CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Panprazox, 20 mg, tabletki dojelitowe

2. SKLAD JAKO SCIOWY I ILO SCIOWY

Kazda tabletka dojelitowa zawiera 20 mg pantoprazelpd@staci pantoprazolu sodowego
pottorawodnego).

Substancja pomochicza 0 znanym dzialasad.
Kazda tabletka dojelitowa zawiera 2,70 mg sodu.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Tabletka dojelitowa

Zotte, owalne, obustronnie wypukte tabletki o gtagjlkiowierzchni o wymiarach 8 mm x 5,5 mm.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania
Panprazox 20 mg jest wskazany do stosowania u igofosmiodziey w wieku 12 lat i powsgj w.

« objawowej postaci choroby refluksowej przetyku.
e dlugotrwatym leczeniu i zapobieganiu hawrotom refluawego zapalenia przetyku.

Panprazox 20 mg jest wskazany do stosowania u igoios:

e zapobieganiu owrzodzeniomtadka i dwunastnicy wywotanym stosowaniem
nieselektywnych niesteroidowych lekéw przeciwzapain(NLPZ) u pacjentéw z grupy
zwickszonego ryzyka, wymaggych diugotrwalego stosowania NLPZ (patrz punk).4.4

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania
Dawkowanie
Dorosli i miodziez w wieku 12 lat i powagj

Objawowa postachoroby refluksowej przetyku

Zalecana dawka doustna to jedna tabletka produktipiazox 20 mg na debUsgpienie objawdw
nastpuje zwykle w cigu 2-4 tygodni. Jdi nie jest to wystarczage, wyleczenie uzyskujecsna ogot
w ciagu kolejnych 4 tygodni. Po ugtieniu objawéw, nawroty mma kontrolowa, stosugc 20 mg
pantoprazolu raz na delw razie koniecznii (,na zadanie”). Jéli pomimo stosowania pantoprazolu
,na zadanie” objawy nie ugpia, nalezy rozwazy¢ zmiare na leczenie diugotrwate w sposobgty.

Dlugotrwate leczenie i zapobieganie nawrotom refbwego zapalenia przetyku
W dtugotrwalym leczeniu zalecacsstosowanie dawki podtrzymygej 20 mg pantoprazolu na dob
Jesli wystapi nawrot choroby dawkzwicksza s¢ do 40 mg pantoprazolu na dohV takich




przypadkach mma zastosowaprodukt Panprazox, 40 mg tabletki dojelitowe. Bdewzeniu
nawrotu dawk mazna ponownie zmniejszydo 20 mg pantoprazolu na dob

Dorosli

Zapobieganie owrzodzeniomtadka i dwunastnicy wywotlanym stosowaniem nieselektyet
niesteroidowych lekdéw przeciwzapalnych (NLPZ) ujpatbw z grupy ryzyka, ktdrzy wymagaj
statego stosowania NLPZ.

Zalecana dawka to 1 tabletka produktu Panprazar@a dob.

Pacjenci z zaburzeniami czysabwgtroby
U pacjentéw z gizka niewydolndcia watroby nie naley stosowd dawki dobowej wikszej ni
20 mg pantoprazolu (patrz punkt 4.4).

Pacjenci z zaburzeniami czysiabnerek
Nie ma konieczn&i dostosowywania dawki u pacjentéw z zaburzeniezynnagci nerek (patrz
punkt 5.2).

Pacjenci w podesziym wieku
Nie ma konieczn&i dostosowywania dawki u pacjentdw w podesztymkwigpatrz punkt 5.2).

Dzieci i mtodzie w wieku poniej 12 lat

Nie zaleca si stosowania produktu Panprazox 20 mg u dzieci vkavionizej 12 lat z uwagi na
ograniczone dane dotygz bezpieczestwa i skuteczniei stosowania w tej grupie wiekowej (patrz
punkt 5.2).

Sposéb podawania
Podanie doustne.
Tabletek nie naley zu¢ ani rozgryza. Nalezy je potyka w catcici, na jedn godzire przed positkiem,

popijajgc wodj.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwraliwos¢ na substanejczynry, podstawione benzoimidazole, lub na kkimlwiek substaneg;
pomocnicz wymienioryg w punkcie 6.1.

4.4  Specjalne ostrzienia isrodki ostroznosci dotyczace stosowania

Zaburzenia czyniici wgtroby

U pacjentéw z eizkimi zaburzeniami czynrigi watroby naleyy regularnie kontrolow@aktywnaé
enzymow witrobowych podczas leczenia pantoprazolem, zwlaszqaezypadku dtugotrwatego
stosowania produktu. W razie akszenia aktywnsri enzymow vgtrobowych leczenie natg
przerwa (patrz punkt 4.2).

Stosowanie jednocgae z NLPZ

Stosowanie produktu leczniczego Panprazox 20 mgpelzeganiu owrzodzeniomotadka

i dwunastnicy spowodowanym przez nieselektywnestaieidowe leki przeciwzapalne (NLPZ)
nalezy ograniczy do pacjentow, ktdérzy wymaggagiagtego leczenia za pome&ILPZ i naleg do
grupy zwekszonego ryzyka wyspienia powikita ze strony przewodu pokarmowego. Ocena
naraenia powinna by przeprowadzana w oparciu o indywidualne czynnjkiyka, takie jak podeszty
wiek (> 65 lat), wystpowanie w wywiadzie owrzodzeniatagdka lub dwunastnicy albo krwawienia
z gornego odcinka przewodu pokarmowego.

Nowotwaorzotgdka

Objawowa odpowietina pantoprazol me maskowé objawy nowotworwotadka i mae op&niac
jego rozpoznanie. W razie wypienia jakichkolwiek niepokagych objawéw (np. niezamierzona
znaczna utrata masy ciata, nawracajwymioty, zaburzenia potykania, krwiste wymioty,
niedokrwistd¢ lub smoliste stolce) oraz przy podejrzeniu lubistdzeniu owrzodzezotadka, naley
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wykluczy¢ ich podtae nowotworowe.

Jesli objawy utrzymug sie mimo prawidtowego leczenia, nalerozwazy¢ wykonanie dalszych bafia
Rownoczesne podawanie z inhibitorami proteazy &ikis/

Nie zaleca si podawania pantoprazolu jednogzie z inhibitorami proteazy wirusa HIV, ktorych
wchtanianie zakgy od kwanego pH wzotadku, takimi jak atazanawir, gdynoze to znacgco
zmniejszy ich biodosgpnas¢ (patrz punkt 4.5).

Wplyw na wchianianie witaminy; 8

Pantoprazol, podobnie jak inne leki hagug wytwarzanie kwasu, me zmniejsz&wchfanianie
witaminy B, (cyjanokobalaminy) w nagbstwie hipo- lub achlorhydrii. Natg to br& pod uwag

U pacjentdw ze zmniejszonymi zapasami organizmwehybnikami ryzyka zmniejszenia wchtaniania
witaminy B, w przypadku diugotrwatego leczenia, luBlijevystapia odpowiednie objawy kliniczne.

Diugotrwate leczenie
W przypadku dtugotrwatego leczenia, w szczegéthdtuzszego ni 1 rok, pacjenci powinni by
objeci regularn kontroh lekarslg.

Zakaenia przewodu pokarmowego spowodowane przez bakteri

Leczenie produktem Panprazox 20 mgzenpowodowa niewielki wzrost ryzyka zakean przewodu
pokarmowego wywotanych bakteriami z rodz®glimonella Campylobactetub Clostridium
difficile.

Hipomagnezemia

U pacjentéw leczonych inhibitorami pompy protonoasjg proton pump inhibitorsPPIs), jak
pantoprazol, przez co najmniej trzy migs oraz u wikszaci pacjentdw przyjmujcych PPI przez
rok, odnotowano przypadki wygiowania atzkiej hipomagnezemii. Magwyskpowa cigzkie
objawy hipomagnezemii, takie jak zozenie, §zyczka, majaczenie, drgawki, zawroty gtowy oraz
arytmie komorowe, jednak mog one rozpocg sig niepostrzeenie i pozostaniezauwaone.

U pacjentéw najbardziej dotkstych chorol, hipomagnezemia zmniejszytg gio uzupetnieniu
niedoboréw magnezu i odstawieniu inhibitorow porppgtonowe;.

U pacjentéw, u ktérych przypuszcza,sie leczenie &dzie diugotrwate lub u pacjentéw
przyjmujgcych inhibitory pompy protonowejgéznie z digoksymlub produktami leczniczymi
mogcymi wywotat hipomagnezemi(np. diuretyki), nalgy rozwazy¢ pomiar s¢zenia magnezu we
krwi przed rozpoogiem leczenia inhibitorami pompy protonowej orazedowe pomiary w trakcie
leczenia.

Ztamania kgci

Inhibitory pompy protonowej, szczegolnigljestosowane diugotrwale w dych dawkach (> 1 roku),
mo u 0s6b w podesztym wieku lub w obeécidnnych uznanych czynnikow ryzyka,

w nieznacznym stopniu zgksza ryzyko wystpienia ztama kosci stawu biodrowego, nadgarstka
lub kregostupa. Badania obserwacyjne wskazeg inhibitory pompy protonowej magwieksza
0go0lne ryzyko wysipienia ziama o 10-40%. Zwgkszenie ryzyka mie rownie: wynikat z innych
czynnikéw. Pacjenci zagreni osteoporagpowinni byt poddani opiece zgodne z aktualnymi
wytycznymi klinicznymi oraz powinni spgwaé odpowiedni ilos¢ witaminy D oraz wapnia.

Podostra postaskorna tocznia rumieniowatego (SCLE)

Stosowanie inhibitorow pompy protonowej jest zzeine ze sporadycznym wygbwaniem SCLE.
Jeili pojawig sie zmiany skorne, zwlaszcza w miejscach nangch na dziatanie promieni
stonecznych, z jednoczesnym bolem stawow, pacminpen niezwtocznie poszukgpomocy
medycznej, a lekarz powinien roziyé mozliwos¢ przerwania stosowania produktu Panprazox.
Wystgpienie SCLE w wyniku wczmiejszego leczenia inhibitorem pompy protonowepeno
zwiekszy¢ ryzyko SCLE w wyniku leczenia innymi inhibitoramdmpy protonowe;.

Whplyw na wyniki badalaboratoryjnych
Zwiekszenie stzenia chromograniny A (CgA) me zaktocé badania wykrywajce obecng guzéw
neuroendokrynnych. Aby tego undd) nalery przerwa leczenie produktem Panprazox na co



najmniej 5 dni przed pomiaremegénia CgA (patrz punkt 5.1). Za&i po pomiarze wgpnym wartdgci
stezenia CgA i gastryny nadal wykraczajoza zakres referencyjny, pomiary mgleowtorzy¢ po
14 dniach od zaprzestania leczenia inhibitoramippprotonowe;j.

Sod
Produkt leczniczy zawiera mniejznl mmol (23 mg) sodu na tabletko znaczy produkt uznajessia
~wolny od sodu”.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Produkty lecznicze, ktérych farmakokinetyka wclataisi zaley od pH

Ze wzgkdu na silne i dtugotrwate hamowanie wydzielania gwwzotagdku, pantoprazol ma
zmniejsz& wchtanianie produktow leczniczych w postaci doagtktorych biodosipnads¢ jest zalena
od pH sokuzotadkowego, np. niektérych azolowyérodkow przeciwgrzybiczych, takich jak
ketokonazol, itrakonazol, pozakonazol i innych lekép. erlotynib.

Inhibitory proteazy wirusa HIV

Nie zaleca sijednoczesnego podawania pantoprazolu z inhibitopanteazy wirusa HIV, ktorych
wchtanianie zakgy od kwanego pH wzotadku, takimi jak atazanawir, gdynoze to znacgco
zmniejszy ich biodosgpnas¢ (patrz punkt 4.4).

Je&ili konieczne jest jednoczesne podanie inhibitoréetgazy wirusa HIV z inhibitorem pompy
protonowej zaleca skciste monitorowanie stanu klinicznego pacjenta (h@ano wirusa). Nie nahy
stosowa dawki wigkszej nz 20 mg pantoprazolu na dgpliVioze by konieczne dostosowanie dawki
inhibitora proteazy wirusa HIV.

Leki przeciwzakrzepowe pochodne kumaryny (fenprokuuai warfaryna)

Rownoczesne podawanie pantoprazolu z warfglyim fenprokumonem nie miato wptywu na
farmakokinetyk warfaryny, fenprokumonu lub na zmiawartcsci INR (ang.international
normalized ratio- migdzynarodowy wspétczynnik znormalizowany). Jedmaédnotowano
zwigkszenie wartéci INR oraz czasu protrombinowego u pacjentéw prayjgcych jednoczénie
inhibitory pompy protonowej oraz warfarytub fenoprokumon. Wzrost wai INR oraz czasu
protrombinowego miee prowadzi do nieprawidtiowego krwawienia, a nawet zgonu. digratow
leczonych jednoczeie pantoprazolem i warfargriub fenprokumonem konieczne peoby¢
monitorowanie wzrostu wskaika INR oraz czasu protrombinowego.

Metotreksat

U niektorych pacjentéw zaobserwowawne,rownoczesne stosowaniezgch dawek metotreksatu (np.
300 mg) z inhibitorami pompy protonowe]j prowadziim zwigkszenia stzenia metotreksatu. Dlatego
tez u pacjentéw przyjmuagych due dawki metotreksatu, np. w chorobie nowotworowbjtuszczycy
nalezy rozwazry¢ czasowe przerwanie stosowania pantoprazolu.

Inne badania interakcji

Pantoprazol jest metabolizowany wgtvwobie z udziatem uktadu izoenzymow cytochromu P450
Glownym szlakiem metabolicznym jest demetylacjayprdziale CYP2C19; a inne szlaki
metaboliczne obejmalijutlenianie z udziatem CYP3A4.

W badaniach interakcji pantoprazolu z innymi praduki leczniczymi, ktéregsmetabolizowane tymi
samymi szlakami metabolicznymi, jak karbamazepiiiezepam, glibenklamid, nifedypina i doustne
srodki antykoncepcyjne zawiesge lewonorgestrel i etynyloestradiol, nie wykazahicznie
istotnych interakcji.

Nie mazna wykluczy interakcji pantoprazolu z innymi produktami leazymi lub zwizkami
metabolizowanymi przy udziale tego samego uktadiymatycznego.

Wyniki szeregu badainterakcji wskazuj, ze pantoprazol nie wptywa na metabolizm substancji
czynnych metabolizowanych z udzialem CYP1A2 (takadbkofeina, teofilina), CYP2C9 (takich jak
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piroksykam, diklofenak, naproksen), CYP2D6 (takjik metoprolol), CYP2EL1 (takich jak etanol) ani
nie zmienia zalenego od p-glikoproteiny wchtaniania digoksyny.

Nie stwierdzono rownieinterakcji z przyjmowanymi réwnocgeie lekami zobajtniajacymi sok
zotadkowy.

Przeprowadzono rowniebadania interakcji, w ktérych podawano pantoprgdhoczénie
Z antybiotykami (klarytromycyna, metronidazol, arapgylina). Nie stwierdzono klinicznie istotnych
interakciji.

Produkty lecznicze, ktére hamuib indukug CYP2C19

Inhibitory cytochromu CYP2C19 takie jak fluwoksamimog zwicksza& ekspozyaj
ogolnoustrojow na pantoprazol. Natg rozwazy¢ zmniejszenie dawki u pacjentdw leczonych
dtugotrwale duymi dawkami pantoprazolu lub u pacjentow z zabuer@nczynngci watroby.

Induktory enzyméw cytochromu CYP2C19 i CYP3A4, &ajdk ryfampicyna lub ziele dziurawca
zwyczajnego Klypericum perforatupnmogy zmniejszd w osoczu stzenie inhibitorow pompy
protonowej, metabolizowanych przez te ukfady enzyomoe.

4.6 Wplyw na ptodnasé, ciaze i laktacje

Ciaza
Umiarkowana ilé¢ danych u kobiet w gizy (pomiedzy 300-1000 kobiet w giy) nie wskazuje, aby

produkt Panprazox powodowat wady rozwojowe lubfdti@mksycznie na ptéd i noworodka.
W badaniach na zwiegtach stwierdzono szkodliwy wplyw na reproduk@patrz punkt 5.3). Dla
bezpieczéstwa zaleca siunikanie stosowania produktu Panprazox w okresig/c

Karmienie piersj

Badania na zwiertach wykazalyze pantoprazol przenika do mleka. Brak jest wystggcygch
danych dotyczcych przenikania pantoprazolu do mleka ludzkiegdnak istnigj doniesienia o takim
przenikaniu. Nie mina wykluczy ryzyka wysspienia dziata niepazadanych u
noworodka/niemovgcia karmionego piergi Dlatego te nalezy podja¢ decyzg, czy przerwa
karmienie piersj, czy przerwdwstrzyma sie od stosowania produktu Panprazox fggpod uwag
korzysci z karmienia piersgidla dziecka i korzici z leczenia dla matki.

Ptodna¢
W badaniach na zwiegiach nie stwierdzono zaburzenia ptoétigpo podaniu pantoprazolu (patrz
punkt 5.3).

4.7 Wplyw na zdolng¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn

Pantoprazol nie ma wptywu lub wywiera nieistotnyiywpna zdolnéé¢ prowadzenia pojazdow
i obstugiwania maszyn.

Moga wystapi¢ dziatania niepzadane, takie jak zawroty gtowy i zaburzenia widzgpiatrz punkt
4.8). W takich przypadkach pacjenci nie powinnivgadzic pojazdoéw ani obstugiviamaszyn.

4.8 Dziatania niepagadane

Dziatania niepgadane (angAdverse Drug ReactionsADRS) wystpuja zazwyczaj u okoto 5%
pacjentow. Najogciej zgtaszanymi dziataniami niepmlanymi g biegunka i bél gtowy, wyspujace
u okoto 1% pacjentow.

Ponizsza tabela przedstawia dziatania nigjgane zgtoszone podczas stosowania pantoprazolu,
uszeregowane wedtug ngstijacej klasyfikacji czstaici:

Bardzo czsto £1/10); czsto £1/100 do <1/10); niezbyt egto ¢£1/1 000 do<1/100); rzadko
(>1/10 000 do <1/1 000); bardzo rzadkdL(10 000), cgstas¢ nieznana (Gtas¢ nie mae by



okreslona na podstawie dagmnych danych).
Nie mazna okréli¢ czestasci wszystkich dziata niepazgdanych zgtaszanych po wprowadzeniu leku
do obrotu, dlatego wymienione ene pod cgstaicia ,,nieznana”.

W obrebie kazdej grupy o okréonej czstosci wystepowania dziatania nieggdane § wymieniane
zgodnie ze zmniejszgjym sk nasileniem.

Tabela 1. Dzialania niepgdane pantoprazolu, ktére wyptty podczas badaklinicznych i po
wprowadzeniu leku do obrotu.

Czestosé Czesto Niezbyt czsto Rzadko Bardzo Nieznana
ystepowania rzadko
Klasyfikacj
uktadow i
narzadow
Zaburzenia krwi i Agranulocytoza |Matoptytkow
uktadu chtonnego 08¢;
Leukopenia;

Pancytopenig

Zaburzenia uktadu
immunologicznegd

Nadwraliwos¢
(w tym reakcje
anafilaktyczne i

wstrzs
anafilaktyczny)
Zaburzenia Hiperlipidemia i Hiponatremia,
metabolizmu i zwigkszone hipomagnezemia
odzywiania stezenie lipidéw [Patrz punkt 4.4]
(tréjglicerydow, Hipokalcemia®
cholesterolu); Hipokaliemia
Zmiana masy
ciata
Zaburzenia Zaburzenia snu Depresja (ijej [DezorientacjgOmamy; Spltanie
psychiczne zaostrzenia) ijej (szczegllnie u

zaostrzenia

pacjentéw
wrazliwych, jak
rowniez nasilenie
tych objawow w
przypadku ich
wczesniejszego
wystepowania

Zaburzenia uktadu
nerwowego

Bal glowy; zawroty
gtowy

Zaburzenia smak

Parestezje

Zaburzenia oka

Zaburzenia
widzenia/niewyrg
zne widzenie

Zaburzeniazotadka
i jelit

Polipy dna
zotadka
(tagodne)

Biegunka;
Nudnagci/wymioty;
Uczucie petnéci w
jamie brzusznej i
wzdecia; Zaparcia,
Suchd@¢ w jamie
ustnej; BOl i
dyskomfort w jamie
brzusznej

Mikroskopowe
zapalenie jelita
grubego




Zaburzenia Zwiekszona aktywng&t |Zwiekszone Uszkodzenie
watroby i drog enzymow stezenie hepatocytéw;
zOtciowych watrobowych bilirubiny Zo6ttaczka;
(aminotransferazy, Niewydolnai¢
v-GT) komorek vatroby
Zaburzenia skory Wysypka/wyprysk, |Pokrzywka; Zespot Stevensa-
tkanki podskornej wykwity skorne;Swiad|Obrzk Johnsona; Zespot

naczynioruchowy

Lyella; Rumie
wielopostaciowy;
Nadwraliwosé¢ na
swiatto; Podostra
post& skérna
tocznia
rumieniowatego
(patrz punkt 4.4)

Zaburzenia
migsniowo-
szkieletowe i tkank
tacznej

Ztamanie kdéci stawu
biodrowego,
nadgarstka lub
kregostupa (patrz
punkt 4.4)

Béle stawow;
Bole migsni

Skurcz mésni @

Zaburzenia nerek
drég moczowych

Srodmigzszowe
zapalenie nerek
(niekiedy
postpujace do
niewydolndgci
nerek)

Zaburzenia uktadu
rozrodczego i piery

Ginekomastia

Zaburzenia ogolne
stany w miejscu
podania

Ostabienie, zrrzenie
i zte samopoczucie

Podwyzszona
temperatura ciate
Obrzk

obwodowy

! Hipokalcemia zwjzana z hipomagnezesni
2 Skurcze mjsni w wyniku zaburza elektrolitowych

Zgtaszanie podejrzewanych dzialsiepazadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrottnstiest zgtaszanie podejrzewanych d#iata
niepazadanych. Umaliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku kéckylo ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nadee do fachowego personelu medycznego powinny zaftasz
wszelkie podejrzewane dzialania niegpdane za poednictwem Departamentu Monitorowania
Niepazadanych Dziatéa Produktéw Leczniczych Uedu Rejestracji Produktow Leczniczych,

Wyrobéw Medycznych i Produktow Biobdjczych

Al. Jerozolimskie 181C

02-222 Warszawa

Tel.: + 48 22 49 21 301

Faks: + 48 22 49 21 309

e-mail: ndl@urpl.gov.pl

Dzialania niepgadane mana zgtaszarowniez podmiotowi odpowiedzialnemu.

4.9 Przedawkowanie
Nie s3 znane objawy przedawkowania u ludzi.
Dawki do 240 mg podane giginie w ciggu 2 minut byly dobrze tolerowane. Pantoprazol vydu

stopniu waze sk z biatkami osocza, co sprawig nie jest tatwo usuwany przez digliz

W razie przedawkowania z klinicznymi objawami zatay brak specjalnych zalecdotyczcych
leczenia, oprécz leczenia objawowego i podtrzytego.



5.  WLASCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Inhibitory pompy proteej
kod ATC: A02BC02

Mechanizm dziatania
Pantoprazol jest podstawionym benzoimidazolem. Hamn wydzielanie kwasu solnegozatadku
poprzez swoiste blokowanie pompy protonowej komdidkdzinowych.

Pantoprazol ulega przeksztatceniu do postaci cZymmkevasnym srodowisku kanalikéw komorek
okltadzinowychzotgdka. Hamuje on znajdagy sie tam enzym H+, K+-ATPaz ktory bierze udziat
w ostatniej fazie wytwarzania kwasu solnegaoldku. Hamowanie to jest zalee od dawki

i dotyczy zaréwno podstawowego, jak i stymulowanegdzielania kwasu solnego. U giszcci
pacjentéw ugipienie objawow uzyskujeeiv ciggu 2 tygodni. Podobnie jak w przypadku innych
inhibitoréw pompy protonowej i antagonistéw receptbb, leczenie pantoprazolem powoduje
zmniejszenie kwanaosci tresci zotadkowej i wynikapce std proporcjonalne zwkszenie wydzielania
gastryny. Zwgkszenie wydzielania gastryny jest odwracalne. Reaigoantoprazol wijze st

Z enzymem poza poziomem receptora komoérkowegae man wpltywd na wydzielanie kwasu
solnego niezalmie od stymulacji przez inne substancje (acetylbohphistamir, gastryg). Efekt
jest taki sam niezataie od tego, czy lek jest podawany doustnie czylhee.

Dziatanie farmakodynamiczne

Stgzenia gastryny na czczo ulegawickszeniu w wyniku podawania pantoprazolu. Podczas
krotkotrwatego stosowania w gkiszasci przypadkow warteci skzenia nie przekraczapornej

granicy normy. Podczas diugotrwatego leczenjzestia gastryny ulegajpodwojeniu w wgkszaci
przypadkéw. Jednak nadmierny wzrost wpsije tylko w pojedynczych przypadkach. W wynikudeg
w niewielkiej ilosci przypadkéw podczas diugotrwatego leczenia obsgrat maty lub

umiarkowany wzrost liczby swoistych komérek endokrych (ECL) wzotadku (rozrost prosty lub
gruczolakowaty). Jednak na podstawie dotychczaslowgda na zwierztach (patrz punkt 5.3)
mozna wykluczy powstawanie standéw przedrakowych (rozrost atypdulyyakowiakéwzotadka

u cztowieka.

W oparciu o wyniki badana zwiergtach nie mena wykluczy wptywu diugotrwatego leczenia
pantoprazolem (powgj jednego roku) na parametry westnzwydzielnicze tarczycy oraz enzymy
watrobowe.

Podczas leczenia przeciwwydzielniczymi produktanizhiczymi sizenie gastryny w surowicy ulega
zwiekszeniu w odpowiedzi na zmniejszenie wydzielaniaswsolnego. Stenie CgA rownie
zwieksza s¢ z powodu zmniejszenia ké@osci wewngtrzzotgdkowej. Zwickszenie stzenia CgA

moze zaktdcé badania wykrywaice obecn& guzéw neuroendokrynnych.

Dostpne opublikowane dowody wskagufe leczenie inhibitorami pompy protonowej ngle
przerwa w okresie od 5 dni do 2 tygodni przed pomiaregaestia CgA. Ma to na celu umlwienie
powrotu s¢zenia CgA, mylnie zwikszonego w wyniku leczenia inhibitorami pompy praiwej, do
zakresu referencyjnego.

5.2  Wiasciwosci farmakokinetyczne

Wochtanianie

Pantoprazol wchianiagszybko, a maksymalneggenie w osoczu uzyskiwane jest juawet po
podaniu pojedynczej dawki doustnej 20 mg. Maksymakyenia w surowicy wynosz1-1,5 pg/ml
po uptywie okoto 2,0 - 2,5 godzin od podania. Wantbe pozostaj state po podaniu wielokrotnym.
Nie ma r@nic w farmakokinetyce leku po pojedynczym i wielokrym podaniu dawki. W zakresie
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dawek od 10 do 80 mg kinetyka osoczowa pantopramalprzebieg liniowy zaréwno po podaniu
doustnym, jak i daylnym.

Biodostpnas¢ bezwzgédna pantoprazolu w postaci tabletki wynosi okot&e/dednoczesne
przyjmowanie pokarmu nie wptywa na AUC, maksymadfigeéenie w surowicy, a tym samym na
biodostpnas¢. Jednoczesne przyjmowanie pokarmuekaiato tylko zmienn& op&nienia dziatania
leku (anglag-time).

Dystrybucja
Pantoprazol wize sk z biatkami osocza w ok. 98%. @tjs¢ dystrybucji wynosi okoto 0,15 I/kg.

Metabolizm

Pantoprazol jest metabolizowany prawie yeyinie w watrobie. Gtownym szlakiem metabolicznym
jest demetylacja przez CYP2C19, po ktérej ¢rage sprzganie z siarczanem; inne szlaki
metaboliczne obejmgijutlenianie z udziatem CYP3A4.

Eliminacja

Klirens wynosi okoto 0,1/h/kg, a okres pottrwanidazie eliminacji wynosi okoto 1 godzin
Odnotowano kilka przypadkéw, w ktérych stwierdzapaznienie eliminacji. W zwizku z tym,ze
pantoprazol specyficznie wée sk z pomp protonovg w komaorkach oktadzinowych, okres
pottrwania w fazie eliminacji nie koreluje z dszym okresem dziatania (zahamowanie wydzielania
kwasu).

Metabolity pantoprazolugsvydalane przede wszystkim przez nerki (okoto 8Q%#gzta wydalana jest
z katem. Gtéwnym metabolitem zaréwno w osoczuj jakmoczu jest demetylopantoprazol, ktéry
jest sprzgany z siarczanem. Okres péitrwania gtownego mdtat{okoto 1,5 godziny) jest
nieznacznie ditszy niz okres péttrwania pantoprazolu.

Specjalne grupy pacjentow

Pacjenci wolno metabolizggy

U okoto 3% populacji europejskiej wygiuje brak aktywnego enzymu CYP2C191s osoby wolno
metabolizujce. U tych os6b metabolizm pantoprazolu jest prgedobnie gtéwnie katalizowany
przez CYP3A4. Po podaniu pojedynczej dawki 40 mggarazolusrednie pole pod krzygvstzenia
leku od czasu (AUC) byto okoto 6 razygksze u oséb wolno metabolizajch niz u os6b majcych
aktywny enzym CYP2C19 (osoby szybko metabajize). Srednie maksymalnegtenie w surowicy
zwiekszato st o okoto 60%. Te dane nie mayptywu na dawkowanie pantoprazolu.

Pacjenci z zaburzeniami czysiabnerek

Zmniejszenie dawki nie jest wymagane w przypadksaania pantoprazolu u pacjentow

z zaburzeniami czynsoi nerek (w tym u pacjentéw dializowanych). Podeljak u oséb zdrowych,
okres poitrwania pantoprazolu jest krotki. Tylkadeo niewielkie ildci pantoprazolu magbyé¢
usuwane metagddializy. Mimo ze okres poitrwania gtbwnego metabolitu jest umiarkoie
wydtuzony (2-3 godziny), wydalanie nadal jest szybkigei ciochodzi do kumulacji leku.

Pacjenci z zaburzeniami czysabwgtroby

Chocia u pacjentdéw z marskoia watroby (klasa A i B wedtug Child) okresy pottrwardaiickszaty
sie do 3 - 6 godzin, a wardoi AUC wzrastaty 3-5-krotnie, to maksymalnezgnie w surowicy
zwigkszato st tylko nieznacznie (1,3-krotnie) w poréwnaniu z teé&ciami obserwowanymi u oséb
zdrowych.

Pacjenci w podesztym wieku
Nieznaczne zwkszenie wartéci AUC i Cyax U 0chotnikow w podesztym wieku w poréwnaniu
z ochotnikami mtodszymi nie jest klinicznie istotne

Dzieci i mtodzie

Po podaniu dzieciom w wieku 5-16 lat pojedynczeykiadoustnej pantoprazolu, 20 mg lub 40 mg
wartasci AUC i Crax pozostawaly w tym samym zakresie, co analogiczamaici obserwowane

u dorostych. Po podaniu dzieciom w wieku 2-16 lajedynczej dawki 0,8 lub 1,6 mg/kg pantoprazolu
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dozylnie nie obserwowano znag=zj korelacji pomidzy klirensem pantoprazolu a wiekiem lub mas
ciata. Wartgéci AUC i Cnax byly podobne jak u dorostych.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpiecastwie

Dane niekliniczne, uzyskane na podstawie konwemdjych bada dotyczcych bezpieczestwa
farmakologicznego, toksyczém po wielokrotnym podaniu oraz genotoksycaipnie wskazuj na
istotne ryzyko dla ludzi.

W dwuletnim badaniu dotygeym dziatania rakotworczego u szczurdw stwierdzegstepowanie
nowotworow neuroendokrynnych. Ponadto, u szczurdsemwowano wygpowanie brodawczakow
komorek nabtonka ptaskiego w przethdku. Mechanizm prowadey do powstawania rakowiakow
zotadka pod wptywem podstawionych pochodnych benzoirmuliazostat doktadnie zbadany. Na tej
podstawie mgna wnioskowa, ze jest to wtdrna reakcja na masywne wzrosgyeatgastryny

w surowicy, ktére wyspuja u szczuréw podczas dtugotrwatego leczeniayti dawkami
pantoprazolu. W dwuletnich badaniach u gryzoni okewano zwikszenie liczby nowotworow
watroby u szczuréw (tylko w jednym badaniu na szcehyau samic myszy. Zostato to
zinterpretowane jako wynik znacznego tempa metafalipantoprazolu w atrobie.

Nieznaczne zwkszenie cgstasci wysigpowania zmian nowotworowych w tarczycy obserwowano
w grupie szczuréw otrzymagych najweksz dawlke (200 mg/kg). Wysipowanie tych nowotworow
bylo zwigzane z wywotanymi przez pantoprazol zmianami roaggicbksyny w vgtrobie szczurdw.
Poniewa dawka lecznicza u cztowieka jest mata, nie natzekiwa dziatar niepazadanych
dotyczcych tarczycy.

W badaniach reprodukcji na zwietach obserwowano objawy niewielkiej fetotoksyc&ma samic,
ktérym podawano davgkpowyzej 5 mg/kg.

Badania nie wykazaty zaburzetodnaci lub dziatania teratogennego. Przenikanie praggsko
badano u szczurdw i stwierdzore, zwiksza s¢ ono w zaawansowanepgy. W wyniku tego
stgzenie pantoprazolu u ptodu wzrasta na krétko przedaeniem.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Rdze tabletki:

Disodu fosforan bezwodny

Mannitol (75-315 um) (E421)

Celuloza mikrokrystaliczna
Kroskarmeloza sodowa

Magnezu stearynian (pochodzenidlirmego)

Otoczka tabletki:

Hypromeloza (Typ 6 cP)

Trietylu cytrynian

Karboksymetyloskrobia sodowa (typ A)

Kwasu metakrylowego i etylu akrylanu kopolimer (1.dyspersja 30%
Zelaza tlenekoity (E 172)

6.2 Niezgodnéci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3 Okres wanosci

3 lata
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6.4 Specjaln&rodki ostroznosci podczas przechowywania

Przechowywé w temperaturze poiej 30°C.

6.5 Rodzajizawart@éé opakowania

1. Blister Aluminium/Aluminium w tekturowym pudelku.@@akowanie zawiera 14, 15, 28, 30, 60
lub 100 tabletek dojelitowych.

2. Butelka HDPE, z polipropylenaywzakrktka zabezpieczaga przed dosipem dzieci zawierags
srodek pochtaniacy wilgo¢, w tekturowym pudetku. Opakowanie zawiera 14,283,30, 60 lub
100 tabletek dojelitowych.

Nie wszystkie wielkéci opakowa musz znajdowa si¢ w obrocie.

6.6 Specjalnerodki ostroznosci dotyczace usuwania

Bez specjalnych wymaga

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu lecznirzib jego odpady natg usura¢ zgodnie

z lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJ ACY POZWOLENIE NA

DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Zaktady Farmaceutyczne POLPHARMA SA
ul. Pelpliaska 19, 83-200 Starogard Gdéi

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Pozwolenie nr 17489

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZEN IE DO OBROTU
| DATA PRZEDLU ZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczina@brotu: 16.11.2010 r.

Data ostatniego przedienia pozwolenia: 03.12.2015 .

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZ ESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

11.10.2019rr.
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