3bMPEH U3BEIITAJ 3A OCOBMHUTE HA JIEKOT
RASOLTAN®

1.MME HA JTEKOT

¢ Rasoltan® ¢unm-o6n0xkenn Tadbnetun og 50 mg.

2 KBA/INMTATUBEH 1 KBAHTUTATNBEH COCTAB

Enna ¢dunm-o6mnoxena Ttabnera Rasoltan® coppxku 50 mg jocapras,
KaJuyM.

3. DAPMAINEBTCKHN ®OPMUA

dunm-00710KeHn TaOIETH.

4. KIMHNYKN OCOBNHN
41.TEPAIIEBTCKN UHIUKAIIUN

Tepanuja Ha apTepucka XHUINEPTEH3Mja M Ha KOHIECTHBHA CplieBa
cnaboct knaca NYHA II-IV kaj manueHTH KOM He NpUMaaT WM TNpUMaar
CTaHJapfiHa Tepanuja co AUyPeTHK, aururanuc, naxuobutop Ha AKE unu Gera
610KaTop.

4.2.103UPAILE N HAYUH HA TABAILE

IIpenapaTtoT Rasoltan® Moxke f1a ce aBa co uin 0e3 jajiee.

BooOuuaena moudeTHa fo03a W 032 Ha OJpPKYyBambe HA TEPANMUCKUOT
epekt Ha jgocapraH e 5S0mg, amIMIMpaHW efHAll Ha JeH.MaKcuMamHUOT
AHTUXUIIEPTEH3UBEH €(eKT ce NMOCTUTHyBa mocie 3-6 Hepenu TpeTMaH.AKO
nociae 3-6 Helenu TPEeTMaH He ce Ao0ue 3aOBOJIMTENIEH OArOBOp,IHEBHATA
ngo3a o S0mg Mo¥XKe Jla ce faBa MojelieHa BO [IB€ MOEIMHEYHM JJO3W WU Jla ce
s3rojemu Ha 100mg Kou ce maBaaT efgHaiml Ha AeH.MakcuMajiHa JHEBHA J103a €
100 mg Ha pmeH.

Kaj mamueHTH co xumoBosiemuja (MpUMeEp NaNUEHTH KOW INpUMaaT
IUYpeTHIN ), BOOOMYaeHa MOYeTHA 032 Ha JIOcapTaH € 25mg Ha JICH,JJaJIcH! BO
efHa fo3a. Bo 3aBUCHOCT Off rojeMrHaTa Ha KPBHUOT HPHUTUCOK mocne 3-6
HeJIeNu Teparnuja, MOXKe Jja ce 3roJIeMH Jo3aTa Ha JIocapTaH.

He e nmotpe6GHO npunaropyBame Ha 03aTa Ha JJOcapTaH Kaj crapu Jyfe
U Kaj MaleHTH KOM ce Ha XeMO/ujalin3a.

Edukacnocra u 6e306eqHOCTa Ha TOcapTaH Kaj MalueHT nomiaau of 18
TOJIHU HE € YTBP/EHA.

ITocne mepopanHa agMUHUCTpaIKja HA JIOCapTaH Kaj MalUeHTH co Oara
1 YMEpPEHA AJIKOXOJIHA LUpO3a Ha LUPHUOT ApOO, MIa3MaTCKUTE KOHUEHTPALUN
Ha JIOcCapTaH U HErOBUOT aKTUBEH METAOOIUT ce S5, OMHOCHO 1.7 maTu MOBUCOKHN
OJl KOJKY Kaj muaau 3AapaBu gooposoniu. Knupencor e HamaneH 3a 50% u
nepopanHaTa 6MOpacloIOKUBOCT € 3a 2 MaTu MoroyieMa Off KKOJIKY Kaj 3[paBu
nyfe. Kaj oBue nanuenTn Tpeba jja ce KOpUcTaT MOHUCKH JJO3H, OGHOCHO 25 mg
JocapTaH BO MOYETOKOT Ha TepanujaTa.

BpemeTrpaeweTo Ha TepanujaTa He € OrpaHUYEHO.



4.3. KOHTPANHIUKAILINN
IIpeoceTnuBOCT KOH 10CapTaH, OpeMEHOCT U JIaKTal#ja.

4.4.MEPKN HA ITPETITA3JINBOCT U ITIPEAYIIPETYBAIBE

He ce mnpenopauyBa ynorpe6a Ha Rasoltan® Bo TepammjaTa Kaj
NaEeHTH KOU UMaaT TEIIKO OTeTeHa (PyHKIUja Ha IPHUOT APOO.

Bupejku He mocTojaT UCKycTBa co ynoTpedaTa Ha JJocapTaH Kaj Jiela, He
ce IpenopavyyBa IpUMeHaTa Ha OBOj JIeK Kaj MallueHTH Of] OBaa BO3pacT.

ITopagu wuHXMOMIUjaTa Ha AKTUBHOCTA HA PEHUH-aHTHOTEH3WH
CIUCTEMOT, MOXE [la HacTaHe BIOIIyBake Ha OyOpexkHaTa (yHKIHUja Kaj
MalMeHTH Kaj Kou OyOpeskHaTa (PyHKIMja 3aBUCH Off aKTUBHOCTA Ha PEHMH-
aQHTUOTEH3UH CHUCTEMOT (IpHUMep : MAlMEeHTH CO TelIKa cpleBa crnabocT Wiu
MAIMEeHTH CO OIITeTeHa (PyHKIHja Ha OyOpe3uTe ).

Kako u mpu Tepamnmja co ApyruTe JEKOBU KOHW JE€NyBaaT HAa PEHUH-
AHTMOTEH3UH CUCTEMOT, MOXKeE Ja Ce jaBaT 3rOJIEMEHM KOHIIEHTPAIlUK Ha ypea U
KpEeaTHHUH U 32 BpEME Ha TepamnujaTa co JocapTaH, IOceOHO Kaj MaleHTH CO
OmnarepanHa CT€HO3a Ha OyOpeXHUTe apTepud WIM CO CTEHO3a Ha
OyOpeskHaTa apTepuja Kaj NallueHTH co efieH OyOper.

Jlocapran Tpeba fa ce flaBa co MOceOHM MEPKHM Ha MPEeTHa3lIMBOCT Kaj
NaUEeHTU KOU NpUMaaT U JPYIH JIEKOBH KOHU JeIyBaaT Ha pPEHUH-aHTHOTEH3MH
cucteMoT ( TpuUMep : Kaj TalWeHTH CO OICTPYKTHBHA XHINEPTpodHUIHA
KapinOMHUoTIaThja, a0OpTajlHa ¥ MUTPaJIHAa CTEHO3a WIIM KOpOHapHa 6oJecT ).

Jlocapran Tpeba fa ce gaBa coO MEpKHU Ha IMPETNA3IMBOCT Kaj MalUeHTH
KOM BeKe MMaJle aHTHMOeJeEM Off OMIIO KaKBO MOTEKJIO. AKO CE jJaBU aHTHOENIEM,
Tpeba fa ce MpeKMHEe CO NPUMAamkEeTO Ha JIEKOT U BeJHAIll ia ce nobdapa oMol
of] JOKTOP.

4.5.MHTEPAKIINU CO JPYI'U JEKOBU U 1PYI'N UHTEPAKIIUN

ITanueHTHTE MOXE [a TrO 3eMaaT JIOCapTaH HCTOBPEMEHO CO MAPYTH
AHTUXUIIEPTEH3UBHU JIEKOBH.

He Oune 3a0enexxaHu KIWHUYKM CHTHU(PUKAHTHA HMHTEPAKUHUHA BO
KJIMHAYKY (hapMaKOKUHETCKH CTY[AMU TOMely JTocapTaH ¥ XUAPOXJIOPOTHA3H],
JQUTOKCUH, BapgapuH, IUMETUAUH, ¢eHoObapOuTan, KETOKOHA301 U
€pUTPOMHUIIVH.

Pudammunun ro 3abp3yBa MeTaOOIM3MOT HA JIOCAapTaH M MOXHA €
HaMaJIeHa TepalnucKa €(puKacHOCT IIPH HCTOBPEMEHA IPUMEHA.

IIpu ucroBpemeHa ynorpeba Ha IpenapaTéd KOM COApXKaT JocapTaH CO
CIIMPOHOJIAKTOH,aMUJIOPH/, TpPUAMTEPEH WIM CO XpaHa Oorarta co
KaJIMyM,MOe€ Jla C€ JaBU XUIEPKalueMuja.

WH BUTpO CTyaMHTE NOKAXKyBaaT JeKa HHXUOUTOPUTE HA IUTOXPOMHUTE
n3zoeH3umu P450 3A4 (KeTOKOHA30I,, TPOJICaHIOMUIIMH, recTofieH) U P450 2C9
(prykoHazon u cyndadenason) cirHnUKaHTHO ja MHXHONpaaT MPOAYKIHjaTa
Ha aKTHBEH MeTa0OJMT, a KoMOMHanujata cyidadgeHason U KeTOKOHAa30ll
CKOpPO KOMIUIETHO IO HMHXMOHMpaaT (pOPMUpPAKETO HA AaKTHUBEH METaOOJIAT.
dapmakoaMHAMCKUTE INOCIAE[AMIM Off OBaa MWHTEpaKLHja HE Cc€ [JOBOJIHO
IIPOYYEHH, HO NMOTPEOHO € fAa ce 00paTu MOoceOHO BHUMAHME NpU ynoTpeda Ha
JI0CapTaH UCTOBPEMEHO CO OBHE JIEKOBHU.



Kako um npu ucroBpemeHa ymnorpeba cO ApPYrd aHTUXUIEPTEH3UBHU
JIEKOBH, MHOMETAH MOKE J1a TO HAaMaJIl aHTUXUIIEPTEH3UBHUOT €(PEKT U Ha
JocapTaH.

Ynorpebata HCTOBPEMEHO Ha IpenapaTd KOU COApXKAT JIOCAapTaH CO
JUTUYM MOXE Ja ja 3TOJEMH TOKCHYHOCTA Ha JIMTHUYMOT NOpajud HerosaTa
3rojieMeHa peamncoplniyja BO IpoKcuManHuTe TyOynu Ha OyOperor. Ce
IpenopavyyBa BHUMATEIHO CIEAEHEe Ha KOHUEHTPALlUUTE Ha JIUTUYM BO KpBTa
IIpU UCTOBpPEMEHA ynoTpeoa.

4.6.b,PEMEHOCT U 1OEIBE

Tepanmja co jocapTaH He ce IpenopadyBa 3a BpemMe Ha OpeMeHOCT
(moce6HO BO BTOPHOT M TPETHOT TpUMecTep Ha 6peMeHocra ). JlocapraH Kako
U IpyTUTE JIEKOBH KOMU JIeyBaaT JUPEKTHO HAa PEHUH-aHTMOTEH3MH CHCTEMOT
MOXe Jla NpEeAn3BUKAaT OIITETyBame MM CMPT Ha (PETYCOT BO BTOPUOT U
TPETHOT TpUeMcTep Ha OpemeHocTa. MefyToa, MOXHH ce TOMaJH OLITETyBamba
¥ BO paHaTa opraHoresesa ( IpBUOT TpUMECTep Ha OpeMeHOCTa).

He e no3Haro panu mocapTaH ce eKckpeTupa npeky miekoro. ITopaau
NOTEHIUjaTHUTEe HeCaKaHM JIejCTBa Kaj JOEHYETO, JOKTOPOT Tpeba fa JoHece
oJ7IyKa fjanyu Tpeba 1a ce MpeKNHe CO JJaBambeTO Ha JIEKOT, WK Jla ce MPEKUHE
CO JIOCHETO, @ BO 3aBHCHOCT Of] BAXKHOCTA Ha MIPUMAKETO Ha JIEKOT 3a MajKaTa.

4.7.BJIMJAHUE HA JIEKOT BP3 CI1IOCOBHOCTA 3A BO3EILE U
YINIOTPEBA HA MAIINMHU
TepanujaTa co jJocapTaH OOMYHO HEMa BiIMjaHME BP3 CHOCOOHOCTA 3a
BO3€HE aBTOMOOMJI HWIM paboTa CO MAaIllMHU, OCBEH BO IIOYETOKOT Ha
TepanyjaTa co HEro Kora MOXKe jla ce jJaBU XUIOTEH3Mja U 3aMaeHOCT Koja ja
HaMallyBa CIIOCOOHOCTA 3a BO3EHE aBTOMOOWII WIIH pad0oTa CO MalllMHMU.

4.8.HECAKAHU JEJCTBA

Jlocapran e ek KOj MHOTY 106po ce nofgHecyBa.biaru u TpaH3uTOpHH
HecaKkaHM JiejcTBa ce jaByBaaT PETKO W OOMYHO HE ce MPHUYMHA 32 MPEKUH Ha
TepamujaTa co jocapTaH. VIHIufieHI]aTa Ha jaByBamke Ha HECAKaHU JIejcTBA MPH
Tepanuja co JocapTaH € ClIMYHa co I1aneoo.

Co ¢ppekBeHnmja Ha jaByBamwe norosiemMa of 1% ce : mpoauB,AucIencyja,
OONKM BO MYCKyJIHWTe, MHalTHja, OOJKM BO TpOOT U  HO3ETe,
BpPTOIJIaBUIIA,HECOHNIIA, KOHTECTHja Ha MyKo3aTa BO HOCOT, KalllJIHIa,
nH(EKINN Ha TOPHUTE [IEJOBM HAa PECOUPATOPHUOT TPAKT,3a00yBama Ha
cuHycuTe, nH(IaManuja, YyBCTBO Ha c1aboCT,3 aMOp, OTOK, 60JIKa BO CTOMAK,
60JiKa BO rpajy, r1aBo0O0JIKa, TafIeHhe 1 JIAPUHTUTHC.

AHrmoesieM ce jaByBa PpeTKO TMpHM Tepamyja co JocapTaH.Bo
auTepaTypaTa ce ONUIIAHU caMO HEeKOJKy ciaydyan.OOWYHO TpHu MojaBa Ha
aHTHOENIeM € JJOBOJIHO Jla ce MpeKWHE TepamnujaTa co JocapTaH U BHUMATEIHO
la ce cieau MAIMeHTOT. AHTUXMCTAMUHUIM C€ JOBOJHU KAaKO Tepanuja Mpu
1ojaBa Ha aHTHMOENIeM Ha JIMIIe,yCHU,BpaT U eKCTPEeMUTETH,JOfIeKa MpHu MojaBa
Ha aHTHOeNIeM Ha ja3uK, IJIOTUC U JIAPUHKC € HEONXOHO BE/IHAIII /1a C€ MPUMEHH
Tepamnuja co aipeHaNIMH 1 aKo € MOTpeOHO MHTYOAaIMja U JTapUHTOTOMHU]a.

Hecakanu fejcTBa Kou ce jaByBaaT co (ppekBeHnuja nomana of 1% npu
Tepanuja co JocapTaH rPYNUPAHU IO CUCTEMH Ce :



® ONITH HECAaKaHW JEjCTBAa : €[eM Ha JHIE,TPECKa,0pTOCTaTCKa
XUTOTEH3Mja, CHHKOTIA

e MeTaOOJIHM HecaKaHU /IejCTBa : THUXT ;

¢ KapAMOBACKYJAapHU HECAKaHM JI€jCTBA : aHTMHA IEKTOPHUC,AV OJI0K
Of BTOp CTeleH, MO30YeH yAap, XUIOTEH3Wja, MHOKapjujajeH
nH(papkT, aput™Mun (aTpujanHa pudpunanmja, CMHyC OpaguKapiuja,
TaxuKapAuja, BEHTpPUKYJapHa  TaxXuKapjuja, BEHTPHUKYJapHa
(pubpunanmja),mananuTanym ;

® TacTPOMHTECTHHAJIEH CHCTEM : aHOpeKcCHja,olcTunanyja,00jaka BO
3a0u, cyBa ycra,aTyJIeHIyja,raCTPUTUC, IOBPAKaKE ;

¢ XEMAaTOJIOLIKU HECaKaHM JIejCTBA : aHEMHU]a ;

® MYCKYJOCKEJIeTHH HecaKaHH JiejcTBa : OOjKa BO paiere,00JKa BO
KOJIKOT, OTOK Ha 3rJ000BH,001Ka BO KOJEHO,00JKa BO pPamo,
apTpanruja, apTpUTUC, MUAJTH]ja, C1aboCcT Ha MyCKYJIUTE ;

® [[EHTpaJleH HEpBEH CHCTEM : aHKCHO3HOCT, aTakcuja, KOH(y3uja,
fenpecuja, ITOPEMETYBambe Ha COHOT,XMONOECTE3Mja,HAMAIEHO
aubuno, BIOIIyBake Ha  MeMopHWjaTa, MUTPeHa, HEepBO3a,
napecre3uy, nepudepHa HeyponaTdja, IAHUYHU PacTPOjCTBa,
COMHOJIEHIIja, TPEMOP ;

¢ pecnupaTOpPEH CHCTEM: [HCIHEa, OpOHXHMTHC, OOJIKa BO TPJIO,
enucTakca, KOHIeCTHja BO pECIMPATOPHUOT TPaKT ;

* KOXa : ajonenuja,JepMaTUTHC,CyBa KOXa,CyOKyTaHM XeMOparwuu,
epuTeM, (POTOCEH3UTUBHOCT, IIPBEHUIIO, IPYPUTYC, pall Ha KOXaTa,
NOTEWE, yPTUKAPH]a ;

® crenyjajgHU CeTHBA : IOPEMETYBAE HA BUAOT,IEUEHE NN OOLIKaWke
BO OYHMTE,KOHJYKTUBHUTHC,IIOPEMETYBakhbe Ha OCETOT 3a BKYC,
TUHUTYC, HAMaJlyBame Ha OLUITpUHATA Ha BUJOT ;

® ypOreHUTAJEeH CHUCTeM : UMIOTEHINja,ueCTO ypUHHUpame U
nH(pIamManuja Ha ypUHApHUOT TPAKT ;
e 7a0OpaTOpUCKM aHAdW3M : MUHUMAJTHO 3rOoJieMyBame Ha

BpPEIHOCTUTE Ha CepyMcKaTa ypea M KpEaTHHUH ce jaByBaaT Kaj
okony  0.1% NMalMeHTH,a  XuUIepKaluemuja  Kaj 1.5%
nanuenTu.ITlopagn oBue HecakaHW [iejcTBa HE € IpeKHHaTa
TepanujaTa Kaj HUTY efieH nauueHT.HamanyBame Ha XeMaTOKPUTOT
U XEMOITIOOMHOT ce jaByBa pElaTHBHO YECTO,HO OOMYHO € Of
KJIMHAYKY HECUTHU(PUKAHTEH KapaKkTep.3rojieMyBalke Ha HUBOTO Ha
€H3UMHUTE Ha LPHUOT APOO M XEMOIJIOOMH ce jaByBa PETKO Kaj
NaMEeHTH KOW MpuMaaT JjocapTaH.OBa HecakaHO J[€jCTBO OHIIO
IpUYNHA 3a IPEKUH Ha TepanyujaTa caMo Kaj eJieH MalueHT.

4.9.JIPEJO3UPAILE HA JIEKOT
['maBHU cuMOTOME TIpU MPEAO3WpPA-E HAa JOCApPTaH Ce XUMOTEH3Uja |
TaxuKappnja,a MOXe Jja ce jaBu U OpajjuKapjauja Mopajgu BarycHa CTUMyJialnuja.
Bo cnyuaj Ha mpeno3upame Tpebda BeHaIlll fla ce PEKWHE CO AaBAHETO
Ha JekoT. [acTpmyHa JaBaka ce TpernopadyyBa ako € IMOMUHAT KpaToK
BpPEMEHCKH TEPUOJl Off 3eMamkeTO Ha JIeKOT. Tpeba ma ce ciefgaT BUTAJTHUTE



(pyHKIMN Kaj MalMEHTOT U aKo € MOTPeOHO fa ce MPUMEHH CHUMIITOMaTcKa
Tepanyja.

JlocapTaH ¥ HETrOBHOT aKTHBEH METaOOJIUT HEe ce OTCTpaHyBaaT Off
OPraHu3MOT CO XEMOJUjaIu3a.

5. 2APMAKOJOMKHN OCOBUHH

Cnopen ATC xknacucdukanujata ( Anatomic Therapeutic Chemical
Classification ), JjocapraH e KjacuuUUpPaHUM BO rpymarta co mmugpa
C09CAO012 (arTaroHncTH Ha aHTHOTEeH3MH 1l penenTopn).

5.1.PAPMAKOJINHAMCKU NEJCTBA

JlocapTan € opajeH, CEJEeKTUBEH aHTAarOHUCT Ha PELENnTOpHUTE 3a
aarnoten3uH Il ( Tun AT, ). Arrunorensus II ce Bp3yBa 3a AT, penenropure
KOM ce HaoraaT BO rosieM Opoj Ha TKuBa ( mpHUMep : Ma3Ha MYCKyJjaTypa Ha
KPBHUTE CaJlOBH, HAOyOpesxkHM 3Kie3au, OyOpe3w W cpue ) W Npeau3BUKYBa
HEKOJIKY 3HayajHu OMOJIOKHM e(eKTH KaKo IITO ce Ba30KOHCTPHUKIHUjA U
ocnoOofyBame Ha angocTrepoH. AmnruoreHsmH Il  ydectByBa U BO
nposndepanujaTa Ha Ma3HO-MYCKYJIHUTE KIIETKH.

JlocapTaH m HeroBuOT (hapMaKkoJIOMKKN akTuBeH MeTabomut ( E-3174 )
ro OyokupaaT (PU3NONOMKUOT €(EKT Ha aHTruOoTeH3WH II, He3aBUCHO oOff
HEroBOTO MOTEKJIO M HaUWH Ha CHHTE3a, a HeMaaT BiIMjaHWE Ha aBTOHOMHHTE
pedJiekcH 1 Ha IIIa3MaTCKUOT HOPaipEHANINH.

JlocapraH ce Bp3yBa ceiekTuBHO 3a AT, peunentopure. Toj He ce Bp3yBa
1 He TU OJIOKUpa APYTUTE XOPMOHAIHU PELENTOPH UM JOHCKU KaHAJIM KOU ce
BaXKHM 3a peryjupame Ha KapAauoBacKkyjlapHata ¢yHkiyja. Toj He ja nuHxubupa
¥ aKTHBHOCTA HAa AHTMOTEH3WH KOHBEPTHPAYKMOT eH3mM ( KmHHMHa3za I ),
€H3MMOT KOj ro pasrpajyBa OpagukuHuUHOT. EcekTure Kom He ce AUPEKTHO
NOBp3aHu co Onokajga Ha AT; peuenTopure ce MOCTENEHO NHTEH3UBUPAlkE Ha
eeKTUTe KOU ce MOBpP3aHu co OpafiuKUHIH WK pa3Boj Ha €[eMH, Ce jaByBaaT
PETKO 3a BpeMe Ha TPETMaHOT €O JIocapTaH.

Bo tepanuja Ha xunepreH3uja, JocapTaH € eJHAKBO e(puKaceH Kaj MaKu
W 3KeHH, Kaj Muaau ( o 65 roguam Bo3pacT) u crapu ( Hajy 65 roquHu BO3pacT)
nanueHTu. Toj ro mocTurayBa MakCUMaTHUOT epeKT nocne 6 yaca. Edekor e
npucyTeH 24 4Yaca W IOpajgd Toa € JOBOJHO [aBame Ha €JHa 1032 Ha JCH.
AHTHUXUIIEPTEH3UBHAOT €(PEeKT ce NoOMBa BO IpBaTa Heflesna Off TPETMAHOT U
II0TOA MOCTENEHO Ce 3T0JIeMyBa ce IofieKa ce cTabuinu3upa nocie 3-6 Hegemnu.

52.0APMAKOKMHETCKHN OCOBMHMAN

Ancopnuuja

JlocapTan fo0po ce pecopOupa Off raCTPOMHTECTUHATHUOT TpakT. Toj
ce mopBpruyBa Ha "first-pass”" mMeTabonu3aMm mpu WTO ce (popMHUpaaT aKTUBHU
MeTa00IuTH, KapOOKCUITHA KUCEJIMHA U HEAaKTUBHU MeTabonuTu. CucremckaTa
OMOJIOIIKA PACHOIIOXUBOCT € OKOMy 33%. 3eMameTO Ha JEKOT UCTOBPEMEHO
CO XpaHa HeMa KJMHUYKU 3HadaeH e(geKkT Bp3 Npo(UIOT Ha CEPYMCKHUTE
KOHIIEHTpAINK Ha JocapTaH. MaKkcMMaTHUTE KOHIEHTPAIMU Ha JIocapTaH ce
no6uBaaT mocie 1 yac ojj anMKanujata, a Ha akTUBHHOT MeTabout (E-3174)
nocine 3-4 gaca.



IToeeke ofg 99% op yocapTaHOT W HErOBUOT aKTHUBEH MeTa0ouuT, E-
3174 ce Bp3yBaaT 3a CEpPYMCKUTE MPOTEUHH, BOTJIABHO 3a al0yMuH. BosmymeHoT
Ha puctpulbynuja Ha nocaptaH u E-3174 e okomy 37 1, ogHocHo 12 1. Crynum
U3BEJICHU Kaj CTAOpLHM IOKaxkaje JeKa JocapTaH ja MOMHHYBa MHOTY ciaabo
XeMaTo-eHledanHara 6apuepa.

bunorpanchopmanuja

Jlocaptan ce MeTabonau3upa BO UPHUOT APOO BO mUTOXpoM P450 u/mnm
m3oen3umute 2C9 u 3A4 (CYP2C9 u CYP3A4). Co okcujanuja BO IPHAOT IPOO
ce o0uBa papMaKkoJIOLIKY aKTUBEH MeTabonuT. Okony 14% oa majieHaTta fo3a
ce mpeTBapa Bo Hero. [Ipyrute MeTaboauTu ce (papMaKoJIONIKA HEAKTUBHHU.

Exkckpennja
Oxony 35% op nmepopaiHO fafieHaTa o3a Ha JIoOcapTaH ce eKCKpeTupa

npeky OyOpes3u u 65% Bo ¢eunec. Ilpu HopmanHa ¢yHKIHUja Ha OyOpesure,
camo OKOIIy 5% Off I0capTaHOT ce EKCKPETUPA BO YPUHATa KAKO HEIPOMEHET U
OKONNy 6% KakO akTHUBHU METa0OJIUTU. BKYyNMHMOT CEpyMCKH KIHMpPEHC Ha
JocapTaH U HETOBMOT akTUBeH MeTabomuT € 600 ml/min, ogHocHO 50 ml/min.
Penanuuor xnupeHc Ha nocapTaH € 75 ml/min, a Ha HEroBHOT AaKTHBEH
MeTaboauT € 26 ml/min. ITony>XXMBOTOT Ha eJMMMHALMja HA JIOCapTaH IMOcie
laBamke Ha €fIHa Jlo3a M TOcie MOBEeKeKpaTHO fmo3upame e 1.5-2 yaca, a Ha
HErOBHOT aKTUBEH METAa0O0MHNT € 6 10 9 yaca.

He e mnosnaro pmamm nocapramum E-3174 ce exkckperupaaT npeky
MJIEKOTO. BO cTyauu u3BefeHu Kaj *KMBOTHHU, 3HavyajHa KOJIMYMHA HA JIOCAapTaH
n E-3174 Oune HajaeHu BO MiekoTo. JlocapTaH M HEroBHOT aKTHBEH
MeTa0OJIUT HE Ce O[CTPaHyBaaT Ofi OPraHU3MOT CO XEMOJIUjaIu3a.

S53.NPEIK/INMHNYKU ITIOJATOLN 3A BEBBEJHOCTA HA JTEKOT

PesynraTure of MCHUTYBamEeTO HAa aKyTHAaTa TOKCHYHOCT MOKa)KyBaaT
peJaTUBHO HHMCKAa TOKCHYHOCT Ha JocapTaH. Bpemnocra Ha LDsy mocie
nepopanHa amnukanuja e 770-1000 mg/kg xaj mumku u 2000-3000 mg/kg kaj
craopuy. Ilocne mHTpanepuToHeanHa afMUHKMCTpanuja BpepHoctuTe Ha LDsg
oune 400 mg/kg xaj mumku u 200 mg/kg kaj craopuu. TokcnyHUTE 103U Ha
JocapTaH Tpefu3BHKaje aTakcuja, HamaleHa aKTHUBHOCT, TpPEMOp, Meka
CTOJIMLA ¥ TOJIEMU JIE3UHU BO FaCTPOUHTECTUHATHUOT TPAKT.

Bo crynuja u3BefeHa Kaj cTaopiy KOW IpuUMase JocapTaH BO JJO3U Of
15,45 n 135 mg/kg Ha neH BO nmepuof o 53 HefleNn He € peTUCTPUpPaHa CMPT Kaj
HHUEHO Off TpeTUpaHUTe XUBOTHU. Kaj >XMBOTHUTE KOM T'Ml IpUMase JO3UTe Off
45 u 135 mg/kg Ha fieH e 3a0eliexkaHo JIECHO HamMaJlyBame Ha KOHCyMalujaTa Ha
XpaHa, TellecHaTa TeXKMHa M 3rojieMeHa cajnuBaiyja. Moxe fa ce 3aKiy4u jeka
JocapTaH amjauiyupaH BO fo3a of 15 mg/kg e NMOTIONHO HETOKCHYEH IpHU
MOJTOTpajHa aIuIMKalyja,a MpBUTE 3HAIlM Ha TOKCHYHOCT c€ jaByBaaT IpHU
anJuKanuja Ha fo3a oy 45 mg/kg.

Cnopep knacucgukanujata Ha FDA Bo ogHOC Ha 6peMeHocTa,JlocapTaH €
KnacuduuupaH Bo kateropyjata "C" 3a OpBHOT TpUMecCTep of OpeMeHocTa U
BO KaTeropujaTta "D" 3a BTOPHOT U TPETUOT TPUMECTEDP Ha OPEMEHOCTA.



JlocapTaH He moOKaxkaj MyTareH NMOTEeHIMjajl BO TECTOBUTE CO COEBM Ha
Salmonella typhimurium TA97,TA98,TA100 u TA102.

Bo crynuja u3Benena kaj craopum Bo Tpaewe off 105 Hepenu,1ocapTan
amAnupal Bo jgo3a o 270 mg/kg/meH He M[OBEN [0 CHTHU(PUKAHTHO
3rojieMyBam€ Ha MHIUJICHIATa Ha TYMOPHM BO OJHOC HAa KOHTPOJIHATa rpyma
>kuBOoTHU. Kaj craopuure off >KeHCKH nmoj Ouia 3abenexkaHa HEIITO MOBHCOKA
MHIU/ICHIIA HA jaByBak-€ Ha aJilecHOM Ha IaHKpeac.

6.DAPMAILIEBTCKUA OCOBUHU HA JTEKOT

6.1. EKCIHUTIMEHCU

MaHuTON, MUKPOKPHCTAIIHA IIETYJI03a, HATPUYM KPOCKApamaso3a, MOBUJOH,
MarHe3uyM CTeapar, XUIEPMENo3a, THTAHHYM JMOKCH]|, TaJK, IPOMUIEH
TJTHKOIT.

6.2.NHKOMITATUBNJIHOCTHU
He ce mo3uaru.

6.3.POK HA TPAEILE

3 romuH"

Jlexoiti He cmee Oa ce yilotpebysa ilocae UCHIEKOI Ha 0aillyMoill Ha yiloilipeba
WO e HageoeH Ha AKY6arellio.

6.4.HAYH HA YYBAIbE
Bo opurnnanHo nakyBame 0€3 NOCEOHO HA3HAYEHU YCIIOBY HA YyBamE.
JA CE YYBA HA MECTA HEJOCTAIIHM 3A NEIATA !

6.5.J1JAKYBAIBE
1 6mmucrep co no 14 punm oOsoxxeHu TabaeTn
2 onucrepa co no 14 ¢punm o6s0XKeHn TadaeTn

6.6.YITIATCTBO 3A YIIOTPEBA
He e noTpeGHO noceOGHO ynaTcTBO 3a ynorpeoa.

TUME U AJIPECA HA HOCUTEJIOT HA ITIPABATA O]
OJOBPEHMUETO 3A ITPOMET

IIpousBoguren: ACTAVIS hf., Reykjavikurvegur 78, P.O. Box 420, 220

Hafnarfjordur, Island.

3acrannuk: 3EI'MH noo, Ckomnje, Penyonnka Makenonwuja.

8.5P0J HA PEHMIEHUETO 3A TIPOMET
Rasoltan ¢unm ob6noxenn tadbnern 50 mg x 14 15-4426/08
Rasoltan ¢unm obnoxenu Tadaetn 50 mg x 28 15-4427/08

9.JATYM HA PEHIEHUETO 3A ITIPOMET
25.03.2008

10.JATYM HA ITIOCJIEJHATA PEBU3NJA HA 3bUPHUOT
N3BEINTAJ 3A OCOBUMHUTE HA JIEKOT ( SmPC)



RASOLTAN® chuam 06.20x4cenu wiabaeiuu 50 mg x 14
50 mg x 28
30upen uzsewiuaj 3a ocoounuiue Ha neKoil

Asgryct 2007 roguHa.



