3BUPEH U3BEIITAJ 3A OCOBHHUMTE HA JIEKOT

1. HUME HA JIEKOT
Nolpaza - Honna3za 40 mg npamiok 3a pacTBOp 3a UHj€KTHPAHE
2. KBAJIMTATUBEH U KBAHTUTATUBEH COCTAB

Cekoja Bujana coaprx 40 mg mantomnpaszosn (Bo 00JIMK Ha HATPHYM CECKBUXHJIPAT).

Excuunuencu

Cekoja Bujania coapxu 5,0 mg HaTPUYM LMTPAT AUXUAPAT U HATPUYM XHAPOKCHI (.S.

OBOj MEIMLIMHCKH NPOW3BOI COAPXKHU MoMajky of 1 mmol Hatpuym (23 mg) Bo eaHa BHMjana, u
Nopajii Toa MOJKe MeHEpaTHO [a Ce Kake JieKa "He COIPIKH HaTpuym".

3a 1enocHa JINCTa Ha EKCLIMITUEHCH, TOTJIeIHETe BO TouKa 6.1.
3. DAPMAILIEBTCKA ®OPMA
[Tpariiok 3a pacTBOp 3a HHjEKTHPAbE.

bena no mpubmixHo 6ena yaudopMHa Iopo3Ha Maca.

3a pacTBOp KOj € moaroTeeH co 10 ml 0,9 % NaCl pacrsop, pH BpeaHocra usHecysa npubiwkHo 10 u
ocMmonapHocTa npubmkHo 382 mOsm/kg.

3a pactBop Ko0j € noarotsen co pmoronuurennu 100 ml 0,9 % NaCl pactBop uaM 5% INIMKO3EH
pactBop, pH Bpeanocra uzHecyBa npubanmxHo 9 u 8,5, coonseTHo.

4. KJMHWYKH DOAATOIN

4.1 TepaneBTCKH HHAUKALMH

Jlexot Honnasa e uHnuuuMpaH 3a ynorpeda Kaj BO3pacHH 3a:

- pedaykcen ezodaruTuc

- racTpHuell H Jyoelaiell yIKyc

- Zollinger-Ellison-0B CHHIPOM M APYTH MATOIOLIKA XUIIEPCEKPETOPHH COCTOjOH.

4.2 Jlo3npame M HAYHH Ha ynoTpeba

Eosnpaﬂ,e

OBoj nexk Tpeba na ro aJAMHUHHCTPHUpa MEAUWLMHCKO JIMIE M TNpPH Toa € NOTpebeH COOJBETEH
MEJHLMHCKH Haa30p.

HurpaBeHckaTa aJIMHHMCTpalMja Ha MAHTOMPA3od ce IpernopadyBa CaMoO BO CiIyyad Kora He €
COO/IBETHA NepopanHara aridkanuja. IToctojar moaaToud 3a HHTpaBeHCKa yrotpeba Bo Tpaewe 10 7
JleHa. 3aToa, BeJlHAlll OTKAKO ke MOXe /a ce MPUMEHH IepopaliHaTa Tepamnuja, Tpeda Ja ce NpeKHHe
i.v. Tepanujara co MaHTONPa30J U Ja ce NpoAokH co 40 mg p.o. MaHTOMPa3olL.

[penopavana dosza:

Facmpuyen u dyooenaiuen yakye. pepryrcen e3ogazumuc 71!
I[IpenopauaHaTa MHTpaBeHCKa 1034 € e[JHa BHjaia nanTonpason (40 mg) aHeBHO!

cocToj6u, TepanujaTa Tpeba [a ce 3amouHe co AHEBHA 103a o 80 mg manTonpason i.v. [1oToa, nos3nTe



MOXe€ []a c€ TUTPHpAaT, 3roJieMyBaaT M/ HaMaTyBaaT BO 3aBHCHOCT Off MOTpebuTe, Bp3 OCHOBA Ha
MepeeTo Ha CeKpelrjaTa Ha ractpiuyuHa kucenuna. [Tpu no3u Han 80 mg nqHeBHO, no3ata Tpeba aa ce
MOJE/IU U J]a Ce 3eMa JiBa MMaTH JHeBHO. MOXHO € MPUBPEMEHO 3rojieMyBame Ha Jo3aTa Haj 160 mg
HaHTOINpa30J, HO He Tpeba Aa ce MPUMEHYBa MOAOJIO O OHA LUTO € HEONXOIHO 3a [ia C€ NMOCTUTHE
COOJIBETHA KOHTPOJIa Ha KHUCEIUHATA.

Bo ciyuan kora € notpe6Ho 6p30 BOCMOCTaBYBalbe Ha KOHTPOJIA Ha JIAUEHETO HAa KHCEJIMHA, JOBOJIHA
e noyerHa no3a of 2 x 80 mg maHTOmpazon i.v. 3a Jla ce MOCTHrHE NOCaKyBaHOTO HaMallyBai€ Ha
kucenunata (<10 mEq/h) Bo pok on efieH yac Kaj MOroneMHOT Jief1 O/l TALIUEHTHTe.

Hocebnu epynu Ha nauuermuy

Tleoujampucku nayuenmu:
HckycTBOTO Kaj Aena e orpanudeHo. Ilopaau Toa, He ce mpenopayysa ynorpeba Ha i.v. maHTOIpa3on
Kaj MaLHeHTH Ha Bo3pacT o 18 roaunu ce fojexa He 6UAaT JOCTAITHY IOMOJHUTETHH NOJJATOLH.

Hayuenmu co xenamannu 3a601ysarea:
Kaj marmenTHTe CO TelkM XenataiHu 3a00TyBamka, He ce NpernopavyyBa HaqMHHYBaH€ Ha IHEeBHA 1032
ox 20 mg nanTonpason (nonosyHa Byjana o 40 mg naHTomnpason) (norieaHere Bo Touka 4.4).

Hayuenmu co penannu 3abonyearea:
He e morpebHo mpuaronyBame Ha 03aTa Kaj MallMeHTH CO HapylleHa peHalHa GyHKIHja.

Iocmapu nayuenmu:
He e notpebHo mpunaroayBame Ha [03aTa Kaj OCTapH.

Hayun na ynompeba:

I'oToBHOT pacTBOp 3a HMHjekTHpame ce nmoarorsysa Bo 10 ml Harpuym xmopun 9 mg/ml (0,9 %)
pacTBOp 3a WHjeKTHpame. 3a MOJSTATHA HHCTPYKIMH 3a IMOATOTOBKA MOIJIEfHETEe BO Touka 6.6.
IToaroTBEHUOT pacTBOp MOXe Aa c€ aAMUHHCTPHpa AUPEKTHO WU no Mewame co 100 ml Hatpym
XJIOpUA pacTBop 3a HHjekTHpame 9 mg/ml (0,9 %) unu co 50 mg/ml (5 %) rnukxo3eH pacTBop 3a
WHjeKTHpame.

ITo nmoaroToBkata, pacTBOpoT Tpebda Aa ce ynotpebu Bo pok o 12 yaca (morneaHete Bo Touka 6.3).
OBoj MenuuMHCKH Npou3Boj Tpeba Aa ce aMUHMCTPHpPA WHTPABEHO3HO BO mepuoa ox 2 ao 15
MMHYTH.

4.3 KoHTpamHAHKAIIUH

XHINEepCeH3UTUBHOCT HA aKTUBHATA CYIICTAHLIHja, HA CYICTUTYHpaHU OEH3MMHUAA30IM, UK Ha HEKOja
OJ1 IOMOLIHUTE CYTICTAHLMH Ha JIEKOT.

4.4 Mepkn HA IPEeTNA3THBOCT U NOCeOHHU MpeAynpeayBamba

T'acmpuuen manuenumem
CUMNTOMATCKHOT OATOBOP HA TMAHTOMPA30Jl MOXKe Aa T'M TIPUKPHE CHUMITOMUTE 3a TacTPUYEH
MaJIUCHUTET U MOXKE JIa ja MPOJIOHTUpa IHjarHo3ara.
Kora nocrou Hekoj anapManTeH CUMNTOM (Ha MpUMep, 3HAYUTEIHO HEHaMepHO rybemhe Ha TeJlecHaTa
TeXWHA, PEKYPEHTHO TmMOBpakame, Aucdarvja, xeMaTeMesa, aHeMHja WIM MeJieHd) W Kora e
JIUjarHOCTHIIMPAH WJIH MOCTOM COMHEBAILE 3a TaCTPUUYEH YIIKYC, MOTPEOHO € fa ce MCKITYYH MOXXHOCTA
3a MaJIMCHUTET.
[ToTpebHU ce HATAMOIIHU HCTIUTYBalba aKo M MOKPaj COOJIBETHATA Teparyja CHMITOMHTE Ce€ Ce YILTe
MIPHCYTHH., . _fﬁdw, .
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Kombunupana mepanuja
Bo cnyuaj Ha koMGMHMpaHa Tepanuja, Tpeba na ce pasriefaat 30MpHUTE H3BEINTAH 33 OCOOUHUTE Ha
COOJIBETHUTE MEAULIMHCKH MPOU3BOIU.

Hemospemena aomunucmpayuja co XHB npomeaza unxubumopu

He ce nperiopadyBa HCTOBpeMeHa aIMUHUCTpalKja Ha naHTonpason co XHUB npoteasa HHXHOUTOPH
3a YHdja ancopmuMja nocTou 3aBUCHOCT O/ KUcenaTa HHTparacTpuuHa pH, kako 1mro e arazaHaBup,
KAaKO pe3y/ITaT Ha CUTHH(HKaHTHATa peJyKiyja Ha HeroBata 61MopacrooXKUBOCT (TOTJIEHETE BO
Touka 4.5).

T'acmpounmecmunaniu ungexyuu npeduzsukany o0 baxmepuu

Tepanujata cO MaHTOMpPa30Jl MOXeE Ja [oBejie A0 Onaro 3roieMyBame Ha PH3UKOT OJ 110jaBa HA
FaCTPOMHTECTHHAIIHM  WH(EKIMH Mpeu3BUKaHud oj Oaktepud (Ha npumep, Salmonella,
Campylobacter u C. difficile).

Xunomaznesuemuja

Perko Ouile npHjaBeHH Cllydad Ha TelllKa XWIOMarHe3WeMHja Kaj TMaLHeHTH TPETHPaHH CO
UHXUOKuTOpH Ha TipoToHcka mymna (ITIIH), kako WTO e MaHTONpa3ol, BO NEPUOA Ol HAJMAIKY TpU
MeECELH, a BO MIOBEKETO CIIy4au O[] efiHa rojuHa. Moxe 1a ce 1ojaBaT CEpHO3HH MaHH(ECTaUMu Ha
XUMOMarHe3eMuja Kako IUTO Ce 3aMmop, TeTaHHja, [EJIMPHYM, KOHBYJI3UM, BPTOIJIABHLA H
BEHTPUKYJIapHA apUTMHja, HO THE MOXKAT [a 3amovyHAT He3abeleiuIMBo U Ja OMAaT 3aHEeMapeHH.
XuroMarHeseMuja MOXke Ja JOBeZe 10 XHIOKaleMuja WK XunokaaeMuja (see section 4.8). Kaj
NOBEKETO MALIMEHTH, XMIIOMarHe3Wemujara (M XMIIOMarHe3eMuja acolMpaHa XUITOKAILEMHja H/WIH
XUIIOKaJIeMHja) ce nomoOpuia No JoAaBamke Ha MarHe3MyM BO MCXpaHaTa U NPEeKHH Ha TepanujaTa co
UHXUOUTOP Ha NPOTOHCKA ITyMIa.

Kaj nanuenTute KoM ce ouekyBa ja GMaaT Ha IPOJO/DKEHa Tepanyja Wi KoM 3eMaaT MHXUOMTOpH Ha
NPOTOHCKA TyMIa 3aeJHO CO JUrOKCHMH WIM CO JIEKOBM KOM MOXaT Jia TNpeau3BUKaaT
XUIoMarHesuemuja (Ha mpuMep, AHYPETHLH), 3ApAaBCTBEHUTE paboTHHIM Tpeba a U3BPLIAT MEPERE
Ha HUBOTO Ha MarHe3WyM Mpe] 3aloyHyBale Ha TepardjaTta co MHXUOWTOpP Ha NPOTOHCKA MyMIla
NEPHOANYHO BO TEKOT Ha JICKYBaHbETO.

Dpaxmypu Ha Kockume

HuxuburopuTe Ha TMPOTOHCKATa IMyMIa, 0cOOEHO aKko ce KOPHMCTAaT BO BHCOKH 03U H BO TEKOT Ha
HOJONT BpeMeHCkM nepuoa (>1 ropunHa), Moxke MajKy [Ja o 3rojieMaT PU3HKOT O MojaBa Ha
¢pakTypa Ha KOJKOT, 3ri1060T U pOeToT, WTO ce MojaByBa MPETEXKHO Kaj MOCTApH JIMLUA WIH BO
NPUCYCTBO HA APYrd MO3HATH pu3UK (akTopd. OncepBalMOHHUTE CTYANH YKa)KyBaaT Ha (aKToT Heka
MHXMOWTOPUTE HA NPOTOHCKATA IMyMMa MOXaT [a o 3rojieMaT BKYIHHOT DPHU3HMK O/ II0jaBa Ha
¢paxrypa on 10 no 40%. Jlen ox oBa 3rojemMyBarme MOXKE Aa C€ JO/KH Ha JPYrd PU3HMK (aKTOpH.
[ManpenTuTe CO PU3UK OJ IMOjaBa Ha ocTeomoposa TpebGa na OMAAT 3aLITHTEHH CIOPE] CeraurHuTe
KIMHHYKH YIIATCTBA U Tpeba Ja MpuMaaTt COOJBETHA 1032 Ha BUTAMHH J| U KaJILIKYM.

Cepuosnu nHecaranu peakyuu Ha kodcama (SCARs)

Cepro3HM HecakaHu peakuuu Ha koxara (SCARs) BwryuurenHo eputema myntudopme, Ilpujasenn
ce ciayyan Ha Crusenc-IloHconoB cunapom (SJS), TokcuyHa enmpaepManHa Hekposnu3a (TEN) u
peaKkUMyd Of JIEKOT co eosuHo¢winja U cucremckd cumntomu (DRESS) kom moxe nma 6upar
YKHBOTO3arpo3yBayKy WM GaTalHy acoLMpaHy cO ynoTpeba Ha MaHTONPa30Jl CO HEMO3HATA YECTOTAa
(nornepHete BO To4Ka 4.8).

3a BpeMe Ha MpenuilyBame Ha JIEKOT, MaleHTHTe Tpeba Ja ce COBETyBaaT 3a /uaqﬁ@{c IMITOMUTE
W BHHMATEJIHO Jla ce ciieJiaT 3a peaxupm Ha KoXKara. I[oxom(y ce nqaaayzuﬁ 7 m@uﬁﬂ'y"‘g 1 KOM

CC CMCTa Ha aJITepHaTUBHA Tepanuja

Cy6axymen kyman aynyc epumemamosyc (SCLE)



NpPONPaTEeHH CO apTpajruja, NalUeHToT Tpeba BeqHall 1a nodapa MEAMLMHCKA IOMOII U
3[paBCTBEHHOT paboOTHUK TpebGa Aa cMeTa Ha MpekHH Ha TepanujaTa co ekot Honmaza. ITojaBa Ha
SCLE no nperxoaHa Tepan#ja co ”HXUOUTOP Ha MPOTOHCKA ITyHa MOXKE 1a IO 3r0JIEMH PU3UKOT 3a
nojaBa Ha SCLE co Apyrd HHXHOUTOPH Ha MPOTOHCKA TyMIIa.

Humepgepenyuja co nabopamopucku mecmosu

3roneMeHo HUBO Ha XpoMorpaHuH A (CgA) Moxke na uMa uHTepdepeHLMja CO HCIIMTYBamkaTa 3a
HeypoeHIOKpUHH TyMopH. 3a aa ce uzberHe oaa uuTepdepeHimja, Tepanujara co nexot Honmmnasa
Tpeba na ce MpeKUHe 3a HajMalKy 5 AeHa npen Mepewe Ha CgA (morneqHere Bo Touka 5.1).
Hoxonky HuBoata Ha CgA M racTpHH He ce BpaTaT BO pedepeHTHH BPEIHOCTH 10 HHULHjaTHO
Mepeme, Mepemara Tpeba nja ce moBTopar 14 f1eHa o NpekuH Ha Teparnujara co HHXHOUTOp Ha
NPOTOHCKA MyMIa.

Hampuym
OBOj MEIUIIMHCKY MPOU3BOA COAPKH MoManky oA 1| mmol Hatpuym (23 mg) Ha 1o3a, U ropajau Toa
MOJKe TeHEepaJHO Jla ce Kake JeKa "He COApPKHU HATpUyM',

4.5 HHTepaKkuuu co APYrH JeKOBH HJIH APYru GOpMH HA HHTEPAKIHH

Jlexosu co papmaroxunemuxa Ha ancopnyuja koja e 3agucna 00 pH epeonocma

[lopagu TemenHaTa ¥ ONTOTpajHA HHXUOKIIMja HA CeKpelyja Ha racTpUyHa KUCEHHA,
MaHTOMIPA30JIOT MOXeE Aa MMa HHTepdepeHLIrja co APYTH JIEKOBU Kaje ractpuyHara pH e BaxHa
JeTepMHUHAHTA 3a MepopajiHa GHopacIooAKUBOCT, Ha IIPUMEP HEKOU a30JIHH aHTHU(YHIaJIHH JIEKOBH
KaKo IUTO ce: KETOKOHA30JI, UTPAKOHA30J1, IOCAKOHA30J U IPYTH JICKOBH KaKO IITO € ePIOTHHHO.

XHB npomeaza unxubumopu

HcroBpemeHna afMHHUCTpaLIMja Ha TAHTONPa30JT He ce npenopaydyBa co XMB nporeasa nHxu6UTOpH
3a KOW arcopIIlyjaTa e 3aBHCHa 0J1 KHcesaTa HHTparactpuyHa pH kako 1mTo ce arazaHaBUp, Kako
pe3yaTaT Ha CHrHU(GHUKAHTHA peAyKija Ha OHopacnoNoXIIUBOCTA (TIorneaHeTe Bo Touka 4.4).
Hoxonky komOuHauujara Ha XMB npotea3a nHXu6UTOp co HHXUOUTOP Ha MPOTOHCKA ITyMIIa ce CMeTa
3a HeM36E€KHO, IPENopawIuBO € OJIUCKO KIMHUYKO clefiere (Ha IpUMep, ONTepeTyBale CO BUPYC).
He cmee na ce HamMuHe qo3a Ha nmanTonpason o 20 mg nuHesHo. J{o3upamero Ha XMB nporteasa
UHXUOUTOPOT MOkeOH Tpeba J1a ce MpUIaroam.

Kymapuncku anmuxoazyrancu (pennpoxymon unu eapgapu)

HcroBpeMeHa anMHHHCTpaLIMja Ha TAHTONPa3oJl co BapdaprH WK GHEHITPOKYMOH He AejlyBalle Ha
dapmakokuHeTHKaTa Ha BapgapuH, GpennpokymoH wiH INR. Cenak, mocrojar u3BellTaun 3a 3rojeMeH
INR u npoTpoMOHHCKO BpeMe Kaj MalMeHTH KO ce Ha TeparHja co MHXUOUTOPH Ha MPOTOHCKA ITyMIa
1 BapdapuH Uiy GeHnpokyMoH ucroBpeMeHo. 3ronemeH INR u npoTpoMOHHCKO Bpeme Moxe Ja
JloBeJie 10 HeBOOOHYAEHO KpBapewme U AypH U cMpT. [laliueHTUTe TpeTHpaHy co NaHTOMPa3oil U
BapdapuH 1K GeHNPOKyMOH Moxe 1a MMa noTpeba Jla ce ciefiar 3a srosieMyBame Ha INR u
NpPOTPOMOHHCKO BpeMe.

Memompexcam

[Ipu ucroBpeMeHara ynotpeba Ha BUCOKH A03H MeToTpekcaT (Ha npumep, 300 mg) u nHxubutopu Ha
MPOTOHCKA IMyMIIa, Kaj HEKOM MalMeHTH € MPHUjaBeHo 3rojeMyBarbe Ha HUBOTO Ha METOTpeKcar. 3aroa,
npu COCTO_]6PI KaJe LITO ce KOPUCTAT BHCOKM JIO3M Ha METOTPEKCAT, Ha MpHMEP NPU KapLUHOM H

ncopI/lJasa MQ){‘,HH'G'P‘HI@ ]L 1 ebHo IPHUBPEMEHO IOBJICKYBaHEC Ha I[TAHTOIIPA30JIOT.
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meTabon HAL mim u:‘ra Bzmy qxg“a@r’ keupauuja mpeky CYP3A4.
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natvuuTra, Kako IITO C€ Kap6aMa3ermH, Jqrascram, I‘JII/IGCHKJ'[aMI/I}I, HI/I(i)elII/Il'II/IH H MnepopajiHn
KOHTpaUenTHBH KOH COApPKaT JICBOHOPreCcTpes U €THHWI €CTPaIuoJI, HE MMOKaXkaa KIIMHHUYKH 3Ha‘-[ajHI/I
HHTEPaKUUH.

He Moxe Ja ce HCKJITydM HHTEpaKlMja Ha MaHTOTIPa3oll CO APYTH JISKOBH MM COSIMHEHH]a, KOM Ce
MeTaboIM3UpaaT Co UCTHOT EH3UMCKH CHCTEM.

Pe3sy/TaTuTe OfI HEKOJIKY CTY/AMH 32 HCIIUTYBakbe HAa HHTEPAKLUHK MOKaKaa fiexa JiekoT Honmnasa Hema
BIMjaHMe Bp3 MeTabOJM3MOT HA AKTUBHUTE CYIICTAHLMK KOM ce MeTabGonusupaar npeky CYP1A2
(xaxo kodeun u Teodumun), CYP2C9 (kako niupokcukam, auxiodenak, Hanpokcen), CYP2D6 (kaxo
metonponon), CYP2E1 (kako etaHO) ¥ HeMa BIIHjaHHME BP3 ariCOpIUMjaTa HA AUTOKCHH IOBp3aHa Co
P-TIIKKOINPOTEHHOT.

Hcto Taka, He ce 3a6esiexanH MHTEPaKMK TPH UCTOBPEMEHa a[MUHUCTpALMja HA aHTalUIH.

Bea M3BeCHH M CTYJMH 32 WCIMTYBathe Ha MHTEPAKLMHTE IPH HCTOBPEMEHO aJMUHHCTPUpAEE Ha
TMAHTOMPa30J1 CO OAPENEHH aHTUOHOTHI (KJTAPUTPOMHLIMH, METPOHHIA30JT, AMOKCHUWIMH), NIPH LITO
He Gea NPOHajIeHH KITMHUYKY 3Ha4ajHH MHTEPaKLUH.

Jexosu xou ce unxubumopu unu unoyxmopu na CYP2C19:

WnxuGuropu Ha CYP2C19 kako wro e GpiayBOKCAMHH MOXE J1a ja 3TOJIEMH CHCTEMCKATa eKCTIO3HLKja
Ha [TAaHTOMpa30j1. Moxe J]a Ce CMeTa Ha pefyKLHja Ha 1032 33 MAlIHeHTH KOM CE Ha JIONIrOTpajHa
Teparnuja co BUCOKH O3H Ha NaHTOMPA30J1, WM Kaj MallUEHTH CO XeTaTalHu HapylyBarba.
EnsuMckuTe HHayKTOpY KoM aenysaat Ha CYP2C19 u CYP3A4 kako mro ce pudaMIrivH 1
kanTapuon (Hypericum perforatum) MO’Ke N1a T HaMaJlaT KOHIIEHTPAIMTE BO IJIa3MaTa Ha
MHXUOUTOPHUTE HA IPOTOHCKA MyMIla KO ce METaboIM3upaaT NPeKy OBHE eH3UMCKH CUCTEMHU.

Jlabopamopucku mecm 3a uHmepaKkyuy Ha iex

I[TocTojaT npHjaBH 3a JIAXKHO MO3HUTHBHM Pe3yJITaTH Kaj HEKOHM TECTOBH 3a aHaJlu3a Ha ypHHa 33
tetpaxuapouarabuton (THC) kaj rmalieHTH KOU ce Ha Tepaluja co MaHTonpasoJl. 3a a ce
BepuHLMpaaT O3UTUBHUTE pe3ysITaTH Tpeba Jia ce CMeTa Ha ajITepHATHBEH METOA 3a
xondupmanmjaAn alternative confirmatory method should be considered.

4.6 BpemMeHOCT H JAKTALHja

bpemenoct
VMepeH 6poj Ha nofatouu kaj 6pemenu xenu (momery 300-1000 ucxoau Ha GpeMeHOCT) HHANLMpA

Ha OTCYCTBHO Ha MasihopMaliy Win GEeTalHM WM HEOHATAIHA TOKCHYHOCTH Ha NTaHTOMpa3ol.
CTyaMHTE Kaj >KMBOTHH MOKa)Kaa PeNnpOLyKTHBHA TOKCHYHOCT (IIOTJIE/IHETE BO TOUKA 5.3).
[Mantonpason He Tpeba Ja ce ynorpebyBa 3a BpeMe Ha GPEMEHOCT OCBEH TOKOJIKY € HEOIXO/IHO.

,ﬂoeme

CTyauHTe Ha )KUBOTHM MOKA)Kaa Jieka MaHTOIPa30JIoT ce 3iadysa Bo miekoto. [IpujaseHo e
M3/1auyBakbe U BO MajUMHOTO MJIEKO Kaj JTyl'eTo. 3aToa noTpebHa ¢ 0UTyKa Hajli Jia Ce MPOIOJDKH/ ilK
Ja Ce MPEKKHE CO J0EHE WM JIa Ce MPOI0JIKK/ MM ia ce MPEKHHE CO TepanujaTa Co MaHTompaso
3eMajKu ja BO Ipe/IBU KOPHUCTA OJ] A0CHETO 33 JeTEeTO M KOPUCTA OJf TepalHjara co MaHTonpasod 3a
Majkara.,

IInoanoct
Bo cTymuuTe Ha )UBOTHHM He Gellie NPOHAjAeH A0KA3 34 HAPYLIEeHA TUTOXHOCT MO aAMUHUCTPALIHja L1a
naHronpa3son (norjaeaHere Bo Touka 5.3). A
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touka 4.8). [lalMeHTHTE Kaj KOU Ke ce MojaBaT OBHE HecakaHW JejcTBa, He Tpeba Aa BO3aT WIM Ja
pakyBaaT co MalllHH.

4.8 Hecakann aejcTsa
Kaj npubmnkHo 5% o MaLHeHTHTEe MOXe J1a Ce OYeKyBa 0jaBa Ha HeCaKaHM /IJCTBa Of JICKOT.

HonyHaBenenara Tabena r MpUKaKyBa HeCcakaHWTE ejCTBA KOM MOXeE Ja Ce [10jaBaT 3a BpeMe Ha
TeparnujaTa co MaHTOIMpPa3oj, KOH Ce IOJeNeHH CIopel cleqHaBa KiacH(dUKaldja Ha 4ecTOTaTa Ha
[OjaByBabe:

Muory uectu (>1/10); Yectu (>1/100 go <1/10); [Momanky yectu (=1/1 000 no <1/100); Petku (<1/10
000 mo <1/1 000); Muory petku (1/10 000); Henosnato (He Moxe Ja ce mpecMeTa OJ] JOCTAIHHTE
MOJAaToOLM). 3a CHTE HecakaHM [€jCTBa KOW Ce MPHjaBEHHW MOCT-MAPKETHHLIKHM HE € MOXHO Ja ce
mpecMeTa Ope/ieHa YeCTOTA Ha MOjaByBatbe M MOpaaM Toa THe ce 3abenexaHH co “Hemo3HaTa‘
4ecToTa.

Bo paMKHUTE Ha ceKoja rpyna, HeCaKaHHUTE I(ejCTBa C€ MpPHKa)KaHHU 1O peaocien o InorojemMa KoH
nomMaljia CCpuo3HOCT.

Tabena na necakaHu jejcrsa

Ta6ena 1. Hecakanu fejcTBa off maHTonpasosn 3abeneskaHy 3a BpeMe Ha KJIMHUYKUTE UCIIMTYBamba U
MOCT-MapKETHHIIKOTOTO UCKYCTBO.

YectoTa YectHu Ilomanky Perknu Mmuory perkn | Heno3nato
4ecTH
Knac
HA
CHCTEMM H
OpraHu
HapyuyBama arpaHyJionuroza | Tpombo-
Ha KpBTA U LIUTOIEHH]ja,
JUMQHHOT JeyKOTIeHHja,
CHCTEM MAHLIATOTIECHH]
a
HapyinyBamsa MpeOCEeTIUBOCT
Ha (BKITyHyBajKH
HUMYHOJIOIIKHO aHadUITaKTHIHH
T CHCTEM peakiyy 1
aHa(uIaKTHYEH
IIOK)
Hapymypama XUTEPITUTIUAECMH] XUMOHATPEMHU]a;
Ha a W IOKAYyBame XHIIOMarHe3eMHj
MeTabONN3MOT Ha MacTuTe a (morneaHeTe
U ¥CXpaHaTa (Tpurnuuepuay, BO Touka 4.4);
XOJIeCTEepOIT); XMITOKaJIeMHja’
MPOMEHH BO ; XHITOKanemuja’
G TeJlecHaTa
o\ TEXHHA

A
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[MeuxujaTpuck HapyllyBawa | Jernpecuja (4 Je30pHEHTALH] | XaTyLMHALHja,
7 Ha COHOT CHUTE BJIOIIYBawba | a (¥ cuTe KoH}Yy3Hja
HapyllyBamba Ha cocTojbaTa) BJIOLIYBaba Ha | (0cOOEHO Kaj
cocTojbata) MpeIUCIIOHNPaH
H TIALIMEeHTH,
KaKo U
BJIOLYBae Ha
OBHE CUMIITOMH
JIOKOJIKY
HOCTOENE Of
MIPETXO0JTHO)
Hapyunysama rinaBofosnka HapyIlyBame Ha napecresHja
Ha HEPBHHUOT pTorjaBuIa OCETOT 3a BKYC
CHCTEM
Hapyirysama HapyllyBaka Ha
Ha O4HTe BUZIOT/ 3aMaTeH
BUJI
lactpo- IMonunu | aujapeja; MHUKpOCKOIICKH
MHTECTHHAJIHHU | Ha ragemwe/ KOJIUTHC
HapyllyBakbha dbyHLycH | NOBpakame;
W OKIe3IH | HaXyeHOCT U
(benurnu | ¢natyneHuuja
) ; 3aIeK;
CyBa ycTa;
Oonka u
HETpUjaTHO
YyBCTBO BO
CTOMAaKOT
YecToTa Yecru Ilomanky Perkn Mmuory Yectu
YecTH PeTKH
KJI}N
Ha \
CHCTEeMH HA
opraiu
Xemnato- MOKaYeHH NOKa4eH XemnaTo-1Le/Ty1apHO
OundjapHu XernaTajlH{ onnupyorH OIIITETYBALE;
HapyILyBatba eH3MMU JKOJTHUIIA;
(Tpancamu- XenaTo-LeyapHa
Hazy, y-GT) crnaboct
Hapymysama ucun/ ypTHKapHja; Stevens-Johnson-
Ha KoXKarta u ersanrem/ aHruoeneM OB CHHJIPOM;
[IOTKOXXHOTO epyIILHHY; Lyell-oB curapom
TKHUBO NpYypHUTYC (TEN); Peakuuja

Ha JIeKOT CO
€03uHODUITHja 1
CHCTEMCKH

cumnromu DRESS
eputeMa

1 MynTudopme;
2 hoToceH3uTHBHOCT

=2
rm
x
=t
-

- OV6a :
; ©ybakyren xyTaH

4’ ePyremarosyc




(mornenHeTe BO
Touka 4.4);

Myckyno- tbpakTypa Ha | apTpanruja; Crna3sam Ha

CKEJICTHH H KOJIKOT, MHaITHja MyCKyJIUTE

HApYIIyBamha 3ria060T WU

Ha CBP3HOTO pbetoT

TKHBO (nornemnere

BO TOYKa
4.4)

Penannu u TyOYIOMHTEePCTHLIH

YPHUHapHH janeH HepputHc

HapylllyBakba (TIN)(co moxHoCT
3a pa3BHBamb€ Ha
peHasiHa
HHCYULHMEHLH]a)

HapyiryBama I'MHEKOMACTHja

Ha

PenpoIyKTHB-

HHOT CHCTEeM H

rpagure

Onwru TpomMbo- | acTeHHja, nokadyeHa

HapyllyBama M | ¢uebur- | 3amop u TeNecHa

cocToj6u Ha UC Ha Majlakca- TeMIepaTypa;

MECTOTO Ha MECTOTO | HOCT nepudepHr

aIMHHHCTpaLM- | Ha eaeMu

ja HHjEeKTH-

pambe

1. XumokanueMuja w/uiu XumokajieMuja Moxke 1a OUIaT MOBP3aHHU CO HACTAHYBALETO HA XUITOMATHE3eMHUja
(nmornexHete BO Touka 4.4)
2 MyckyJeH crnia3aM Kak ONocleidIia Ha eJIEKTPOJIUTHH HapyllyBamba

IIpujaByBame Ha HecaKaHHU JejcTBA

IpujaByBameTo Ha HecaKaHUTE [EjCTBA PETUCTPUPAHH MO MYIITAKHE Ha JIEKOT BO TIPOMET € OJ] FoJieMa BaXKHOCT.
Ha oBoj HauuH ce 06e36enyBa KOHTUHYHPAHO Clieiekhe Ha KOPUCTA HACTIPOTH PH3UKOT Of yrnoTpebaTa Ha JIEKOT.
3npaBcTBeHUTE paOOTHHIM MOXKE Ja TO TIPHjaBaT CEKOj COMHEX 32 HECAKaHO AEjCTBO OJ1 IEKOT BO
Hapuodanunot nenrap 3a GapMakosuiniaiia Lpy AlreHuyjara 3a JIEKOBU U MEAULIMHCKU CPEACTBA
(yn.Ce.Kupun u Metoauj 6p.54 kat 1) uiu no eneKTpOHCKH AT npeky Be6 cTpaHaTa Ha AreHuujaTa
http://malmed.gov.mk/

4.9 Ipenoznpame

CumMnroMu

He ce mo3HaT cHMNITOMM Ha IIpeI03Upabe Kaj JIyreTo.

CHCcTeMCKHTE M3I0XKYBamkha Ha J03u A0 240 mg, afiMUHHCTPUpPaHU WHTPABEHO3HO BO MEpHOA Of 2
MHUHYTH Ousie 100po TonepupaHy.

Tperman

HaHTonpa30n0T BO ro
Bo cimyuyaj Ha n ()m‘avmﬁamgﬂﬁ 4,
CYMOPTHUBEH T])e/mm ;1& Mot }i&

€ MOBP3YBa 3a NIPOTEHHHTE, 3aTOA TOj HE CE JAMjATU3HPA JIECHO.
MHHYKKM 3HAM HAa HMHTOKCHKALHja, OCBEH CHUMIITOMATCKH H
afat creludUIHE TepaneBTCKU MpernopaKH.

x E
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dapmakorepanesTcka rpyna: MHxuburopu Ha npotoHcka nmymna, ATC kox: A02BCO02.

MexaHu3am Ha ejCcTBO

[NaHTONpa30M0T NpPETCTaByBa CYNCTHUTYHpaH OCH3MMHOA301 Kkoj ja MHXMOMpa cekpeuyjata Ha
XJIOPOBOHOPOHATA KHUCEJIMHA BO JKETYyJHUKOT IO MNMaT Ha crnenupH4Ha OGlOKaza Ha MPOTOHCKATa
NyMIIa Ha MapUeTATHATE KIETKH.

Bo kucenaTa cpeiiHa Ha MapHETATHUTE KIETKH, MTAHTONMPA30JIOT ¢ KOHBEPTHPA BO aKTUBHA (opMa U
ro unxubupa ensumor H'/K'-ATPa3a, omHOCHO (HMHATHHOT CTagdyM Of CO3JABAKETO Ha
XJIOPOBOIOPO/IHATA KMCEJIMHA BO JKENYAHHKOT. MHXubHiMjaTa 3aBHCH O] 7103aTa W BIMjac Ha
OaszaJilHaTa M Ha CTUMYyJHpaHaTa cekpeluja Ha kucennHa. Kaj moroseMHMoT nen OA NaUMEHTUTE,
CUMNTOMHKTE MCUE3HYBaaT 1o 2 Hexesd. Kako u co apyrure HHXMOUTOPH HAa MPOTOHCKa mymmna ¥ H,
peLenTopHHU GJI0OKATOPH, TepalujaTa co MAHTONPAa30Jl ja HAMaIyBa KUCEIO0CTa BO CTOMAKOT H CO TOA Ce
3roJieMyBa HUBOTO HA FACTPHH MPOMOPLMOHATTHO CO HAMATYBAETO Ha KHCEI0CTa. 3roJIeMyBatkbeTo Ha
racTpuHOT € peBep3uOmiHo. [lopaau Toa WITO NAaHTONPA30JIOT CE MOBP3yBa 32 €H3WMOT AMCTAJTHO OJ1
HMBOTO Ha KJIETOYHMOT pELENTOp, HEroBOTO BJIMjaHHE BpP3 CeKpelujaTa Ha XJIOPOBOJOPOAHATA
KUCEJIMHA € HE3aBHCHO O CTHMYJalldjaTa Koja ja BpIIAT JAPYruTe CYNCTAaHUMM (aLIETHIXOJIMH,
XHCTaMHH, ractput). JlejcTBoTo e ucto 6e3 pa3nuka Jajld MpernapaTror Ke ce Aaie MepopajiHo Wi
UHTPaBEHO3HO.

DapMakoAMHAMHYKN 1e]CTBA

BpeaHocTUTe Ha TacTPUH HA TJIAJHO Ce 3rojieMyBaat 10/ JIjCTBOTO Ha MAHTONpasoll. 3a BpeMe Ha
KpaTKOTpajHa yrnoTpeba, BO MOBEKETO C/Iyyad THE He ja HaJMHHYBaaT ropHaTa HOpMaJlHa rpaHuua. 3a
BpEME Ha JIOJrOTPaeH TPETMaH, BO HAjrOJIEMHOT fie 0OJ] ClydauTe, HUBOTO Ha FacTPUH CE YIBOjyBa.
Cenak, caMo BO MOEIMHEYHH cilydan Guio 3abesiexxaHo npekymepHo 3roneMyBame. Kako pesynrar Ha
TOa, 32 BpEMe Ha JIONTOTpaeH TpeTMaH, Bo mai Opoj ciydan 6mio 3abenexaHo 64aro 10 yMepeHo
3rojeMyBame Ha Opojor Ha crneuuduunu eHgokpuHu (ECL) wieTkH BO CTOMakoT (CIMYHO Ha
aaeHoMaTouHa Xurnepiuiasuja). Cemak, cropel JIOCErallHUTe HCIMTYBama Kaj JyreTo He Omio
yTBpicHO (GopMHparbe Ha KapLMHOWAHH MpeKypcopd (aTHIHYHA XHMINEpiasdja) WM TacTPUYHH
KApLMHOM/M KaKo TO Toa GKio 3abesiexaHo 3a BpeMe Ha eKCIIEPUMEHTH CO JKMBOTHM (IOTJIEAHETE
BO TO4Ka 5.3).

Bp3 6aza Ha pesysntarute NOOMEHH OJf WCMHTyBambaTa HA JKMBOTHM, HE MOXE [Ja Ce€ HCKIYYd
BIMjaHWETO BpP3 EHAOKPHUHHUTE IapaMeTpd Ha THPOMIHATA JMUIe3[a, 32 BpeMe Ha JOJrOTPajHUOT
TpeTMaH cO MaHTONpa3oJl KOj Tpae MOJ0JIro of eHa FO/IMHA.

3a Bpeme Ha Tepaluja co JIEKOBH KOM HaMallyBaT U3J1auyBae Ha KUCEIMHA, CE 3rojIeMyBa HUBOTO Ha
racTpMH BO CEPYMOT KaKO OITrOBOP Ha HaMalieHaTa ceKkpelja Ha kucenuHa. Kcto Taka CgA ce
3rojieMH KaKo pe3y/ITaT Ha HaMaJieH racTpHYeH aluauTeT. 3rojieMeHoTo HUBO Ha CgA Moxe ia
MHTepdepupa co HCITUTYBaba 32 HEYPOECHIOKPHUHH TYMODH.

Joctandu ofjaBeHM J[OKa3H IMpeiaraaT IpeKWHyBambe Ha TepanujaTa CO HMHXUOMTOpHTE Ha
IPOTOHCKA MyMMa BO MEepHOJl OA 5 AeHa fo 2 HeaenaH nped Mepewe Ha CgA. OBa e co 1et Aa 103BoJU
HuBoTO Ha CgA KOe MOXKe JIaXHO [1a € TIOKaYeHo I10 Tepaluja co HHXMOMTOPH Ha NPOTOHCKA ITyMIla,
Jla ce BpaTH BO HOPMAaIHH pedepHTHU BPEIHOCTH.

5.2 ®apmakoKHHETHKA

Omuma l’!)('n‘]l-‘l-.'(”\'{).’\'lﬁfl‘,’.’”h’i‘t‘ﬂ
DapMaKkOKMHETCKUTE CBOjCTBA HE BapMpaaT Mo €AHOKPaTHA WIH IOBTOpeHa afiMUHHCTpaudja. Ilpu
nosy on 10 mo 80 mg, kMHeTHKAaTa Ha MMAHTOIMPAa30J1 BO I1a3Mara € JIMHeapHa M [0 NepopaHaTa u 110
HHTPaBEHCKaTa aJIMMHUCTpaLyja.

Hucmpubyyuja




Buompancgopmayuja

OBaa cyncraHugjata NPUOJIMKHO LIEIOCHO ce MeTabonu3upa mnpeky LpHUOT Apo6. [aBHuOT
meTaboneH nar e aemerdiaaudja npeky CYP2C19 co nocnenoBatenna cyndarHa KOHjyrauuja, a
OCTaHATHTE MATHLITA Ha BKTy4dyBaaT okcuaanpja npeky CYP3 A4,

Enumunayuja
[Mony>XMBOTOT Ha eNMMHMHALMja M3HecyBa okony 1 uac, a kinpencor e oxomy 0,1 1/h/kg. Bune

3abelneskaHd HEKOJKY CJydau CO ojiokeHa enumuHauuja. ITopaau crenu@uyHOTO Bp3yBame Ha
MAHTOIPA30JIOT 32 MPOTOHCKATA ITyMITa Ha MapHeTAlHATA KJIETKa, MOTYXKHUBOTOT Ha eJIMMHUHALIMja He
COO/IBETCTBYBA CO JAJIEKY MOAOITOTPajHOTO AejcTBO (MHXHOUIIMja Ha ceKpeLidjaTa Ha KUCE/IHHA).

['aBHHOT T1AT Ha €KCKpeLHja Ha MeTabOoJINTHUTE Ha MAHTONPA30NOT C& COCTOU O eTUMHHALIMja TIPEKY
Oy6pesute (npubmwkao 80%), a OCTaTOKOT ce enTMMUHMpa npeky ¢eliecoT. ['1apeH meTabonur u Bo
MJ1a3Mata ¥ BO YpHHaTa € JeCMETHINAaHTONpa3on Koj € KOHjyrupaH co cyadaru. IJoayxuBoToT Ha
rnaBHHOT MeTabonuT (okoity 1,5 yaca) He € MHOTY HOZONT O/l OHOj Ha TIAHTONPA30JIOT.

Hocebu nonynayuu

Penanno HapyuryBame

He e motpe6HO HamayBale Ha J103aTa KOra MAaHTONpPA3oJOT c€ aJMUHHCTPHPA Kaj MNalMeHTH co
HapylieHa peHanHa GyHKuHja (BKIy4yBajkd U NalMEeHTH Ha qujanu3a). Kaj HHUB Kako W Kaj 3apaBuTe
WHIMBH/YH, TMOJTY)KHBOTOT Ha [MAHTONpPa3oysoT e kpatok. CaMo MHOTY Majld KOJIMYMHM Ha
MaHTOMpa3oJl ce Aujanusupaar. Mlako rimaBHAOT MeTabONUT UMa YMEPEHO MPOJOIKEH MONY>KUBOT (2
1o 3 1aca), ekckpelLujaTa e cenak 6p3a, 1 mopagu Toa He MOCTOH MOXHOCT 3a aKyMyJlaluja.

XenataiHo HAPYITYBahe

Hako kaj manueHTHTe cO XenaraiHa rupo3a (wiaca A u B Bo cornacHoct co Child), Bpeanoctute Ha
TIOJIY’>KHBOTOT Ce 3rojieMyBaaT rnoMery 7 u 9 4aca, u BpeqHocture Ha AUC ce 3rosieMyBaat 3a dakrop
oa 5 1o 7, MakCMMaJiHaTa KOHIEHTPaIHja BO MJla3MaTa ce 3rojieMyBa HE3HaUMTENTHO, caMo 3a (GakTop
on 1.5 Bo cniopenba co 3apaBUTE HHAWBUAYH.

Ioctapu nuna
Bnaroto sronemyBaibe Ha AUC u Cmax kaj ocTapuTe BOJIOHTEpH BO criopeaba co nmoMJiagure, UCTo

TakKa HE € KJIMHHYKH 3Ha‘[ajHO.

Cnabu wmerabonusaropuKaj npubmmwkno 3% on Espomckara nomysandja MOCTOM HENOCTaTOK Ha
¢oyukuronanes CYP2C19 ensum u THe ce HapedeHH ciabu merabonusepu. Kaj oBue mHAMBUIYH,
MeTaboJIM3MOT Ha TNAHTOMpPa30Jl € HajBepojaTHO INIaBHO KaTanusupaH of crpaHa Ha CYP3A4. Ilo
aIMHMHHUCTpallMja Ha e[HOKpaTHa no3a of 40 mg naHTONmpa3os, NpoceuHaTa TNOBPUIMHA TOJ
ITa3MaTCKaTa KpUBa KOHIGHTpalja-BpeMe Oula oKoJly 6 maTv NoBHCOKa kaj cnaburte mMetabonnsepu
BO cnopenba co BoyioHTepuTe KoM UMaar ¢yHkipoHaseH CYP2C19 ensum (cunHu meTtaGonusepn).
ITpoceyHnTe MaKCHMAJIHH MJIa3MaTCKH KOHIEHTpauuu Ouie 3roneMeHu 3a okony 60%. OBue Haoau
HeMaaT BJIMjaHHe Bp3 HAUWHOT Ha aJMUHHCTpALl}ja HAa MAHTONPA30JI.

[NenaujaTpucka nonyJauuja

[To agMuUHMCTpanMjaTa Ha e€IHOKPAaTHH WHTpaBeHcku o3 of 0,8 wmm 1,6 mg/kg naHTompason kaj
Jella Ha Bo3pacT oA 2 1o 16 roauHu, He Guna 3abernexaHa 3Ha4ajHa NOBP3aHOCT NOMEly KJIMPEHCOT Ha
MAaHTOIPA30JIOT K Bo3pacTa ik TexxuHata. AUC 4 BOlyMeHOT Ha qucTpubyluja Ouie BO COracHOCT
CO MMOJATOLIMTE 32 BO3P

o W MEIIH
53 Ipeaxan ;u&kﬁtﬂﬁua'}ﬁm‘; ag_ CHIYpHOCTA
S * R, s- rl'
anﬂKﬂHIIHHKHN ‘*noanouuf' He rigkakaa noceGHa OMacHOCT Kaj JyreTo Bp3 OCHOBa Ha

KOHBEHIIMOH

FEHOTOKCHYTHOCY
AT A ;

3a BpemMe Ha [ABErOAMLIHATA CTYAUK 32 MCIIUTYBake Ha KAPUMHOI€HOCT Kaj CTAOpLH 6una yrBpaeHa
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1nojaBa Ha HEYPOEHAOKPUHH HeorUiasMHu. McTo Taka, BO NMPEAHHOT fiedl OJ CTOMAaKOT Ha CTAaOpUMTE
6ule MPOHAjNEHM CKBAMO3HO KIETOYHHM NAIWIOMH. MeXaHH3MOT KOj BOAM A0 (opMmuparme Ha
racTpMYHHM KAPLMHOM/M TOJA MAEjCTBO Ha CYNCTUTyHpaHHTe OeHsMmupaasond Oelle BHHMATENHO
MCTpaXKyBaH M Ce JI0jAe [0 3aKITyHOK JieKa ce paboTH 3a CeKyH/JapHa peaKiuja Ha MACHBHO 3T0OIeMCHO
HUBO HAa TaCTPMH BO CEPyMOT KOE€ Ce I0jaByBa Kaj CTAaoOpluTe 3a Bpeme Ha Tepamujara. Ilpu
ABETOAHLIHATA CTYJMja Kaj rofapu, 6mno 3abenexaHo 3rojieMyBame Ha OpojoT Ha XemaTalHH
TYMOpM Kaj CTaOpLMTE W JKEHKHTE IJIyBLH, IITO Ce CMETa [ieKa Ce JO/DKH Ha BHCOKATa CTalka Ha
MeTaGoIH3HMpahe Ha AHTOIPA30JIOT BO LPHHOT APOb.

Kaj rpynarta Ha cTaopuy Ha Kou MM Ouia AaBaHa HajBucoka fo3a (200 mg/kg) 6umo 3aGenesxaHo
61aro 3roJieMyBare Ha T0jaBaTa HA HEOIUIACTMYHM MPOMEHHM Ha THpOMIHaTa swiessia. IlojaBata Ha
0BHE HEOIUIA3MHM € TOBP3aHA CO MPOMEHHMTE BO pacraraibeTo Ha TUPOKCHHOT BO LPHHMOT Apob Ha
CTAOplMTe MHAYLMPaHHU Ol CTpaHa Ha NaHTONpa3onoT. MMajku BO MpeABHA [€Ka TepanuckaTa 103a
Kaj JTyfeTo € HUCKA, He Ce OYEeKyBaaT HECaKaHH /I€jCTBA BP3 THPOUIHATA HUIe3/ia.

Bo nepu-nocTHATaNHA PENPOIYKTHBHA CPYAHja Kaj CTAOpLIM AU3ajHUPaHa 3a 11a Ce MPOLIEHH PasBOjoT
Ha KOCKHUTE, 3HAlM HAa TOKCHYHOCT Kaj IOTOMCTBOTO (MOPTAJIMTET, HUCKA CPE/IHA TeJIeCHA TeKHHA,
HHCKA TOKAUYBabe Ha CPE/IHATA TeJIECHA TeXHHA M HaMaJleH pacT Ha kockute) Gea 3abenexanu co
excrrosuiuu (Cmax) npubnmkHO 2X 0/ KIMHUYKATA eKCIIO3HLHja Kaj YoBekoT. KoH kpaj Ha pasata Ha
OTOpaByBak-e, MapamMeTpUTe Ha KOCKUTE 6ea CIMYHM HU3 IPYNUTE U TEJICCHUTE TEXKUHU UMaa
TEH/IEHLIMja HA PEBEP3UOMIHOCT MO EPHOJIOT Ha OropaByBame 6€3 ynorpeba Ha JIeKOBH.
3rosleMEHHOT MOPTAIUTET € CaMO MPHjaBeH Kaj MATCLKH Ha CTaopell KOH ce Mpesl oA0uBaibe oA
uuLame (10 21 1eH BO3pacT) UTO € ECTUMHUPAHO Jia OAroBapa Kaj Jena 10 2 rof1IIHa BO3pacT.
PeneBaHTHOCTA Ha OBOj HAOM 3a MeMjaTpUcKaTa MoIyJanyja He e cocema jacen. Ilperxonna nepu-
[IOCTHATAJIHA CTY/Mja Kaj CTAOPUM BO TIOHMCKH /I03H He TIOKaXa HecakaHH igjcTsa Bo 1031 oA 3 mg/kg
BO criopeada co HUCKU 1034 oA 5 mg/kg BO OBHE CTYHH.

UcTpaxyBarara He MOKaXKaa AOKa3K 3@ HapyLieHa INIOAHOCT M TEPATOTeHH JIEjCTBA.

Hcto Taka, Gelle MCIUTYBaHa NMEHETPalUMjaTa HU3 IUIALIGHTATa Kaj cTaopuuTe U Gelle yTBpACHO Aeka
ce 3rojieMyBa CO HampejHaTa recraiyja. Kako pesyaraT Ha Toa, KOHLUEHTpaLMjaTa Ha aHTOIPasolt BO
dbeTycoT ce 3rojieMyBa KpaTKo MpeJl OpOyBarbeTo.

6. OAPMAIIEBTCKHU IIOJATOIIA

6.1 JIncra HA eKCHUNHEHCH

MAaHUTOJI

HATPHyM LMTPaT JUXHIPAT

HATPUYM XUIPOKCHA (3a npunaronysatme Ha pH BpesHocTa)

6.2 HukoMnaruOHJIHOCTH

OBOj MEIMIMHCKHA MPOU3BOJ HE CMee Jla ce Mema CO APYTH MEAWLIHHCKH IMPOU3BOAU OCBEH OHHE
HaBeJleHH BO TOYKa 6.6.

6.3 Pox Ha ynoTpeba
CnakyBaH: 3 ronMHH

I1o MOArOTOBKATA WM MOATOTOBKATA M pa3pellyBameTo, MOKaKaHa e XeMHcKka H husudka cTabunHocT
3a KOPUCTEHE Ha JIEKOT BO poK oA 12 yaca Ha Temneparypa oa 25°C.

On MUKpOGHOJIOIIKA [JIE/IHa TOUKa, OBOj TIPOU3BOJ Tpeba /ia ce ynoTpebu BeaHall.

JIOKOJIKyY He ce ynoTpeOH Be/HALL, BpEeMETO Ha JyBaibe U cOeTQjfara Ha JiekoT npex ynotpebara ce Ha
OJIrOBOPHOCT Ha KOPUCHHKOT. 7

6.4 Hauun Ha uyBame




a ce uyBa Ha Temnepatypa no 25°C.

YysajTe ja BUjasiaTa BO HAIBOPEILHOTO KAPTOHCKO MaKyBambe CO e Aa Ce 3alUTHTH O CBETIHHA.

3a ycioBUTE Ha 4YyBarbe Ha MOATOTBEHHOT M Pa3peACHHOT MENMLMHCKH MPOH3BOJ, MOMIENHETE BO
TO4Ka 6.3.

6.5 IlakyBame

be3bojua, crakneHa Bujama, 15 ml, Tan I, 3arBopena co cuB XnopoOGyTHieH 6yokaTop M
aJlyMMHHYMCKO Karnaue, koja coapxu 40 mg npailiok 3a pacTBOp 3a WHjeKTHPambe.
I'onemuHM Ha TIaKyBambeTO: | BHjana.

6.6 YmartcTBO 3a ynorpeba

I'oTOBHOT pacTBOp 3a HHjEKTHpame ce MOArOTBYBa CO MHjekTHpawe Ha 10 ml HaTpuym xyopun
pactBop 3a uHjekTHpamwe 9 mg/ml (0,9%) Bo BHjanaTa koja ro COmp:KH JTHODUIM3UPAHUOT MPALLOK.
IlogroreeHuoT pactBop Tpeba na 6uzme Oucrap m 6e36oeH. PacTBopoTr Moxe ma ce aAMHUHHUCTpHpa
JUPEKTHO WK 1o Mewawe co 100 ml HaTpyMm xJopun pacTBop 3a uHjekTupame 9 mg/ml (0,9%) unu
co 50 mg/ml (5%) rnamkoseH pacTBOp 3a MHjeKTHpame. 3a pa3peayBame Tpeba na ce KOpHCTar
CTaKJICHH WJIK TTACTHYHH CAIIOBH.

Honmaza mpamokoT 3a pacTBop 3a uHjekTHpaise 40 mg He Tpeba Ja ce MOArOTBYBa WIM Mella CO
JIPYT'y pacTBOpPYBauM KOU He Ce HaBEACHU BO OBa YMAaTCTRBO.

OBoj nek Tpeba 1a ce aAMHHUCTPHPA HHTPABEHO3HO BO MEPUOA o1 2 10 15 MUHYTH.

ConprkiHaTa Ha BHjanata € caMo 3a eJHOKpaTHa ynorpeba. [Ipou3BomoT 1ITO Ke OCTaHE BO CAafoT, WIH
MaK JOKOJIKY HacTaHe NMPOMEHa Ha HErOBHOT U3riiel (Ha mpuMep, ako 3abene)kuTe 3aMaTeHOCT MU
TaJIOT), MOpa Aa ce (pJu BO COTIACHOCT CO JIOKAJTHUTE PErYJIaTHBH.

7.  TIOIATOITA 3A HOCUTEJIOT HA PEHIEHUETO 3A IPOMET

KPKA-®APMA JIOOEJI Ckomje, yn. Xpucto Tatapues-1, 6poj 101, 1000 Ckomje, Penybnuka
CeBepHa MakeoHuja

8. BPOJHA PEHIEHUETO 3A CTABAILE BO ITPOMET

1 Bujana: 15-4463/10: 11-6372/9

9. JATYM HA MIPBOTO PEINEHUE/OBHOBA 3A CTABAIBE BO IIPOMET

28.10.2010/29.12.2015

10. JATYM HA ITIOCJIENHATA PEBU3UJA HA TEKCTOT

02/2025 s, "'r:"";:s-.‘_‘
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