Schvaleny text k rozhodnutiu o zmene, ev. ¢.: 2020/05977-ZME

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU

Thyrozol 10 mg

filmom obalené tablety

2. KVALITATiIVNE A KVANTITATiVNE ZLOZENIE
Kazda filmom obalen4 tableta obsahuje 10 mg tiamazolu.

Pomocné latky so znamym ucinkom
Kazd4 filmom obalena tableta obsahuje 195 mg monohydratu laktozy, pozri Cast’ 4.4.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Filmom obalen4 tableta.
Sivo-oranzova, okrtihla, 9 mm bikonvexna filmom obalena tableta s deliacou ryhou na oboch stranach.

Tableta sa moZze rozdelit’ na rovnaké davky.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie

Liecba hypertyredzy zahiiajuca:
- konzervativnu liecbu hypertyredzy, predovsetkym u malej alebo chybajucej strumy,
- pripravu na chirurgicky zakrok u vSetkych foriem hypertyreozy,
- pripravu na radia¢nu liecbu predovsetkym u pacientov s tazkou formou hypertyreozy,
- prechodnt lie¢bu po aplikacii radiojodu,
- profylakticka lie¢bu u pacientov s latentnou formou hypertyredzy, autonomnym adenémom
alebo hypertyre6zou v anamnéze pred podanim jodu (napr. podanie jodovej kontrastnej latky).

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Tiamazol je aktivny metabolit karbimazolu, ale 1 mg tiamazolu nie je ekvivalentny s 1 mg karbimazolu.
To je treba vziat’ do uvahy na zaciatku lie¢by tiamazolom alebo v pripade prechodu liecby
z karbimazolu na tiamazol. Je potrebné dodrZiavat’ nasledujice odporacania tykajlice sa davkovania.

Davkovanie
Dospeli

V zavislosti od zavaznosti ochorenia a prijmu jodu sa lieCba zacina zvycajne dennou davkou tiamazolu
od 10 do 40 mg. V mnohych pripadoch sa zvy€ajne moze dosiahnut’ inhibicia tvorby hormonov Stitnej
zlazy ivodnymi davkami od 20 az 30 mg tiamazolu denne. U menej zdvaznych pripadov sa nemusi
vyzadovat’ Gplna inhibi¢na davka a preto sa moze zvazit’ niz§ia uvodna davka. U zavaznejSich pripadov
hypertyredzy moze byt potrebna uvodna davka 40 mg tiamazolu.
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Davka sa upravi podl'a individualnych podmienok v zavislosti na metabolickom stave pacienta, ktory sa
stanovi podl'a vyvoja hladin hormoénov Stitnej zl'azy.

Pre udrziavaciu liecbu sa odporuca niektory z nasledujucich postupov:
a) denna udrziavacia davka 5 az 20 mg tiamazolu v kombinacii s levotyroxinom na zabranenie
hypotyredzy,
b) monoterapia pomocou dennych déavok 2,5 az 10 mg tiamazolu.

Joédom indukovana hypertyredza si moze vyzadovat’ vyssie davky.
Pediatricka populacia
Pouzitie u deti a dospievajucich (vo veku od 3 do 17 rokov)

Pociato¢na davka na liecbu u deti a dospievajicich (vo veku od 3 do 17 rokov) sa ma prispdsobit’
telesnej hmotnosti pacientov. Obvykle sa liecba zac¢ina davkou 0,5 mg/kg rozdelena do 2 alebo 3
rovnakych davok. Pre udrziavaciu liecbu sa ddvka moéze znizit' a poddvat raz denne na zdklade
odpovede pacienta na liecbu. Aby nedoslo k hypotyredze, je potrebna d’alsia liecba levotyroxinom.
Celkova denna davka 40 mg/den sa nema prekrocit’.

Pouzitie u deti (vo veku 2 rokov a menej)

Bezpecnost’ a i¢innost’ tiamazolu u deti vo veku 2 rokov a menej nebola systematicky hodnotena.
Preto pouzitie tiamazolu u deti vo veku 2 rokov a menej sa neodportca.

Konzervativna lie¢ba hypertyreozy

Ciel'om liecby je dosiahnutie eutyroidného metabolického stavu a dlhodobej remisie po limitovane;j
diZke lie¢by. V zavislosti od vybranych lie¢enych pacientov sa moze dosiahnut remisia maximalne u
50 % pripadov po jednom roku. Udavany vyskyt remisie sa vyrazne meni v pripadoch bez Gplného
objasnenia zakladnych pricin. Faktory ktoré tu pravdepodobne pdsobia su, typ hypertyredzy
(imunogénny alebo neimunogénny), dizka lie¢by, davka tiamazolu a taktiez prisun jédu v potrave

a vyzivovych doplnkoch.

Konzervativna lie¢ba hypertyredzy trva zvy¢ajne 6 mesiacov az 2 roky (priemerne 1 rok). Statisticky sa
moznost’ remisie zvy3uje s dizkou lie¢by. V pripadoch, kde nie je mozné dosiahnut’ remisiu ochorenia
a kde sa nedaju pouzit’ definitivne terapeutické rieSenia, moze sa tiamazol podavat’ dlhodobo v ¢o
najnizsej davke bez alebo v kombinacii s nizkou davkou levotyroxinu.

Pacienti s vel'kou strumou a zovretou tracheou maju podstupit’, ak vobec, len kratkodobu liecbu
tiamazolom, pretoze dlhodobé podavanie moze vyvolat rast strumy. Je potrebné starostlivé
monitorovanie liecby (hladina TSH, priemer trachey). Liecba sa ma pokial’ mozno kombinovat’ s d’al§Sim
podavanim levotyroxinu.

Predoperacna lie¢ba

Docasné predliecenie (po dobu 3 az 4 tyzdiov alebo dlhsie, ak sa individualne vyzaduje) moze pomdet’
v dosiahnuti eutyroidného metabolického stavu, ¢im sa zniZi riziko chirurgického vykonu.

Chirurgicka lie¢ba sa ma uskuto¢nit’ hned’ ako je pacient v eutyredze. Inak sa musi podavat’ levotyroxin.
Liecba sa moze ukoncit’ den pred operaciou.
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Tiamazolom indukované zvysenie krehkosti a riziko krvacania z tkaniva §titnej Zl'azy sa moze
kompenzovat’ d’al§im predoperaénym podanim jodu vo vysokych davkach poc¢as poslednych desiatich
dni pred chirurgickym vykonom (Plumerova jodova liecba).

Liecba pred aplikaciou radiojodu

V tazkych pripadoch hypertyredzy, je zvlast dolezité¢ dosiahnutie eutyredzy pred zacatim podavania
radiojodu, pretoze v ojedinelych pripadoch sa po takejto liecbe bez predliecenia vyskytla tyreotoxicka
kriza.

Pozn.: Derivaty tionamidu mozu znizit citlivost’ tkaniva §titnej Zl'azy na podanie radiojodu. Pri
planovanej liecbe radiojodom sa musi zabranit’ aktivacii paranodularneho tkaniva autonémnych
adenémov pomocou predchadzajuce;j liecby.

Prechodna liecba po aplikacii radiojédu

Dlzka liecby a davkovanie sa musi prisposobit’ individualne v zavislosti od z&dvaznosti klinického stavu
a odhadu Casu, kedy za¢ne byt U¢inna terapia radiojédom (priblizne 4 az 6 mesiacov).

Preventivna lieCba pacientov s rizikom vyvoja hypertyreézy ako vysledku podania latok
obsahujucich jod pre diagnostické ucely

Denna davka 10 az 20 mg tiamazolu a/alebo 1 g perchloratu sa vSeobecne podavajii po dobu asi 10 dni
(napr. v pripade kontrastnej latky vyluCovanej oblickami). Dlzka liecby zavisi na dobe, pocas ktorej

zostava kontrastna latka v tele.

Osobitné skupiny pacientov

Pacienti s poruchou funkcie pecene
U pacientov s poruchou funkcie pecene je znizeny plazmaticky klirens tiamazolu. Ma sa teda podavat’
najniz$ia mozna davka a pacienti sa maju starostlivo sledovat’.

Pacienti s poruchou funkcie obliciek

PretozZe nie su k dispozicii udaje tykajuce sa farmakokinetiky tiamazolu u pacientov s poruchou funkcie
obliciek, odporaca sa starostliva individualna uprava davkovania za prisneho sledovania pacienta. M4 sa
podavat’ ¢o najnizSia mozna davka.

Starsi pacienti

Hoci sa neocakéava ziadna kumulacia davky u starSich pacientov, odporaca sa starostliva individudlna

uprava davkovania za prisneho sledovania pacienta.

Spbsob podavania

Tablety sa maju prehltnat’ celé s dostato¢nym mnozstvom tekutiny.

Na zaciatku lieCby hypertyredzy vysokymi davkami sa vysSie uvedené denné davky mozu rozdelit’ a
uzivat’' v pravidelnych intervaloch v priebehu dna.

Udrziavacia davka sa moZze uzit naraz rano pocas alebo po ranajkéach.
4.3 Kontraindikacie
Thyrozol sa nesmie uzivat’ u pacientov:
- s precitlivenostou na liecivo, iné derivaty tionamidu alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok

uvedenych v Casti 6.1,
- so stredne tazkymi az tazkymi poruchami v krvnom obraze (granulocytopénia),
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- s cholestazou pred zacatim lieCby, ktora nie je vyvolana hypertyredzou,
- s predchadzajucim poskodenim kostnej drene po lie¢be karbimazolom alebo tiamazolom,
- s akatnou pankreatitidou po podani tiamazolu alebo jeho prekurzora karbimazolu v anamnéze.

Kombinovana liec¢ba s tiamazolom a horménmi §titnej zl'azy je kontraindikovand pocas tehotenstva
(pozri ¢ast’4.6).

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Thyrozol sa nemd uzivat’ u pacientov s:
- anamnézou l'ahkych reakcii z precitlivenosti (napr. alergickd vyrazka, pruritus).

Thiamazol sa ma uzivat’ iba kratkodobo a za starostlivého sledovania pacientov s:
- vel'kou strumou so zovretim trachey z dévodu rizika rastu strumy.

Vaskulitida
V pripade vyskytu priznakov vaskulitidy sa ma liecba v pripade potreby ukoncit’. Spravidla su priznaky
po ukonceni lieCby reverzibilné.

Myelotoxicita

Asiu 0,3 az 0,6 % pripadov bol hldseny vyskyt agranulocytdzy a pred zacatim liecby je potrebné
informovat’ pacienta, aby venoval pozornost’ jej priznakom (stomatitida, faryngitida, horucka).
Vyskytuje sa zvycajne pocas prvych tyzdnov lieCby, ale mdze sa prejavit’ aj niekol’ko mesiacov po
zacati a pri opdtovnom zacati liecby. Odporuca sa starostlivo sledovat’ krvny obraz pred a po zacati
liecby, zvlast v pripadoch uz existujucej I'ahkej granulocytopénie. V pripadoch, Ze sa objavi niektory
z tychto priznakov, predovsetkym pocas prvych tyzdnov lieCby, pacient ma byt pouceny, aby ihned’
kontaktoval svojho lekara na kontrolu krvného obrazu. Ak sa potvrdi agranulocytdza, je nutné liek
vysadit’.

Dalsie myelotoxické neziaduce reakcie st pri odporuéanych davkach zriedkavé. V stvislosti s vysokymi
davkami tiamazolu (asi 120 mg denne) boli Casto hldsené myelotoxické neziaduce reakcie. Toto
davkovanie sa ma pouzit’ iba pri Specifickych indikaciach (tazké formy ochorenia, tyreotoxicka kriza).
Vyskyt toxicity postihujici kostna dren v priebehu liecby tiamazolom si vyzaduje ukonéenie uzivania
lieku a ak je to nutné, prechod na iné tyreostatikum.

Akutna pankreatitida

U pacientov uZivajucich tiamazol alebo jeho prekuzor karbimazol boli po uvedeni lieku na trh hlasené
pripady akutnej pankreatitidy. V pripade akatnej pankreatitidy sa mé podavanie tiamazolu ihned’
prerusit. Tiamazol sa nesmie podavat’ pacientom s akutnou pankreatitidou po podani tiamazolu alebo
jeho prekurzora karbimazolu v anamnéze. Opakovana expozicia méze viest' k navratu akatnej
pankreatitidy so skratenym ¢asom do nastupu.

Zeny vo fertilnom veku a gravidita

Zeny vo fertilnom veku musia pocas lie¢by pouzivat’ Gi¢inné antikoncepéné metddy.

Pouzitie karbimazolu u gravidnych zien musi byt’ zalozené na individudlnom posudeni pomeru prinosu
arizika. Ak sa tiamazol pouziva poc¢as gravidity, ma sa podavat’ najnizsia u¢inna davka bez d’alSicho
podavania horménov §titnej zZl'azy. Vyzaduje sa pozorné sledovanie matky, plodu a novorodenca (pozri
Cast’ 4.6).

Kontrola hypertyredzy

Nadmerné davkovanie moze viest’ k subklinickej alebo klinickej hypotyredze a k rastu §titnej Zl'azy

v dosledku zvySenia hladiny TSH. Po dosiahnuti eutyredzy sa ma davka tiamazolu okamzite znizit’ a ak
je to potrebné ma sa stubeZne podavat’ aj levotyroxin. Uplné ukonéenie lie¢by tiamazolom a
pokracovanie liecby samotnym levotyroxinom nie je vhodné.
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Rast §titnej zl'azy pri lie¢be tiamazolom i napriek supresii TSH je désledkom zakladného ochorenia
a nie je mozné mu zabranit’ d’alSou lie¢bou levotyroxinom.

Dosiahnutie normalnych hladin TSH je rozhodujiice pre minimalizaciu rizika vyskytu alebo zhorSenia
endokrinnej orbitopatie. Tento stav vSak casto nezavisi od priebehu ochorenia §titnej zl'azy. Takato
komplikacia nie je dovodom pre zmenu prislusného liecebného rezimu a nema sa pokladat’ za neziaduci
ucinok spravne nastavenej lieCby.

V nizkom percente pripadov sa mdze po tyreostatickej liecbe bez akychkol'vek d’al§ich abla¢nych
opatreni vyskytnut’ oneskorena hypotyredza . To pravdepodobne nie je neziaduca reakcia na liek, ale
nasledok zapalového alebo destruktivneho procesu v parenchyme $titnej zl'azy v dosledku zakladného
ochorenia.

Znizenie patologicky zvySenej spotreby energie u hypertyredzy moze viest’ k (vSeobecne ziaducemu)
prirastku telesnej hmotnosti pocas lieCby tiamazolom. Pacienti maji byt informovani, Ze zlepSenie
klinického stavu predstavuje normalizaciu ich spotreby energie.

Pomocné latky

Thyrozol obsahuje laktozu.
Pacienti so zriedkavymi dedi¢nymi problémami galaktdzovej intolerancie, celkovym deficitom laktazy
alebo gluk6zo-galaktézovou malabsorpciou nesmu uzivat’ tento liek.

Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v tablete, t.j. v podstate zanedbatel'né mnozstvo
sodika.

4.5 Liekové a iné interakcie

Deficit jodu zvysuje odpoved’ §titnej ZI'azy na tiamazol a nadbytok jodu tito odpoved’ znizuje. Dalsie
priame interakcie s inymi lieckmi nie st zndme. Ma sa vSak brat’ do tivahy metabolizmus a eliminécia
dalsich liekov, ktoré mozu byt u hypertyredzy zrychlené. K ich normalizacii d6jde v stvislosti s
postupnou normalizaciou funkcie §titnej zl'azy. Ak je to nutné, davkovanie sa musi upravit’.

Dalej existuju dokazy, ze uprava hypertyredzy moze normalizovat’ zvySeni aktivitu antikoagulaénych
liekov u pacientov s hypertyre6zou.

Neuskutocnili sa interak¢né Studie u deti a dospievajucich.
4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Zeny vo fertilnom veku
Zeny vo fertilnom veku musia pocas liecby pouzivat’ G¢inné antikoncepcné metody (pozri Cast’ 4.4).

Gravidita
Hypertyre6za u gravidnych zien sa ma primerane lieCit’, aby sa predislo zavaznym komplikaciam u
matky a plodu.

Tiamazol prechadza cez I'udsku placentu.

Na zaklade skusenosti u I'udi z epidemiologickych $tudii a spontannych hlaseni existuje podozrenie, ze
tiamazol spdsobuje vrodené malformacie, ak sa podava pocas gravidity, najmé v prvom trimestri
gravidity a vo vysokych davkach.

Hlasené malformacie zahfiiaju aplaziu cutis congenita, kraniofacialne malformacie (choanalnu atréziu;
facialny dysmorfizmus), exomfalus, ezofagealnu atréziu, anomaliu omfalo-mezenterického duktu a
defekt ventrikularneho septa.
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Tiamazol sa méze podavat’ pocas gravidity len po prisnom individualnom posudeni pomeru prinosu a
rizika a len v najniz8ej G¢innej davke, bez d’alSiecho podavania hormdnov $titnej zl'azy. Ak sa tiamazol
pouziva pocas gravidity, odporaca sa pozorné sledovanie matky, plodu a novorodenca (pozri ¢ast’ 4.4).

Dojcenie
Tiamazol prechadza do materského mlieka, kde dosahuje koncentraciu zodpovedajicu koncentraciam
v sére matky, a preto existuje riziko vyvoja hypotyredzy u diet'at’a.

Dojcenie je mozné pocas lieCby tiamazolom; mézu sa vSak uzivat’ iba nizke ddvky do 10 mg denne, bez
d’alSieho podavania hormonov $titnej zl'azy.

Funkcia stitnej z'azy u novorodencov sa ma pravidelne kontrolovat’.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje
Tiamazol nemé ziadny vplyv na schopnost’ viest’ vozidl4 a obsluhovat’ stroje.
4.8 Neziaduce tucinky

Hodnotenie neziaducich ucinkov je na zaklade z nasledujucich definicii frekvencii vyskytu:
Vel'mi Casté >1/10

Casté > 1/100 az <1/10
Mene;j Casté > 1/1 000 az <1/100
Zriedkavé >1/10 000 az <1/1 000
Velmi zriedkavé <1/10 000

Nezname (z dostupnych tidajov)

Poruchy krvi a lymfatického systému

Menej casté

Agranulocytoza sa vyskytuje asi v 0,3 az 0,6 % pripadov. M6Ze manifestovat’ tyzdne alebo mesiace po
zacati liecby a vyZaduje si ukonéenie uzivania lieku. Vacsina pripadov vymizne spontanne.

Velmi zriedkavé
Trombocytopénia, pancytopénia, generalizovana lymfadenopatia.

Poruchy endokrinného systému
Velmi zriedkavé
Autoimunitny inzulinovy syndrém (so zvyraznenym poklesom glykémie).

Poruchy nervového systému

Zriedkavé

Zriedkavo sa vyskytuju poruchy chuti (dysgeuzia, ageuzia); mézu vymiznut po ukonceni lie¢by. Navrat
k normalnemu stavu v§ak moze trvat’ niekol’ko dni.

Velmi zriedkavé
Neuritida, polyneuropatia.

Poruchy ciev
Nezname
Vaskulitida.

Poruchy gastrointestinalneho traktu
Velmi zriedkavé
Akutny opuch slinnej zl'azy.
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Frekvencia vyskytu ,,nezname *:
Akttna pankreatitida.

Poruchy pecene a ZI¢ovych ciest

Velmi zriedkavé

Boli opisané ojedinelé pripady cholestatickej Zltacky alebo toxickej hepatitidy. Priznaky vSeobecne
vymiznu po ukonceni uzivania. Klinicky nenadpadné znamky cholestazy pocas liecby musia byt odliSené
od poruch vyvolanych hypertyre6zou, ako je zvySenie GGT (gamaglutamyltransferaza) a alkalickej
fosfatazy alebo ich kostného izoenzymu.

Poruchy kozZe a podkozného tkaniva

Velmi casté

Alergické kozné reakcie rozneho stupna (pruritus, vyrazka, zihlavka). SG zvyCajne mierne a casto
vymiznu po ukonceni lieCby.

Velmi zriedkavé
Zavazné formy alergickych koznych reakcii zahtiiajucich alergicku dermatitidu. Alopécia.
Liekmi vyvolany lupus erythematosus.

Poruchy kostrovej a svalovej sustavy a spojivového tkaniva
Caste
Postupne sa méze vyvinut artralgia a vyskytuje sa i po niekol’kych mesiacoch liecby.

Celkové poruchy a reakcie v mieste podania
Zriedkaveé
Liekova horucka.

Pediatricka populacia

Frekvencia, typ a zdvaznost’ neziaducich ucinkov u deti je zrovnateI'ny s neziaducimi uc¢inkami

u dospelych.

Boli hlasené zavazné kozné reakcie z precitlivenosti u dospelych aj deti, vratane Stevens-Johnsonovho
syndromu (vel'mi zriedkavo, vratane jednotlivych hlasenych pripadov: zavazné formy, zahritujiuce
generalizovanu dermatitidu, boli opisané iba v ojedinelych pripadoch).

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoziiuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie
Predavkovanie vyvolava hypotyredzu s odpovedajicimi priznakmi zniZzenia metabolizmu a spétnou
vézbou aktivacie adenohypofyzy s naslednym rastom §titnej Zl'azy. Tomu sa da zabranit’ znizenim

davky akonahle sa dosiahne eutyre6za a ak je to nutné dodatocnym podanim levotyroxinu (pozri Cast’
4.2).

Neziaduce nasledky nahodného uzitia vysokych dédvok tiamazolu nie s zname.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
51 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutické skupina: liecba §titnej Zl'azy, imidazolové derivaty s obsahom siry.
ATC kod: HO3BB02


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc
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Tiamazol v zavislosti na davke inhibuje ukladanie jodu do tyrozinu a tym neosyntézu horménov Stitnej
zlazy. Tato vlastnost umoziuje symptomaticku liecbu hypertyredzy bez ohladu na jej pricinu.
V stcasnosti nie je surcitostou potvrdené, C€i tiamazol ovplyviuje aj ,,prirodzeny priebeh” dany
imunologicky indukovanym typom hypertyre6zy (Gravesova choroba), t.j. ¢i potlaca zakladny
imunopatologicky proces. Uvolnenie doposial syntetizovanych hormoénov S§titnej zlazy nie je
ovplyvnené. To vysvetluje, pre¢o sa dizka latentnej fizy do normalizacie sérovych koncentracii
tyroxinu a trijodtyroninu a tym aj klinické zlepSenie, individualne liSi. Hypertyre6za spdsobena
uvolnenim hormoénov po destrukcii buniek S$titnej zl'azy napr. liecbou radiojodom alebo pri zapale
Stitnej Zl'azy, tiez nie je lieCbou ovplyvnena.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Tiamazol sa vstrebava rychlo a tplne. Po podani sa maximdlne sérové hladiny dosahuju za 0,4 az 1,2
hodiny. Vézba na plazmatické proteiny je zanedbatel'na. Tiamazol sa hromadi v §titnej zl'aze, kde sa len
pomaly metabolizuje. Napriek zmenam v sérovej koncentracii, kumulacia tiamazolu v §titnej zl'aze sa
udrziava stale na uréitej hladine. Tym je dan dizka u¢inku takmer 24 hodin pri jednotlivej davke. Podl'a
sucasnych poznatkov je kinetika tiamazolu nezavisla na funkcii Stitnej zlazy. Eliminacny polcas je
priblizne 3 az 6 hodin a je prediZeny pri nedostato¢nej funkcii pedene. Tiamazol sa vyluguje obli¢kami a
zl¢ou; vylucovanie stolicou je nepatrné, ¢o naznacuje enterohepatalny obeh. 70 % latky sa vyluci
oblickami pocas 24 hodin. Iba malé mnozstvo sa vyluci v nezmenenej forme. V sucasnej dobe nie su
k dispozicii ziadne skusenosti s farmakologickou aktivitou metabolitov tiamazolu. K dispozicii su
obmedzené udaje o farmakokinetike u pacientov s renalnym alebo hepatalnym poskodenim (pozri ¢ast
4.2). Nie su k dispozicii ziadne udaje pre opakované podavanie (pozri Cast’ 4.2).

5.3 Predklinické udaje o bezpe€nosti
Predklinické stadie bezpec¢nosti st limitované.

Udaje o toxicite po jednorazovej davke nazna¢uju, Ze potencial akiitnej toxicity tiamazolu je nizky.
V studiach toxicity po opakovanom podani sa pozoroval utlm kostnej drene pri ddvkach, ktoré boli
vyrazne vysSie nez terapeutické davky.

Studie genotoxicity neodhalili Ziadny dokaz mutagénnych alebo klastogénnych uéinkov.

Dvojroc¢na studia chronickej toxicity u potkanov neodhalila Ziadne vyznamné nalezy liSiace sa od
pozorovanych farmakologicky sprostredkovanych ucinkov na Stitnu zlazu. V dvojrocnej Stadii
chronickej toxicity u myS$i sa pozoroval vy$§i vyskyt hepatomov, ked sa tiamazol podaval
v koncentracii 500 mg/l v pitnej vode, ktory nedosiahol §tatisticki vyznamnost’. Vyznam tohto zistenia
je sporny a tiamazol nie je klasifikovany podla kritérii IARC (International Agency for Research of
Cancer) alebo NTP (National Toxicology Program) ako karcinogénny.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok

Jadro tablety

koloidny bezvody oxid kremicity
stearan horecnaty

hypromeloza

mastenec

celulézovy prasok

kukuri¢ny skrob

monohydrat laktozy

sodna sol’ karboxymetylskrobu
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Obal tablety

dimetikén 100

makrogol 400

hypromeloza

oxid titanicity (E 171)

oxid Zelezity(E 172)

6.2 Inkompatibility
Neaplikovatel'né.

6.3 Cas pouZitel'nosti

4 roky

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie
Uchovavajte pri teplote do 25 °C.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Blister zlozeny z polyvinylchloridového filmu a hlinikovej krycej folie.
Balenie: 20, 30, 50 a 100 filmom obalenych tabliet.

Na trh nemusia byt uvedené vsetky velkosti balenia.
6.6 Specialne opatrenia na likvidaciu

Ziadne zvlastne poziadavky.
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