SASKANOTS ZVA 13-09-2012

1. ZALU NOSAUKUMS

Nolpaza 20 mg zarnas skistosas tabletes

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Katra zarnas $kistosa tablete satur 20 mg pantoprazola (Pantoprazolum:pantoprazola natrija
seskvihidrata veida).

Paligviela ar zinamu iedarbibu:

Katra Nolpaza 20 mg zarnas $kisto$a tablete satur 18 mg sorbita.

Pilnu paligvielu sarakstu skatit apakspunkta 6.1.

3. ZALU FORMA

Zarnas $kistosa tablete

Gaisi briingandzeltena, ovala, nedaudz abpusgji izliekta tablete.
4. KLINISKA INFORMACIJA

4.1 Terapeitiskas indikacijas

Pieaugusie un bérni no 12 gadu vecuma
Simptomatiska gastroezofageala refluksa slimiba.

Refluksa ezofagita ilgstoSai arstéSanai un ta recidivu profilaksei.

Pieaugusie

Neselektivo nesteroido pretickaisuma lidzeklu izraisitu kunga un divpadsmitpirkstu zarnas ¢alu
profilaksei riska grupas slimniekiem, kuriem nepiecieSama ilgstosa arst€Sana ar nesteroidajiem
pretiekaisuma Iidzekliem (NSPL) (skatit apakSpunktu 4.4).

4.2 Devas un lietoSanas veids

Nolpaza 20 mg tabletes nedrikst sakoslat vai sasmalcinat, tas janorij veselas, uzdzerot tideni vienu stundu
pirms dienreizes.

Ieteicamas devas:

PieaugusSie un bérni no 12 gadu vecuma

Simptomatiska gastroezofageala refluksa slimiba

Rekomendéta perorala deva ir viena Nolpaza 20 mg zarnas $kisto$a tablete diena. Parasti

simptomi izzid péc 2-4 ned€lam. Ja arstéSanas laiks ir nepietickams, simptomu atviegloSana parasti
tiek panakta nakamo 4 nedglu laika. Kad tiek sasniegta simptomu atvieglo$ana, atkartotu simptomu
rasanos var kontrol&t, lietojot 20 mg vienu reizi diena p&c vajadzibas, ja tas nepiecieSams. Var apsvert
pariesanu uz ilgstosu terapiju, ja apmierinoSu simptomu kontroli nevar uzturgt ar zalu lietoSanu pec
vajadzibas.

Atvilna ezofagita ilgstoSa arstéSana un ta recidiva profilakse
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Ilgstosai arst€Sanai rekomendg lietot uzturoSo devu — vienu Nolpaza 20 mg zarnas $kistoSo tableti
diena. Recidiva gadijuma devu var palielinat Iidz 40 mg pantoprazola diena.

Sim gadijumam ir piemérotas Nolpaza 40 mg tabletes. P&c recidiva novérsanas devu var atkal
samazinat Iidz 20 mg pantoprazola.

Pieaugusie

Neselektivo nesteroido pretiekaisuma lidzeklu (NSPL) izraisitas divpadsmitpirkstu zarnas ¢ulas
profilakse riska grupas pacientiem, kuriem ilgstosi jalieto NPL
Rekomendéta perorala deva ir viena Nolpaza 20 mg zarnas $kistosa tablete diena.

Ipasas pacientu grupas

Bérni jaunaki par 12 gadiem
Nolpaza nav piemérots lieto$anai bérniem jaunakiem par 12 gadiem, jo triikkst droSibas un efektivitates
datu par lietosanu $aja vecuma grupa.

Pacienti ar aknu darbibas traucgjumiem
Pacientiem ar smagu aknu bojajumu nedrikst parsniegt dienas devu 20 mg pantoprazola (skat.
apaksSpunktu 4.4).

Pacienti ar nieru darbibas traucgjumiem
Pacientiem ar nieru darbibas traucgjumiem devas pielagosana nav nepieciesama.

Gados vecaki pacienti
Gados vecakiem pacientiem devas pielagosana nav nepiecieSama.

4.3 Kontrindikacijas
Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu, aizvietotajiem benzimidazoliem, sorbitu vai kadu no paligvielam.
4.4 Ipasi bridinajumi un piesardziba lieto§ana

Aknu darbibas traucéjumi

Pacientiem ar smagu aknu bojajumu arstéSanas laika ar pantoprazolu regulari jauzrauga aknu enzimu
limenis, pasi lietojot ilgstosi. Ja aknu enzimu Itmenis palielinas, arst€Sanu japartrauc (skat. apakSpunktu
4.2).

LietoSana kopa ar NSPL

Nolpaza 20 mg zarnas $kistoso tablesu lietoSana neselektivo nesteroido pretiekaisuma Ilidzeklu (NSPL)
izraisitas divpadsmitpirkstu zarnas ciilas profilaksei janozime tikai pacientiem, kuriem nepiecieSama
ilgstos$a NSPL lietoSana un ir palielinats kunga-zarnu trakta komplikaciju risks. Palielinats risks
janoverte atbilstosi individualiem riska faktoriem, pieméram, lielam vecumam (>65 gadi), anamn&ze
kunga vai divpadsmitpirkstu zarnas ¢iila vai asino$ana kunga-zarnu trakta augsgja dala.

Bridinosie simptomi

Ja rodas kads bridinoSs simptoms (piem@ram, biitiska negaidita kermena masas samazinasanas,
atkartota vemsana, disfagija, hemateméze, anémija vai meléna) un ja ir kunga ¢tla vai aizdomas par
to, jaizslédz Jaundabigas slimibas iesp&jamiba, jo arstéSana ar pantoprazolu var masket simptomus un
aizkavet diagnostic€Sanu.

Ja simptomi saglabajas p&c atbilstoSas arstéSanas, jaapsver turpmaka izmeklesana.
Vienlaiciga lietosana ar atazanaviru

Nav ieteicama vienlaiciga atazanavira un protonu siikna inhibitoru lictosana (skatit apakSpunktu 4.5).
Ja atazanavira un protonu siikpa inhibitora kombinacija tiek uzskatita par absoliiti nepiecieSamu,
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ieteicama stingra kliniska uzraudziba (piem&ram, virusu slodzes noteikSana), vienlaikus palielinot
atazanavira devu lidz 400 mg kopa ar 100 mg ritonavira. Nedrikst parsniegt pantoprazola 20 mg
dienas devu.

letekme uz By, vitamina absorbciju

Pantoprazols, tapat ka visas skabes sekréciju blok&josas zales, var samazinat B12 vitamina
(ciankobalamina) uzsiik§anos hipo- vai ahlorhidrijas d€l. Tas janem v&ra pacientiem ar samazinatiem
ta krajumiem organisma vai B12 vitamina pavajinatas uzstksanas riska faktoriem ilgstosas terapijas
gadijuma vai, ja noveroti atbilstosi kltniskie simptomi.

llgstosa arstésana
Ilgstosa arst€sana, 1pasi ilgaka par 1 gadu, pacientus regulari japarbauda.

Baktériju izraisitas kunga-zarnu trakta infekcijas

Pantoprazols, tapat ka visi protonu siikna inhibitori (PSI), var palielinat normali kunga-zarnu trakta
augseja dala esoSo bakteriju skaitu. Arstesana ar Nolpaza var nedaudz palielinat baktériju, pieméram,
Salmonella un Campylobacter, izraisttu kunga-zarnu trakta infekciju risku.

Hipomagnemija

Pacientiem, kas vismaz tris méneSus arstéti ar PSI, piem&ram, pantoprazolu, ir aprakstita smaga
hipomagnémija (vairuma gadijjumu ta aprakstita pec gadu ilgas arst€Sanas). Ir iesp&jamas smagas
hipomagn@émijas izpausmes, piem&ram, nespeks, tetanija, delirijs, krampji, reibonis un kambaru aritmija,
turklat tas var sakties peksni un var netikt savlaicigi pamanitas. Vissmagak skartajiem pacientiem
hipomagn@émija mazinajas péc magnija aizstajterapijas un PSI lietoSanas partrauksanas.

Attieciba uz pacientiem, kam paredzeta ilgstosa arst€Sana vai kas PSI lieto kopa ar digoksinu vai zalem, kas
var izraisit hipomagné&miju (piemeram, diurétiskajiem lidzekliem), veselibas apripes specialistiem jaapsver
nepiecieSamiba pirms PSI lietoSanas saksanas un periodiski to lietosanas laika noteikt magnija limeni.

Gizas, plaukstas pamata un mugurkaula lizumi

Protonu siikna inhibitori, Tpasi p&c lielu to devu lietoSanas vai ilgstosas (ilgakas par vienu gadu) arst€Sanas
var méreni palielinat giizas, plaukstas pamata un mugurkaula lizumu risku (galvenokart gados veciem
pacientiem vai citu zinamo riska faktoru klatbiitng). Novérojumu rakstura p&tijumu rezultati liecina, ka
protonu stikpa inhibitori var par 10—40 % palielinat lizumu kop€jo risku. Zindma mera §1 palielinaSanas
iesp&jama citu riska faktoru dél. Pacientiem, kam ir osteoporozes risks, apriipe javeic saskana ar paslaik
speka esosajam kliniskajam vadlinijam, turklat viniem jasanem pietickami daudz D vitamina un kalcija.

Sorbits

Nolpaza satur sorbitu. Pacienti ar retu iedzimtu fruktozes nepanesibu nedrikst lietot §1s zales.

4.5 Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

Pantoprazola ietekme uz citu zalu uzsitkSanos

Izteiktas un ilgas kunga skabes sekrécijas kavésanas d€| pantoprazols var samazinat zalu, kuru
biopieejamiba atkariga no kunga pH, uzsiik§anos. Sadu zalu pieméri: dazi azolu grupas pretsénisu
lidzekli — ketokonazols, itrakonazols, posakonazols - un citas zales — erlotinibs.

Zales pret HIV (atazanavirs)

Atazanavira un citu zalu pret HIV, kuru uzstik§anas ir atkariga no pH, vienlaiciga liecto$ana ar protonu
stikna inhibitoriem var radit nozimigu $o zalu pret HIV biopieejamibas samazinasanos un var ietekmét
So zalu efektivitati. Tade] protonu siikna inhibitoru vienlaiciga lietoSana ar atazanaviru nav ieteicama
(skattt apakSpunktu 4.4).

Kumarina grupas antikoagulanti (fenprokumons vai varfarins)
Lai gan kliniskos farmakokingtikas p&tijumos netika noverota mijiedarbiba, vienlaicigi lietojot
fenprokumonu vai varfarinu, pécregistracijas perioda zinots par atseviSkiem gadijumiem, kad
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novérotas Starptautiskas normaliz&tas attiecibas (International Normalised Ratio - INR) parmainas.
Tadel pacientiem, kurus arst€ ar kumarina grupas antikoagulantiem (piemé&ram, fenprokumons vai
varfarins), péc pantoprazola lietoSanas sakSanas, beigSanas vai neregularas lietoSanas laika ieteicams
kontrol&t protrombina laiku/INR.

Citi mijiedarbibas petijumi

Pantoprazols tiek plasi metaboliz&ts aknas ar citohroma P450 enzimu sistémas palidzibu. Galvenais
metabolisma cel$ ir demetilésana ar CYP2C19 palidzibu, bet citi metabolisma celi ietver oksidéSanu ar
CYP3A4 palidzibu.

Mijiedarbibas p&tijumos ar zalém, kas ari tiek metaboliz&tas $ada veida, piemeram, karbamazepinu,
diazepamu, glibenklamidu, nifedipinu un peroraliem kontracepcijas Iidzekliem, kas satur
levonorgestrelu un etinilestradiolu, nav atklata kltniski nozimiga mijiedarbiba.

Vairaku mijiedarbibas p&tijumu rezultati liecina, ka pantoprazols neietekme aktivo vielu, ko
metaboliz€ CYP1A2 (piemeram, kofeina, teofilina), CYP2D9 (pieméram, piroksikama, diklofenaka,
naprokséna), CYP2D6 (piem&ram, metoprolola), CYP2E1 (piem&ram, etilspirta), metabolismu, un
neietekmé ar p-glikoproteinu saistitu digoksina uzsiiksanos.

Nebija mijiedarbibas ar vienlaikus lietotiem antacidiem lidzekliem.

Tika veikti mijiedarbibas petijumi, lietojot pantoprazolu vienlaikus ar antibiotikam (klaritromicinu,
metronidazolu, amoksicilinu). Netika atklata kliniski nozimiga mijiedarbiba.

4.6 Fertilitate, griitnieciba un zidiSanas periods

Gritniectba

Nav atbilstosu datu par pantoprazola lietosanu gritniec€m. P&tjjumos ar dzivniekiem noverota
reproduktiva toksicitate (skatit apak§punktu 5.3). Iesp&jamais risks cilvékiem nav zinams. Nolpaza
nedrikst lietot grutniecibas laika, ja vien tas nav absoliiti nepiecieSams.

ZidiSanas periods

Petfjumos ar dzivniekiem noskaidrots, ka pantoprazols izdalas matiSu piena. Zinots par izdaliSanos
mates piena cilvékiem. Tadel lémumu turpinat/neturpinat zidit beérnu vai turpinat/neturpinat arstésanu
ar Nolpaza japienem, nemot véra ieguvumu no zidiSanas b&rnam un ieguvumu no Nolpaza terapijas
sievietei.

4.7 letekme uz sp€ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Var veidoties tadas blakusparadibas ka reibonis un redzes traucgjumi (skatit apakSpunktu 4.8). Ja Sadas
blakusparadibas tiek noverotas, tad pacients nedrikst vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

4.8 Nevelamas blakusparadibas

Apméram 5% pacientu var rasties blakusparadibas (BP). Visbiezak zinots par $adam BP: caureja un
galvassapes, abas BP rodas apméram 1% pacientu.

Turpmak tabula mingtas blakusparadibas, par kuram zinots, lietojot pantoprazolu, sakartotas pec sadas
raSanas biezuma klasifikacijas:

Loti biezi (= 1/10), biezi (= 1/100 lidz < 1/10), retak (= 1/1000 Iidz <1/100), reti (= 1/10 000 Iidz
<1/1000); loti reti (<1/10 000), nav zinami (nevar noteikt p&c pieejamiem datiem). Par visam
blakusparadibam, par kuram zinots p&cregistracijas perioda, nav iesp&jams noradit to raSanas biezumu
un tadel to biezums noradits ka “nav zinami”.
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Katra sastopamibas biezuma grupa neveélamas blakusparadibas sakartotas to nopietnibas

samazinajuma seciba.

1. tabula. Pantoprazola blakusparadibas kliniskos p&tijumos un p&cregistracijas pieredze

Biezums  [Retak Reti Loti reti Nav zinami
Organu
sistemas
Asins un limfatiskas Leikopeénija,
sist€mas trauc€jumi trombocitopénija

Imiinas sistéemas
traucgjumi

Hipersensitivitate
(anafilaktiskas
reakcijas un
anafilaktiskais
Soks)

Vielmainas un uztures Hiperlipidémija un Hiponatriémija,
traucgjumi paaugstinats lipidu hipomagnémija
daudzums (skatit apak$punktu
(trigliceridi, 4.4)
holesterins); svara
izmainas
Psihiskie traucéjumi [Miega traucgjumi [Depresija (un Dezorientacija (un [Halucinacijas;
simptomu simptomu apjukums (ipasi
pasliktinasanas)  |pasliktinasanas)  predispon&tiem
pacientiem, ka ar1
So
simptomu
pasliktinasanas,
ja mingtie
simptomi jau
ieprieks
astavejusi)
Nervu sisteémas Galvassapes,
traucgjumi reibonis
Acu bojajumi Redzes
traucgjumi
(miglaina
redze)
Kunga-zarnu trakta  |Caureja, slikta
traucgumi diisa/vemsana,
vedera uzpiiSanas,
aizciet&jums,
sausums mut€,
sapes védera
Aknu un/vai Zults IAknu enzimu Paaugstinats Hepatocelulari

izvades sistemas limena bilirubina Itmenis bojajumi, dzelte,
traucgjumi paaugstinasanas aknu mazspgja
(transaminazes,
y-GT)
Adas un zemadas Izsitumi / INatrene; Stivensa-DZonsona
audu bojajumi eksantéma, angioneirotiska sindroms;
nieze taska Laiela sindroms,
Erythema
multiforme,
fotosensitivitate

Skeleta-muskulu

Gtizas kaula,

Artralgija, mialgija
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un saistaudu plaukstas pamata
sist€émas bojajumi vai mugurkaula

lazums (skatit

apakspunktu 4.4)
Nieru un urinizvades Intersticials nefrits
sisteémas traucgjumi
Reproduktivas Ginekomastija
sist€mas trauc€jumi
un kriits slimibas
Vispargji Asténija, Kermena
traucgjumi un nogurums, vajums [temperatiiras
reakcijas paaugstinasanas,
ievadiSanas vieta eriféra tuska

4.9 Pardozesana
Nav zinami pardozgsanas simptomi cilvékam.

Sistémiska darbiba, lietojot 1idz 240 mg devu intravenozi 2 mintsu laika, tika labi panesta.
Ta ka pantoprazols liela méra saistas ar proteiniem, tas nav viegli dializ&jams.

Ja notikusi pardozesana ar kliniskam intoksikacijas pazimé&€m, citu specifisku terapeitisku ieteikumu ka
veikt simptomatisku un atbalstoSu arstésanu, nav.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1 Farmakodinamiskas ipasSibas

Farmakoterapeitiska grupa: protonu stikna inhibitori,
ATK kods: A02BC02

Darbibas mehanisms
Pantoprazols ir aizvietots benzimidazols, kas kave salsskabes sekréciju kungi, specifiski blok&jot
parietalo Stnu protonu suknus.

Pantoprazols parvérsas aktivaja forma parietalo $tinu skabaja vidé, kur tas kavé enzimu H', K-
ATFazi, t.i., pedgjo salsskabes veidosanas posmu kungi. Kavésana ir atkariga no devas un ietekmé gan
bazalo, gan stimul&to skabes sekréciju. Lielakai dalai pacientu simptomi izzud 2 ned€lu laika. Tapat ka
ar citiem protonu stikna inhibitoriem un H, receptoru inhibitoriem, arsté$ana ar pantoprazolu samazina
kunga skabumu un tadgjadi palielina gastrina limeni proporcionali skabuma samazinasanai. Gastrina
Iimena palielinaSanas ir atgriezeniska. Ta ka pantoprazols saistas pie enzima distali §tinu receptoru
limenim, viela var nomakt salsskabes sekréciju neatkarigi no stimulacijas ar citam vielam
(acetilholinu, histaminu, gastrinu). letekme ir vienada, lidzekli lietojot perorali vai intravenozi.

Pantoprazols palielina gastrina Iimeni tuksa diisa. Lietojot 1slaicigi, lielaka dala gadijumu tas
neparsniedz normas augs€jo robezu. Lietojot ilgstosi, lielaka dala gadijumu gastrina limenis
divkarsojas. Tomer izteikta Itmena palielinasanas rodas tikai atseviskos gadijumos. Tadel neliela dala
gadijumu, lietojot ilgstosi, noverota viegla vai vidgji stipra specifisku endokrinu (ECL) §tinu
daudzuma palielinasanas kungi (vienkarsa vai adenomatoida hiperplazija). Tomér saskana ar
pétijumiem, kas veikti lidz §im, priek§véza stavoklu (atipiska hiperplazija) vai kunga karcinoidu
veidoSanas, ka tika atklats eksperimentos ar dzivniekiem (skatit apakSpunktu 5.3), netika novérota
cilvekiem.

Saskana ar dzivnieku pétijumu rezultatiem nav pilniba izslegta ilgstoSas (kas parsniedz vienu gadu)
pantoprazola terapijas ietekme uz vairogdziedzera endokriniem raksturlielumiem.
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5.2 Farmakokinétiskas ipasibas

Absorbcija

Pantoprazols strauji uzsiicas, un maksimala koncentracija plazma tiek sasniegta pat pec vienas 20 mg
peroralas devas lietoSanas. Vidgji pec 2,0 — 2,5 stundam tiek sasniegta maksimala koncentracija seruma
aptuveni 1 — 1,5 pg/ml, un §is lielums paliek nemainigs péc daudzkartgjas lietosanas. Farmakokingtika
neatskiras p&c vienas devas vai atkartotu devu lietosanas. 10 — 80 mg devas robezas pantoprazola
kingtika plazma ir lineara gan p&c peroralas, gan intravenozas

lietoSanas. Absoliita biopieejamiba péc vienas tabletes lietoSanas bija apmeéram 77%. Vienlaiciga
&diena lietosana neietekmé AUC, maksimalo koncentraciju seruma un tadgjadi biopieejamibu.
Vienlaiciga &diena lietoSana tikai palielinas aizkaveSanas laika atskiribas.

Izkliede
Apméram 98% pantoprazola saistas ar seruma olbaltumiem. Izkliedes tilpums ir apméram 0,15 I/kg.

Elimindcija

Viela gandriz pilniba tiek metabolizeta aknas. Galvenais metabolisma cel§ ir demetiléSana ar
CYP2C19 palidzibu un turpmaku saistiSanos ar sulfatu, citi metabolisma veidi ir oksidéSanas ar

CYP3 A4 palidzibu. Terminalais eliminacijas pusperiods ir apméram 1 stunda un klirenss - apmeéram
0,1 I/h/kg. Daziem pacientiem bijusi aizkaveta eliminacija. Pantoprazola specifiskas saistiSanas dg€] pie
parietalo Stinu protonu siikniem eliminacijas pusperiods nekorele ar daudz ilgako darbibas laiku
(skabes sekrécijas inhibesanu).

IzvadiSana caur nierém ir galvenais pantoprazola metabolitu izvadiSanas ce]$ (apméram 80%), pargjais
tiek izvadits ar izkarnfjumiem. Galvenais metabolits seruma un urina ir desmetilpantoprazols, kas ir
saistits ar sulfatu. Galvena metabolita eliminacijas pusperiods (apméram 1,5 stundas) nav daudz ilgaks
par pantoprazola eliminacijas pusperiodu.

Raksturojums, lietojot pacientiem/ipasam pacientu grupam

Apméram 3% Eiropas iedzivotaju trukst funkciongjosa CYP2C19 enzima, un vinus sauc par vajiem
metabolizétajiem. Siem cilvékiem pantoprazola metabolismu, iesp&jams, katalizé CYP3A4. Péc 40 mg
pantoprazola vienas devas lietoSanas vid&jais laukums zem koncentracijas plazma un laika liknes
vajiem metabolizétajiem bija apméram 6 reizes lielaks neka cilvekiem, kuriem bija funkciongjoss
CYP2C19 enzims (spécigi metabolizetaji). Videji maksimala koncentracija plazma palielinajas par
apméram 60%. Ss atrades neietekmé pantoprazola devas.

Deva nav jasamazina, pantoprazolu lietojot pacientiem ar nieru darbibas trauc&umiem (ar1 pacientiem,
kuriem veic dializi). Tapat ka veseliem cilvékiem, pantoprazola eliminacijas pusperiods ir iss. Tikai
loti neliels pantoprazola daudzums tiek dializéts. Lai gan galvena metabolita eliminacijas pusperiods ir
meéreni aizkaveéts (2 — 3 h), izvadiSana tomér ir atra un tadgjadi nenotiek uzkrasanas.

Lai gan pacientiem ar aknu cirozi (A un B grupa p&c Child) eliminacijas pusperiods pagarinas lidz 3 — 6
h un AUC palielinas par 3 — 5 reiz€ém, maksimala koncentracija seruma palielinas tikai nedaudz — par 1,3
reizém, salidzinot ar veseliem cilveékiem.

Neliela AUC un C,. palielinaSanas gados vecakiem brivpratigiem, salidzinot ar jaunakiem cilvékiem,
arT nav kliniski nozimiga.

Bérni

P&c vienreizgjas iekskigas 20 vai 40 mg pantoprazola devas lictoSanas 5 — 16 gadus veciem b&rniem
AUC un C.« bija pieaugusajiem raksturigo vertibu diapazona. P&c vienreizgjas 0,8 vai 1,6 mg/kg
pantoprazola devas i.v. ievades 2 — 16 gadus veciem b&rniem nozimigu saistibu starp pantoprazola
klirensu un vecumu vai kermena masu nekonstat&ja. AUC un izkliedes tilpums atbilda picaugusajiem
iegiitajiem datiem.

5.3 Prekliniskie dati par drosibu
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Ne-kliniskajos standartpétijumos iegitie dati par farmakologisko drosibu, atkartotu devu toksicitati un
genotoksicitati neliecina par Tpasu risku cilvékam.

Divu gadu ilgos kancerogenitates petfjumos zurkam tika atklati neiroendokrini jaunveidojumi. Bez tam
viena péttjuma zurku priekskungi tika atklatas plakanstinu papilomas. Kunga karcinoidu veidoSanas
mehanisms, ko rada aizvietoti benzimidazoli, ir riipigi pétits un var secinat, ka ta ir sekundara reakcija uz
lielu seruma gastrina [imena palielinasanos, kas radas zurkam, ilgstosi lietojot lielas devas. Divu gadu
ilgos petijumos ar grauzgjiem zurkam (petijums tikai ar vienu zurku) un pelu matiteém tika noverots
palielinats aknu audzgju skaits, un tas tika skaidrots ar pantoprazola lielo metabolismu aknas.

Nedaudz palielinatas neoplastiskas izmainas vairogdziedzeri tika noveérotas zurku grupa, kas sanéma
vislielako devu (200 mg/kg) viena 2 gadus ilga petijuma. So jaunveidojumu rasanas ir saistita ar
pantoprazola raditam tirokstna sabrukSanas izmainam zurku aknas. Ta ka terapeitiska deva cilvékam ir
maza, vairogdziedzeri ietekmgjosas blakusparadibas nav gaidamas.

Reproduktivas funkcijas p&tijumos ar dzivniekiem tika novérotas nelielas fetotoksicitates pazimes,
lietojot par 5 mg/kg liclakas devas.

Pettijumos nav atklati pieradijumi par trauc€tu auglibu vai teratogénisku ietekmi.

Placentas sk&rsoSana tika pétita zurkam un tika atklats, ka ta palielinas Iidz ar griisnibas progresésanu.
Tade] pantoprazola koncentracija augli palielinas 1si pirms dzimsanas.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA
6.1 Paligvielu saraksts

Tabletes kodols:

Mannits

Krospovidons (B tips)
Natrija karbonats, beziidens
Sorbits (E420)

Kalcija stearats

Apvalks:
Hipromeloze

Povidons (K25)

Titana dioksids (E171)

Dzelzs oksids, dzeltenais (E172)
Propilénglikols

Metakrilskabe — etilakrilata kopolimérs
Natrija laurilsulfats

Polisorbats 80

Makrogols 6000

Talks

6.2 Nesaderiba

Nav piemérojama.

6.3 Uzglabasanas laiks
5 gadi.

ABPE konteiners:
Produktu izlietot 3 ménesu laika péc iepakojuma pirmas atversanas.
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6.4 Ipasi uzglabasanas nosacijumi

Zalém nav nepiecieSami Tpasi temperatiiras uzglabasanas apstakli.

Blisteriepakojums: Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu tabletes no mitruma.

Konteiners: Uzglabat konteineru ciesi aizvakotu, lai pasargatu tabletes no mitruma.

6.5 lepakojuma veids un saturs

Perforéts blisteriepakojums (OPA/aluminijs/PVH pléve un aluminija folija) kartona kastg.
Iepakojuma lielums: 7, 14, 15, 20, 28, 30, 50, 50x1, 56, 60, 84, 90, 98, 100, 100x1, 112 vai 140 zarnas
Skistosas tabletes.

ABPE konteiners ar uzskrivéjamu PP vaku, par kura atvérSanu liecina bojajums un kam iekSpuse ir
silicija dioksida gela desikants. Iepakojuma 100 vai 250 zarnas $kistoSas tabletes.

Visi iepakojuma lielumi tirgii var nebiit pieejami.
6.6 Ipasi noradijumi atkritumu likvidé$anai un noradijumi par sagatavo$anu lietoSanai

Nav 1pasu prasibu.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

KRKA, d.d., Novo mesto, Smarjeska cesta 6, 8501 Novo mesto, Slovénija

8. REGISTRACIJAS NUMURS

07-0256

9. REGISTRACIJAS / PARREGISTRACIJAS DATUMS
Registracijas datums: 25.09.2007.

P&dgjas parregistracijas datums:

10. TEKSTA PEDEJAS PARSKATISANAS DATUMS

2012. gada aprilis



