3bUPEH U3BEIITAJ 3A OCOBUHUTE HA JIEKOT

1. HWME HA MEJUIIUHCKHOT ITPOU3BO/

TRAMADOL ALKALOID®/TPAMAJIOJI AJIKAJIOUJI® 50 mg Karicyiu, TBpiH

2. KBAJIMTATUBEH U KBAHTUTATHUBEH COCTAB
Enna xarcyna tpamajioii cojpku 50 mg Tpamaio XUAPOXIOPH/IL.
EXCIUITUEHTH CO TTO3HATO JI€]CTBO:

- JIaKTO3a MOHOXHJIpaT

- 0oja sunset yellow (E110)

3a KOMILUJIETHA JIACTA Ha EKCIIUITHEHTH, BUJIETE T'O JeJIOT 6.1.

3. OAPMAIIEBTCKA ®OPMA

* Kancynu

Kancymu, TBpau

XKenaruncka karcysia, rojeMuHa 4, co MaT MacJIMHECTO3€EJIEHA Kalla U CO MaT OKep TeJIo,
UCIIOJIHETA cO O€JI IPalIoK.

4. KIIMHUYKHN OCOBEHUTOCTHU

4.1. TepaneBTcKH HHAHKAIHNH

Tpamanosor e MHAMLIMpAH 3a Tepalyja Ha yMepeHa U Ha cuiiHa 00JIKa OJ] pa3JIndHO MTOTEKIIO
(mocTorepaTUBHHU COCTOJOU, TPAYMU, MAJIMTHOMH, Pa3HH BOCHAIMTEIHH IIPOIECH BO
abJIOMEHOT, KOJIMKH, HEBPAJITHH, 110PO/IyBabe, KaKo U HH(APKT HA MUOKAPJIOT).

4.2. Jlodupamwe M HAYHUH Ha ynorpeda

Jlozara ce npucrnocodyBa BO 3aBUCHOCT OJ] HHTEH3UTETOT Ha OOJIKaTa U OJI MHMBHIyaJIHATa
OCETJIMBOCT Ha MalUeHTOT. | 'enepanno Tpeda Jia ce MpUMEHH HajMallaTa e(pPeKTHBHA J103a CO

KOja ce MOCTUTHYBa aHaJIre3uja.
Karicynure Tpamajion Ankanouj ce 3eMaat epopalito.

Bospacuu u oeya nao 12-2o0uwmna 6ospacm RO 1BAIS
Q r 5 )
[Toeuueunu n03u o1 S0 mg 0 100 mg Ha cexoun 4 — 6 yaca, H 5&: nogrgke 07400 mg
o3
JIHEBHO, OCBEH BO MCKJIyUUTEJHH OKOJIHOCTH. ,‘\t\a\;\g&

70

Axymna 6o1xa
O6uyHo e morpedHa nHuIMjana j1o3a o1 100 mg. [lonaramy m




on 50 mg mim o 100 mg Bo HHTEpBAIM He LIOKPATKK 0J1 4 Yaca, Cope/l KIIMHHYKATa CIIHKA.

bonka npu xponuunu cocmojou

Ce 3amounyBa co HHUIMjaHa J1o3a o1 S0 mg, a oToa JJ03UpambeTo ce THTPUPA CIIOPE.T
jaumnata Ha Ooskara. [loTpeGHO € pe/JoBHO J1a ce IpoleHyBa noTpedaTa 0l KOHTHHYHpaHa
Teparuja, TIopajii MOXKHOCTA Jia JI0j/I€ /IO 3aBHCHOCT M JIO allCTHHEHIH]alHH CUMIITOMH
(Bugete ro aenotT 4.4).

Bo HuKoj ciiydaj Tpamaioi He Tpeda Jia ce IPUMEHYBa MOI0JIN0 BPEME OJf OHA IIITO €
HEOIIXOAHO. AKO € HEOIXO0/IHa JIOJITroTpajHa Tepanrja Ha 60JIka co TpaMasioJl, opajin
npupojiata ¥ TeKHHaTa Ha OoJiecTa, Toraul Tpeda Jia ce ClipoBeie BHUMATEIHO U CO PEOBHO
MOHUTOpHparE (aKo € TOTPEOHO H €O May3H BO JIEKYBAHETO), CO 1IeJI JIa € YTBPM Jaii U
KOJIKY € TIOTPeOHO TTOHATAMOIITHOTO JIEKYBaIbE.

Jeya noo 12-e00uwmna 6o3pacm
Tpamajtion Aikanou He Tpeba J1a ce IpuMeHyBa Kaj Jiela 1o 12-rouina Bo3pact.

Hlocmapu nuya

O6uuHO HEeMa roTpeda Jla ce peaylupaar JIO3UTe Kaj mocTapu nandentu (65 — 75 roiuuu),
OCBEH aKO THE UMaaT U HapyleHa OyOpeskHa win xernaraina Gynkuuja. Kaj smna mocrapu oy
75 ToquHU eTMMUHAIIM]aTa MOXe Jia Oujie mpoopKeHa. 3aToa, ako e nmotTpedbHo, Tpeda jia ce
IIPOJIOJIKM HHTEPBAJIOT Ha JI0O3Upaibe U Jia mpuMaaT MakcumyM 300 mg JTHEBHO, BO T10/ICJICHH
JI03H.

Penanna u xenamanna uncyguyuenyuja

Kaj nanuenTn co peHajHa H/WiM o XenarajiHa HHCy pHUIHeHIIMja eJIMMUHaIHjaTa Ha
TpamMazloIoT e npojaoinkeHa. Kaj oBue namuentu tTpeda jia ce pasriejia MOXHOCTa 3a
IPOJIOJIKYBatbe HA HHTEPBAJIOT Ha JIO3UPAhE, BO 3aBUCHOCT OJ1 MOTPEOUTE Ha MMAIUEHTOT.
[TanmenTy umj KpeaTHHUH KiIUpeHc e momai o)1 30 ml/min Tpeba ja nmpumaar Tpamazon Ha 12
Jaca ¥ He noseke oz 200 mg AHEeBHO, J0JeKa ITPU KPEeaTHHUH KiMpeHce moMai o 10 ml/min
TpamaJioJl He ce Mpernopadysa.

Kaj nanuenTs co xenatanna uucy QUIMEHIIH]a TPaMaIoJIoT ce Jlo3upa 110 50 mg na cexon 12
yaca.

4.3. Kourpaunaukanuu

IIpeocersimBocT Ha TpaMai01, ONMjaTH WK Ha KOja OMJIO TIOMOIITHA COCTOjKa Ha JICKOT
(maBeJienu BO aenor 6.1).

AKyTHa MHTOKCHKaIl1ja CO aJIKOXOJI, aHAITETHITH, XHITHOTHI[H, OITHjaTH, IICUXOTPOITHH
JIEKOBH.

Ynorpedba na MAO-UHXUOUTOPH, HCTOBPEMEHO WJIH BO TEK Ha mocjieHuTe 14 jneHa.
HecooaBeTHo KOHTpoJIMpaHa enuserncuja co Teparnuja.

Tpamajion He ce KOPUCTH BO Tepariuja 3a OJIBUKHYBAHE 01 HAPKOTHUIIH.

4.4. IloceOnm npeaynpeayBama 1 MEPKH HA NPETHA3IHBOCT
OcobeHa MpeTa3jiuBoCT ¢ MoTpeOHa Kaj MalueHTH CO:

® I/ICTOpI/Ija Ha 3aBHCHOCT OJ1 onnjam /ceralirHa 3aBUCHOCT O
® TpayMa Ha IjylaBata,




° 3I'0JIEMCH I/IHTpaKpaHI/Ij AJICH ITPUTHCOK;

° pecrnupaTopHa JepecHja WM IPH HCTOBPEMEHA ITPUMEHaA Ha JIEKOBH KOU TO
nenpumupaar [[HC;

° HaMaJIeHO HUBO Ha CBECHOCT;

° ITIOK;

o eNUIIETICHja MM IIOKAUeH PU3UK OJ1 I10jaBa Ha KOHBYJI3HH (IIOBPE/M Ha TJIaBaTa,

MeTabOIMYHH 320011y Bamba, OTKAKYBarbe 01 JTKOXO0JT HITH OJT JIpora, HH(OEKITHH Ha
[THC, ucroBpemena ynorpeda co TPUIUKIHYHN aHTHACIIPECUBHU, CEJICKTHBHH
CEpOTOHMH ,,reuptake’-uaxuOHTOPU, MAO-UHXHUOUTOPH, HEBPOJICIITHIIH, JTIEKOBH KOU
IO CHIMDKYBaaT [1paroT 3a MHUIIMPAhE KOHBYJI3HH);

° aKyTeH abJIOMEH;

o pecriuparopHa Jielpecrja Win co XPOHHYHU PECITUPATOPHU 32001y Babha;

o MHKCE/IEM, XUIIOTUPOUJIM3aM, XUITOaApeHam3aM (MoKe Jia Oujie moTpeOHo
HaMaJlyBarbe Ha J03aTa);

o OyOperkHa UM cO XeraTtaiHa HHCy pUIMeHIH]a (MoJKe Jia Oujie MOTPpeOHO HaMaTy Barbe

Ha Jlo3ara) WK Kaj IOCTapu ¥ U3HEMOIITCHHU MAI[HCHTH.

He ce npenopauyBa ynotpeda Ha TpaMaaoJl Kaj Jena 1moy 1 2-roauiinga Bo3pact, OujiejKu
Heropara 0e30e1HOCT U e(pUKACHOCT HE ce JIOBOJHO MCITHTAHH.

Tpeba na ce BHUMAaBa IPH JICKYBambe MAIMEHTH CO PECIUpATOPHA JACMPECHja HIIH aKO CO
TpaMa/10Jl HCTOBPEMEHO €€ IIPUMEHYBAAT JIEKOBU KOM UMaaT HHXHOUTOPHO ejcTBO Bp3 [[HC
(Bugere ro genot 4.5) MM ako IpernopayaHaTa Jio3a € 3Ha4MTeIHO HaJIMHHaTa (BUIETE I'0
nenot 4.9), Guziejku Bo OBUE CUTYALMH HE MOJKE JIa Ce HCKITyUYH OTIACHOCTA 0/ PECITHPAaTOPHA
JieripecHja.

ITpu ynorpeba Ha Tpamasiol MOXKe Jla ce pa3BHe TOJICPaHIlH]ja, ICHXHYKA U (pU3nUKa
3aBUCHOCT, 0COOEHO 110 JIoJroTpajHa yrnorpeba. Kaj manuentn Kouimro ce oceTuBy Ha
OIMjaTH MJIM KOUIITO C€ 3aBUCHH OJI OIIHjaTH, [IPEraparoT Tpeda Ja ce KOPUCTH CO
npernasnupoct. Kaj maluenT co TeHIeHI]ja 3a 3510y noTpeba Ha JIEKOT UM CO 3aBUCHOCT,
JICKYyBambETO CO TpaMasioJl Tpeba Jia Tpae KpaToK BPEMEHCKHU TIEPHOJT IO CTPOT MEIUIIMHCKH
HAJ130D.

Tpamayionor ne Tpeda J1a ce KOPUCTH KaKO 3aMeHa Kaj MallMeHTH 3aBUCHH OJ] OITHOUJIH.
Hcrospemenara ynorpeda na Tpamajios AJIKajon U Ha ceJJaTUBHH JIEKOBH, KaKO IIITO ¢
O€eH30/1Mja3eIMHUTE MM JICKOBUTE KOMIITO CE CIIMYHU HA HUB, MOKE J1a PE3yITHPA CO
ceflanyja, pecupaTopHa Jenpecuja, koma u co cMpt. [Topajid 0Boj pu3HK, HCTOBPEMEHOTO
IPEIUIITY Barbe TPamMaJloJl CoO HABEJICHUTE CEJJaATUBHU JIEKOBH Tpeba Jia OuJie pe3epBupaHo 3a
HAIMEHTH 3a KOU HE C€ MOYKHHU aJITEPHATUBHU HAYMHH Ha JIEKyBambe. AKO ce JIOHece OJUTyKa
3a ynorpebda Ha jiekoT Tpamaznon AJIKanon)| HCTOBPEMEHO CO CEaTHBHH JIEKOBH, Tpeda Jia ce
ynorpebH HajMasarta e()eKTHBHA JI03a U BPEMETPACH-ETO Ha JICKYBAILETO Jla OUJIE LITO €
MOKHO OKPATKO.

[TanmenTrTe TpeOa BHUMATEIHO Jla ce CJIeAAT TOpaJii MOYKHA TT0jaBa Ha 3HAIM ¥ Ha
CHMIITOMHM Ha peCIMpaToOpHa JIenpecHja U Ha cejiaija. Bo oBoj morse) ce mpernopavysa Jjia ce
uH(pOpMHpaaT NAlMEHTUTE WIK HUBHUTE CTApaTEIN KOH Ce THE CUMIITOMH U Jia OUIaT CBECHU
3a OIacHOCTAa OJ1 HUBHATA I10jaBa (BUJIETE TO ACNOT 4.5).

Mo>kHa e 110jaBa Ha allCTUHEHIIN]aJIHH CUMIITOMK: BO3HEMHUPEHOCT,
HECOHUIIA, XUIIEPKUHE3U]a, TPEMOP U TaCTPOUHTECTUHAIHN CUMIITO




ce PETKO PEerucTpPUpaHH IPH MPEKUH Ha Tepallija co Tpama ol ce: Hala i Ha TTaHuKa, CHITHA
AHKCHO3HOCT, XaJly {IMHAIIMH, TapecTe3uu, THHUTYC U HeBooOuuaeHu [ [HC-cummtomu.

Kora nanpenToT nopeke Hema rnorpeda oJ1 Teparuja co TpaMaiot, MpernopauimBo € 103aTa
IIOCTEIIEHO Jla CE HaMallyBa 3a Jia ce CIIPeYH IojaBaTa Ha allCTHHEHIIM]aJIHH CHMITTOMH.

IIpujaBena e 10jaBa Ha KOHBYJI3UH Kaj NAIIMEHTH KOH IPHMAJIC TPaMazioJl Criope|
IpernopavyanuTe 1031, PU3UKOT € 1orosem npu 3emMame TpamaJiojl BO JI034 Hajl
IperopavyaHuTe MaKCUMAaJIHU JIHEBHH JIO3H.

CYP2D6-meTabosm3zam

Tpamanoior ce merabosinzupa rpexy 1pHoipodoHuoT eHzum CYP2D6. Ako manuenTor uma
JEPHUIUT WIK aKO BO LIEJIOCT My HEJOCTaCyBa OBOj CH3UM, MOJKE JIa He ce JI00ue COOIBETEH
aHaJIreTcku eexT o)1 jiekoT. [Ipornenkure mokaxysaar jeka 10 7 % o)1 KaBKackara
IOIyJIalija MOXKe Jia TO UMaaT OBOj HeJloCTaTokK. MelyToa, ako MalueHToT € yiITpaop3
MeTabOJIM3EeP Ha TPaMaIoil, TOCTOU PU3KK OJI [10jaBa Ha HecakaHu e(DEKTH OJ[ OIUOM (HA
TOKCHUYHOCT, JIypH U IIPU BOOOMYACHUTE MTPOITHINIAHK JIO3H.

Omnmryre CUMITOMH Ha OITMOM/IHA TOKCHYHOCT BKJIydyBaaT KOH(Y3¥Hja, COMHOJICHIIH]a,
IJTATKO JIUIIIEH-E, MaJld 36HUIH, FaJIemhe, I0Bpakarbe, 3areK U HeJIOCTHT Ha areTHT. Bo Temku
Clly4ad MOXeE Jia Ce I10jaBaT CUMIITOMM Ha IIUPKYJIATOPHA M HA PECIIUpATOpHA JENPECH]a, 1ITO
MOJKe J1a Ouzie OIIaCHO 3a )KUBOTOT M, MHOTY PETKO, MOJKE Jia OuJie U (paTaiHo.

IIponenxuTe 3a npeBajieHNaTa Ha yaTpadbp3u MeTaboIu3epH BO pa3IuYHu MOIYJIALUH CE
CYMHUpPaHH MO0 :

Honysanuja IIpeBasienna — %
A¢puxannu/Etnonjanu 29 %
A¢poamepukaHIu on 3,4 % 5o 6,5 %
Asujuun on1,2% o2 %
Kagkacka momnyiianuja o1 3,6 % 510 6,5 %
['pru 6,0 %

Yurapmu 1,9 %
[Homynanuja ox Cerepna EBpomna onl % o2 %

ITocroneparnBHa ynorpebda kaj aqeua

VMwma u3Beniran Bo o6jaBenara JIuTepaTypa Jieka TpamajiosioT JajeH OoCTONepaTuBHO Kaj Jela
10 TOH3HUJIEKTOMH]a H/MIIK 110 aICHOMJEKTOMH]a, CO OTICTPYKTUBHA HOKHA allHeja, MOKe 1a
JIOBE/JIC JI0 PETKH HECAKaHHU JIE]CTBA KOUIITO C€ ONACHH 3a )KUBOTOT. 3a yOiaxyBarse
nocrorneparuBHa 00JKa Kaj Jiela TpaMaJIoJoT Tpeba Jia ce IIpUMeHyBa co 0cobena
IPETHAa3IMBOCT, U JielaTa Tpeba BHUMATEJIHO J1a Ce ClIeJlaT opajii MOYKHATA [10jaBa Ha
CHUMIITOMH Ha OIIMOUIHA TOKCUYHOCT, BKJIYUyBajKU U peCITpaTOpHa JAernpecuja.

Jlena co KOMIIPOMHTHPAHA pecHUpPAaTOpPHA (PyHKIHja

Tpamajonor He ce npenopauysa 3a ynorpeda kaj Jiera Kaj Kou pecruparopHara (l)yHKqua
MOJKe J1a Oujie KOMIIPOMUTHPAHA — BO CJIy4aj Ha HEBPOMYCKYJIHH HAPYIITy Barhg:
CPUEBH MJIM PECIIMPATOPHHU COCTOjOM, HH(EKITMH HA TOPHUTE PECITUPATOPHP/RRTHIIITA )
Oenure poOOBH, ITOBEKE TPAYMH WIIH €KCTCH3MBHU XUPYPIIKH TIPOIELY P @BH@\ﬁf _ opzl
MO2KaT Jla ' BJIoIIaT CHMIITOMHTE Ha OITMOUHA TOKCHUYHOCT. b °




Ha HENOIHOCIMBOCT Ha TajlaKkTo3a, co JeuuuT Ha Lapp-jakrasa Ui co NIMKO3HO-
rajaKTo3Ha MaJjarncopiigja He Tpeda ja ro ynorpedyBaaT 0BOj JIEK.

4.5. Hurepakuuy co APYrd MeIHIMHCKH POH3BO/IH H APYrH (OPMHU HAa HHTEPAKIH]A

Tpamajion He Tpeba Jia ce 1aBa Ha narreHTH Ko npumaat MAO-uHXHOUTOPH, ITOpaIi

QJIUTHBHOTO JIEjCTBO W [TOPAJIH 110jaBa Ha CEPHO3HY HECAKAHH JIC]CTBA.

Hcrospemenara yrorpeda Ha JiekoBH kou 1o Jienpumupaatr [{HC, kako u na ankoxour,
MOJKe Jia T'H TIOTeHIupa HecakanuTe jiejcrea o1 [ITHC.

VcroBpeMeHata Wi IpeTxoiHaTa ynorpeda Ha kapdamaseris JI0BEyBa 10 3r0JIEMEH
MeTaboJIM3aM Ha TPamaJIoJioT, To HaMallyBa aHaJITeTCKUOT e(PEeKT U I'o CKpaTyBa
BpPEMETPACHHETO Ha HETOBOTO JIEJCTBO,

3rojieMeH pU3KK OJ1 I10jaBa Ha KOHBYJI3UHU ITOCTOM IIPH UCTOBPEMEHA yioTpebda co
TPULUKIIHYHU aHTHJICTIPECUBH, CEJIEKTUBHY HHXUOUTOPH Ha ITIOBTOPHOTO IIPE3eMarhe Ha
cepoToHUHOT (SSRI), *HXMOUTOPH HA TIOBTOPHOTO IIpE3eMarbe Ha CEPOTOHHH-
HopermaeppunoT (SNRI), MAO-uHXUOUTOPH, aHTUIICUXOTHIIM, HEBPOJICIITHIIH U CO
JIPYTH JIEKOBH KOM 'O CHHIKyBaaT IIparoT 3a HUBHO HAacTaHyBame (OyIpoIuoH,
MHUpPTa3aiH, TeTPaXUIPOKaHAOUHOI).

HcroBpemenata yrorpeda Ha TpaMaoi cO CEpOTOHUHEPIHYHHU JIEKOBH, KAKO Ha IIp.
CEJIEKTHBHH HMHXHOUTOPH Ha MOBTOPHOTO Ipe3eMane Ha cepoToHUHOT (SSRI),
HHXHOUTOPH Ha IIOBTOPHOTO IMpe3eMame Ha cepoToHuH-HOpenuHePppuHoT (SNRI), MAO-
HHXUOUTOPHU, TPUITUKIIMYHN aHTHJICIIPECUBU U MUPTA3alliH, MOXKE J1a IIPeIU3BUKa
CEpOTOHMHCKA TOKCUYHOCT. CEPOTOHUHCKH CHHJIPOM € MOKEH aKo ce 3a0eJIekn HeKO] 01
CJICJIHUTE CUMIITOMM:

— CIIOHTaH KJIOHYC,

— MHJIyIIUOUJIEH WK OKYJIapEeH KJIOHYC CO aruTaiuja u co aujadopesa,

— Tpemop U xurieppediiexcuja,

— XUIIEPTOHHUja U TejiecHa TeMmieparypa > 38 “C u HHAYIHOUICH OKYJIAPEH KIIOHYC.

Co noBiieKyBame Ha CEPOTOHMHEPTHUYHHUOT JIEK OOUYHO Jloara JIo paru/IHO MoA00pyBarbe.
Hcrospemenara npuMeHa Ha KOMOMHMpPAHHU arOHUCTH/aHTarOHUCTH (Ha TIp.
Oynpenop¢un, HanbOypuH, TEHTA30IMH) CO TpamaJ0JI He Ce MperopadyBa Ou/IejKu
AQHAJITETCKUOT e(DeKT Ha YUCTHOT arOHUCT TEOPETCKHA MOXKE Jia Ce HaMaJIH.

Pesynrarure oj1 joceramuute papMakOKHHETCKH CTYJIMU TTOKaXkaa JieKa MpH
UCTOBPEMEHA IIPUMEHA HA IMMETH/IMH (MHXUOUTOP HA €H3UMHTE) HE € BEPOjaTHO JeKa Ke
ce 1ojaBaT KJIMHUYKA PEICBAaHTHH HHTEPAKIUH.

AKTHUBHUTE CYIICTAHI[MHU 3a KOU c€ 3Hae Jieka ro uuxudupaar enzumor CYP3 A4, kako
LITO ¢€ KETOKOHA30JI XU EPUTPOMHULIMH, MOXKE JIa IO HHXUOUpaaT MeTabOoJIU3MOT Ha
TpamajiosioT (N-eMeTuanujara), a BepojaTHo U MeTaboIu3MOT Ha akKTUBHHOT O-
JieMeTriipan MetadboauT. KIIMHUYKOTO 3HaYeHhe Ha TaKkBaTa UHTEpaKIMja HE €
UCITUTYBAHO.

Bo orpanuuen 6poj cTyIiuH, IpeoiepaTUBHATA U TOCTONIEpATHBHATA AlUIMKAIM]a Ha
aHTHeMeTHUHHOT 5-HT3 aHTaroHucT OHIAaHCETPOH ja 3roJieMyBa IoTpedara 3a Tpamaioll
Kaj MaIueHTH co MOCTorepaTuBHa OoJIKa.

Heomxo/iHa e mpeTna3iuBOCT IPH UCTOBPEMEHA IIPUMEHA CO KyMapUHCKH JIEPUBATH
(Bapdapun) mopajiu Toa ImTo € rnprjaBeHo srojiemysambe Ha INR (International Normalized
Ratio) co 0OMITHO KpBaBEHE M CO EKXUMO3H Ka] IO IMHEYHH ITalluEHTH.

HcroBpemenata yrorpebda Ha ONMOU/IU CO CEJTATUBHHU JIEKOB ce
OCH30/IMja3eIIMHUTE WIIM JIEKOBUTE KOUIITO CE CIMYHU Ha ,Qfo 310 Ba PU3UKOT O/
ceJlallija, pecruparopHa Jiernpecuja, koMa u 0Jf CMpT, 110 EI/I agn\m@nn@ JICIIPECUBEH




edexr Ha [{THC. JlozaTa u BpeMeTpaemeTo Ha MCTOBpeMeHara yrnoTpeda tpeda ga oujgar
orpaHUYeHH (BUIETE o 1eNoT 4.4).

4.6. bpemenoct u noeme

Tpama10J10T ja MOMHHYBa TUTAleHTaTa. BO CTY/[MH HA )KUBOTHU TPaMaJl0Jl alUTUIIUPaH BO
MHOT'Y TOJIEMH JIO3H HMa TTOKaxaHo e(heKTH Bp3 pa3BojoT Ha OpraHuTe, ocu(ukanujarta u Bp3
HEOHATATHUOT MopTayiuTeT. Teparorenu edetu He Omite 3adenexanu. Hema j1oBosiHO
HO/aToIH 3a Oe30e/iHoCTa Ha TPaMaJIoJIoT 3a BpeMe Ha OpemenocTa kaj jtyreto. [Ipumenara
Ha TpamaJioJl [IpeJi U BO TEK Ha [OPOJ1yBake MOXKE Jia JIOBEE 10 IPOMEHH BO
PECITUPATOPHUOT PUTAM Kaj HOBOPOJEHYETO, HO THE OOMYHO HE CEe KIIMHUUKH PEJICBEHTHH. 3a
BpeMe Ha OpemeHocTa Tpebda Ja ce o0ernyBa JoIroTpajHa Teparmja co Tpamazoll mopaiu
PU3HKOT O/ TT0jaBa Ha 3aBUCHOCT Kaj (peTycoT U 0/1 IojaBa Ha allCTUHEHI[MjaJIeH CHHJIPOM BO
HEOHATAJHUOT IEPUOJI.
[Tpu6Gmxuo 0,1 % o jo3ara TpaMaoJ IITO ja 3eMa MajKaTa ce W3JjladyBa BO MajulnHOTO
MIIeKO. Bo HEIMOCPEIHHOT MOCTIIAPTYM TIEPUOJI, TIPH JHEBHA OpaliHa J1o3a Ha Majkara 710 400
mg, IITO OJ[rOBapa Ha cpeHaTa KOJHYUHA Ha TPaMaJIoJl, IIPOrOJITaH O/ JIOEHUETO P JI0CHE
oJ1 3 % o1 Jlo3ara Ha IpujiaroJieHa TejiecHa Te)kKnHa Ha Majkata. [lopaau oBaa npuunna
TpamaJioJi He Tpebda Jia ce yrnorpeOyBa 3a Bpeme Ha JOCHETO WIIH, MaK, JO0eHeTo Tpebda Jia ce
IIPEKHHE 3a BpeMe Ha Teparujara co Tpamajioll. [[pekunyBame Ha JOCHETO OOMUHO HE €
oTpeOHO IIPU IPUMEHA Ha eJIMHEYHA J103a TpaMaoJl.
[TocTMapKeTHHIIKOTO ClIeICHhE HE YKaXKyBa Jieka TpaMaJIoJioT BiIMjae BP3 MJIOHOCTA.
Crynuure 3a )KUBOTHHU HE ITOKaXkaJle Jieka TpamMaJIoJioT Biidjae BP3 IUIOHOCTA.

4.7. Bimjanue Bp3 cIOCOOHOCTA 32 BO3€Ibe H 32 PaKyBarbe €O MAIIHHH

Tpamaznosor uma BinjaHue Bp3 ICUXOPHU3HUUKATA CIIOCOOHOCT, 3aTOA MAI[HEHTHTE HE CMeaT
Jla paKyBaar co MalllMHK U Jla BO3aT MOTOPHU BO3MJIa 3a BpEMe Ha Teparijara.

4.8. Hecaxanu aejcrBa

Hecakanure nejcrpa ce HaBejienu cruopen MedDRA konsenyujama 3a (hpexsenmuocm: MHOTY
gecty (> 1/10); gectu (> 1/100, < 1/10); He muory wectu (> 1/1 000, < 1/100); perxu (> 1/10
000, < 1/1 000); muory petku (< 1/10 000), co Heno3HaTa YecToTa (He MOYKE JIa C€ OJPEJIU O]
JIOCTAITHUTE TTOJAaTOIH ).

HapyinyBama Ha HMYHOJIOITKHOT CHCTEM

Pemxku: aneprucku peakuuu (auciineja, OpoHxocnasma, CBUPEHE BO TPaUTe,
AHIMOHEBPOTCKH eJieM), aHa(uiiakca.

IlcuxujaTpucKu HAPYIIyBamka

Pemru: xanynunanuu, Kou(}y3uja, HapyIIyBambe Ha CIIUCHETO, AaHKCHO3HOCT M KOIIIMApH.
ITpu ynorpeba Ha Tpama10JI MOKe Jia Ce 1M0jaBaT HeCAKaHH MCUXUYKH PEAKIIHH KOU
HHJTUBUJIyJIHO CE pa3JIMKyBaaT 110 HHTE3UTET U 10 IPUpOo/Ia (3aBUCHO OJT JIMUHOCTA U OJ]
JIOJDKAHATA Ha JIEKYBambeTo). THe BKIIydyBaaT MpoMeHa Ha pacrojioKeHneTo (Bo30yeHOCT U
MOBpeMeHo Jiuc(hopHja) ¥ BO aKTUBHOCTA (CyIIpecHja U MOBPEMEHO 3I0JIEMYBahE Ha

HapyiyBsama Ha HEpBHUOT CHCTEM
Mmnoey yecmu: BpTOTJIaBULA.
Yecmu: 111aBOO0JIKA, COHJIMBOCT.




Pemxu: npoMeHa BO alleTUTOT, apecTe3nja, TPEMOp, peciipaTopHa Jelpecuja,
enuienTu(GOPMHU KOHBYJI3HH, HEBOJIHA MYCKYJIHI KOHTPAKIMU, aOHOPMaJIHa KOOPANHAIH]a,
CUHKOTIA.

EmmientuopMHHA KOHBYJI3UH C€ TI0jaBUJIE TJIABHO 110 yHoTpeOa Ha roJIEMHU JI03H TPaMaiojl
WK 110 HCTOBPEMEHA Tepaliija co JIEKOBH KOM TO cMaJlyBaaT KOHBYJI3UBHUOT IIpar (BUETE I'
nenosute 4.4 u 4.5).

HapyyBama Ha OKOTO

Pemxu: Muo3a, MuJipujaza, 3aMaTeH BH/I.

HapyiyBarma Ha KapJIn0BACKYJIAPHUOT CUCTEM

He mnoey yecmu: xapJiioBacKyJiapHa peryamuja (ajnaTanun, TaxuKap/ja, OpTocTaTcKa
XHUITOTEH3Hja WK KapJinoBacKyjIapeH kosarc). OBue Hecakanu eeKkTH ce IojaByBaar
0CcOOEHO TPU UHTPABEHCKA allJIMKAllK]ja U IIPU rojieM (pU3MUKH Harop.

Pemxku. 6pagukapamja.

HcnuryBama

Pemku: okayeH KpBEH MPUTUCOK

HapyiyBama Ha peciupaTOpHUOT TPAKT

Pemrku: pecriupatopHa Jieripecuja, JUCITHE]a.

AKO IIperiopayaHuTe 03U 3HAYUTEITHO Ce HAJIMUHAT M aKO UCTOBPEMEHO Ce JaBaar U JPyTrH
nenpecopu Ha [IHC (Buzere ro nenor 4.5), Moke /1a ce 10jaBu pecrupaTopHa JIerpecHja.
Perucrpupano e BiIoIyBame Ha acTMaTa, Hako He € YTBpJeHA IPUUYUHCKO-TIOCIIEInIHA
IIOBP3aHOCT.

HapyiuyBama Ha raCTPOMHTECTUHATHHOT CHCTEM

Mnoey vecmu: raueme.

Yecmu: noBpakame, OIICTUIIAIIN]A, CYBa YCTa.

He mnoey vecmu: Harou 3a rnoppakarme, raCTPOMHTECTHHAIIHA HpUTalKja (1yBCTBO Ha
IIPUTHCOK BO CTOMAKOT, HaJ[yEeHOCT), JIdjapeja.

XenaroOmIujapHu HApPYIIlyBarba

Mnoey pemku: 3roneMyBambe Ha XelaTaJlHUTE EH3UMHU.

HapyiryBama Ha Ko)kaTa U Ha MOTKOXHOTO TKUBO

Yecmu: noTeme.

He mno2y wecmu: KoxHU peakiuu (IIPYPHUTYC, HCHII, YPTUKAPH]a), EPUTEM, UyBCTBO HA
TOIJIMHA, (JOTOCEH3UTHBHOCT.

Hapyinypama Ha MyCKYJIHOCKEJIETHHOT CHCTEM M HA CBP3HUTE TKHUBA

Pemxu: MmoTopHO 3a0aByBarbe.

Hapyniysama Ha YPHHAPHUOT CHCTEM

Pemxu: napyiyBame Ha yPUHUPAETO (3aUECTEHO yPHHUPAIHE, OTEKHATO YPUHUPATSE,
J3ypUja, ypUHAPHA PETCHIIN]a).

Onurry HapyIyBarba

Hecmu: ymop.

Hapyiysama Ha MeTabOJIH3MOT ¥ Ha HCXpaHaTa

Pemxku: HapyulyBambe Ha alleTUTOT.

Henosnama yvecmoma: XunorauKeMuja.

4.9. Ilpenosupame

Cumirromu

CuMIToMHTE KOH MOJKE JIa Ce 0YeKyBaaT IPH HHTOKCHKaIH]a CO,
IIPU MHTOKCUKAIUja CO JIPYTH aHAJITETHITH CO [IEHTPAITHO JIE]CTB
BKJIy4yBaaT MHO3a, [I0BpaKarme, KapAHOBACKYIapeH KOoJIaIlc, Hap



KOMa, KOHBYJI3HUH, PECITUPATOPHA JIeTIpecrja — J0 pecnupaTopeH apect. Daraianu 1031 ce 3 —
5g.

Tepanuja

Bo teparnuja Ha mpeo3upame TpuMapHo € Jia e 0JIpJKyBa pecriupalijata u [UpKyialyjaTa,
criope] cumrroMute. Haokcon mojo0pyBa HEKOM CHMITTOMH, TH T10J{00pyBa LEHTPATHUTE |
pecrupaTopHUTE ACPECUBHU e)eKTH, HO He I'M 110100pyBa KoHBYJI3uuTe. KoHByI3uuTe Kaj
YKUBOTHHTE OUJIC JIEKYBaHH cO OapOUTypaTH UITH CO OEH30/1Mja3eIInHU.

[Ipu WHTOKCHKAIM]ja HACTAHATA 110 OPAJICH TaT Ce MpernopavdyBa raCTPOMHTECTHHATIHA
JIEKOHTaAMHMHAIIM]a cOo ynoTpeda Ha aKTUBEH jarjieH WM racTpUyHa JiaBaXka, HO caMO BO
MPBHUTE 2 yaca 1o 3eMarmbeTo Tpamajioil. [lojona o1 Toa, racTpouHTECTHHAJIHATA
JICKOHTaMHHAIHja MOYKe Jia O1Jie KOPHCHA CaMO BO CJIy4aj Ha HHTOKCHKAI[Hja CO
UCKJTYYUTEJIHO IOJIEMU KOJIMYECTBA.

Tpamaosior ce eTMMUHUPA MUHHUMATHO OJ] CEPYMOT IPEKY XEMO/IMjan3a HiTH
xemo(uiaTpanyja. Xemo ijann3aTta He moMara MHOTY OuJiejku oTcTpanyBa camo 7 %o o]t
BHECEHATa Jl03a. 3aToa, Tepanujara Ha akyTHa HHTOKCHKAIIHja CO Tpama/loJl caMmo co
XEeMOJIHjalIn3a WK CO XeMO(IITpaIlija He € MTOToJIHA 3a JICTOKCHKAIH]a.

5. ®APMAKOJIOHIKHA CBOJCTBA
5.1. dapmMakoJMHAMCKH CBOjCTBA

dapmakoTepareBTCKa IrpyIia: OIujaTeH aHaJINeTHK.
ATC-xo: NO2AXO02.

"TpamajosioT € anajareTHK co CHIHO IEHTPAJIHO JIejcTBO. MeXaHu3MOT Ha JIEjCTBOTO HE €
MOTIIOJIHO Pa3jacHET; 0l MCIIUTYBAMmbATA Kaj )KMBOTHU HAjMAJIKY JIBA KOMILIEMEHTAPHHU
MEXaHHM3MHU Ce ITOKaXyBaaT COOJABETHHU: BP3yBarbe Ha MNIABHUOT U HAa M 1-MeTaboJIuTOT 3a [1-
OIMjaTHUOT PELENTOp ¥ ciiaba HHXHOMIMja Ha TOBTOPHOTO Npe3eMare Ha Ha
HOpenuHePPUHOT U Ha cepOTOHHHOT. OMKjaTHATa AKTUBHOCT CE JIOJDKU Ha CIA0OHOT
apMHMTET Ha BP3yBare HA ITIABHOTO COCJANHEHHE U HA BUCOKHOT auuuTeT Ha O-
JAeMeTHIIpaHnoT MeTabonut (M1) 3a p-onujaraure perentopu. Bo ucnurysamara Kaj
KuBOTHHTE M1 € 6 maTu mocuIeH oJ] TpaMasoJIoT BO MPeIH3BHKYBame anaaresuja u uma 200
ATy TIOroJieM aMHUTET 3a BP3yBarbe 3a [L-OIHjaTHUTE PELENTOPH. AHalre3ujara
MpeIM3BUKaHa 0J1 TpamMaoJl € caMo JEIyMHO aHTaroHU3UpaHa O ONUjaTHHOT aHTArOHUCT
HAJIOKCOH. [n Vifro UCIIATYBarbaTa JOKaxase JeKa TPaMaJioJIoT 0 HHXHOUPa TOBTOPHOTO
npe3eMarbe HopelMHe()PUH U CePOTOHHH, KAKO U HEKOH JIPYIH OlMjaTHU anaureTuiu. OBue
MEXaHU3MH IIPUJIOHECYBAAT 3a LEJIOKYITHHOT aHAJITeTCKH POo(UII HAa TpamMaioJioT.
Amnanresuja ce 1ojaByBa | 4yac 10 BHECYBaIbETO Ha JIEKOT U MAKCHUMAJTHO JIE]CTBO JIOCTHIHYBA
3a oKoJy 2 — 3 4aca.

Mako Tpamai0JI0T € arOHUCT Ha ONUjaTHUTE PEIEHTOPH, HE MOKaXKyBa 3Ha4ajHa pecrupaTopHa
JielIpecHja WK KapJAHOBACKyJIapHH e(PeKTH, HUTY 3aBUCHOCT WIIH TOJIEPaHIH]a.

Lleoujampucka nonyaayuja
Edexrure Ha enTepainaTa U Ha apeHTepaIHaTa MPUMEHa Ha TPaMa0JI0T Ce UCITUTYBAHH BO

KJIMHWYKY UCIIUTYBamwa co rnoseke oJ1 2 000 neaujaTpucku . TIRIA BO3PACT OJ1 0 o 17
e M A,

OoJ1Ka 1o ornepanyja (riaBHO abJIOMHHAJIHA), TI0 XHPYP
nopaau GpaxkTypu, U3TOPEHUITH U TPAYMH, KaKo U JIPYT



ke Oapaar aHaJIreTCKH TPeTMaH HajMayky 7 JeHa.

[Tpu equneunu 1031 j10 2 mg/kg winu npu nosekekpatHu 1034 J1o § mg/kg aHeBHO (710
makcumym 400 mg Ha JieH), eprKkacHOCTa HAa TpaMa I0JIoT OUIIa roroyieMa o)1 Iamnedo u e
CyIlepHOpHa WJIM €JIHAKBA Ha MapareTaMoli, HajOy pHH, TETXHJIMH HIIK HA MaJld JI0O31
Mop¢un. CripoBeJIeHUTEe UCIIUTYBAbA ja MOTBPMIE ePUKACHOCTA HA TPAMa 0JIOT.
besbeHocHnOT Tpoduir HA TPamMaJIoIOT OWII CIIMUEH Kaj BO3PACHH U Kaj MeAMjaTpPUCKU
HarUeHTH 1noctapu o1 1 rojuHa.

5.2. MPapMakKOKHHETCKH CBOjCTBA

Ancopnyuja

[To nepopaiina arimkanuja Ha TpaMaJIoJl pecopriiujaTa H3HecyBa okoiy 75 % o)1 BHECEHOTO
KOJIMYECTBO, HE3aBUCHO OJ1 BHECEHATa XpaHa. MakCUMaIHUTE KOHIICHTPAITUH BO KPBTa Ce

IOCTUTHYBaaT MpUOIMKHO 3a 3 yaca. [loxyXHBOTOT Ha TpaMa 00T BO KpBTa 3HecyBa 10
Jaca.

Jlucmpuodyyuja

[Inpoko ce qucTpubynpa Bo OPraHU3MOT, ja MUHYBA IJIalleHTapHaTa Oaprepa U BO Majl
IIPOLEHT ce eKCKpeTupa U Bo MajunHoto miieko (0,1 %).

BpsyBamero 3a mazmarckute npotenHu usHecysa 20 %.

Memabonusam

Tpamanonor ce merabonmsupa Bo HPHUOT Jpo0, rpeky N-O-jieMeTuianuja u npexy
KOHjyTaluja co riyKypoHckara kucesnaa. Camo O-J[eMETHIMPaHuOT TPAMaJIo ¢
(apmaxosomky akTuBeH. Bo ypunara Ha 4oBek ce Hajaenu 11 MeTaGoJuTH.
Muxubunujara Ha €AHHOT WK Ha JiBata Tuia u3oensumu, CYP3A4 u CYP2D6, koumiro ce
BKJIy4eHH BO OMoTpancdopmalidjata Ha TpaMaoJioT, MOKe Jia BIMjae BP3 MIa3MaTcKaTa
KOHIEHTpAallKja Ha TPaMaJIoJI0OT WIIK HA HETOBHOT aKTUBEH METaOOJIUT.

Enumunayuja

Io nepopaia armkanuja TpaMazoNoT ce H3IadyBa IPEKy ypUHATa, KOJIUKATA U TTPEKy
M3METOT. TpamaiosiorT u HEroBUTe METabOIMTH PEUHCH IIENOCHO CE EJTMMUHUPAAT PEKY
Oybpesure. Co ypunara Bo Tek Ha 24 yaca ce u3JiadyBa okoiy 78 %, a 1o 48 uaca — oxouy 87
% oJ| BHECceHaTa KoJmuuHa. [0y )KHBOTOT Ha elMMUHAIIM]a H3HECYBa OKOJTy 7 uaca. Bo
Cllyyad Ha HapyllIeHa XeraTaiHa Wik peHajana QyHKIHja Ty KUBOTOT MOJKE Jia OHJIe MaJIKy
IIPOJIOJIKEH.

Tpamanonor uma nuneapen GpapMakOKHHETCKH TPOPHI BO pAMKHTE Ha TEPATIEBTCKUTE JIO3H.
Pejtanmjara mel'y cepymMckara KOHIIGHTpAIIH]a M aHAJITETCKHOT €(EeKT € J03HO-3aBHCHA, HO
Bapupa 3HAYUTEITHO BO MoeauHEeYHH cirydan. CepyMmcka KoHueHTparuja o 100 o 300 ng/ml
00HUYHO € eeKTHRHA.

Ileoujampucka nonynayuja
(dapmakOKMHETHKATa HA TPaMaloJioT 1 Ha O-J[eCMEeTHIITPaMa I0JI0T 110 OpaiHa IPUMEHA CO
€/IMHEYHA JI03a ¥ CO IIOBEKEKPATHH JIO3H Kaj MAaIllMeHTH Ha Bo3pacT o)1 | rojuua jio 16 roaudu

CIIOPE/T TeJIECHATa TEXHHA, HO CO IIOT0JIeMa BapujabUITHOCT Mery Jie
I'OJIMHU UJIU TTOMJIA]TH.




Kaj nenara mmojt 1 rojiiHa (papMakoOKMHETHKATa HA TPAMagosioT U Ha O-1eCMETHIITPaMaioNioT
€ UCIIUTYBaHa, HO HE € IEJIOCHO KapakTepu3upana. Mupopmalmure o1 CTyJMUTE Kaj 0Baa
BO3pacHa rpyla yKaxyBaat JieKka cTankaTa Ha (popMuparme Ha O-1e3METHIITPaMaloNIoT IIPEKY
CYP2D6 koHTHHYHPAHO ce 3roJieMyBa Kaj HOBOPOJACHUMbATa, a akTuBHOcTa HA CYP2D6
KaKoO Kaj BO3pACHUTE ce IPETIIOCTaByBa Jieka ce MOCTUTHYBa Ha ooty | roguna. [Toxpaj Toa,
U HE3pEJIUTE YKy POHUIAIMCKHA CHCTEMH | He3peaTa OyOpexHa (yHKIrja MOKe Jia
pesyJTupaar co 6aBHO OTCTpaHyBarbe U CO akyMyJiaiyja Ha O-JlecMeTmiITpamMaioJl Kaj Jena
1oJi 1 roguHa.

5.3. TlpeTKkJIMHUYKH IOJATOLUM 32 CHITYPHOCTA HA JIEKOT

Bo ucnuTyBamaTa Kaj cTaopiid (KCHCKH U MAaIllK{ €JIMHKN) He Omie 3a0esierxanu epexT Bp3
(epTHIUTETOT MPH TepopaiHa yroTpeda Ha Tpama 1ol Bo j103a 10 50 mg/kg 3a mamku u 10
75 mg/kg 3a xencku equnku. OBue 034 ce 1,6 naru u 2,4 natu norojeMu oJi MaKkcuMaliHara
JIHEBHA J103a 3a JiyT'e koja nu3Hecyna 185 mg/mz.

Kaj craopriu, Tpamaion Bo j1o3u ox 50 mg/kg/ien u norojgeMu uMa npeJu3BUKaHO TOKCHYHH
e(eKTH Kaj JKCHKH U 3r0JIEMEH MOPTATUTET Kaj HOBOPOJICHUTE. MaIlIKUOT (PePTUITUTET HE
6w adexrupan. Bo morosiemu j1o3u (Haz 50 mg/kg/nen) xaj )KeHKUTE Ce MOjaBUII0
penynuparme Ha 3abpeMenyBamara. Kaj 3ajaru Ouie 3a6eiie)an TOKCHIHE e(DeKTH Kaj
JKEHKH TIpH 71031 01 125 mg/kg 1 morojgeMu, Kako U CKeJIETHH aHOMaJIMU Kaj TI0JIMIIaJIOKOT.
TectoBuTe 32 MyTareHOCT (MUKPO30MaJIEH TeCT Ha aKkTHBaIja kaj casmonea, CHO/HPRT -
KJIETOYHO UCIUTYBAIbE Kaj IIUIIaud, XPOMO30MCKH TECT Ha abepalija kaj KHHECKH *PUKOBIIH
(hamsters) 1 MUKpOHYKJICApPEH TECT Ha KOCKEHA CPIIEBHHA Ka] TIYBIH U Kaj KHHECKH
"puxoBnu (hamsters)) He mokaxxajie MyTareHa ak THBHOCT Ha TpamaJ10JIoT.

Cnabu MyTarenu pesyiararu ouie 3adesie)anu Bo IPUCYCTBO Ha MeTabOIMYHa aK THBAI[H]a
IIPU MCIIUTYBae Ha MYyPUHHOT JIMM(POM H Kaj MUKPOHYKJICAPHUTE TECTOBH Kaj CTAOPIIH.
MHory0OpojHHUTEe UCIIUTYBaba MOKaXyBaat Jieka TpaMaIoJioT He MTOCe/lyBa FeHOTOKCHYEH
PHU3HK 3a JIyIeTO.

Bo crymuute 3a ucnuTyBambe Ha KaHIIEPOr€HOCTa, Kaj IIyBIH (ITOBO3pACHH) € 3a0eliexano
JIECHO, HO CTATUCTHYKH 3HAYMTEIIHO, 3T0JIEMYBarbE Ha 110jaBaTa Ha JiBa MypPUHH TYMOPA,
Oenonpobden u 1pHoIpoOeH. Bo meprost o)1 JiBe rOAMHE Ha TIIyBIMTE UM OuJIa JaBaHa
nepopaina jio3a 10 30 mg/kg (0,5 natu nomanky oJi MaKCUMasHaTa JHEBHA J103a 3a JiyTe).
Oaa cTyi1ja He IIPETCTaByBa PU3HK 3a JIy['eTo, IITO HE CE MOTBPMIIO U 3a IJIyBIHTE.

6. ®APMALEBTCKH ITOJIATOIM

6.1. Jlucra Ha eKCUMIIHEHTH:
* JIAKTO3a MOHOXUJIPAT;
* CKpOO, IpeKeTaTHHU3UPAH;
* MarHe3uyM creapar;
* [IBPCTH JKEJIATUHCKH KaIlCyJIH:
- )KeJIaThH;
- tutal jguoxcut (E 171);
- xkese30 okcuj, xoit (E 172);
- 0oja sunset yellow (E110);
- 0oja patent blue (E 131).
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6.2. HNaxoMnaTuOHIHOCT
He e arnmukaTuBHO.

6.3. Pox Ha Tpaeme

5 (1eT) roAuHU.

6.4. Hauun na yyBame

Jlexot Tpeba Jia ce uyBa Ha Temieparypa noj 30 C.
Jlexor Tpeba Jia ce 4yBa Ha MecTa HeJIOCTAIlHU 3a jenaral

6.5. Omnuc 1 COAPKUHA HA NAKYBAHETO
Kancysmre Tpamajon Akanoua ce TBp/H JKEJIATHHCKH KaICyJId CO MaT MacIMHECTO3eJICHa
Kara M co MaT OKEp TeJIO, UCTIOJIHETH O Oell IpallloK.

Karicysute ce cnakyBanu Bo Oimctep-nakysame (AL/PVC/PVDC).
Cexkoj 6yuctep cojipxxu 10 karcyin.
KyTtujara coppyxu 20 xarcyinu (2 6yucrepa) ¥ yIarcTBO 3a IIalueHTOT.

6.6. IloceOHu MepKH HA MPETHA3IUBOCT IPH Hedpaame

[ToceOHU MepkH He ce TTOTPEOHH.
HercKOpHCTEHHOT JIEK HJIM OTHAJIHATE MaTepHjalid Tpeda Jia ce OTCTPaHaT BO COINIACHOCT CO
3aKOHCKUTE Oaparba.

7.  TMPOU3BOJUTEJI U HOCUTEJ HA OJOBPEHHUETO 3A IIPOMET

AJIKAJION]T AJl Cxomje

OyJ. Anexcannap MakenoHncku 12

1 000 Ckomje, PenyGirika Makeionuja
ten.: +389 2 31 04 000

¢akc: +389 2 31 04 021
www.alkaloid.com.mk

8. BPOJU JATYM HA PEHIEHUETO 3A IIPOMET

9. JIATYM HA IIPBOTO OJJOBPEHUE/OBHOBA HA OJOGPEHUETO

10. JATYM HA PEBU3UJA HA TEKCTOT

Maj 2018 r.

11



