevi na Candida, 
vklu~uvaj}i nekoi soevi na C. albicans, C. dubliniensis, C. 
guilliermondii, C. kefyr, C. glabrata, C. parapsilosis, C. lusitaniae i C. 

tropicalis. C. krusei e rezistenten kon flukonazol. In vitro, 
osetlivite soevi na C. albicans, C. guilliermondii, C. parapsilosis i 
C. tropicalis se inhibirani so koncentracii na flukonazol od 
0,03-8 µg/ml. 

Flukonazol poseduva in vitro aktivnost kon nekoi soevi na 
Cryptococcus neoformans. In vitro, nekoi soevi se inhibirani pri 

koncentracii na flukonazol od 0,125-12,8 µg/ml. Isto taka, 
flukonazol e aktiven kon nekoi soevi na Histoplasma capsulatum. 
Vrednostite na MIC za ovie soevi variraat vo {irok opseg - 

0,125-4 µg/ml vo edni studii, do 16-250 µg/ml vo drugi studii. 
Nekoi soevi na Blastomyces dermatitidis se inhibirani in vitro od 

koncentracii na flukonazol od 2,5-10 µg/ml, no za drugi soevi 

se potrebni koncentracii od 20-80 µg/ml. Flukonazol e 
neaktiven kon Malassezia pachydermatis in vitro i op{to, e 
neaktiven kon Aspergillus in vitro. Scopulariopsis, vklu~uvaj}i  
S. acremonium i  S. brevicaulis se rezistentni kon flukonazol in 

vitro. 

In vivo studiite so koristewe na razli~ni `ivotinski modeli 
(na pr. na gluvci, staorci, zajaci) i standardni laboratoriski 
soevi na gabi, indiciraat deka oralniot ili intravenskiot 
flukonazol poseduva fungistatska aktivnost kon mnogubrojni 
gabi~ni infekcii. Flukonazol bil aktiven in vivo kaj normalni 
i imunosuprimirani gluvci, staorci i zajaci vo odnos na 
suzbivaweto na sistemski i lokalni infekcii predizvikani od 
C. albicans, vklu~uvaj}i endoftalmitis, endokarditis, 
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pielonefritis i intestinalna, vaginalna i diseminirana 
kandidijaza. Vo nekolku studii, flukonazol bil najmalku 
podednakvo efikasen kako amfotericin B (sam ili vo 
kombinacija so flucitozin) i poefikasen od ketokonazol in 

vivo. Flukonazol bil efikasen in vivo kaj `ivotni so sistemska 
infekcija so C. parapsilosis.  

 
 Mikroorganizam 

ED50 

Apliciran 5 pati           Apliciran 6 pati 
Wangiella dermatitidis 

Dactylaria constricta 

Cladosporium bantianum 

70 

100 

>200 

50 

25 

>200 

Flukonazol e efikasen in vivo kaj gluvci i zajaci pri infekcii 
predizvikani so C. neoformans, vklu~uvaj}i meningitis i 
belodrobni infekcii. Lekot op{to zemeno, e efikasen kon 
sistemski infekcii predizvikani od H. capsulatum kaj normalni 
i imunosuprimirani gluvci i e ili podednakvo ili pomalku 
efikasen od amfotericin B. Op{to zemeno, flukonazol e 
efikasen kaj gluvci so sistemska infekcija, vklu~uvaj}i i 
intrakranijalna infekcija, predizvikana od C. immitis, 
belodrobni infekcii kaj gluvci predizvikani od Blastomyces 

dermatitidits i infekcii predizikani od  Paracoccidioides 

brasiliensis. 

Vo in vivo modeli na dermatomikozi, flukonazol bil efikasen 
kon pitrijazis (tinea) versikolor predizvikana od Malassezia 

furfur i infekcii predizvikani od Trichophyton ili  Microsporum 

canis. 
 

10.3.Rezistencija 

Rezistencija kon flukonazol mo`e da se predizvika in vitro i in 

vivo. Postojat nekolku mehanizmi preku koi nastanuva ovaa 
pojava - reducirana intracelularna akumulacija na lekot kako 
rezultat na defektni lipidi ili steorli vo kleto~nata 
membrana na gabite ili aktiven efluks na lekot ili mutacija 

na gabi~nata 14-α-dezmetilaza, {to doveduva do namalen 
afinitet kon enzimot.  
Flukonazol-rezistentnite fungi isto taka mo`e da bidat 
rezistentni (cross-resistant) kon drugi azolski antifungalni 
lekovi (na pr. ketokonazol, itrakonazol). 

 
11. Farmakokinetski karakteristiki: 
 

Apsorpcija 
Farmakokinetikata na flukonazol e sli~na po intravenska ili 
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oralna administracija. Lekot brgu i kompletno se apsorbira od 
gastrointestinalniot trakt. Ne postojat podatoci za 
metabolizam niz heparot - “first-pass”. Bioraspolo`ivosta po 
oralna administracija nadminuva 90% kaj zdravi vozrasni. 
Maksimalnite plazmatski koncentracii na lekot se 
postignuvaat po 1-2 ~asa po oralna administracija. Opsegot i 
koli~inata na gastrointestinalnata apsorpcija na flukonazol 
ne zavisi od hranata.  
Za razlika od nekoi imidazol-derivati (na pr. ketokonazol), 
gastrointestinalnata apsorpcija ne zavisi od pH na 
`eludnikot. Kaj 1 pacient so ahlorhidrija koj primil 100 mg 
oralna doza flukonazol edna{ na den, plazmatskite 
koncentracii na lekot 2 ~asa po dozata bile sli~ni so tie 
prijaveni kaj zdravi dobrovolci vo istiot interval.  
Maksimalnite plazmatski koncentracii i vrednostite za AUC 

se poka~uvaat zavisno od dozata vo opseg na dozite od 50-400 mg. 
Steady-state plazmatskite koncentracii na flukonazol se 
postignuvaat vo tek na 5-10 dena po oralni dozi od 50-400 mg 

dadeni edna{ na den.  
Kaj zdravi vozrasni subjekti koi primile poedine~na oralna 
doza od 1 mg/kg flukonazol, maksimalnite plazmatski 

koncentracii na lekot dostignuvaat 1,4 µg/ml. Po oralna 
administracija na poedine~na doza od 400 mg flukonazol kaj 
zdravi subjekti, maksimalnite plazmatski koncentracii se 

dvi`ele okolu 6,72 µg/ml (opseg: 4,12-8,1 µg/ml). Kaj vozrasni so 
kokcidioiden meningitis koi primale flukonazol vo doza od 
50 ili 100 mg dnevno, maksimalnite serumski koncentracii se 

dvi`ele pome|u 2,5-3,5 ili 4,5-8 µg/ml i se postignati za 2-6 

~asa; serumski koncentracii pome|u 1,2 ili 3,1 µg/ml se 
postignati po 24-27 ~asa po dozata. 
Kaj deca na vozrast od 9 meseci do 13 godini vozrast, oralna 
administracija na poedine~na doza flukonazol od 2 ili 8 mg/kg 
rezultirala so sredni maksimalni plazmatski koncentracii od 

2,9 ili 9,8 µg/ml. Vo studija so povtoruvano dozirawe na deca od 
5-15 godini vozrast, intravenska administracija na 2, 4 ili 8 
mg/kg rezultira so sredni maksimalni plazmatski 

koncentracii od 5,5, 1,4 ili 14,1 µg/ml. Vo limitirana studija 
na prematurusi koi primile 6 mg/kg flukonazol i.v. na sekoi 72 
~asa, maksimalnite plazmatski koncentracii se dvi`ele 

pome|u 3,7-10,2 µg/ml po prvata doza i od 6-17,8 µg/ml po tretata 
doza (na 7-ot den). 
 
Distribucija 
Flukonazol dobro se distribuira vo telesnite tkiva i 
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te~nosti po oralna i i.v. administracija. Studiite na gluvci so 
koristewe na i.v. dozi na radiomarkiran flukonazol 
indiciraat deka lekot podednakvo se distribuira niz telesnite 
tkiva. Kaj vozrasni lu|e so normalna bubre`na funkcija, 
koncentraciite na lekot koi se javuvaat vo urinata i ko`ata 
mo`at da bidat do 10 pati povisoki od plazmatskite 
koncentracii; koncentraciite vo plunkata, sputumot, noktite, 
vaginalnoto tkivo se pribli`no ednakvi so plazmatskite 
koncentracii. Koncentraciite postignati vo vaginalnite 
sekreti po administracija na poedine~na oralna doza od 150 mg 
se okolu 40-86% od plazmatskite koncentracii. 
Koncentraciite na flukonazol vo tkivoto na prostatata se 
okolu 30% od plazmatskite koncentraii. Kaj vozrasni so 
bronhiektazii koi primile poedine~na oralna doza od 150 mg, 
koncentraciite vo sputumot na 4-ot i 24-ot ~as po dozata se 3,7 

i 2,23 µg/ml i se isti kako tie koncentracii vo plazmata. 
Studii na zajaci indiciraat deka visoki koncentracii na 
flukonazol se postignuvaat vo korneata, o~nata vodi~ka i 
vitrealnoto telo po i.v. administracija - ovie koncentracii se 
povisoki vo inflamiranite otkolku vo ne-inflamiranite o~i. 
Flukonazol, za razlika od nekoi azol-derivati, lesno se 
distribuira vo cerebrospibalniot likvor po oralna ili i.v. 
administracija. Koncentraciite na flukonazol vo 
cerebrospinalniot likvor mo`at da bidat 50-94% od 
istovremenite plazmatskite koncentracii, nezavisno od 
stepenot na inflamacija na meningite. Kaj vozrasni so 
kokcidioiden menigitis koi primile oralna poedine~na doza 
flukonazol od 50 ili 100 mg dnevno, koncentraciite vo 
likvorot se javuvaat po 0,5-8 ~asa po dozata i dostignuvaat 0,7-

2,1 ili 3,5-5,3 µg/ml. 

Volumenot na distribucija na flukonazol iznesuva 0,7-1 L/kg. 
Flukonazol samo 11-12% e vrzan za proteinite od plazmata.  
Ne se znae dali flukonazol ja minuva placentarnata bariera. 
Lekot ja minuva placentata kaj staorci, i koncentraciite vo 
amnionskata te~nost, placentata, fetusot i fetalniot hepar se 
podednakvi so maj~inite plazmatski koncentracii. Flukonazol 
se izla~uva vo maj~inoto mleko vo koncentracii sli~ni na tie 
postignati vo plazmata. Po oralna administracija na 
poedine~na doza na flukonazol (150 mg) na doilki, 
maksimalnite plazmatski koncentracii na flukonazol bile 

2,61 µg/ml (opseg: 1,57-3,65 µg/ml). 
 
Eliminacija 
Plazmatskiot polu`ivot na eliminacija na flukonazol kaj 
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vozrasni so normalna bubre`na funkcija e okolu 30 ~asa (opseg: 
20-50 ~asa). Sredniot plazmatski polu`ivot na flukonazol kaj 
deca od 9 meseci do 15 godini vozrast e okolu 15-25 ~asa. Vo 
limitirana studija na prematurusi koi primale i.v. flukonazol 
edna{ na den sekoi 72 ~asa, plazmatskiot polu`ivot se 
namaluval so tek na vremeto, dostignuvaj}i 88 ~asa po prvata 
doza i 55 ~asa po 5-tata doza (den 13). 
Kaj pacienti so naru{ena bubre`na funkcija, plazmatskite 
koncentracii na flukonazol se povisoki i polu`ivotot e 
prolongiran; eliminacioniot polu`ivot na lekot e obratno 
proporcionalen na klirensot na kreatininot. Postojat 
podatoci deka kaj gerijatriski pacienti eliminacijata e 
naru{ena.  
Eliminacioniot polu`ivot na flukonazol ne zavisi od 
naru{ena hepatalna funkcija. 
Kaj zdravi vozrasni, flukonazol se eliminira glavo so 
bubre`na sekrecija. Renalniot klirens na lekot dostignuva 
0,27 ml/min per kg kaj vozrasni so normalna bubre`na funkcija i 
po poedine~na doza dostignuva 0,79 L/~as. Okolu 60-80% od 
dozata (oralno ili i.v.) na flukonazol se izla~uva vo urinata 
kako nepromenet lek, a okolu 11% se izla~uva kako metaboliti. 
Mali koli~ini od lekot se ekskretiraat preku fecesot. 
Flukonazol se otstranuva preku hemo- i peritonealna dijaliza. 
3-~asoven period na hemodijaliza gi namaluva plazmatskite 
koncentracii na lekot za 50%.  

 
12. Predklini~ki podatoci za sigurnosta na preparatot 
 

Akutna toksi~nost 
Postojat limitirani podatoci za akutnata toksi~nost na 
flukonazol kaj lu|e. Toksi~ni dozi za ~ovek se nad 400 mg/kg 

(426 mg/kg/37D-I). Simptomite se prete`no kardijalni: promeni 
vo EKG, zgolemena srceva frekvencija, bez promeni na krvniot 
pritisok. 
Kaj pacient so HIV infekcija koj primil 8,2 g flukonazol se 
javile halucinacii i paranoidno odnesuvawe. Ovie 
manifestacii se povlekle vo tek na 48 ~asa. 
Kaj gluvci i staorcikoi primile visoki dozi na flukonazol se 
pojavile namalen motilitet i respiracija, ptoza, lakrimacija, 
salivacija, urinarna inkontinencija, gubewe na refleksot za 
“svrtuvawe desno”, i cijanoza. Kaj gluvcite i staorcite koi 
primile dozi od 1 g/kg ili pomalku nemalo uginuvawe. Pri 
visoki dozi (1-2 g/kg), 1,5 ~asa do 3 dena po dozata odreden broj 
na `ivotni uginale, a im prethodele kloni~ni napadi.  
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LD50 (oralna) 

Gluvci  1.26-1.72 g/kg 
Staorci 1.5-2.4 g/kg 

LD50 (intraperitonealna) 
Gluvci  0.82-1.13 g/kg 

Staorci 0.9-1.5 g/kg 

LD50 (intravenska) 
Gluvci  < 0.2 g/kg 

Ku~iwa < 0.1 g/kg 

 

Subakutna i hroni~na  toksi~nost 
Prolongirana upotreba na flukonazolot kaj gluvci podolgo od 
26 nedeli (vo dozi od 5,10 i 20 mg/kg/den ), kaj staorci vo tek na 4 
nedeli (vo dozi od 400 mg/kg/den) i kaj ku~iwa vo tek na 4 do 26 
nedeli ( vo dozi od 20,50,100 i 400 mg/kg/den) uka`uvaat deka 
crniot drob e najzagrozen organ od toksi~nite efekti na ovoj 
preparat. Te`inata na crniot drob postepeno se zgolemuva  so 
histolo{ki verificirana  tendencija za nejzino zamastuvawe i 
proliferacija na mazniot endoplazmatski retikulum. Promeni 
makroskopski i histolo{ki bile registrirani kaj bubrezite i 
adrenalnite `lezdi koga se aplicirale dozi koi bile mnogu 
visoki(400 mg/kg/den).  
 
Mutageno i kancerogeno dejstvo 
Ne postoi potvrda za mutagenoto dejstvo na flukonazol 
testiran so ili bez metabolna inaktivacija vo 4 soevi 
Salmonella typhimurium ili na gluv~e{ki limfom L5178Y sistem. 
Ne postojat dokazi za hromozomski mutacii in vivo na kletki od 
koskena srcevina na glu{ec ili in vitro na humani limfociti 
izlo`eni na koncentracii na flukonazol od 1 mg/ml. 

Ne postoi podatok za kancerogenost na gluvci i staorci koi 
primile dozi na flukonazol od 2,5-10 mg/kg/den (okolu 2-7 pati 
nad voobi~aenite za lu|e) vo tek na 24 meseci. No, postoi 
podatok za zgolemena ~estota na pojava na hepatocelularni 
adenomi kaj ma`jaci-staorci koi primile oralno flukonazol 
vo doza od 5-10 mg/kg/den.  
 
Toksi~nost vo reproduktivnite procesi 
Vo nekolku studii na reproduktivnost na gravidni zaja~ici koi 
primale oralno flukonazol vo dozi od 5, 10, 20, 25 ili 75 mg/kg 
edna{ na den za vreme na organogenezata, se javilo 
poremetuvawe vo maj~inata te`ina pri site doza`ni nivoa i 
pri doza od 75 mg/kg (okolu 20-60 pati nad voobi~aenite dozi za 
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lu|eto) se javile abortusi. Ne bile zabele`ani nesakani 
dejstva po fetusot.  
Vr{eni se ispituvawa na gravidni staorci so davawe na oralno 
vnesen flukonazol vo doza od 5, 10 ili 25 mg/kg edna{ na den. 
Iako ne se javile nesakani dejstva po fetusot kaj staorci koi 
primale 5 ili 10 mg/kg oralni dozi edna{ na den, pri doza od 25 

mg/kg i povisoki se javilo poka~uvawe vo anatomskite 
varijacii kaj fetusot: prekubrojni rebra, dilatacija na 
bubre`niot pelvis i prolongirawe vo osifikacijata. Koga na 
ovie staorci se davani dozi od 80-320 mg/kg edna{ na den, 
postoelo poka~uvawe vo embrioletalnosta i vo fetalnite 
abnormalnosti (zakrivuvawe na rebrata, nezatvorawe na 
nepceto, abnormalna kraniofacijalna osifikacija). Ovie 
nesakani dejstva kaj staorcite mo`e da se rezultat na species-
specifi~niot efekt na flukonazol vrz sintezata na estrogeni, 
bidej}i namaluvaweto na estrogenot se znae deka predizvikuva 
efekti vrz organogenezata i poroduvaweto. Ne postojat 
podatoci deka koncentraciite na estrogeni se namaleni kaj 
`eni koi primaat flukonazol.  
 
Studiite na reproduktivnost na staorci (ma`jaci i `enki) koi 
primale flukonazol oralno vo dozi od 5, 10 ili 20 mg/kg edna{ 
na den ili intravenski (5, 25 ili 75 mg/kg edna{ na den) ne 
poka`ale naru{uvawe vo fertilnosta. Vo edna studija na 
staorci koi primale intravenski flukonazol (5, 20 ili 40 
mg/kg edna{ na den) se javile kaj nekolku `enki distocija i 
prolongirawe na poroduvaweto (pri doza od 20 i 40 mg/kg).  
Poremetuvaweto vo poroduvaweto rezultiralo so namaluvawe 
na pre`ivuvaweto na neonatusite;  ovie efekti najverojatno se 
rezultat na species-specifi~niot efekt na visoki dozi 
flukonazol vrz sintezata na estrogeni (namaluvawe na 
koncentraciite). 

 
13. Ekcipiensi: 

Laktoza monohidrat, p~enkaren skrob, koloiden bezvoden 
silicium, magnezium stearat, natrium laurilsulfat, boja E 132,  
E 171, E 172, `elatin. 

 
14. Inkompatibilija: 

Ne e poznata 
 
15. Posebni uslovi za ~uvawe: 

Da se ~uva na temperatura do 25°C, vo originalno pakuvawe. 
Lekot da se ~uva na mesta nedostapni za deca !  
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16. Pakuvawe 

Fungolon 50 mg - 8 kapsuli, tvrdi od 50 mg 

Fungolon 100 mg - 16 kapsuli, tvrdi od 100 mg 

 
17. Ime i adresa na proizvoditelot 
                        Balkanpharma Razgrad AD ( grupacija ACTAVIS Iceland ) 

                        68,Aprilsko vostanie Blvd. Razgrad 7200, Bulgaria             

 
18. Nositel na odobrenieto za promet 
                       ZEGIN doo Skopje, 
                       Ul. Naroden Front br.5-3/1, Skopje,  Republika Makedonija. 
                       Tel. 02 3115-600 
 
19. Data na posledna revizija na SmPC 

                        Noemvri 2007 

 

 
 
 
 


