DODATEK |

SEZNAM IMEN, FARMACEVTSKIH OBLIK, JAKOSTI ZDRAVILA, NACINOV
UPORABE ZDRAVILA, VLAGATELJEV, IMETNIKOV DOVOLJENJA ZA PROMET Z
ZDRAVILOM V DRZAVAH CLANICAH



Dr zava ¢lanica

Imetnik dovoljenja za

Vlagatelj

Belgija

Nemcija

Finska

Luksemburg

promet z zdravilom

HEXAL AG
Industriestral?e 25
D-83607 Holzkirchen

HEXAL AG
IndustriestralRe 25
D-83607 Holzkirchen

HEXAL AG
IndustriestralRe 25
D-83607 Holzkirchen

HEXAL AG
IndustriestralRe 25
D-83607 Holzkirchen

IzmiSjenoime

Lansoprazole BEXAL 15 mg
gélules gastro-resistantes
Lansoprazole BEXAL 30 mg
gélules gastro-resistantes
Lansoprazol HEXAL

Lansoprazol HEXAL 15 mg
Hartkapseln
Lansoprazol HEXAL 30 mg
Hartkapseln

Lansopon 15mg

Lansopon 30 mg

Lansoprazol HEXAL 15 mg
Hartkapseln
Lansoprazol HEXAL 30 mg
Hartkapseln

Jakost

15mg
30 mg
30 mg
15mg

30 mg

15mg
30 mg

15mg

30 mg

Far macevtska oblika

Gastrorezi stentna kapsula, trda
Gastrorezi stentna kapsula, trda
Gastrorezi stentna kapsula, trda
Gastrorezi stentna kapsula, trda

Gastrorezi stentna kapsul a, trda

Gastrorezi stentna kapsula, trda
Gastrorezi stentna kapsula, trda

Gastrorezi stentna kapsula, trda

Gastrorezi stentna kapsul a, trda

Nacin uporabe
zdravila

Peroralna uporaba
Peroralna uporaba
Peroralna uporaba
Peroralna uporaba

Peroralna uporaba

Peroralna uporaba
Peroralna uporaba

Peroralna uporaba

Peroralna uporaba



DODATEK 11

ZNANSTVENI ZAKLJUCKI IN PODLAGA ZA DOPOLNILO POVZETKOV GLAVNIH
ZNACILNOSTI ZDRAVILA, PREDSTAVLJENI S STRANI EVROPSKE AGENCIJE ZA
ZDRAVILA



ZNANSTVENI ZAKLJUCKI

SPLOSNI POVZETEK ZNANSTVENEGA VREDNOTENJA ZDRAVILA LANSOPON 15
MG, 30 MG, GASTROREZISTENTNE KAPSUL E, TRDE (gleite Dodatek 1)

Zdravilo Lansopon, 15-mg, 30-mg, gastrorezistentne kapsule, trde, je bilo napoteno na arbitrazni
postopek v skladu s ¢lenom 29 Direktive Sveta 2001/83/ES, kakor je bila spremenjena, zaradi zadrzkov,
ki jih je predioZila Nen<ija v okviru postopka medsebojnega priznavanja s Finsko, ki je bilareferencna
drzavaclanica Zadrzki so hili predioZeni zaradi neskladnosti pri primerjavah z referencnimi zdravili v
zvezi z odmerjanjem.

Eradikacija H. pylori in zdravljenje Zelod¢ne razjede

EradikacijaH. pylori je dokazano dokoncno zdravilo za razjedo na dvanajstniku in vesino gastricnih
razjed. Prav tako je dokazano, da eradikacija brez vsakega vzdrzevalnega zdravljenja z zaviranjem
izloCanja prepreci ponovitev razjede.

V dobro zasnovanih raziskavah so z uporabo lansoprazola 30 mg v kombinaciji z amoksicilinom 1 g,
klaritromicinom 250 ali 500 mg ali metronidazolom 400 mg dvakrat dnevno dokazali 71- do 94-
odstotno stopnjo eradikacije ter obicag no >80-odstotno stopnjo zacdjenjarazjede. Predhodni podatki
nakazuj g0, da je eradikacijsko zdravljenje na osnovi lansoprazola ucinkovito pri otrodi h in starostnikih.
Najbolj razsirjeno zdravljenje okuzbe s Helicobacter pylori jetrotirno zdravljenje z zaviralcem
protonske crpalke, klaritromicinom in amoksicilinom ali metronidazolom. S kombinacijo lansoprazola z
enim ali dvema antibiotikoma so dosegli enakovredno eradikacijo H. pylori. Stirinajstdnevno trotirno
zdravljenje z zaviralcem protonske ¢rpalke jeimd o bolj3e rezultate kot sedemdnevno zdravljenje.

V meta-andizi raziskav, ki so primerjale enotedensko trotirno zdravljenje s kombinacijo zaviralca
protonske crpalke, klaritromicina (C) in amoksicilina (A) (PCA) ter kombinacijo zaviralca protonske
¢rpake, klaritromicinain nitroimidazola (N) (PCN) za eradikacijo H. pylori z odmerki dvakrat dnevno,
so ugotovili podobno ucinkovitost eradikacije H. pylori.

Zakombinacijo lansoprazola z antibictiki v dvotirnem ali trotirnem zdravljenju je bila dokazana stopnja
eradikacije H. pylori v razponu med 80 in 90 %. S trotirnim zdravljenjem dosezemo eradikacijo H.
pylori pri ved kot 85 % bolnikov z Zel odéno razjedo.

Obravnavanje razmerja med koristmi in tveganji

Razpolozljivi podatki podpirgo uporabo kombinadije lansoprazol -amoksicilin-klaritromicin kot
prvenstvenega zdravljenja. V primeru odpornosti proti klaritromicinu ai kadar je zdravljenje neuspedno,
je priporocljiva uporaba kombinacije lansoprazol -amoksi cilin-metronidazol . Za prepreditev neuspesnega
zdravljenja je treba upostevati 1okal ne vzorce antibakterijske rezistence in lokalne smernice

Razmerje med tveganji in koristmi zdravila Lansopon 15 mg, 30 mg velja za ugodno pod pogojem, da se
ustrezni podatki v zvezi z eradikacijskim zdravljenjem H. pylori vkljucijo v Povzetek glavnih
znatilnosti zdravila.

PODLAGA ZA DOPOLNILO POVZETKA GLAVNIH ZNACILNOSTI ZDRAVILA
Ker

» jebil namen napotitve uskladiti Povzetek glavnih znatilnosti zdravila glede odmerjanja pri
eradikacijskem zdravljenju H. pylori

» jebil Povzetek glavnih znailnosti zdravila, ki gaje prediagal viagatelj, ovrednoten na podlagi
predl oZzene dokumentacije in znanstvene razprave znotrgj Odbora,



je Odbor za zdravila za uporabo v humani medicini priporocil odobritev dovoljenj za promet z
zdravilom s spremembami Povzetka glavnih znacilnosti zdravila, kakor je opredeljeno v Dodatku 111 za
Lansopon in povezanaimena (glgjte Dodatek |).



DODATEK 111

SPREMENJEN POVZETEK GLAVNIH ZNACILNOSTI ZDRAVILA
REFERENCNE DRZAVE CLANICE

Opomba: Ta Povzetek glavnih znadilnosti zdravila je bil priloZzen k odlocbi Komisije v zvezi stem
postopkom, ki je bil sproZen v skladu s ¢lenom 29, za zdravila, ki vsebujejo lansoprazol. Besedilo
jebilo takrat veljavno.

Pristojne oblasti drZav ¢lanic bodo podatke o izdelku posodobile v skladu z zahtevami, ko bo
podana odloctba Komisje. Zaradi tega ta Povzetek glavnih znadilnosti zdravila ne predstavija
nujno sedanjega besedila.



1. IME ZDRAVILA

Lansoprazal in povezanaimena (glejte Dodatek 1), 15 mg trde gastrorezistentne kapsule
Lansoprazal in povezanaimena (glejte Dodatek 1), 30 mg trde gastrorezistentne kapsule
2. KAKOVOSTNA IN KOLICINSKA SESTAVA

Vsaka trda kapsula vsebuje 15 ai 30 mg lansoprazola

[Podatke je treba dopol niti v posameznih drzavah]

ZapomoZne snovi gleite poglavje 6.1.

3. FARMACEVTSKA OBLIKA
Gastrorezi stentna kapsula, trda

15 mg:
Neprozorne, rumene, trde Zel atinaste kapsule, ki vsebujg o pelete z entericno oblogo.

30 mg:
Neprozorne, belg, trde Zd atinaste kapsule, ki vsebujeo pdete z entericno oblogo.

[Podatke je treba dopol niti v posameznih drZzavah]

4, KLINICNI PODATKI
4.1 Terapevtskeindikacije

« Zdravljenje endoskopsko di radiografsko potrjenih razjed dvangjstnikain ze odca.

« Zdravljenje refluksnega ezofagitisa.

+ Dolgotrajna profil aksa refl uksnega ezofagitisa.

» Eradikacija Helicobacter pylori pri socasnem zdravljenju z ustreznimi antibiotiki in prepredevanje
ponovitve Zzelodéne razjede pri bolnikih z razjedami, povezanimi s H. pylori.

« Zollinger-Ellisonov sindrom.

4.2 Odmerjanjein na¢in uporabe
Zdravljenje razjede dvanajstnika:

Priporoceni odmerek je 30 mg enkrat dnevno v trgjanju 2 tednov. Pri bolnikih, ki se ne pozdravijo v tem
¢asy, jetreba zdravljenje z istim odmerkom nadaljevati Se dvatedna.

Zdravljenje razjede Zel odca

Priporoceni odmerek je 30 mg enkrat dnevno v trgjanju 4 tednov. Razjeda se ponavadi zacdi v 4 tednih,
vendar jetreba pri bolnikih, ki se ne pozdravijo v tem ¢asu, zdravljenje podaljSati z istim odmerkom za
4 tedne.

Zdravljenje refluksnega ezofagitisa:
Priporoceni odmerek lansoprazola je 30 mg enkrat dnevno v trgjanju 4 tednov. Pri bolnikih, ki se ne
pozdravijo v tem ¢asu, se sme zdravljenje z istim odmerkom nadaljevati Se 4 tedne.

Profil aksa refluksnega ezof agiti sa:
15 mg enkrat dnevno. Odmerek se po potrebi lahko poveta na 30 mg dnevno.
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Eradikacija Helicobacter pylori:

30 mg lansoprazola dvakrat dnevno v trajanju enega tedna v kombinaciji z eno od treh navedenih
kombinacij:

a) amoksicilin 1 g dvakrat dnevno + klaritromicin 500 mg dvakrat dnevno,

b) klaritromicin 250 mg dvakrat dnevno + metronidazol 400-500 mg dvakrat dnevno,

b) amoksicilin 1 g dvakrat dnevno + metronidazol 400-500 mg dvakrat dnevno,

Bodite pozorni na uradne smernice (npr. drZzavna priporocila) glede bakterijske rezistencein ustrezne
uporabe ter predpisovanja antibakterijskih sredstev.

Zollinger-Ellisonov sindrom:

Priporoceni zatetni odmerek je 60 mg enkrat dnevno. Odmerek je treba prilagoditi vsakemu baol niku
posebg in zdravljenje naddjevati, dokler je potrebno. Lahko se uporabljgjo odmerki do 180 mg dnevno.
Ce potrebni dnevni odmerek presega 120 mg, ga je treba razdditi v dva odmerka.

Okvaradelovanja jeter di ledvic.

Pri bolnikih z okvarjenim delovanjem ledvic odmerka ni treba prilaggjati. Vendar pri teh bolnikih
odmerek ne sme preseci 30 mg dnevno. Pri uporabi lansoprazola pri bolnikih z blago do zmerno okvaro
ddovanjajeter jetrebabiti previden. Pri bolnikih z blago okvaro dd ovanja jeter odmerek ne sme preseci
30 mg. Pri bolnikih z zmerno okvaro ddovanja jeter, odmerek ne sme preseci 15 mg dnevno. Zaradi
pomanjkanja podatkov, bolnikov s hudo okvaro delovanja jeter ne smemo zdraviti z lansoprazolom
(glejte poglavje 4.4 Posebna opozorilain previdnostni ukrepi).

Otroci:
Upoarabo lansoprazola pri otrocih odsvetujemo, sgj hjegova varnost in ucinkovitost v tg populaciji 3e ni
ugotovljena.

StarejSe osebe Zaradi podaljSanega izl ocanja lansoprazol a, bo pri stargSih osebah mordatreba
zdravljenjerazdditi v odmerke po 15-30 mg, glede na potrebe posameznika. Vendar dnevni odmerek pri
starg/Sih osebah ne sme preseti 30 mg.

Kapsule se pogoltng o cele s tekocino. Kapsule se lahko izpraznijo, vendar se njihove vsebine ne sme
Zvetiti ali zdrobiti. Socasno uZivanje hrane upocasni in zmanjSa absorpcijo lansoprazola. Zdravilo je
na uCinkovite Se, kadar ga bolnik vzame na prazen Zel odec

4.3 Kontraindikacije

Preob¢utljivost zalansoprazol ali katero koli pomoZno snov.

4.4  Posebna opozorilain previdnostni ukrepi

Diagnozo razjede zelodca ali dvangjstnika in refluksnega ezofagitisa je treba potrditi z endoskopijo ali
drugo ustrezno diagnosticno metodo. Refluksni ezofagitis morda ni prisoten v obliki razjede in/ali vidne

poskodbe, zato v nekaterih primerih endoskopija ni zadostna

Pred zacetkom zdravl jenja razj ede Zel odca z ansoprazolom je trebaizkljuciti moznost malignega
tumorja zd odca, ker lahko lansoprazol zamaskira simptomein prepreci pravocasno diagnosticiranje.

Pri bolnikih s hudo okvaro delovanja jeter je treba lansoprazol uporabljati zelo previdno. (Glete
poglavje 4.2 Odmerjanjein nacin uporabe)

Lansoprazal deluje podobno kot omeprazol. Oba povesata pH v Zelodcu. Naslednjaizjavatemdji na
analogiji z omeprazolom. ZmanjSana kislost v Zelodcu zaradi lansoprazol a povesa Stevil o bakterij, ki so



normalno prisotne v prebavilih. Zdravljenje z lansoprazolom lahko rahlo zvesa tveganje za nastanek
gastrointestinal nih okuzb z bakterijami, kot sta Salmonella in Campylobacter.

Pri bolnikih z razjedami Zelodcain dvangjstnika je treba upostevati moznost okuzbe z bakterijo H.
pylori kot etiol oSkega dgjavnika.

Zaradi omgenih podatkov o varnosti bolnikov na vzdrZzeva nem zdravljenju, ki trgja dlje kot eno leto, je
treba redno ocenjevati zdravljenjein opraviti temeljito oceno tveganjain koristi (glgjte 5.3 Predklinicni
podatki o varnosti).

Cesepri dolgotrajni uporabi (> 1 leto) pojavijo motnje vida, seje treba posvetovati z okulistom.

Bolniki z redkimi podedovanimi tezavami z netoleranco za fruktozo, okvarjeno absorpdijo glukozein
gd aktoze ali pomanjkanjem sukraze-izomaltaze ne smejo jemati tega zdravila.

4.5 Medsebojno delovanje z drugimi zdravili in druge oblike inter akcij

Zdravila, povezana s citokromom P450
Lansoprazol presnavljaencimski sistem, povezan s citokromom P450 (CY P2C19 in CY P3A4), zato so
mogoce interakcije z zdravili, ki jih presnavljaisti encimski sistem.

U¢inek drugih zdravil na lansopr azol

Zdravila, ki zavirajo CYP2C19
Zdravila, ki zavirgjo CYP2C19, lahko povesao koncentracijo lansoprazola v plazmi. Zaviralec
CYP2C19, fluvoksamin, je poveta koncentracijo lansoprazola v plazmi do 4-krat.

Zdravila, ki zavirajo CYP3A4
Zdravila, ki zavirgjo CY P3A4, kot so ketokonazol, itrakonazol, zaviralci proteaz, makrolidi itn., lahko
bi stveno povetajo koncentracijo lansoprazola v plazmi.

U¢inek lansoprazola na druga zdravila

Ketokonazol in itrakonazol

Prisotnost Zel odcne kisline poveta absorpcijo ketokonazolain itrakonazola iz prebavil. Uporaba
lansoprazola lahko zmanjSa koncentracijo ketokonazola in itrakonazola pod tergpevtsko raven, zato seje
treba kombinaciji teh zdravil izogibati. Ta ucinek je lahko prisoten tudi, ¢e lansoprazol kombiniramo z
drugimi zdravili, katerih absorpdijaje odvisna od pH.

Digoksin
Socasna uporaba lansoprazola in digoksina lahko povetaravni digoksinav plazmi. Zato je treba pri
bolnikih, ki prejemajo digoksin, nadzorovati ravni v plazmi in odmerek digoksina po potrebi prilagoditi.

Zdravila, ki jih presnavljaCY P3A4
Lansoprazal lahko poveta plazemsko koncentracijo zdravil, ki jih presnavlja CY P3A4. Pri
kombiniranju lansoprazola z zdravili, ki jih presnavljata encim, se priporoca previdnost.

Takrolimus

Socasna uporaba z lansoprazol om povesa koncentracijo takrolimusa (substrat encimov CY P3A in P—gp)
v plazmi. Uporaba lansoprazola lahko poveta povprecno izpostavljenost takrolimusu za do 81 %. Ob
zacetku in koncu socasnega zdravljenja z lansoprazolom se priporoca nadzorovanje koncentracije
takrolimusa v plazmi.

Karbamazepin



Med socasnim zdravljenjem s karbamazepinom (substratom encima CY P3A) in lansoprazolom se
priporoca previdnost. Ta kombinacija zdravil 1ahko povzroci povetanje koncentradije karbamazepinain
zmanjSanje koncentracije lansoprazola

Fenitoin

Studije so pokazale, daje morda treba zmanjSati odmerjanje fenitoina (substrata encimov CYP2C19 in
CYP2C9), kadar se uporablja skupgj z lansoprazolom. Ob zacetku in koncu zdravljenja z lansoprazolom
se priporocata previdnost in nadzorovanje koncentradije fenitoina v plazmi.

Varfarin
Ob zatetku in koncu socasnega zdravljenja z lansoprazolom in varfarinom se priporocata previdnost in
pogostg S nadzor.

Teofilin
Lansoprazol zmanjSa koncentracijo teofilinav plazmi za 14 %. Pri posameznih bolnikih lahko pride do
klini¢no pomembnega zmanjSanja. Pri kombiniranju teh dveh zdravil se priporoca previdnost.

Klinicno pomembnih interakcij med lansoprazolom in nesteroidnimi protivnetnimi zdravili ali
diazepamom niso opazili, vendar formalnih Studij interakcij med lansoprazolom in nesteroi dnimi
protivnetnimi zdravili niso opravili.

Antadidi in sukralfat lahko zmanjSg o biolo3ko uporabnost lansoprazola, zeto je treba odmerek
lansoprazola vzeti vsaj eno uro pre di poznegje.

Opazili so, dalansoprazal in vitro zavira transportno beljakovino P-glikoprotein (Pgp). Ni mogoce
izkljuciti moZnosti, dalansoprazol morda vpliva na transport prek te bejakovine in posledi¢no poveta
plazemske koncentracije substratov P-gp, kot je digoksin.

Pri kombiniranju lansoprazolain zdravil z ozkim terapevtskim indeksom je treba biti previden, ker
ucinek lansoprazol a na presnovo drugih zdravil Seni bil temdjito raziskan.

Zdravljenje okuzbe z bakterijo Helicobacter pylori poteka kot kombinirano zdravijenje z
lansoprazolom, klaritromicinom in dodatni m antibi otikom. Ucinka kombiniranega zdravljenja 3e niso
sistemati¢no raziskali. Zaradi previdnostnih razlogov je treba pri¢akovati povecane interakcije z drugimi
zdravili. Zato se priporoca nadzorovanje serumske koncentracije drugih zdravil, ki se uporabljajo v
enotedenskem eradikacijskem zdravljenju. To se nanaSa predvsem na zdravila, ki jih presnavlja
citokromski sistem P450.

Do sedgj so odkrili naslednje interakcije med lansoprazolom in enim/dvema antibiotikoma, ki se
uporabljgjo v eradikacijskem zdravljenju:

Socasno uporabljeno | Odmerjanjein trajanje Ucinek*

zdravilo kombinirane upor abe

lansoprazol + 30 mg + 500 mg 3-krat/dan, | Povelane plazemske koncentracije presnovka

klaritromicin 5 dni klaritromicina za 16 %; povetana bioloska
razpol ozZljivost lansoprazola za 19 % do 32 %

lansopr azol + 30 mg + 1000 mg 3- Upocasnjen privzem amoksicilina

amoksicilin krat/dan, 5 dni

lansopr azol + Seni raziskano

metronidazol

lansopr azol + 30 mg + 500 mg + 1000 mg | Povetana biol oska razpoloZljivost in

Klaritromicin + dvakrat dnevno, 5 dni razpolovni ¢as lansoprazola za 30 %; povesana

amoksicilin plazemska koncentracija presnovka
klaritromicina za 30 %

*Ucinki klaritromicina na farmakokinetiko lansoprazol a so verjetno odvisni od bol nikovega genotipa
CYP2C19. Pri osebah s slabSo presnovo so ucinki bolj izraziti kot pri osebah z boljSo presnovo.
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UZivanje hrane zmanj3a biol o3ko razpol oZljivost |ansoprazola: lansoprazol je priporoceno vzeti pred

obrokom.

4.6  Nosetnost in dojenje

Zalansoprazol ni klini¢nih podatkov o uporabi med nosesnostjo. Studije na Zivaih ne kaZegjo

neposrednih ali posrednih Skodljivih vplivov na nosecnost, razvoj zarodka/plodu, porod di postnatal ni

razvoj.

Upoaraba lansoprazola med nose¢nostjo torg ni priporocena.

Ni znano, ai selansoprazol izloda v materino mieko. Studije na Zivaih so pokazale, da se lansoprazol
izlo¢av mieko. Pri odioCitvi, ai nadaljevati di prekiniti dojenje oziromaali nadaljevati ali prekiniti
zdravljenje z lansoprazolom, je treba upostevati korist dojenja za otrokain korist zdravljenja z
lansoprazolom za Zensko.

4.7  Vpliv na sposobnost voznjein upravljanjasstroji

Lahko se pojavijo neZzelene reakcije na zdravil o, kot sta vrtoglavica in utrujenost (glegte poglavje 4.8
Nezdeni Wwinki). V takih poggjih je zmoZnost reagiranjalahko zmanjSana. Pri voznji in uporabi strojev
jetrebato upostevati. (glgte poglavje 4.8 Nezdeni Winki).

4.8 Nezdeni uéinki

jetrnih encimov

intersticijski nefritis.

Pogosti (> 1 %) Obcasni Redki (0,01-0,1 %) Zdoredki (<
(0,1-1%) 0,01 %)
Bolezni prebavil | navzea, driska, suhausta ali zrelo, kolitis,
bolegine v trebuhu, glositis, kandidiaza stomatitisin ¢rn
zaprtje, bruhanje, ezofagusa, pankregtitis | jezik.
vetrovi in dispepsija
Kozainlage ekcem, urtikarijain petehija, purpura, izguba
srbenje. las, multiformni eritem,
Stevens-Johnsonov
sindromin toksi¢na
epidermalna nekroliza.
Zivéevje glavoboal, vrtoglavica nemir, insomnija,
dremavost, depresija,
halucinadije, zmedenost,
vrtoglavicain
parestezija, zaspanost,
tremor.
Jetrain ledvice Povecanjeravni | hepatitis, ikterusin

Kri

trombocitopenija,
eozinofilija,
pancitopenijain

agranul ocitoza, anemija,
levkopenija.

agranulocitoza

Srcein oZilje

periferni edem,
palpitacije in boleCine v
prsnem kosu.

Bolezni miSiéno-
skeletnega
sistemain

boleginev miSicah in
sklepih
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vezivnega tkiva

Cutila motnje okusa in vida.

Bolezni ginekomastija,

endokrinega galaktorea

sistema

Splosno utrujenost. povetanate esna anafilakticni
temperatura, Sok, splosni

hiperhidroza, bronhiana | ob¢utek
konstrikcija, impotenca | nelagodja
in angioedem.

Preiskave Povecanje ravni
holesterolain
trigliceridov.

4.9 Preveiko odmerjanje

Ucinki prevelikega odmerjanja lansoprazola pri ¢loveku niso znani (Ceprav je akutna toksi¢nost verjetho
majhna), zato ni mogoce dati navodil za zdravljenje. V preskuSanjih so brez bistvenih nezd enih winkov
uporabili odmerke do 180 mg lansoprazol a dnevno.

MaZzni simptomi prevelikega odmerjanjalansoprazola so v poglavju 4.8 NeZzeleni ucinki.

S hemodiaizo se ne odstrani pomembna koligina lansoprazola. Ce je potrebno zdravljenje, se priporoa
izpiranje Zd odca, uporaba aktivnega ogljain simptomatsko zdravljenje.

5. FARMAKOLOSKE LASTNOSTI
5.1 Farmakodinamiéne lastnosti
Farmakoterapevtska skupina: Zaviralci protonske crpalke, oznaka ATC: A02BCO03.

Lansoprazol je zaviralec protonske érpalke v Zd odcu. Z zaviranjem aktivnosti H'/K* ATPaze parietalnih
cdic Zd odca zavira kon¢no stopnjo tvorbe Zelodéne kisline. Zaviranje je odvisno od odmerkain
reverzibilno, ucinkuje pa nabazalno in tudi stimulirano izlocanje zd odéne kisline. Lansoprazal je
koncentriran v parietalnih cdicah in se aktivira v njihovem kislem okolju, kjer reagira s sulfidrilno
skupino H*/K*ATPaze, kar povzrodi zaviranje encimske aktivnosti.

Ucinek naizloanje Zelodéne kisline:

Lansoprazal je spedificni zavira ec protonske ¢rpalke parietd nih celic. En 30-miligramski perorani
odmerek lansoprazola zavre izlo¢anje Zd odcne kidline, ki ga spodbuja pentagastrin, za priblizno 80 %.
Po ponavljgjoci se dnevni uporabi v trganju 7 dni seizlocanje zd odéne kisline zavre za pribliZzno 90 %.
Ustrezno ucinkuje tudi na bazalno izlocanje ze odéne kisline. En 30-miligramski peroralni odmerek
Zmanj3a baza no izlocanje za priblizno 70 %, posledicno pa se Ze od prvega odmerka ubl aZijo simptomi
pri bolnikih. Po osmih dneh ponavljgjoce se uporabe je zmanjSanje pribliZzno 85-odstotno. Hitro g 3anje
simptomov doseZzemo z odmerkom 30 mg dnevno, vegina bolnikov z razjedo dvangjstnika okrevav 2
tednih, bolniki z razjedo Zel odca in refl uksnim ezofagitisom pa v 4 tednih.

5.2 Farmakokineti¢ne lastnosti

Absorpcijain porazdelitev:

Zedodenakislina hitro inaktivira lansoprazol, ki se zato daje v obliki granul z enteri¢no oblogo v
Zeatinastih kapsulah. Absorpcijaiz dvanajstnika je hitrain ngvesja koncentracijav plazmi se dosezev
1,5-2,0 urah. BioloZka razpoloZljivast po enkrathem 30-miligramskem odmerku in po ponavljgoci se
dnevni uporabi je 80-90 %. UZivanje hrane upocasni absorpcijo lansoprazolain zmanj3a biol o3ko
razpol ozZljivost (AUC) za pribliZzno 25 %. Antacidi in sukralfat lahko zmanjSgj o biolosko razpoloZljivost
lansoprazola. V ezava lansoprazola na beljakovine v plazmi je pribliZzno 95-odstotna, vendar to ne vpliva
na druga zdravila, ki seveZejo nabdjakovinev plazmi.
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Presnovainizlotanje

Presnovo lansoprazol a katalizira predvsem encim CY P2C19. K presnovi prispevatudi encim
CYUP3A4. CYP2C19 jeizpostavljen genetskemu polimorfizmu in 2—6 % populacije, t. i. slabi
presnavljalci (PM — Poor Metaboliser), so homozigoti za mutantni ald CY P2C19, in zato nimgjo
funkcional nega encima CY P2C19. Pri PM jeizpostavljenost lansoprazolu nekajkrat vetja kot pri dobrih
presnavljalcih (Em — Extensive Metaboli ser).

Razpolovni ¢as izlotanjalansoprazolaje 1,0 do 2,0 uri. Med zdravljenjem se razpolovni ¢as ne
spreminja. Enkratni odmerek lansoprazola zaviraizlocanje zd odcne kisline za ves kot 24 ur.
Lansoprazal se aktivirav parigtanih cdicah, zato njegova koncentracija ni odvisna od zaviranja
izloCanja zdodéne kidline. Lansoprazol se v glavnem presnavljav jetrih. V plazmi so odkrili tri
presnovke: sulfon, 5-hidroksi lansoprazol in sulfid. Ti presnovki nimajo bistvenega ucinka naizlo¢anje
kisline. Priblizno 15-50 % presnovkov seizlogi z urinom, preostanek pa z blatom. V urinu so odkrili tri
presnovke: 5-hidroksi sulfon, 5-hidroksi sulfid in 5-hidroksi lansoprazol. Pri bolnikih s cirozo je
vrednost AUC lansoprazol a bistveno povetana, razpolovni ¢asizlocanjaje podaljSan, vendar znakov
kopicenja lansoprazola niso odkrili. Oslabljeno delovanje ledvic ne spremeni bistveno bioloske

razpol ozZljivosti lansoprazola. 1zlocanje lansoprazola pri stargl S h asebah je nekoliko upocasnjeno.

5.3 Predklini¢ni podatki o var nosti

Predklinic¢ni podatki na podlagi obicajnih Studij farmakol oske varnosti, toksi¢nosti pri ponavljgjocih se
odmerkih in genotoksi¢nosti ne kazejo posebnega tveganja zaljudi.

V dveh Studijah karcinogenosti na podganah je lansoprazol povzrocil od odmerka odvisno hiperplazijo
Zzelodénih celic ECL in karcinoide cdic ECL, povezane s hipergastrinemijo zaradi zaviranjaizloanja
kislinein atrofijo mreZnice. Atrofija mreznice se ni pojavilado 18. meseca zdravljenja. Tega Winka niso
opaxzili pri opicah, psih ali misih. Pri miSih so serazvili hiperplazija zdodénih cdic ECL, tumorji ha
jetrih in adenom mreZja testisa. Klinicni pomen teh ugotovitev ni znan.

Rezultati Studij karcinogenega potenciaa so pokazali, da je zdravljenje z lansoprazolom povezano s
hiperplazijo Leydigovih cdic in benignimi tumorji Leydigovih celic pri podganah.

V &tudijah na podganah so odkrili intestinal no metaplazijo. Klini¢ni pomen teh ugotovitev ni znan.

6. FARMACEVTSKE PODATKI
6.1 Seznam pomoZnih snovi

Krogliceiz sladkorja (saharozain koruzni Skrob)

Natrijev lavrilsulfat

Meglumin

Manitol

Hiprome oza

Makrogol 6000

Smukec

Polisorbat 80

Titanov dioksid (E 171)

kopolimer metilakrilne kislinein etilakrilata (1:1, 30-odstotna disperzija)

Ovoj kapsul:
Zdatina
Titanov dioksid (E 171)
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Pri zdravilu Lansoprazol 15 mg tudi:
Kinolinsko rumeno (E 104)

[Podatke je treba dopol niti v posameznih drZzavah]
6.2 Inkompatibilnosti

Navedba smisdno ni potrebna.

6.3 Rok uporabnosti

3leta

6.4 Posebna navodila za shranjevanje

Zdravilo shranjujte pri temperaturi do 25 °C.
Shranjujtev originalni ovojnini, za&iteno pred vliago.

6.5 Vrstaovgninein vsebina
Pretisni omot iz aluminija/aluminija (Alu/OPA/PV C/PE)

Lansoprazol 15 mg:
7, 10, 14, 15, 20, 28, 30, 35, 50, 56, 60, 84, 98, 100 in 250 kapsul

Lansoprazol 30 mg:
2,7, 10, 14, 15, 20, 28, 30, 35, 42, 50, 56, 60, 98, 100 in 250 kapsul

Natrgu ni vseh navedenih pakiran.
[Podatke je treba dopolniti v posameznih drzavah]
6.6 Navodila zapripravo in ravnanje z zdravilom

Ni posebnih zahtev.

1. IMETNIK DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM

[Podatke je treba dopol niti v posameznih drzavah]

8. STEVILKA DOVOLJENJA ZA PROMET

[Podatke je treba dopol niti v posameznih drzavah]
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9. DATUM PRIDOBITVE/PODALJSANJA DOVOL JENJA ZA PROMET

[Podatke je treba dopol niti v posameznih drZzavah]

10. DATUM ZADNJE REVIZIJE BESEDILA
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