1.3.1 Pantoprazole
SPC, Labeling and Package Leaflet MK-Republic of North Macedonia

3BUPEH U3BEIITAJ 3A OCOBMHUTE HA JIEKOT

1. HUME HA JIEKOT

Nolpaza - Honnaza 40 mg ractpope3ucteHTHH TabneTH

2.  KBAJIMTATHUBEH U KBAHTUTATHUBEH COCTAB

Cekoja racrpope3ucteHTHa Tabnera compxu 45,10 mg maHTONpa3oyl HATPHYM CECKBMXHIPAT
(exBuBasieHTeH Ha 40 mg naHTonpason).

Excuunuencu: copburon (36 mg)

3a LEJIOCHA JIMCTAa Ha CKCIIUITUCHCH, TIOIJICJHETE BO TOYKA 6.1.

3. ®PAPMAIIEBTCKA ®OPMA

IacTpope3ucTeHTHH TabneTH.
Tabneture ce OBalHHM, MalKy OWKOHBEKCHH (UIM-06n0XeHH TabinerH co cBeTia KageHo

xonteHnkara 6oja.

4. KIMHHUYKHU IIOJATOIH
4.1 TepaneBTCKH HHAHKAHH

Bospacnu u adonecyenmu na eozpacm nao 12 2o0unu:
- Pednykcen ezodararuc

Bospacnuu
- lacTpuueH ¥ DyoaeHaleH yiaKyc
- Zollinger-Ellison-0B CHHAPOM ¥ JApyrd NATOJIOLIKHA XUIIEPCEKPETOPHU COCTOjOH.

4,2 [o3upame H HAYMH Ha ynoTpeba

ﬂosnpa}be

Bo3spacnu u adonecyenmu na 6o3pacm nao 12 200unu

Pedykcen ezodaruruc

Enna Tabnera Honnasa aHeBHo. Bo nmoenuneyHHu ciydyau, [o3aTa MOXKe Jia ce Qyruiapa (Aa ce 3rojieMu
no 2 tabnern Honmasa Ha meH), ocobeHo kora Hemano edekT of Jpyra Tepandja. 3a JeKyBaw€ Ha
pedykcen esodarutuc obuuHo e norpedeH nepHoi o 4 Helesn. AKO OBOj MEPHOA He € HNOBOJICH,
JIEKYBabeTo BOOOHYAEHO Ke Ce MOCTHIHE BO Hape/HuTe 4 HeIenn.

Bospacru

JlexyBam-€ Ha racTpU4eH YJIKYC

Eana ta6nera Honmasa naeeHo. Bo moeauueyty ciyyan, o3ata MOXKe Jia ce Ayniupa (Ja ce sroyieMu
no 2 tabnetn Honnasa Ha neH), ocobGeHo kora Hemano edexT of Jpyra Tepamrja 3a nekyBam€ Ha
racTpuueH yikyc obuuHo e mnotpeben mepuox o 4 Heaenu. AKO OBOj TEPHO He € JOBOJIEH,
JIeKyBatbeTo BOOOMHAEeHO Ke ce MOCTUrHEe BO HapeHUuTe 4 HEeeITH.
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JlexyBathe Ha AyO/I€HAJIEH YIIKYC

Ena Tabnera Honnasa nHeBHO. Bo noenHeuHH ciyyau, 103aTa MOXe J1a ce Ayruiupa (1a ce 3rojieMu
no 2 tabnern Honmmasa Ha aeH), ocofeHo kora HemMano epekT Of Apyra Tepanuja. JyoleHATHHOT
yiKyc 0o6MuHO OGMYHO Ce JeKyBa BO NEPHOA Of 2 HejelH. AKO 0BOj TEpHOI HE € JOBOJIEH,
JIEKYBAETO Kaj CKOPO CHTe CIIydaH Ke ce IIOCTUrHe BO HapeAHHUTe 2 HeIe/H.

Zollinger-Ellison-08 cHHIPOM ¥ APYTH NATONOUIKH XUIIEPCEKPETOPHHU COCTOjOU

3a monrorpaed Tpermad Ha Zollinger-Ellison-oB CHHAPOM M Ha APYTH MaTOJNOUIKH XUMIEPCCKPETOPHHU
cocToj6u, Tepanujata Tpeba Xa Ce 3amouHe cO NHeBHa no03a o 80 mg manrtompason (2 Tabnetu
Honmasza ox 40 mg). IToroa, mo3uTe MOXKe [la C€ TUTPHpPaaT, 3roJIEMyBaaT WM HaMmallyBaaT BO
3aBUCHOCT OJ] MOTpebUTE, BP3 OCHOBA HA MEPEH-ETO Ha CEKpelMjaTa Ha racTpHYHa KACeIVHa. Ipu
no3u on Haa 80 mg qHeBHO, Ao3aTa Tpeba [a ce MOAeNH M Jla Ce 3eMa J1Ba MaTH AHEBHO. MosxkHo e
MpMBPEMEHO 3ro/ieMyBakbe Ha Ao03aTa Haj 160 mg maHTOmpasosi, HO HE Tpeba Ja ce NpHMEHyBa
HOOJITO OJf OHA IITO € HEOMXOAHO 33 Ja CE INOCTHIHE COOABETHA KOHTPOJA HA M3/avyBarke Ha
KeJTyleyHaTa KUCeIMHa.

Tepanujata Ha Zollinger-Ellison-os cuHApoM U APYrH MATONOLIKK XUIEPCEKPETOPHH cocToj6u He e
orpanuyeHa v Tpeba 1a ce alanThpa BO COTIaCHOCT CO KITMHUYKUTE noTpebu.

Hoceonu 2PVRU Hd RAUUEeHntYy

TlocTapu nuua
He e noTpe6HO npuiarojlyBame Ha [03aTa Kaj MoCTapH JIMLA.

XenaTalnHo HApYLIYBaHhe
Kaj nanueHTHTE CO TELIKH XeMAaTaJH{ HapyllyBatba, He C€ MpEMnopavyBa HaAMHHYBAC Ha JHCBHA
no3a ox 20 mg nanTonpasoi (1 Tabnera o 20 mg NaHTOMPasod).

PenajHo HapyllyBame
He e notpebuo npunarogysathe Ha 03aTa Kaj MalMeHTH CO HapylIeHa peHaiHa byHkuyja.

[leanjaTprcka momyaainja

Heya na eo3pacm 0o 12 zo0unu

Jlexor Honnasa He ce mpenopadyBa 3a yrmotpeGa Kaj [ella Ha BO3pacT 10 12 roaumHM nopanu
orpaHMYEeHHTE TIOIATOLHM 32 Ge30eHOCTa H epUKACHOCTA Kaj OBaa BO3pacHa rpyma.

Hauun Ha yrorpeba;

TaGnerute He Tpeba Aa ce UBakaaT WIM KpulaT, ¥ TpeGa a ce rONTHAT LM CO MajKy BOA3, 1 yac
npex oOpOKOT.

4.3 KoHTpauHaukanuu

XI/IHepCCHSI’ITHBHOCT Ha aKTHBHaTa CyHCTaHHI/Ija, Ha CYIICTUTYHpaHH GCHSI/IMI/IHEBOJ'II/I, C0p6HTOJI HJIN
Ha HeKOja O]l TIOMOLIIHMTE CYTICTaHIIMK Ha JIEKOT HaBECACHH BO Touka 6.1.

4.4 MepkH HA NPETNA3JIHBOCT H NMOCEOHH NpeAyNpeayBama

Xenamanno napywysaree

Kaj maupeHTHTe CO TEIUKM XeNaTalHA HapyulyBama, 3a BpeMe Ha TepanujaTa Cco IaHTONpPa3oil
NOTPeGHO € PeIOBHO Cle/iehe Ha HUBOATA HA EH3MMUTE Ha UPHHOT Apob, 0c00€HO MpH JONTOTpajHa
Tepanuja. Bo cnyyaj Ha MoKadyBake Ha HMBOATa Ha XeNaTaIHHTE EH3UMA, Tepanujara co
na”HTonpasos Tpeda Ja ce NMpeKUuHe (norseansere Bo Touka 4.2).
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Kombunupana mepanuja
Bo ciyuaj Ha koMOHMHHpaHa Tepanuja, Tpeba ia ce pasrienaat 30HpHUTE U3BEIUTAH 32 OCOOMHUTE Ha

COOABCTHHUTE JICKOBHU.

T'acmpuyen manucHumem

CHMMNTOMaTCKHOT OJrOBOp HA IAHTOMpA30Jl MOXKE JAa I'M NpUKpHE CHMIITOMMTE 3a acTpUYEH
MaJIMTHUTET ¥ MOJKe /1 ja IPOJIOHTUpa AHjarHo3ara.

Kora nocrou HeKoj alapMaHTeH CUMITOM (Ha [IPUMED, 3HAYUTETHO HEHAMepHO Tybebe Ha TelecHaTa
TEXHWHA, DPEKypPEHTHO TmoBpakawe, muchardja, xemaremesa, aHeMuja WIM MeJIEHA) U KOra e
JMjarHOCTHIMPAH MM MIOCTOH COMHEBame 3a raCTpUieH yKyc, TOTpebHO € J1a ce HCKIIyYH MOXHOCTa
3a MaJIUTHHUTET.

[ToTpeGHU Ce MOHATAMOIUHH HCIIMTYBarha aKO M TOKPaj COOJBETHATA Tepamnuja CUMITOMMTE CE Ce
yliTe MPUCYTHH.

Hcmospemena aomunucmpayuja co XHB npomeasza unxubumopu

He ce npenopadyBa HCTOBpEMEHA alMHUHUCTpaLHja Ha aHTonpason co XMB nporeaza MHXUOUTOPH
32 UKja arcopIilikja MOCTOH 3aBUCHOCT OJ1 KMcesaTa MHTparacTpuyHa pH, kako 1ITO € aTazaHaBHD,
KaKo pe3y/TaT Ha CHTHH(HKaHTHATa peAyKlHja Ha HeroBata OHOPACIIOJIOKUBOCT (IOIJIEIHETE BO
Touka 4.5).

Bnujanue ep3 ancopnyujama na eumamurom b12

[TaHTOMPA30JI0T, KaKO U CHTe APYTH JISKOBH KOH ja HAMaJTyBaaT ceKpelidjaTa Ha XeTydeyHa KHCEJIHHa,
MOJXKAT /Ia ja HaMajaT afcopriujata Ha BuTaMuH B12 (uujaHoxo6anaMHH) Mopaju IojaBa Ha XHIO
win axyopxuzapuja. Opa Tpeba na ce 3eMe NMpeIBU/ Kaj NALMEHTH CO HAMAJIEHH TEJIECHU PE3EPBH I
puskk (akTopH 3a MojaBa HA HAMAJIEHA ancopIija Ha BUTaMHHOT B12, mpu noarorpajHa Tepanuja
HITH aKo ce 3abenexar COOABETHUTE KIMHHYKH CUMITTOMH.

Honzompajna mepanuja
I1pu gonroTpajHa Teparnuja, ocoGeHo ako e noxonra ox 1 roguHa, narueHTUTe Tpeba 1a ce ApHKaT MOx
MIOCTOjaH HAA30D.

Tacmpounmecmunannu unghexyuu npeoussukanu o0 baxmepuu

Tepanujata co nexkor Honmaza mMoxke ma joBefe A0 6iaro 3rojieMyBame Ha PH3UKOT Off M0jaBa Ha
FaCTPOMHTECTUHAIHA HH(EKUMH TMpequsBuKaHu o Oakrepun kako wmrto ce Salmonella,
Campylobacter v C. difficile).

Xunomaenezemuja

Petko Guiie MpHjaBeHH CTydad Ha TEIIKa XMIOMarHe3eMuja Kaj MaleHTH TPEeTUPaHH cO HHXHOMTOpH
Ha mporoHcka mymma (PPI), kako mITO € MaHTONpa3oj, BO MEPHOI OJ HajMaJIKy TPHU MeCelH, a BO
MIOBEKETO CITydad M BO IIEPHOA OJf €fHa roauHa. Moxke a ce nmojaBaT CepHO3HH MaHH(ECTALMU Ha
XHIIOMarHe3eMHMja Kako INTO ce 3aMop, TeTaHWja, ACIUpPHYM, KOHBYJI3HW, BpTOIaBHLA U
BEHTPHUKYJIApHA apUTMHja, HO THE MOXAT Jia 3aloyHaT He3abene}JldBo M Ja OMaaT 3aHEMapeHH.
XunomarHeseMuja MoXke Ja HOBe[e N0 XHMOKAIEMHja H/WIH XUIOKajieMHja (TOTJIeIHETE BO TOYKA
4.8). Kaj mnoBekero manuMeHTH, XHWIIOMarHe3eMHjata (M XMIOMarHesemMMja acouupaHa co
XHIOKAJIIEMHja W/WIH XUIOKaIeMHja)ce nomoOpuia no AoJaBame Ha MarHesuyM BO HMCXpaHaTa u
MpeKUH Ha TepanHjaTa co HHXHOUTOP Ha MPOTOHCKA MyMIIa. -

Kaj naLeHTHTE KOM Ce OYEeKyBa Jia OuaT Ha MPOAOJDKEHA Tepamtja Wik Ko ‘3eMaat’ HHXHGMTopn Ha
MPOTOHCKA IyMIa 3aefHO CO JWIOKCHH MWJIH CO JIEKOBH KOM MOXKAT [Ja MpeAd3BUKAaT
XunomMartezemuja (Ha npuMep, AUYpPETHLIM), 3ApaBCTBEHUTE paboTHULM Tpeba 1a M3BpLIaT MEPEHLE Ha
HMBOTO Ha MarHesuyM IIpel] 3allOYHYBalbe Ha TepargdjaTa co MHXHOMTOp Ha NMpPOTOHCKa IymIna H
MepHOMYHO BO TEKOT Ha JIEKYBaH-ETO.
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Dpaxmypu HA KOCKUMe

MHXMGUTOpHTE HAa TIPOTOHCKATA MyMIa, 0COGEHO aKo Ceé KOPHCTAaT BO BHCOKH JI03M M BO TEKOT Ha
TONOIT BpeMeHckd Mepuox (>1 roauma), Moxe Manky /[ia ro 3roieMar pU3HKOT OZ nojaBa Ha
(hpakTypa Ha KOJKOT, 3riaobor um pbetoT, wWTO Ce TI0jaByBa MPETESKHO Kaj MOCTap JIMLA WM BO
[PHCYCTBO Ha APYTH NO3HATH PU3UK (akropy. OncepBauMOHATE CTYIMH YKKYBAAT Ha GakToT feKa
WHXMOMTOpUTE HA MPOTOHCKATAa IyMIa MOXAT J@a ro 3rojemMar BKYMHHOT PH3HK OA nojaBa Ha
dpaxtypa on 10 mo 40%. Jlen on oBa 3rojeMyBawme MOXE la ce OJKU Ha Npyri pusuk QakTopu.
TlatmeHTHTe CO PU3HK Off MOjaBa Ha OCTeoroposa Tpeba na 6UOaT 3alUTUTEHH CIIOpEll CerallHUTe
KJIHHUYKH TIperiopaky ¥ Tpe6a fa MpuMaaT CoOJIBETHA 11038 Ha BUTAMMH JI ¥ KanmuyM.

Cybaxymen xyman aynyc epumemamo3yc (SCLE)

WHXHOUTOpUTE HA MPOTOHCKATA ITyMIa BO MHOTY PETKH CIly4an 6une nosp3aHu co nojasa Ha SCLE.
AKO ce 110jaBaT JIe3HH, OCOOEHO Ha [IEJIOBUTE Ha KOXKATa M3JIOKEHH Ha COHLIE, U aKO & NMPHU/PYXKCHH
CO apTpairuja, TMAUMEHTOT Tpeba BemHall Aa MoGapa MeJMUMHCKA NOMOMI M JICKApOT Tpeba na ja
pasriiefa MOXKHOCTa 3a MPEKUHYBAme Ha tepammjata co nexor Hommasa. [lojaBara Ha KyTaH
cybakyTeH JlyllyC epUTEMAaTo3yC MO MPETXOJEH TPETMaH CO HHXUOHMTOp Ha MPOTOHCKA ITyMIIa, MOXe
JIa TO 3rONIeMH pH3HKOT off lojaBa Ha SCLE co Jpyr#t MHXUOMTOPH Ha TIPOTOHCKATA MyMIIa.

Humepgepenyuja co 1abopamopucku mecmosu

3rosiemMeHo HUBO Ha XpomorpaHuH A (CgA) Moxe fa Ma unTepdepeHIrja CO UCIIUTYBabaTa 3a
HeypOEHIOKPUHH TyMOPH. 3a /ia ce u3berHe opaa uHTepdepeHunja, Tepanujara co nexor Honmasa
Tpeba a ce IPeKHHE 3a HajMaJIKy 5 AeHa IpeJl MEpetse Ha CgA (morneatete Bo Touka 5.1).
Jlokonky HuBoata Ha CgA M racTpHH He Ce BpaTaT BO pe)epeHTHH BPE/IHOCTH 11O 2R
Mepelbe, MeperaTa Tpeba Ja ce MoBTopar 14 feHa 1o NpeKuH Ha TepamnujaTta co MHXUOMTOp Ha
IPOTOHCKA MyMIIa.

Copbumon
Jlexor Honmasa conpxu copbutos. ITalmMeHTHTe €O PETKH HACIENHW HapyllyBamba Kako INTO €

HeToJIepaHIMja Ha ppyKTo3a, He Tpeba fa ro 3eMaar OBOj JIEK.
4.5 VIHTepaKuHHM CO APYTH JEKOBH HJIH APYTH GOPMH HA HHTEPAKIMH

Jlexosu co papmMaxoKuHemuKa Ha ancopuyuja Koja e 3a6ucHa 00 pH gpeonocma

TMopaju TeMenHaTa U AONrOTpajHa HHXHOULHjA Ha CEKPELHja HA TACTPHHIHA KHCETHHA,
NAHTONPA30JIOT MOYKe J1a UMa MHTepdEepeHIIja CO ancopijaTa Ha APYTHTE NEKOBH Kaje
ractpuunata pH e BaxHa JETEPMHHAHTA 33 IIEPOPalIHA GHOPACTIONOMHUBOCT, HA MPUMEP HEKOH a30HU
aHTH(YHTATHY JIEKOBH KaKO IITO Ce: KETOKOHA30J1, MTPAKOHA30/1, OCAKOHA30I M JIPYTH JIEKOBH Kako
1ITO € EPIOTHHHO.

XHB npomeasa unxubumopu

HcroBpeMeHa aJMHHUCTpALKja HA TAHTONPA30J1 HE Ce Mpenopadysa co XUB nporeaza HHXUOUTOPH
3a KOM alcopIILHjaTa € 3aBUCHa Ol KHCe/aTa MHTparacTpiuyHa pH kako To ce aTasaHaBHp, KaKo
pe3y/iTaT Ha carHU()UKaHTHA peTyKuKja Ha OOpacronoKHBOCTa (morneanere BO TO4Ka 4.4).

Jlokonky koMbunauujata Ha XMB npoTeasa MHXHOHTOP CO MHXMOMTOP HA MPOTOHCKA MyMI1a ce CMETa
3a Heu30EKHO, MPETIOPAWINBO € GIHUCKO KIMHUHKO Cliefieke (Ha MPUMED, ONTepeTyBarbe Co BHpYC).
He cMee fa ce HaAMHMHE A03a Ha nanTonpasoln of 20 mg aHeBHO. [lo3upameTo Ha XHB nporeasa
uHxubuTopoT MokeGu Tpeba jla ce MpUIaroau.

Kymapuncxu anmuxoazyrancu ((pennpoxKymon unu sapghapu)

McroBpeMeHa aiMMHUCTPAILM]A HA IAHTONPa30N co Bap(apuH Wik GeHNMPOKYMOH He JE/yBALlIe Ha
apmakokuHeTHKaTa Ha Bap(apuH, (PEHIPOKYMOH HIlH INR. Cenak, mocTojaT U3BELITaH 32 3rOJICMEH
INR 1 npoTpOMGHHCKO BpeMe Kaj NalMeHTH KOH Ce Ha TEpanyja co HHXMOUTOpH Ha MPOTOHCKA iyMIa
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¥ BapdapuH win GeHnpokyMoH uctopemeHo. 3rosieMeH INR 1 nmpoTpoM6HCHKO BpeMe MOXe a
JIoBeZle 0 HEBOOOHYAeHO KpBapemwe, U Jypy U cMpT. [laliMeHTHTe TpeTHpaHU CO TIAHTOIIPA30J U
BapdapHuH WK GeHIIPOKYMOH MOJKe a MMa noTpeba ma ce cienar 3a sroyieMyBarbe Ha INR u
HpOTPOMOUHCKO BpeMe.

Memompexcam

ITpu ucToBpeMeHaTa yroTpe6a Ha BUCOKH 1034 MeToTpekcar (Ha mpumep, 300 mg) 1 uHXMOUTOpH HA
MPOTOHCKA ITyMIIa, Kaj HEKOM MAIMEHTH € MPHjaBeHO 3roJieMyBalbe Ha HUBOTO Ha METOTPEKCaT. 3aToa,
Npd COCTOjOM KaJie LITO ce KOPHCTAT BHCOKHM NO3W Ha METOTPEKcaT, Ha MPHUMEpP KapLUUHOM H
NcopHjasa, Moxe fia 6ue noTpeGHO MPUBPEMEHO NTOBJIEKYBakbe¢ Ha MAHTOIPA30JIOT.

Jpyau cmyouu 3a unmeparxyuu

[TanTonpa3osoT ce MeTabonu3upa BO 3Ha4ajHa Mepa BO LIPHHOT APOO NpeKy €H3MMCKHOT CHCTEM
uutoxpoM P450. I'naBHHOT MeTabonen nar e gemetwnanyja npeky CYP2C19, a npyrure metaGomnHu
MaTHIITa BKIy4dyBaaT okcuganuja npeky CYP3A4.

Ctynute 3a MHTEpaKLMU CO JIGKOBH KOW HCTO Taka ce MeTaboju3upaaTr MpeKy OBHE INMATHIITA, KaKo
ITo ce KapbamasenuH, auazenam, riubeHKIamMuzl, HUGEIUIHH U NepOpaTHH KOHTPALENTUBH KOH
COIPIKAT JIEBOHOPTECTPEI M ETHHIJI €CTPAIHOI, He TIOKaXKaa KIIMHUYKH 3Ha4ajHH MHTEPaKIUH.

He moxe na ce HCKITYYH I/IHTepaKI_IPIja Ha MMaHToIpa3ojl Co ApYry JICKOBH UJIH COCIII/IHCHI/Ij a, KOU ce
MeTa60JII/I3PIpaaT CO HCTHOT CH3HUMCKH CHCTEM.

Pesynratute off HEKONKY CTYAMU 3a MUCIHMTYBambe HA HHTEPAKLMHU IOKaKaa KA MaHTONpPa3o/l Hema
B/IMjaHHe Bp3 MeTaboMM3MOT Ha aKTUBHUTE CYNCTAHLUHM KOHM ce Merabonusupaar npeky CYP1A2
(kako kodeun u Teopunun), CYP2C9 (kako nupokcukam, aukiodeHak, HampokceH), CYP2D6 (kako
metomnpoinon), CYP2E] (kako etaHon) U HeMa BiHjaHHe Bp3 allcOpILMjaTa HA JUTOKCHH IIOBP3aHa €O
P-TJIMKONPOTEUHOT.

Hcro Taka, HC CC 3abeeskaHu HHTCpPaKLHWU IIPU UCTOBPEMCHA a,ElMHHI/ICTpaLIHja Ha aHTalluay.

bune u3BeneHH W CTyHH 3a WHTEPAKIUH IIPH MCTOBPEMEHO aJMHHHMCTPHPAH-€ Ha MAHTOIPAa3oN Co
OfipeleHH AHTHOMOTHIM (KJIAPUTPOMHUIIMH, METPOHHIA30J, aMOKCHIIWIWH), Npu WTO He Oea
TIPOHAjIeHH KIIMHUYKH 3HaYajHU MHTEPaKLMH.

Jexosu xou ce unxubumopu unu unoykmopu va CYP2C19:

Huxuburopu Ha CYP2C19 kako mro e uryBoKCaMHUH MO3Ke [1a ja 3TOJIEMH CHCTEMCKATa €KCIIO3HLHja
Ha raHTonpasoir. Moxe Jja ce cMeTa Ha pefyKLHja Ha 032 3a TALIMEeHTH KOH Ce€ Ha JIONroTpajHa
Tepanuja co BACOKH JO3W Ha MMaHTOMNPAa30J1, WIH Kaj MAlMEHTH CO XEMNaTajlH} HapyuIyBaba.
EnsumckuTe MHIyKTOpH Ko aeiryBaaT Ha CYP2C19 u CYP3 A4 kako wTo ce pudaMIILuH 1
KautapuoH (Hypericum perforatum) Moxe Aa TH HamMaJlaT KOHLUEHTpaLHTe BO MJia3mMaTa Ha
HHXUOMTOPUTE Ha IIPOTOHCKA ITyMI1a KOU ¢€ MeTabOoNM3UpaaT PEKy OBHE €H3UMCKH CUCTEMH.

4.6 bpemeHOCT H 1aKTauHja

Bpemenoct i
YmepeH 6poj Ha nonarouu kaj Gpemenn xenu (momery 300-1000 ucxosu Ha GpemeHOCT) HHAHMUUpPA

Ha OTCYCTBO Ha MaJjipopManiuy WK GEeTaTHH WIH HEOHATAIHA TOKCUYHOCTH Ha MAHTOMPAasoJl.
CTyauHTE Kaj )HBOTHH NI0KAXKaa PenpoIyKTHBHA TOKCHUHOCT (MOrieiHeTe Bo Touka 5.3). Kako
MepKa Ha MPeTna3IuBOCT, MPENopa4wIHRO ¢ jia ce u3bernysa ynorpeda Ha siekotT Hosnasa 3sa speme Ha
GpemMeHOoCT.

,HOCI-be
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CTyauuTe Ha )MBOTHH MOKAKAa JieKa NIaHTONPA30JIOT Ce U3NiadyBa BO MICKOTO. He nocrojaT BOBOJIHO
TIO/IATOLM 33 H3/1aUyBakbe Ha IAHTOIIPa3’0/l BO MajuHHOTO MIIEKO, HO NPHjaBEHO € U3JIauyBambe BO
MajuHHOTO MJIEKO Kaj JTyfeTo. 3aToa NoTpebHa € O/UTyKa NajlH /ia e MPEKHHE CO OCHHe MK 11 CC
npeKMHe/BO3APIKH €O Tepanujata co JekoT Hommasa 3eMajKku ja BO MpEeBHI KOPHCTA OJ1 IOCHETO 32
JETETO M KOPHCTA Ofl TepamujaTa co NaHTONpa3ol 32 MajkaTa.

IImogHocT
Bo ctynuuTe Ha JKHBOTHH He ellie poHaj/IeH A0KAa3 3a HapyIleHa IVIOAHOCT Mo aJIMMHHCTpaLHja Ha

NaHTONpa3oJ1 (IOTJIeHeTe BO TOUKA 5.3).

4.7 Bumjanue Bp3 cnoco0HOCTA 32 BO3eHhe HJIM 34 PAKyBaibe CO MANIMHH

[TaHTONpPA30I0T HeMa BIIMjaHME MM MMA HE3HAUMTENHO BIIMjaHHe B3 CrocoOHOCTA 3a BO3CHE HIIH
paKyBame CO MalllUHH.

Moxke aa ce 1ojaBaT HecakaHM J€jCTBa KAaKO IUTO CE BPTOIVIaBHLA U HAPYIICH BHA (nornenHeTe BO
touxa 4.8). IaluenTyTe Kaj KOH Ke Ce IMojaBaT OBHE HECaKaHH nejcTBa, He Tpeba Ja BO3aT WIH Ja
paKyBaaT CO MaIllHH.

4.8 Hecakann aejcTaa

Kaj npu6mmxHo 5% O MalMeHTAUTE MOXE /Ia CC O4EKYBa T10jaBa Ha HeCaKaHH JIejCTBa O JIEKOT.
JlonyHaseaeHaTa Tabena I NPHKAXKyBa HECAKaHWTE 1ejCTBA KOM MOXE Ja ce nojaBaT 3a BpeMe Ha
TepalujaTa co MAHTOMPAa30J, KOM e KIIaCH(HULIMPaHH CTIOPE/l YECTOTATa Ha [I0jaByBabe:

- Mpuory dectu (>1/10)

- Yectu (>1/100 go <1/10)

- [omanky uectu (>1/1.000 o <1/100)

- Perku (= 1/10.000 mo <1/1.000)

- Muory petk# (< 1/10.000)

- Hero3HaTH (4eCTOTATA HE MOJKE /Ia e IPECMETa OJI JIOCTAMHUTE MOJATOLH)

3a cuTe HECaKaHH [€jcTBA KOM Ce IPHjaBEHM MOCT-MAPKETHUHIIKK HE € MOXHO Jla CE MpecMeTa
ojlpe/ieHa YeCTOTa Ha 110jaByBare M M0pajid Toa THE ce 3abeieKaHy co “HeNo3HaTa™ YeCTOTA.

Bo paMKHTC Ha celcoja rpyna, HECakKaHHTE IlejCTBa ce IpHKaXXaHu MO peaociicn o4 1rorojiceMa KOH
nomMajia CCpHO3HOCT.

Tabena HA HECAKAHH [E[CTBA

Ta6ena 1. Hecakanu AejcTBa Ha maHTONpa3on 3a0efiexaHy 3a BpeMe Ha KIMHUYKUTE HCIUTYBaka 1
MOCT-MapKETHHIIKOTOTO HCKYCTBO.

HeeToTa Yecrun ITomanxy | Perkn Mmuory Hemno3znatu
4ecTH peTKH
Kna
Ha
CHCTEMH
opraHm
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Hapyurysam Arpanynomur | Tpombo-
a Ha KpBTa U 03a [UTONEHHU]a,
JTUMGHHOT JleykomneHyj
CHCTEM a
IlaHuTONEH
Hja
Hapymysan IIpeocernuBo
aHa cT
HUMYHOJIOIIK (BKIIydyBajKu
HOT CHUCTEM aHadIaKTHY
HH
peakuuy U
aHauIaKTHY
€H
ILI0K)
Hapynurysam Xurmnep- XunoHarpemHja;
aHa JIUIHAEMHja U XuroMartezemuja
MeTabonusm MOKadyBame (nornenHere BO TOYKa
OT H Ha MacTHTE 4.4),
HCXpaHaTa (Tpurnuuepun Xunoxanuemuja' Xunoxai
H, emuja’
XOJIECTEPOIT);
TIpomenu BO
TeJiecHaTa
TEXKHHA
IMcuxujarpu Hapyurysa | Henpecuja (u | Jlesopuenra | Xamyuunauuja, Kondysuja
cKU ’ba Ha cute uu-ja (1 cute | (0cobeHo Kaj
HapyIyBamba COHOT BJIOILYBabha BJIOIIYBakha | NPeAUCTIOHUPAHU
Ha Ha MAlUEeHTH, KaKo U
coctojbara) coctojbaTa) | BIOLIYBame€ HAa OBUE
CHMIITOMH JIOKOJIKY
MOCTOEJIE Off IPETXOTHO)
Hapyurysam I'maBoGonk | HapyuryBame [Mapectesnja
aHa a Ha OCETOT 3a
HEPBHUOT BprornaBu | Bkyc
CHCTEM 1a
HapynryBam HapymyBamwa
a Ha O4YMTe Ha BUAOT/
3aMaTeH BUJL
Tactpo- MMomarmu | /Iujapeja; MHKpPOCKONCKH KOJIUTUC
MHTECTHHAJI | Ha lanewe/
HU ¢byHIycHU | MOBpakame
HapylIyBamba | Te JXJIe3OH | ;
(6ennrun) | HagyeHnoct
U racoBH;
3anek;
CyBa ycra;
bonka u
HETIpUjaTH
O YyBCTBO
BO
CTOMAaKOT
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Xermato- IloxaueHu TTokauen XemnaroneryiapHo
6unujapHU XemnaTalH{ OounupyouH OLITETYBAME;
HapyIIyBamba eH3UMH Kontuua;
(TpaHCamMuU- XemnartouenynapHa
Hazy, y-GT) cnaboct
Hapyuysama Hcur/ Vprukapuja; Stevens-Johnson-
Ha KoXKara U erzaHrem/ AHruoezieM OB CHHIPOM;
MOTKO>KHOTO epymnuuy; Lyell-oB cunapom;
TKHBO IIpypuryc Epurema
Myntudopme;
®dorto-
CEH3MTUBHOCT;
Cy6GakyTeH KyTaH
Jymyc
€pUTEMATO3YC
(nornenHere BO
To4Ka 4.4)

Peakuuu Ha J1€KOT
co eosuHodUIHja U

CHCTEMCKHU
CHUMIOTOMH
(DRESS)

Myckyno- Dpakrypa Ha | ApTpanryja; MyckynieH criazam”

CKeJIETHH KOJIKOT, Mujanruja

HapyllyBamba H | 3r1060T win

HapylLlyBamba pbetot

Ha CBP3HOTO (nmornexHere

TKHBO BO Touka 4.4)

Penannu u TyOynouHrepcTHLl

YpHHApHH HjaneH HedpUTHC

HapyLlyBama (THUH) (co
MOXHOCT 3a
pa3BUBame Ha
peHaHa
HHCY(HULIMEHIH]a)

Hapymryeamwa I'unexomacthja

Ha

penpoayKTHB-

HHOT CHCTEM H

rpagure

Onmru ActeHuja [NokayeHa

HapyllyBalba M | 3aMOp H TeJIecHa

cocToj6u Ha Manakca- TeMmIepaTypa

MECTOTO Ha HOCT [Mepudepnn

aIMHMHHCTpaLH- ezieMH

ja

" Xunokaiiemuja u/Win XunokaneMuja Moxe 1a 61aaT MOBP3aHKM CO HACTAHYBAHE HA
xunomMarsezemuja (roryienHeTe Bo Touka 4.4)
2 'pueBy BO MYCKVJ/IMTE KAKO NMOCJEJHLA HA HAPYLIYBAHE HA EJIEKTPOJIUTUTE

IlpujaByBam-e Ha HeCAKAHM /1€jCTBA
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INpujaByBamkeTO HA HECAKAHMTE JISjCTBA PETHCTPUPAHH MO MYIITAakhe Ha JEKOT BO IIPOMET € OJf FoJieMa BaXKHOCT,
Ha 0B0j HauuH ce 06e36eMyBa KOHTUHYMPAHO Clle[ieibe Ha KOPUCTA HACTIPOTH PU3HKOT OfI YNoTpebaTa Ha JIEKOT.
3apaBCTBEHMTE pabOTHHLUHM MOXeE JIa TO MPUjaBaT CEKOj COMHEX 33 HecaKaHO JIEjCTBO OJf JIEKOT BO
HaunoHaHHOT LeHTap 3a GapMaKOBHIWIAHIA IPU ATeHIINjaTa 33 JISKOBY M MEMLIMHCKH CPEICTBA
(yn.Ce.Kupun 1 Metonuj 6p.54 kar 1) Wit 10 eNEKTPOHCKHM AT Npexy Bed cTpaHaTa HA ATEHIIHjaTa

http://malmed.gov.mk/

4.9 TIIpemosupame

Cumnromu
He ce nmo3HaTé CHIMITOMH Ha Npe/Io3Hpame Kaj JIyleTo.
CucTeMCKUTE H3JTOXKYBawa Ha 103u 10 240 mg, aAMHHHCTPUPAHW MHTPABEHO3HO BO MEPHOL OX 2

MUHYTH Oune nobpo TojeprpaHH.

Tperman
Bu/ejku naHTonpasooT Bo rojieMa Mepa ce Bp3yBa 3a IIPOTEHHHUTE, TOj HE Ce UjaTu3Upa JIECHO.

Bo CJIy‘-Iaj Ha Ipeaosupameé CO KIIMHHUYKY 3Hallh Ha I/IHTOKCPIKaIII/Ija, OCBE€H CHMIITOMAaTCKH H
CYIMOPTUBCH TPETMAaH, HE MOXKaT Jia C€ Jaaar CHeI_II/I(l)I/I‘-IHI/I TEPaneBTCKU NMPEINOopaKH.

5. ®APMAKOJIOIIKH IIOJATOIIA

5.1 ®apmakoaHHAMHKA

dapmakoTepaneBTcka rpyna: Maxuburopu Ha nporoncka nymna, ATC xoa: A02BCO02.

Mexanu3am Ha J1€jCTBO

ITaHTOMpa3oNoT MpeTCTaByBa CYICTUTYHpaH GeH3MMHIA30N KOj ja HHXMOMpa cekpelujaTa Ha

XJIOPOBOAOPOAHATA KUCCJIHHA BO CTOMAKOT IIO IIaT Ha CHeI_II/ICbI/I‘IHa 6J101<az[a Ha IpOTOHCKAaTa ITyMIla
Ha NMapHETATHHUTC KJIICTKH.

Bo kucenaTta cpeiHa Ha MapUeTAIHATE KJIETKH, TAHTONPA30JIOT e KOHBEPTHUPA BO aKTHBHA (opMa U
ro wunxubupa ensumor H'/K'-ATPaza, OOHOCHO (MHATHMOT CTaJMyM O] CO3JaBameTo Ha
XJIOPOBOAOPOAHATA KHCEJHWHA BO >KENYIHUKOT. MHxuOuuujaTa 3aBUCH OA J103aTa M BIHMjae Ha
fasanHaTa ¥ Ha CTMMyJMpaHarTa cekpelMja Ha kucenuHa. Kaj moroneMuor fen o MalMeHTHUTE,
CUMIITOMMTE MCYE3HYBaaT 1o 2 Henend. Kako M co apyrure HHXMOMTOpH Ha MPOTOHCKA IMyMiia U Hj
peLenTOpHI HHXUOHUTOPH, TeparujaTa co MaHTONpPa3oJl ja HAaMaTyBa KHCEJIOCTA BO CTOMAKOT U CO Toa
ce 3roJieMyBa HUBOTO Ha FACTPWH MPONOPLHOHAIHO CO HAMATyBabETO Ha KUCEJIOCTA, 3roJIEMYBabeTO
Ha TaCTPUHOT € peBep3ubunHo. [lopaau Toa MITO NAHTONPA30JIOT CE€ MOBP3YBa 32 CH3UMOT JUCTAIHO
O/l HUBOTO Ha KJIETOMHHOT PEeLeNTOp, HErOBOTO BIIMjaHHE BP3 CEKpelMjaTa Ha XJIOPOBOAOPOAHATA
KHCEJMHA € HEe3aBUCHO OX CTHUMYJIalldjaTa Koja ja BpLIAT ApPYrMTe CYICTAHUMH (aUETHIXOJIHH,
XHCTaMuH, ractpuH). EdekTor e ncr 6e3 pasnuka Aalld TpenapaToT Ke Ce Jale OpajlHO HIIH
HHTPaBEHO3HO.

BpeaHOCTHTE HA TAaCTPHH HA IVIAJHO C€ 3roJIeMyBaaT IMOA AEjCTBOTO HAa MAHTONpa3oj. 3a BpeMe Ha
KpaTKoTpajHa yrnoTpeba, BO MOBEKETO CIydYad THe He ja HaAMUHYBaaT rOpHAaTa HOPMAaJlHa IpaHuia. 3a
BpPEMe Ha JIONITOTPAaeH TPETMaH, BO HAjTOJIEMHOT €M Off CJTy4auTe, HABOATa Ha FACTPHUH CE Y/IBOjyBaar.
Cenak, caMo BO MOGIMHEYHH CiTydan 6uio 3abesexaHo nipekyMepHo 3ronemyBpare. Kako pesynrar Ha
TOa, 3a BPEME Ha JIOJITOTPAeH TpeTMaH, Bo Mai 6poj ciyuan Guio 3abenexano 6saro 0 ymepeHo
srojieMyBame Ha Opojor Ha crneuuuunu eHyokpuad (ECL) KIi€TKM BO CTOMAKoT (CAMYHO Ha
ajeHomaTouaHa xuneprniasuja). Cenak, crmopej AOCEralllHUTE HCHHTYBaiba Kaj Jiyfeto He Ouno
yTBp/ieHo (hopMHparse HAa KapLUWHOWAHM MPEKypPCOpH (aTHNHuHA XMNEpIruiasuja) WKW racTpUHHH
KapLMHOMAH, KaKo 1ITo Toa 610 3a6enexano 3a BpeMe Ha eKCIEPUMEHTHTE CO HKUBOTHH (TIOTIIeAHETE
BO TOYKa 5.3). '
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Bp3 0a3a Ha pE3YNATATUTE }lOGPIeHH O]l HCIIMTYyBamaTa Ha >XWBOTHH, HE MOXKC Ja C€ HCKIy4YH
BJII/IjaHI/ICTO Bp3 CHAOKPUHUTE MapaMeTpH Ha TUpPOMJHATA XKJI€34a, 3a BpPEME Ha IlOJ'II‘OTpajHPIOT
TpETMaH CO MaHTOIIPa3oJl KOj Tpae moaoaro o €qHa rogdHa.

3a BpeMe Ha Tepanuja co JeKOBH KOH HaMaJlyBaT U3jladyBatbe Ha KUCE/IHHA, CE 3roJIeMyBa HUBOTO Ha
racTPHH BO CEPYMOT KaKO OATOBOp Ha HaMasleHaTa ceKpelrja Ha kucenuna. Mcro taka CgA ce
3roJIeMH KaKo Pe3yJITaT Ha HaMaJleH racTPUYeH aLuIuTeT. 3roneMeHoTo HUBO Ha CgA Moxxe na
nHTepheprpa co UCIIUTYBamka 32 HEYPOESHIOKPUHH TyMODH.

JloctanHu o6jaBeHH OOKas¥ MpeiiaraaT MpPEeKHHYBare Ha TepandjaTa Co HMHXMOMTOpHTE Ha
TIPOTOHCKA IyMIIa BO TIEPHOM O 5 JieHa [0 2 HefenH Tipes Meperse Ha CgA. OBa e co 1el 1a I03BONH
HUBOTO Ha CgA KOe MOXXe JIKHO Ja € MOKaveHo II0 Tepanuja co MHXUOMTOPH Ha NPOTOHCKA MyMIIa,
Iia Ce BpaTH BO HOPMAJTHU pedepHTHH BPEAHOCTH.

5.2 @apMakOKHHETHKA

Ancopnyuja
IManTonpason Gp3o ce ancopOupa, a MaKCHMAJHHTE IUIa3MaTCKH KOHLIEHTPAlMH Ce MOCTHrHyBaatT

Oypd M Tocjie egHa mepopaiHa fao3a on 40 mg. MakcuManHuTe CepyMCKH KOHLIEHTPalMH Of
npubmmkHO 2 - 3 mg/ml ce MOCTUrHYBaaT BO HpoceK 3a MpuUOIMKHO 2,5 Yaca, U OBHE BPEIHOCTH
OCTaHYBaaT KOHCTaHTHH I10 OBEKEKPAaTHA aMMHHUCTpALIH]a.

DapMaKOKMHETHKATA He CE Pa3IdKyBa M0 eAHOKDATHA M NMOBTOpeHa agMuHucTpaurja. [Ipu nosu ox
10 no 80 mg, miasmarTckaTa KWHETHKa Ha MaHTONpPa3ojl € JIMHeapHa M MO IepopajHarta M 1o
HUHTpaBeHCKaTa afIMUHUCTpaLHja.

ArnconyTHata 6MOpPacToNOXUBOCT Ha Tabnerata e ofpesieHa Ha NpubamwkHo 77%. MCTOBpeMEHOTO
BHECyBalb¢ Ha XpaHa Hema Biujanue Bp3 AUC, MakcHMallHaTa CepyMCKa KOHIIEHTpauHja, a Criopes
Toa M Ha GHopacnojoxkuBocTa. CO HCTOBPEMEHOTO BHECYBalbe HAa XpaHa Ke ce 3roleMH caMo
BapHjabIIHOCTA Ha BPEMETO Ha JOLHEHE Ha JIejCTBOTO.

Hucmpubyyuja

HuBoTo Ha Bp3yBame Ha MAHTOMpPA30JIOT 34 IUIa3MATCKUTE NPOTeHHH € NpubimwkHo 98%. BomymeHoT
Ha aucTpubynyja usHecysa npubnwxkHo 0,15 1/kg.

Buompancopmayuja

OBaa CyNCTaHIIMja CKOPO LEJIOCHO ce Merabonusupa BO LPHHOT JApob. I'nmaBeH meraboneH mar e
nemertuanuja npeky CYP2C19 co mocneoBarenta cyndarHa KOHjyrauja, a OCTaHaTHTe MeTaGOIHI
NaTHINTA BKJIy4dyBaat okcuianuja npeky CYP3A4.

Enumunayuja
TTonyKHBOTOT Ha €NMMUHALM]a M3HECYBa OKkoity | Yac, a knupeHcoT e npubawkno 0,1 1/h/kg. bune

3abe/ieKaHd HEKOJIKy Cllydad cO ofjioxkeHa enumuHarnuja. ITopamu cnenuduyHOTO Bp3yBambe Ha
TAHTOMpPA30JIOT 3a NPOTOHCKATA [yMIa HA NapHeTaIHATa KJIETKa, HOMY)KHBOTOT Ha eMMHHALKjA He
COOIBETCTBYBA CO JajieKy MOOATOTPajHOTO AejCTBO (MHXMOULIMja HA CEKpElMjaTa Ha KUCETHHA).
['TaBHHOT MAT Ha eKCKPElLHja Ha MeTaGOUTHTE HA TIAHTONPA30JIOT C& COCTOH Off EMMMHHALIM]a IPEKY
6y6pesute (npubmmwkHo 80%), a OCTATOKOT ce eKcKpeTupa npeKy ¢erecot. [aBen MeTaGoNMT U BO
[U1a3MaTa ¥ BO YPHUHATA € [AECMETHIINAHTONPA30N KOj € KOHjyrupaH co cyidaru. [lonyxusoror Ha
rIaBHUOT MeTaGouT (npubamiHo 1,5 yaca) He e MHOTY TIOJIQNIT OJf OHOj HA IIAHTOTIPA30JIOT.
- A\

Iocebuu nonynayuu: RO

PeHanHo HapyluyBambe |
He e noTpe6HO HaMalyBame Ha [03aTa KOra MaHTOMNPAa30NOT/ce aAMHUHHCTPHpA Kaj MAlMeHTH CO
HapylleHa peHalHa QyHKUMja (BKIydyBajkl M nauueHTd Ma avjanusa). Kako u kaj sgpaBure
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HHIMBUAYH, TOMY)KHBOTOT Ha TMAaHTONpPa3oinoT € KpaTok. CaMO MHOry Majld KOJHYHHH Ha
MAHTOIPa30]1 ce Aujanusupaar. Mako rinaBHUOT MeTaGONMHT MMa YMEPEHO NMPOAOIKEH MONY)KHBOT (2
Ji0 3 yaca), eKCKpeLmjara e cernak Op3a, U [opajii Toa He IIOCTOM MOXKHOCT 32 aKyMyJIallHja.

XenatamHo HapyIlyBame
Mako kaj maudeHTHTe co xematanHa nuposa (kiaca A u B cmopen Child), BpenHoctuTe Ha

TIOJTy>KMBOTOT C€ 3rojieMyBaar Ha roMely 7 W 9 uwaca, u BpegHocture Ha AUC ce sronemyBaar 3a
¢dakTop BO TpaHHUM oA S5 10 7, MakcHMajHaTa KOHLEHTpallHja BO IUIa3MaTa Ce 3roJieMyBa
HE3HaYUTENIHO, caMo 3a dakTop ox 1.5 Bo cropeaba co 3apaBUTe MHAUBHIYH.

Iocrapy 1mua
Bnaroto sronemysame Ha AUC u Cpa Kaj OCTapuTe BOJOHTEPH BO criopeAda co MOMJIAJHUTE, HCTO

TakKa HC € KTHHUYKH 3Ha‘{ajH0.

Cnabn merabonnuzepn

Kaj npubmuwxkuao 3% ox EBporickata nmomynanyja moctod HexocTatok Ha ¢yHkumonanen CYP2CI9
€H3UM M THEe ce HapeueHM cnabu MeraGonusepn. Kaj oBHe HHAMBHOYH, MeTabOIM3MOT Ha
HAHTOMPAa30J € HajBepojaTHO IJIaBHO KaraiusupaH of crpaHa Ha CYP3A4. ITo agMuHHCTpanHja Ha
enHokpaTHa po3a ox 40 mg mnaHTOmpa3osd, MpoceYHaTa IMOBpLIMHA IOA IUIa3MarckaTra KpHBa
KOHLIEHTpaluja-BpeMe Guia OkoJly 6 maTv IOBHCOKa Kaj cnabure MerabonHsepd Bo cropeiaba co
BoJIoHTepuTe KoM mmaar ¢yHkimoHaneH CYP2C19 ensum (cunHu MetabGommsepu). Ilpoceunure
MaKCHMAJTHH TUIa3MaTCKH KOHIIEHTpAIuu Ouiie 3rosieMeHH 3a npubnwkHo 60%. Osue Haoau HeMaaT
BJIMjaHHe BP3 HAYMHOT Ha aAMHHUCTpAIija Ha TAaHTOIpas3oJl.

[leaujaTprcka nomyJiauuja

ITo agMHHHKCTpaIMja Ha eHa opaitHa 1o3a of 20 win 40 mg naHToNpason Kaj Aeua Ha BO3pacT 011 5 10
16 roquau AUC 1 C,,,x GHiIe BO paMKHTE Ha COOJIBETHUTE BPEIHOCTH Kaj BO3pPACHUTE.

[To agMuHMCTpaLlMjaTa Ha eIHOKpAaTHM MHTpaBeHckH ao3u ox 0,8 wim 1,6 mg/kg nanTonpason kaj
Jelia Ha Bo3pact o 2 10 16 roauHu, He Outa 3abeiexxaHa 3HauajHa MOBP3aHOCT MOMELY KJIMPEHCOT Ha
NaHTONpPa30JI0T ¥ Bo3pacTa WK TekuHata. AUC U BoyMeHOT Ha IucTpubyuuja 6Hie BO COMNIaCHOCT
CO MOJATOLIUTE 32 BO3PACHHTE.

5.3 IlpenkJIMHHYKH MOAATOLH 32 CHTYPHOCTA

[peaxNMHHYKHTE TMOJAATOLM He MOKaxaa MocebHa OMAacHOCT Kaj JyfeTo Bp3 OCHOBa Ha
KOHBEHIIMOHAJIHUTE CTyOuH 3a (papmakosomika 6e30eqHOCT, TOKCHYHOCT NMpH IIOBTOpEHa 103a U
T€HOTOKCHYHOCT.

3a BpeMe Ha e[HA ABErOAMLIHA CTyIWja 3a WCIUTYBale Ha KapLUMHOreHOCT kaj cTaopuu Ouna
yTBp/IeHa T0jaBa Ha HEYPOeHIOKPHHHM HeoruiasmH. HMcTo Taka, BO IPENHHOT JeNl OX CTOMAKOT Ha
cTaopLuTe Guile POHAjAEHH CKBAMO3HHM KJICTOYHH NamuioMy. MeXaHu3MOT KoOj BOIM 10 popMuparme
Ha TACTPMYHH KapLMHOWIM MOJ JEjCTBO Ha CYNCTHTyHpaHWUTe OGEH3MMHIA30aM OHJI BHHUMATEHO
HCTPaXXYBaH M C€ JOLUIO A0 3aKIYYOK Jeka ce paboTH 3a CEeKyHAapHa peaKiHja Ha MAacHBHO
3roJIEMEHUTE HUBOA HA FACTPHH BO CEPYyMOT KOM C€ TMOjaBHIIe Kaj CTAOpLUTE 33 BpeMe Ha Teparjara.
IIpy ABErofMIIHATA CTyAMja Ha CIoAapH, Guio 3abeexaHo 3rojeMyBambe Ha OpOjoT Ha xemaTaiHu
TYMOpPH Kaj CTaopLUTe W >KeHKHTe IJTyBLH, IUTO CE CMETA [eKa Ce JOJUKH Ha BUCOKaTa CTamnka Ha
MeTaboIM3Upake Ha MAHTONPAa30JIOT BO LPHHUOT Apob. '

Kaj rpynata Ha craopuy Ha Kou WM Owia JaBaHa HajBUcoka j03a (200 mg/kg) 6uno 3abernexano
fnaro sroneMyBarh€ Ha IOjaBaTa Ha HEOIUIACTHYHM NPOMEHHM Ha Tupeowuseara. Ilojapata Ha oBue
HEOIUIa3MH € TIOBP3aHa CO MPOMEHHUTE BO PACTalakeTo Ha THPOKCHHOT BO LIPHHOT JIPOD Ha CTAOpLIMTE
MHIYLIHpPAHH OJl CTPaHa Ha MaHTONpa3o/oT. IMajku BO NMpeiBU]L A€KA TepanucKaTa 103a Kaj JyeTo e
HMCKA, HE CE OUCKYBAaT HeCaKaHH JejCTBa BP3 THPOHAHATA JKie3/a. s
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Bo efHa NMepHHATANHA W MOCTHATANIHA CTy/Hja 3a PENPOAYKLHMja Kaj CTAOPLM [3ajHUpaHa 3a Ja ro
eBalyHpa pasBojOT Ha KOCKUTe, Gea 3abesIexaHy 3HALM HA TOKCHYHOCT Kaj MOTOMCTBOTO (CMPTHOCT,
HHCKA CpelHa BPEIHOCT 3a TeJIECHA TEeXKMHA, HUCKA CPefiHa BPeJHOCT Ha NMOKAauyBame Ha TejecHa
TeXKHHA ¥ HaMaJleH PacT Ha Kockute) NpH ekcrnosuimja (Cray) MpHOMDKHO 2X O KIMHMYKATA
excriosnuwjara Kaj yrero. IIpu kpaj Ha dasata Ge3 ynoTpe6a Ha Jiek, apaMeTpuTe Ha Kockute Gea
CITMYHM HH3 CHTE TPYIH H TeJeCHaTa TE)XHHA MMALle HCTO TAKA TEHICHLMja KOH PEBEP3UGHIHOCT MO
neprozoT 6e3 ynoTpe6a Ha jiek. 3roJIeMEHHOT MOPTAUTET € CaMO NPHjaBeH Kaj Majli CTaOpIH KOH ce
BO (pasa Ha onOHBame O Joeme (10 21 NeH) WITO ce TOPLEHyBa AeKa KOPECTOHAMpa CO Aela Ha
BO3pAcT 0 2 roiMHH. BakHOCTa Ha OBOj HAO[ 3a MEIMjaTpPHCKaTa NOIMyJAlMja HE € COCOMa jaceH.
ITpeTX0/HA MEPU-TIOCTHATANIHA CTY/Hja Kaj CTAOPUM CO MAIKy MOHHCKHM JIO3U HE MOKaxa HeCaKaHH
nejcTra npu 3 mg/kg Bo cniopeaba co Hucku o3 of 5 mg/kg Bo oBaa cTyauja.

HcTpaKyBamara He MOKakaa I0Ka3H 3a HapyIIeHa IIOIHOCT MM TEPaTOTeH! eeKTH.

Hcto Taka, Gwia HCTIMTYBAaHA TIeHeTpanMjaTa HU3 IUIALIEHTATa Kaj CTaopuuTe ¥ OWIO YTBPAECHO JIeKa
ce 3royieMyBa CO HampejHaTaTa rectauuja. Kako pesyaTaT Ha TOa, KOHLEHTpaLHMjaTa Ha MAHTOMPa3o
BO (hETyCOT ce 3rojieMyBa KpaTKO IpeJi IIOPOAYBabETO.

6. G®APMAIIEBTCKH IIOJATOLIA
6.1 Jlncra Ha eKCIUNHUEHCH

Jaopo na mabremama:
MaHHTOJI
KPOCHOBHIOH
HaTpUyM KapOOHaT
copburon

KaJILIyM cTeapaT

Quim-obsusra Ha mabiremama:
XUIPOMENo3a,

TIOBUAOH

tutanuyM auokcun (E171)
x0T xene30 okeun (E172)
TIPOTUJIEH TJTUKOJ

MeTaKpHIIHA KHCEJIMHA - €Tl akpriaTeH kononumep (1: 1) pactsop oA 30 mpoueHTH
HATPUYM JiaypHi cyadat
nonucopbar 80

Makporon 6000

TaJK

6.2 WHKOMIATHOMJIHOCTH

He e npuMeHIHBO.

6.3 Poxk na ynorpeba

5 roauHHu
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6.4 Hauun Ha YyBame

Ia ce 4yBa BO OPUTHHAIHOTO MAaKyBak€ 3a 1a €€ 3aIUTUTH O] Bjlara.
OBoj Jiek He Gapa HEeKaKBH [MOCEOHU YCIIOBH 3a YyBake BO OJJHOC Ha TeMIleparypara.

6.5 IlaxyBame

Baucrep (Al-foil, Al-foil): 14 ractpopesucrenthu Tabners (1 Gmctep co 14 Tabneru), Bo MaKyBame.
Bmuctep (Al-foil, Al-foil): 28 ractpopesucrenTHu Tabneru (2 6mcTepu co 14 Tabnetn), BO MakyBatbe.

6.6 VYmnarcrBo 3a ynorpeba

be3 nocebHM yciioBH.

7. TIOJATOIU 3A HOCUTEJIOT HA PEHIEHUETO 3A TIPOMET
KPKA-®APMA JTOOEJI Ckonje, yi1. Xpucto Tarapues-1, 6poj 101, 1000 Cxomje, Peny6nuxa
CeBepHa MakenoHHja

8. BPOJ HA PEHIEHUETO 3A CTABAIGE BO ITPOMET

Honmaza racrpopesucrenthu Tabneru 40 mg, 14 Tabnetu: 11-9452/2
Honmnaza ractpopesuctentHu tabnet 40 mg, 28 tabneru: 11-9453/2

9. JTATYM HA IIPBOTO PEHIEHUE/OBHOBA 3A CTABAILE BO ITPOMET

Hosmasa ractpopesucrenTHu Tabnetu 40 mg, 14 Tabneru: 20.10.2008/12.09.2017
Hosmnasa ractpopesuctenTHr Tabnern 40 mg, 28 Tabnetu: 20.10.2008/12.09.2017

10. JATYM HA ITOCJIEAHATA PEBU3UJA HA TEKCTOT .-
Jymu 2024 ronuna iRhs
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