1.3.1 Omeprazole
SPC, Labeling and Package Leaflet KO
1. EMRIIPRODUKTIT MEDICINAL

Ultop® 20 mg kapsula té forta acido-rezistente

2.

PERBERJA CILESORE DHE SASIORE

1 kapsulé e forté acido-rezistente pérmban 20 mg omeprazol.

Ekscipient:

Ultop 20 mg

Sukrozé 105.8 mg

Pér listén e ploté t€ ekscipientéve, shikoni seksionin 6.1.

3.

FORMA FARMACEUTIKE

Kapsulé e forté acido-rezistente
20 mg: kapsul€ me trup ngjyré roze t€ ¢elét dhe kapak me ngjyré kafe né roze qé pérmban
peleta té bardha pak né té verdhé apo pak né roze.

4.

4.1

VECORITE KLINIKE

Indikacionet terapeutike

Kapsulat Ultop indikohen pér:
TE rriturit

Trajtimi 1 ulgerave duodenale

Parandalimi i rikthimit t€ ulgerave duodenale

Trajtimi i ulgerave gastrik

Parandalimi 1 rikthimit té ulgerave gastrike

Né kombinim me antibiotikét e pérshtatshém, ¢rrénjosje e Helicobacter pylori (H.
pyvlori) n€ sémundjen e ulgerés peptike

Trajtimi i ulgerave gastrike dhe duodenale g€ lidhen me NSAID-ét

Parandalimi i ulgerave gastrike dhe duodenale g€ lidhen me NSAID-&t te pacientét né
rrezikshméri

Trajtimi 1 refluksit ezofagit

Menaxhimi afatgjaté i pacientéve me refluks ezogfagit t€ shéruar

Trajtimi 1 sémundjes simptomatike té refluksit gastro- ezofagal

Trajtimi i sindromés Zollinger-Ellison

Pérdorimi te fémijét

Fémijét mbi moshén 1 vjegare dhe peshé > 10 kg

Trajtimi i refluksit ezofagit
Trajtimi simptomatik 1 djegésirés s€ stomakut dhe regurgitacion 1 acidit n€ sémundjet e
refluksit gastro- ezofagal
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Fémijét dhe adoleshentét né moshé mbi 4 vjegare
- N¢& kombinim me antibiotikét pér trajtimin e ulgerés duodenale té shkaktuar nga H.
Pylori

4.2 Dozimi dhe metoda e administrimit

Dozimi te adoleshentét

Trajtimi i ul¢erave duodenale

Te pacientét me ulceré duodenale aktive rekomandohet doza e Ultrop 20 mg njé€ heré né dité.
N¢é shumicén e pacientéve, shérimi paraqitet brenda dy javéve. Pér ata pacienté té cilét mund
té mos jené shéruar plotésisht pas kursit fillestar, shérimi zakonisht ndodh gjaté periudhés prej
dy javéve shtesé té trajtimit. Te pacientét me ulceré duodenale me reagim t& dobét,
rekomandohet Ultop 40 mg njé heré€ né dité dhe shérimi zakonisht arrihet brenda katér javéve.

Parandalimi i riparagqitjes sé ulgerave duodenale

Pér parandalimin e riparaqitjes s€ ulgerés duodenale tek pacientét negativ né H. Pylori apo kur
crrénjosja e H. pylori nuk éshté e mundur, doza e rekomanduar éshté Ultop 20 mg njé heré né
dité. Te disa pacienté, doza ditore prej 10 mg mund té jeté e mjaftueshme. N¢ rast se terapia
déshton, doza mund té rritet deri 40 mg.

Trajtimi i ulcerave gastrike

Doza e rekomanduar éshté Ultop 20 mg njé€ heré€ né dit€. Te shumica e pacientéve shérimi
ndodh brenda katér javéve. Pér ata pacienté té cilét mund t€ mos jené shéruar plotésisht pas
kursit fillestar, shérimi zakonisht ndodh gjaté periudhés prej dy javéve shtesé té trajtimit. Te
pacientét me ulceré duodenale me reagim t€ dobét, rekomandohet Ultop 40 mg njé€ heré né
dité dhe shérimi zakonisht arrihet brenda teté javéve.

Parandalimi i riparagqitjes sé ulgcerave gastrike

Pér parandalimin e riparaqitjes te pacientét me ulgeré gastrike me reagueshméri t€ dobét, doza
e rekomanduar éshté Ultop 20 mg njé€ her€ né dit€. Nése €shté e nevojshme, doza mund té
rritet n€ Ultop 40 mg njé heré né dité.

Crrénjosja e H. pylori né sémundjen e ulgerés peptike

Pér ¢rrénjosjen e H. pylori, gjaté pérzgjedhjes s€ antibiotikéve duhet marré né€ konsideraté

tolerancén individuale e pacientit né baréra dhe duhet t€ ndérmerren né pérputhje modelet e

kombétare, rajonale dhe lokale té rezistencés dhe udhézimet pér trajtim.

- Ultop 20 mg + klaritromicin 500 mg + amoksicilin 1,000 mg, secila dy heré né dité pér
njé javé, ose

- Ultop 20 mg + klaritromicin 250 mg (n€ ményr€ alternative 500 mg) + metronidazol
400 mg (ose 500 mg ose tinidazol 500 mg), secila dy heré n€ dité pér njé€ jave, ose

- Ultop 40 mg nj€ heré né dit€ me amoksicilin 500 mg dhe metronidazol 400 mg (ose 500
mg ose tinidazol 500 mg), q¢€ te dyja tri heré né€ dité pér njé€ javé.

Né secilin regjim, nése pacienti ende €shté pozitiv né H. pylori, terapia duhet pérséritur.
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Trajtimi i ulcerave gastrike dhe duodenale gé lidhen me NSAID-ét

Pér trajtimin e ulcerave gastrike dhe duodenale q€ lidhen me NSAID-ét, doza e rekomanduar
éshté Ultop 20 mg njé heré né dit€. Te shumica e pacientéve, shérimi ndodhé brenda katér
javéve. Pér ata pacienté té cilét mund t€ mos jené shéruar plotésisht pas kursit fillestar,
shérimi zakonisht ndodh gjaté periudhés shtesé prej katér javéve trajtim.

Parandalimi i ulgerave gastrike dhe duodenale qé lidhen me NSAID-ét te pacientét me
rrezikshméri

Pér parandalimin e ulgerave gastrike dhe duodenale qé lidhen me NSAID-ét te pacientét me
rrezikshméri (mosha >60, me té kaluar me ulgera gastrike dhe duodenale, t€ kaluar me
gjakderdhje GI), doza e rekomanduar €shté Ultop 20 mg njé heré né dité.

Trajtimi i refluksit ezofagit

Doza e rekomanduar éshté Ultop 20 mg njé heré né dité. Te shumica e pacientéve, shérimi
ndodh brenda katér javéve. Te pacientét & mund t&€ mos jen€ shéruar plotésisht pas kursit
fillestar, shérimi zakonisht ndodh gjaté periudhés shtesé prej katér javéve trajtim.

Te pacientét me ezofagit t& réndé, rekomandohet Ultop 40 mg njé heré né dité dhe shérimi
zakonisht arrihet brenda teté javéve.

Menaxhimi afatgjaté te pacientét me refluks ezofagit té shéruar

Pér menaxhimin afatgjaté te pacientét me refluks ezofagit t€ shéruar doza e rekomanduar
éshté Ultop 10 mg njé heré né dit€. Nése &shté e nevojshme, doza mund té rritet né€ Ultop 20—
40 mg nj€ her€ né dité.

Trajtimi i sémundjes simptomatike té refluksit gastro-ezofagal

Doza e rekomanduar éshté Ultop 20 mg né dit€. Pacientét mund té reagojné né ményré
adekuate n€ dozén 10 mg né€ dité, prandaj duhet t€ merret n€ konsideraté rregullimi individual
1 dozés.

Nése nuk €shté arritur kontrolli 1 simptomave pas katér javéve trajtim me Ultop 20 mg né ditg,
rekomandohen kérkime té métejme.

Trajtimi i sindromés Zollinger-Ellison

Te pacientét me sindromé Zollinger-Ellison, doza duhet té rregullohet né ményré individuale
dhe trajtimi t€ vazhdohet pérderisa té indikohet né ményré klinike. Doza e rekomanduar
fillestare €shté Ultop 60 mg né dité. T€ gjithé pacientét me s€émundje t€ rénd€ dhe reagim
joadekuat né terapité tjera kané arritur t€ kontrollohet né ményré efikase dhe mé shumé se
90% e pacientéve jané mbajtur n€ dozat e Ultop 20-120 mg né dité. Kur doza té tejkalojé
Ultop 80 mg né dité, doza duhet t€ ndahet dhe t€ jepet dy heré né dite.

Dozimi te fémijét

Fémijét mbi moshén 1 vjecare dhe peshé > 10 kg

Trajtimi i refluksit ezofagit

Trajtimi simptomatik i djegésirés sé stomakut dhe regurgacionit té acidit te sémundja e
refluksit gastro-ezofagal

Rekomandimet pér dozim jané si né vijim:
Mosha Pesha Dozimi
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Mosha > 1 vjeg 1020 kg 10 mg njé€ heré né dité.
Doza mund t€ rritet n€ 20 mg njé heré né dité, nése
&shté e nevojshme.

Mosha > 2 vjeg >20 kg 20 mg njé€ heré€ né dité.
Doza mund té rritet né 40 mg njé heré né dit€, nése
&shté e nevojshme.

Refluks ezofagit. Koha e trajtimit €shté 4-8 jave.

Trajtimi simptomatik i djegésirés sé stomakut dhe regurgacionit té acidit te sémundja e
refluksit gastro-ezofagal:

Koha e trajtimit &shté 2-4 javé. Nése nuk €shté arritur kontrolli i simptomave pas 2-4 javéve,
duhet g€ pacienti t€ shqyrtohet mé tej.

Fémijét dhe adoleshentét mbi moshén 4 vjecare

Trajtimi i ulgerés duodenale té shkaktuar nga H. pylori

Gjaté pérzgjedhjes sé terapisé me kombinim t€ pérshtatshém, duhet pasur né€ konsideraté
udhézimet zyrtare kombétare, rajonale dhe lokale lidhur me rezistencén bakteriale,
kohé&zgjatjen e trajtimit (mé e zakonshmja 7 dité, por nganjéheré deri n€ 14 dité), dhe
pérdorimi i pérshtatshém 1 agjentéve antibakterial.

Trajtimi duhet t€ mbikéqyret nga specialisti.

Rekomandimet pér dozim jané si né vijim:

Pesha Dozimi

15-30 kg Kombinimi me dy antibiotiké: Ultop 10 mg, amoksicilin 25 mg/kg té
peshés trupore dhe klaritromicin 7.5 mg/kg t€ peshés trupore té gjitha t&
administruara s€ bashku dy heré né dit€ pér njé javé.

3140 kg Kombinimi me dy antibiotiké: Ultop 20 mg, amoksicilin 750 mg dhe
klaritromicin 7.5 mg/kg t€ peshés trupore, t&€ gjitha t€ administruara dy
heré né dit€ pér njé javé.

>40 kg Kombinimi me dy antibiotiké: Ultop 20 mg, amoksicilin 1 g dhe
klaritromicin 500 mg, t& gjitha t€ administruara dy heré n€ dité pér njé
javé.

Grupet e vecanta t€ popullatés

Funksion i démtuar renal

Nuk &shté 1 nevojshém rregullimi i dozés te pacientét me funksion té€ démtuar renal (shiko
seksionin 5.2).

Funksion i démtuar hepatik
Te pacientét me funksion t€ démtuar hepatik, mund té€ jet€ e mjaftueshme doza ditore prej 10—
20 mg (shiko seksionin 5.2).

T¢ moshuarit (mosha > 65 vjeg)
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Nuk éshté 1 nevojshém rregullimi 1 dozgs te t€ moshuarit (shiko seksionin 5.2).

Metoda e administrimit
Kapsulat Ultop rekomandohet t€ merren né méngjes, preferohet té€ merren pa ushqim dhe té
gélltiten té plota me gjysmé gote uj€. Kapsulat nuk duhet té pértypen apo té€ shtypen.

Pér pacientét me véshtirési né gélltitie dhe pér fémijét qé mund té piné apo té gélltisin ushqim
gjysmé té ngurté

Pacientét mund t€ hapin kapsulén dhe té gélltisin pérmbajtjen me gjysmé gote ujé apo pas
pérzierjes s€ pérmbajtjes me léng me aciditet t& lehté, p.sh. 1€ng frutash apo salcé molle, apo
me ujé t€ pa-karbonizuar. Pacientét duhet té késhillohen g€ tretja duhet t€ merret menjéheré
(apo brenda 30 minutave) dhe gjithmoné t€ pérzihet para se t€ pihet dhe t€ pasohet me njé
gjysmé gote ujé pér shpérlarje.

Né ményré alternative, pacientét mund t€ thithin kapsulén dhe té gélltisin peletat me gjysmé
gote ujé€. Peletat e mbéshtjellura nuk duhen pértypur.

4.3 Kundér-indikacionet

Hipersenzitivitet né omeprazol, benzimidazolet e z€vendésuara apo né€ ndonjérin nga
ekscipientét.

Omeprazol, sikur inhibitorét tjeré t€ pompés protonike (PPI-t€), nuk duhet marré njékohésishé
me nelfinavir (shiko seksionin 4.5).

4.4 Paralajmérime dhe masa paraprake té vecanta pér pérdorim

NE¢ prani t€ ¢farédo simptomave alarmuese (p.sh. humbje e konsiderueshme e paqgéllimté e
peshé, vjellje e pérséritur, disfagia, hematemeza apo melena) dhe kur dyshohet apo éshté i
pranishém ulgera gastrike, duhet pérjashtuar malinjiteti duhet pérjashtuar, pasi qé trajtimi
mund té lehtésojé simptomat dhe t€ vonoj€ diagnozén.

Nuk rekomandohet bashk&-administrimi i atazanavir me inhibitoré t&€ pompés protonike
(shiko seksionin 4.5). Nése gjykohet q¢ kombinimi i atazanavir me inhibitoré t€ pompés
protonike €shté 1 pashmangshém, rekomandohet monitorimi klinik prej s€ aférmi (p.sh.
ngarkesa virale) n€ kombinim me rritjen e doz€s sé€ atazanavirit né 400 mg me 100 mg
ritonavir; omeprazol 20 mg nuk duhet tejkaluar.

Omeprazol, sikur té gjitha barérat bllokuese t€ acidit, mund té reduktojé absorbimin e
vitaminés B2 (cianokobalaming) pér shkak té hipo- apo aklorhidrisé€. Kjo duhet t€ merret né
konsideraté te pacientét me rezerva trupore té reduktuara t€ vitaminés B> apo me faktoré
rrezikshmérie pér reduktim t€ absorbimit t€ vitaminés B12 né terapi afatgjaté.

Omeprazol &shté inhibitor i CYP2C19. Kur fillohet apo pérfundon trajtimi me omeprazol,
duhet t&€ merret né€ konsideraté potenciali pér ndérveprime me barérat qé metabolizohen
pérmes CYP2C19. Njé ndérveprim &shté vérejtur ndérmjet klopidogrelit dhe omeprazolit
(shiko seksionin 4.5). Relevanca klinike e kétij ndérveprimi €shté e pasigurt. Si parandalim,
duhet dekurajuar pérdorimin e njékohshém i1 omeprazolit dhe klopidogrelit.
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Pér disa fémijé me sémundje kronike mund té kérkohet trajtim afatgjaté, edhe pse nuk
rekomandohet ai.

Trajtimi me inhibitor€ t€ pompés protonike mund t€ ¢ojé né rritje t€ lehté té rrezikut pér
infeksione gastrointestinale, si¢ jan€ ato me Salmonella dhe Campylobacter (shiko seksionin
5.1).

Sikur né€ t€ gjitha trajtimet afatgjata, posacérisht kur tejkalohet periudha e trajtimit prej 1 viti,
pacientét duhet t&€ mbahen nén mbikéqyrje t€ rregullt.

Hipomagnezemia e rénd€ éshté raportuar te pacientét e trajtuat me PPI, si¢ jan€ omeprazoli,
pér s€ paku tre muaj dhe né shumicén e rasteve pér njé vit. Manifestimet e rénda té
hipomagnezemisé, si¢ jan€ lodhja, tetania, deliriumi, konvulzionet, marramendja dhe aritmia
ventrikulare mund t€ paraqiten, por ato mund té€ fillojné n€ ményré t€ fshehté e t€ démshme
dhe mund t€ mos vihen re. N& shumicén e pacientéve t& prekur, hipomagnezemia &shté
pérmirésuar pas z€vendésimit t&€ magnezit dhe ndérprerjes sé PPI-sé.

Pér pacientét qé priten t€ kané trajtim t€ prolonguar apo ata q€ marrin PPI-t€ me digoksin apo
baréra q€ mund té shkaktojné hipomagnezeminé (p.sh. diuretikét), profesionistét shéndetésoré
duhet t€ marrin n€ konsideraté matjen e niveleve t€ magnezit para fillimit té trajtimit me PPI
dhe né ményré periodike gjaté trajtimit.

Inhibitorét e pompés protonike, veganérisht nése pérdoren n€ doza té larta dhe né kohézgjatje
té gjaté€ (> 1 vit), mund té rrisin mesatarisht rrezikun e frakturés s€ legenit, kycit t€ dorés apo
shtyllés kurrizore, kryesisht te t€ moshuarit apo né€ prani t€ faktoréve tjeré t&€ njohur té
rrezikshméris€. Studimet vézhguese sugjerojné q€ inhibitorét e pompés protonike mund té
rrisin rrezikun e pérgjithshém t€ frakturave me 10-40%. Njé pjes€ e késaj rritjeje mund té jeté
pér shkak té faktoréve tjeré té rrezikshméris€. Pacientét me rrezikshméri nga osteoporoza
duhet t&€ marrin pérkujdesje sipas udhézimeve klinike aktuale dhe duhet t€ marrin né ményré
adekuate vitaminé D dhe kalcium.

Interferenca me analizat laboratorike

Niveli 1 rritur i Chromogranin A (CgA) mund t€ pengoj€ hulumtimin e tumoréve
neuroendokrine. Pér t€ parandaluar kéto pengesa, duhet ndérpreré€ trajtimin me Ultop mé sé€
paku 5 dité para matjes s¢ CgA (shih seksionin 5.1). Nése nivelet e CgA dhe gastrinés nuk
jané kthyer né vlera referente pas matjes sé par€, matja duhet té€ pérséritet 14 dité pas
ndérprerjes sé trajtimit me inhibitoré t&€ pompés s€ protonit.

Subacute cutaneous lupus erythematosus (SCLE)

Inhibitorét e pompés protonike lidhen me raste shumé t€ rralla t€ SCLE-s€. Nése paraqiten
plagé, posagérisht n€ zonat e lékurés té ekspozuara ndaj diellit, dhe nése shogérohen me
artralgji, pacienti duhet té kérkojé ndihmé mjekésore menjéheré dhe profesionisti shéndetésor
duhet t&€ marré né konsideraté ndérprerjen e Ultop. SCLE-ja pas trajtimit paraprak me
inhibitoré t€ pompés protonike mund té€ rrisé€ rrezikun nga SCLE-ja me inhibitor€ tjeré té
pompés protonike.

Informata té vecanta lidhur me disa nga pérbérésit

Ultop pérmban sukrozé. Pacientét me probleme té rralla t€ trashéguara t€ mostolerancés sé
fruktozés, keqabsorbim té glukozés-galaktozés apo insuficiencé t€ sukrazés-izomaltazeés nuk
duhet t€ marrin kété bar.
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4.5 Ndérveprimi me produktet tjera mjekésore dhe format tjera té ndérveprimit

Efektet e omeprazolit né farmakokinetikén e substancave tjera aktive

Substancat aktive me absorbim gé varet nga pH-ja
Aciditeti 1 réné intragastrik gjaté trajtimit me omeprazol mund t€ rrisé apo ul€ absorbimin e
substancave aktive me absorbim gé varen nga pH-ja gastrike.

Nelfinavir, atazanavir
Nivelet né plazma té nelfinavir dhe atazanavir bien né rast t&€ bashké-administrimit me
omeprazol.

Administrimi i njékohshém i omeprazol me nelfinavir kundérindikohet (shiko seksionin 4.3).
Bashké-administrimi i omeprazolit (40 mg njé heré né€ dit€) ka zvogéluar ekspozimin mesatar
té nelfinavirit me ca. 40% si dhe ekspozimin mesatar t€ metabolitit M8 g€ shté
farmakologjikisht aktiv me ca. 75-90%. Ndérveprimi gjithashtu mund t€ pérfshijé ihibimin
CYP2C19.

Administrimi i njékohshém i omeprazolit me atazanavir nuk rekomandohet (shiko seksionin
4.4). Administrimi i njékohshém i omeprazolit (40 mg njé heré né dit€) dhe atazanavirit 300
mg/ritonavir 100 mg te vullnetarét e shéndetshém ka rezultuar né€ rénie prej 75% té
ekspozimit t€ atazanavirit. Rritja e dozés s€ atazanavirit n€ 400 mg nuk ka kompensuar
ndikimin e omeprazolit né ekspozimin e atazanavirit. Bashké-administrimi i omeprazolit (20
mg njé heré né dit€) me atazanavir 400 mg/ritonavir 100 mg te vullnetarét e shéndetshém ka
rezultuar né rénie prej aférsisht 30% né ekspozimin e atazanavirit krahasuar me atazanavir
300 mg/ritonavir 100 mg nj€ heré né dité.

Digoksin

Trajtimi i njékohshém me omeprazol (20 mg né dité) dhe digoksin te subjektet e shéndetshme
ka rritur biodisponueshmériné e digoksinés me 10%. Toksiciteti me digoksin€ éshté raportuar
rralléheré. Megjithaté, duhet pasur kujdes kur omeprazol u jepet pacientéve t€ moshuar né
doza t€ larta. At€heré duhet té€ shtohet monitorimi terapeutik i barit pér digoksin.

Klopidogrel

Né studim klinik t€ gérshetuar, klopidogrel (300 mg dozé e larté fillestare e pasuar me 75
mg/dité€) si e vetém dhe me omeprazol (80 mg né té€ njéjtén kohé me klopidogrel) jané
administruar pér 5 dité€. Ekspozimi né metabolitin aktiv té€ klopidogrel kishte réné me 46%
(Dita 1) dhe 42% (Dita 5) kur klopidogrel dhe omeprazol jané€ administruar bashké. Inhibimi
mesatar i bashkimit t€ plateleve (IPA) ishte zvogéluar me 47% (24 oré) dhe 30% (Dita 5) kur
klopidogrel dhe omeprazol ishin administruar bashké. Né nj€ studim tjetér €shté treguar qé
administrimi i klopidogrelit dhe omeprazolit né kohé t€ ndryshme nuk ka parandaluar
ndérveprimin e tyre qé€ me gjasé€ shtyhet nga efekti inhibues 1 omeprazolit né CYP2C19. Té
dhéna inkonsistente lidhur me implikimet klinike t€ kétij ndérveprimi PK/PD né& aspektin e
ngjarjeve t&€ médha kardiovaskulare jané raportuar nga studimet vézhguese dhe ato klinike.

Substancat tjera aktive
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Absorbimi i posakonazolit, erlotinibit, ketokonazolit dhe itraconazolit zvogélohet
konsiderueshém dhe késhtu mund t€ dob&sohet efikasiteti klinik. Pérdorimi i nj€ékohshém 1
posakonazolit dhe erlotinibit duhet shmangur.

Substancat aktive gé metabolizohen nga CYP2C19

Omeprazol éshté inhibitor mesatar i CYP2C19, enzimés kryesore q€ metabolizon
omeprazolin. N& két€ ményré, metabolizimi i substancave té njékohshme qé gjithashtu
metabolizohen nga CYP2C19 mund té bie dhe t€ rritet ekspozimi sistematik né kéto
substanca. Shembuj té barérave té tilla jané R-varfarini dhe antagonistét tjeré t€ vitaminés K,
cilostazoli, diazepami dhe fenitoina.

Cilostazol

Omeprazoli i dhéné n€ dozat prej 40 mg subjekteve té shéndetshme né studim t€ gérshetuar,
ka rritur Ciax dhe AUC-né pér cilostazolin me 18% dhe 26%, respektivisht, dhe pér njérin nga
metabolitét e tij me 29%, respektivisht 69%.

Fenitoin

Gjaté dy javéve té para pas fillimit t€ trajtimit me omeprazol rekomandohet monitorimi i
pérgendrimit t€ fenitoin€s né plazmé, dhe né rast t€ rregullimit t€ dozés té€ fenitoinés, duhet té
béhet monitorimi dhe rregullimi 1 métejmé 1 doz€s pas fundit t€ trajtimit me omeprazol.

Mekanizmi i panjohur

Sakuinavir

Administrimi 1 njékohshém 1 omeprazolit me sakuinavir/ritonavir ka rezultuar né nivele té
rritura deri né€ aférsisht 70% pér sakuinavir, qé lidhet me tolerueshméri t&€ miré te pacientét e
infektuar me HIV.

Takrolimus

Administrimi 1 njékohshém 1 omeprazolit €shté raportuar se rrit€ nivelet e takrolimusit né
serum. Duhet t& béhet monitorim 1 shtuar i pérqendrimeve té takrolimusit si dhe funksionit
renal (klirensi 1 kreatininés), dhe nése éshté e nevojshme té€ béhet rregullimi 1 dozimit té
takrolimusit.

Metotreksati

Kur jepet bashké me inhibitoré t€ pompés protonike, nivelet e metrotreksatit jané raportuar se
jané rritur te disa pacient€. N€ rast t€ administrimit t€ dozave t€ larta t€ metrotreksatit mund té

merret né konsideraté térheqja e pérkohshme e terapis€ me omeprazol.

Efektet e substancave tjera aktive né farmakokinetikén e omeprazolit

Inhibitorét e CYP2C19 dhe/ose CYP3A44

Meqé omeprazoli metabolizohet nga CYP2C19 dhe CYP3A4, substancat aktive qé njihen qé
inhibojné CYP2C19 apo CYP3A4 (si¢ jané klaritromicini dhe vorikonazoli) mund t& ¢cojné né
rritje t€ niveleve t€ omeprazolit n€ serum duke zvogéluar shkallén e metabolizimit t&
omeprazolit. Trajtimi i nj€ékohshém me vorikonazol ka rezultuar né rritjen e ekspozimit mé
shumé se dyfish t€ omeprazolit. Meqé dozat e larta t&€ omeprazolit jané€ toleruar miré, né
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pérgjithési nuk éshté i nevojshém rregullimi i doz€s s€ omeprazolit. Megjithaté, rregullimet e
dozés duhet t€ merren né konsideraté te pacientét me démtim t€ rénd€ hepatik dhe né rastet
kur indikohet trajtimi afatgjaté.

Nxitésit e CYP2C19 dhe/ose CYP3A4

Substancat aktive q€ njihen se nxisin CYP2C19 apo CYP3A4 apo t€ dyja (si¢ jané€ rifampicini
dhe vorti i St John-it) mund t€ ¢ojné né rénie t& niveleve t€ omeprazolit né€ serum duke rritur
shkallén e metabolizimit t&€ omeprazolit.

4.6 Shtatzénia dhe ushqyerja me gji

Rezultatet nga tri studime prospektive epidemiologjike (mé shumé se 1,000 rezultate té
ekspozuara) nuk indikojné efekte negative t€ omeprazolit né€ shtatzéni apo né shéndetin e
fetusit/té porsalindurit. Omeprazol mund té pérdoret gjaté shtatzénisé.

Omeprazol ekskretohet né quméshtin e gjirit, por nuk ka té ngjaré t€ ndikojé né fémijén kur
pérdoren dozat terapeutike.

4.7 Efektet né zotésiné pér té vozitur dhe pérdorim té makinerive

Ultop nuk ka t€ ngjar€ t&€ ndikojé né aftésin€ pér t€ vozitur apo pérdorur makinerit€. Mund té
paraqiten reaksionet negative nga bari, si¢ jané marramendja apo ¢rregullimet n€ t& pamur
(shiko seksionin 4.8). N¢ rast se preken nga kéto, pacientét nuk duhet té€ vozisin apo t&
operojné makineri.

4.8 Efektet e padéshirueshme

Efektet mé t&€ zakonshme t€ padéshirueshme (1-10% té pacientéve) jané koké dhimbja,
dhimbja abdominale, konstipacioni, diarreja, fryrja dhe nauzea/vjellja.

Reaksionet negative né vijim jané€ identifikuar apo dyshuar n€ programet e eksperimenteve
klinike pér omeprazol dhe pas-marketingut. Asnjé nuk jané zbuluar se jané t€ varura nga
doza. Reaksionet negative t€ listuara mé poshté€ jané klasifikuar sipas shpeshtésis€ sé
paraqitjes dhe Klasés s€ Sistemeve t€ Organeve (KSO). Kategorité e shpeshtésisé jané
pércaktuar sipas marréveshjes n€ vijim: Shumé e zakonshme (> 1/10), e zakonshme (> 1/100
deri < 1/10), e pazakonshme (> 1/1,000 deri < 1/100), e rrall€ (> 1/10,000 deri < 1/1,000),
shumé e rrall€ (< 1/10,000), nuk njihen (nuk mund té vlerésohet nga t€ dhénat né
dispozicion).

KSO/shpeshtésia Reaksionet negative
Crregullimet e sistemit té gjakut dhe atij limfatik
E rrallé: Leukopeni, trombocitopenia
Shumé e rrallé: | Agranulocitoza, pancitopenia

Crregullimet e sistemit imunitar

E rrallé: Reaksione hipersenzitive, p.sh. ethe, angioedemé dhe reaksion/shok
anafilaktik
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Crregullimet né metabolizém dhe ushqyeshméri

E rrallé: Hiponatremia

Nuk njihet: Hipomagnezemia (shiko seksionin 4.4)

Crregullimet psikiatrike

E pazakonshme: | Pagjumési

E rrallé: Agjitacion, konfuzion, depresion
Shumé e rrallé: Agresivitet, halucinacione
Crregullimet e sistemit nervor

E zakonshme: Dhimbje koke

E pazakonshme: |Marramendja, parestezia, pérgjumja
E rrallé: Crregullimet e shijes

Crregullimet né sy

E rrallé: Shikimi 1 mjegulluar

Crregullimet né vesh dhe labirint

E pazakonshme: | Vertigo

Crregullimet respiratore, torakike dhe mediastinale
E rrallé: Bronkospazma

Crregullimet gastrointestinale

E zakonshme: Dhimbje abdominale, konstipacion, diarre, fryrje, nauze/vjellje, polipet e

gjéndrave fundus (beninje)

E rrallé: Tharje e gojé€s, stomatit, kadidiazé gastrointestinale, koliti mikroskopik

Crregullimet hepatobiliare

E pazakonshme: | Rritje e enzimave t€ mélgisé

E rrallé: Hepatiti me apo pa verdhéz
Shumé e rrallé: Déshtimi hepatik, encefalopatia te pacientét me sémundje para-ekzistuese
té mélgisé

Crregullimet e indit lIékuror dhe atij nénlékuror

E pazakonshme: | Dermatit, prurit, skuqgje, urtikari

E rrallé: Alopeci, fotosenzitivitet

Shumé e rrallé: Eritema multiforme, sindroma Stevens-Johnson, nekrolizé toksike
epidermale (TEN)

Nuk njihet: Subacute cutaneous lupus erythematosus (shiko seksionin 4.4)

Crregullimet muskulo-skeletore dhe té indit lidhor
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E pazakonshme: | Frakturé e legenit, kygit t& dorés apo shtyllés kurrizore (shiko seksionin

4.4)
E rrallé: Artralgjia, mialgjia
Shumé e rrallé: | Ligéshtim muskulor

Crregullimet e veshkave dhe sistemit urinar

E rrallé: Nefrit intersticial

Crregullimet né sistemin riprodhues dhe gjinj

Shumé e rrallé: Gjinekomastia

Crregullime té pérgjithshme dhe gjendjet e vendit té administrimit
E pazakonshme: |Malazg, edem periferike

E rrallé: Rritje e djersitjes

Popullata pediatrike

Siguria e omeprazolit €shté vlerésuar te gjithsej 310 fémijé t€ moshés 0 deri 16 vjec me
sémundje g€ lidhen me acidin. Ka t€ dhéna t€ kufizuara lidhur me siguriné afatgjaté nga 46
fémij€ q€ marrin terapi mbajtése me omeprazol gjaté studimit klinik pér ezofagit té€ réndé
eroziv pér deri n€ 749 dité. Profili 1 ngjarjeve negative ishte né pérgjithési i njéjté sikur pér t&
rriturit né trajtim afatshkurtér gjithashtu edhe pér até afatgjaté. Nuk ka t€ dhéna afatgjaté
lidhur me efektet e trajtimit me omeprazol n€ pubertet dhe rritje.

4.9 Mbidozimi

Ekzistojné t€ dhéna t€ kufizuara lidhur me efektet e mbidozave t&€ omeprazol te njerézit. Sipas
literatur€s jané pérshkruar dozat deri n€ 560 mg dhe jané€ pranuar raporte t€ kohépaskohshme
kur dozat e vetme kané arritur deri né 2,400 mg omeprazol (120 heré doza e rekomanduar
klinike). Jané raportuar nauzea, vjellja, marramendja, dhimbja abdominale, diarreja dhe koké
dhimbja. Gjithashtu né raste individuale jané pérshkruar edhe apatia, depresioni dhe
konfuzioni.

Simptomat e pérshkruara kané qené t€ pérkohshme dhe nuk jané raportuar rezultate serioze.
Shkalla e eliminimit ishte e pandryshuar (kinetika e radhés s€ par€) me rritje t€ dozave.
Trajtimi, nése €shté 1 nevojshém, €shté simptomatik.

5. VETITE FARMAKOLOGJIKE

5.1 Vetité farmakodinamike

Grupi farmakoterapeutik: Inhibitoré t€ pompés prtonike, kodi ATC: A02BCO1.

Mekanizmi i veprimit

Omeprazoli, pérzierje racemike e dy enantiomeréve, zvogélon sekretimin e acidit gastrik
pérmes mekanizmit shumé té shénjestruar t€ veprimit. Ai éshté inhibitoré specifik i pompés
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acidike né€ gelizén parietale. Ai vepron shpejté dhe ofron kontroll pérmes inhibimit reverzibil
té sekretimit t€ acidit gastrik me dozim njé€ heré né dité.

Omeprazol éshté bazé e dobét dhe pérgendrohet dhe konvertohen né formé aktive né mjedis
shumé acidik té kanalikulave brendaqelizore né qelizén parietale, ku inhibon enzimén
H'K"-ATPazé — pompa acidike. Ky efekt né hapin pérfundimtar té procesit té formimit té
acidit gastrik varet nga doza dhe mundéson inhibim shumé efektiv si té sekretimit bazik té
acidit ashtu edhe sekretimit té stimuluar t€ acidit, pavarésisht nga stimulimi.

Efektet farmakodinamike
T¢ gjitha efektet e vérejtura farmakodinamike mund t€ shpjegohen me efektin e omeprazolit
né sekretimin e acidit.

Efektet né sekretimin e acidit gastrik

Dozimi oral nj€ her€ né dit€ mundéson inhibim té shpejté dhe efektiv t€ sekretimit gjaté dités
dhe gjaté natés t€ acidit gastrik me efekt maksimal qé arrihet brenda 4 ditéve trajtim. Te
pacientét me ulgeré duodenale zbritja mesatare prej s€ paku 80 % né aciditetin intragastrik 24
orésh mbahet mé pas me omeprazol 20 mg, me rénie mesatare né prodhimin maksimal t&
acidit pas stimulimit pentagastrin rreth 70% 24 oré pas marrjes sé dozgs.

Dozimi oral i omeprazolit 20 mg mban ph-n¢ intragastrike prej > 3 pér kohén mesatare prej
17 oréve né periudhén prej 24 oréve te pacientét me ulgeré duodenale.

Si pasojé e zvogélimit té sekretimit t€ acidit dhe aciditetit intragastrik, omeprazol né vartési té
dozés redukton/normalizon ekspozimin e ezofagut n€ acid te pacientét me s€émundje té
refluksit gastro-ezofagal. Inhibimi 1 sekretimit té acidit lidhet me zonén nén lakoren e kohés
sé€ pérgendrimit n€ plazmé (AUC) t€ omeprazolit dhe jo me pérgendrimet faktike né plazma
né€ nj€ moment té caktuar.

Gjaté trajtimit me omeprazol nuk €shté vérejtur takifilaksi.

Efekti né H. pylori

H. pylori lidhet me s€mundjen e ulgerés peptike, duke pérfshiré sémundjen e ulgerés
duodenale dhe asaj gastrike. H. Pylori €shté faktor kryesor né€ zhvillimin e gastritit. H. Pylori
bashké me acidin gastrik jané faktorét kryesor né zhvillimin e s€émundjes sé€ ulgerés peptike.
H. Pylori éshté faktor kryesor n€ zhvillimin e gastritit atrofik, i cili lidhet me rritjen e
rrezikshméris€ s€ zhvillimit t€ kancerit gastrik.

Crrénjosja e H. pylori me omeprazol dhe antimikrobik lidhet me shkall€ t€ larta t&€ shérimit
dhe lehtésim afatgjaté té ulcerave peptike.

Jang testuar terapité e dyfishta dhe €sht€ zbuluar se jané mé pak efikase sesa terapité e
trefishta. Megjithaté, ato mund t€ merren né€ konsideraté né rastet kur hipersenzitiviteti i
njohur parandalon pérdorimin e ¢farédo kombinimi té trefishté.

Efektet tjera qé lidhen me inhibimin e acidit

Gjaté trajtimit afatgjaté, jané raportuar cista t€ gjéndrave gastrike me njé shpeshtési deri diku
té rritur. Kéto ndryshime jané pasojé fiziologjike e inhibimit t& theksuar té sekretimit té acidit,
jané beninje dhe duke se jané té kthyeshme.
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Rénia e aciditetit gastrik pér ¢farédo arsyeje, duke pérfshiré€ inhibitorét e pompés protonike,
rrit€ numrin e baktereve gastrike qé normalisht jané t€ pranishme né traktin gastrointestinal.
Trajtimi me baréra qé zvogélojn€ acidin mund t€ ¢oj€ né rritje t&€ lehté t& rrezikshmérisé nga
infeksionet gastrointestinale, si¢ jané€ Salmonella dhe Campylobacter.

Gjaté terapis€ me medikamente antisekretore, rritet serumi i gastrinés si pérgjigje ndaj
zvogélimit t€ sekrecionit t€ acidit. Gjithashtu, rritet CgA pér shkak t€ zvogélimit té acidit té
lukthit. Niveli i rritur i CgA mund t€ pengojé hulumtimet ndaj tumoreve neuroendokrine.
Déshmité e disponueshme dhe té publikuara tregojné se inhibitorét € pompés s€ protonit duhet
té ndérpriten brenda 5 ditéve dhe 2 javéve para matjes s€¢ CgA. Kjo b&het pér t&€ mundésuar qé
nivelet e CgA té€ cilat mund t& jené t€ rritura n€ ményré t€ rrejshme pas trajtimit me PPI t&
kthehen né vlera referente.

Pérdorimi te fémijét

Né studim té pakontrolluar me f€mijé (mosha 1 deri 16 vje¢) me refluks ezofagit t& réndé,
omeprazol né doza 0.7 deri 1.4 mg/kg kishte pérmirésuar nivelin e ezofagitit né 90% té
rasteve dhe kishte zvogéluar dukshém simptomat e refluksit. Né njé studim njéfish té verbér,
fémijét e moshés 0-24 muaj me diagnozé klinike pér sémundje té refluksit gastro-ezofagal
ishin trajtuar me 0.5, 1.0 apo 1.5 mg omeprazol/kg. Shpeshtésia e episodeve t&
vjelljes/regurgitacionit kishte rén€ me 50% pas 8 javéve trajtim, pavarésisht nga doza.

Crrénjosja e H. pylori te femijét

Njé studim klinik i randomizuar, dyfish i verbér (Héliot study) ka pérfunduar qé omeprazol né
kombinim me dy antibiotiké (amoksicilin dhe klaritromicin) ishte i sigurt dhe efektiv né
trajtimin e infeksionit me H. pylori te fémijét e moshés 4 vje¢ e mé shumé me gastrit: shkalla
e crrénjosjes s€ H. pylori: 74.2% (23/31 pacient€) me omeprazol + amoksicilin +
klaritromicin krahas 9.4% (3/32 pacient€) me amoksicilin + klaritromicin. Megjithaté, nuk
kishte déshmi t€ ndonj€ benefiti klinik sa i pérket simptomave dispeptike. Ky studim nuk
mbéshteté ndonjé informaté pér fémijét e moshés mé té vogél se 4 vjeg.

5.2 Vetité farmakokinetike

Absorbimi

Omeprazoli dhe omeprazol magnezi jané€ labile né acid prandaj administrohen né rrugé orale
si granula t&€ veshura me enterik né€ kapsula apo tableta. Absorbimi i omeprazolit éshté i
shpejt€, me nivel maksimal né plazmé qé arrihet né 1-2 oré€ pas marrjes sé dozés. Absorbimi i
omeprazolit ndodhé né zorrén e hollé dhe zakonisht pérfundon brenda 3-6 oréve. Konsumimi
1 njékohshém 1 ushqimit nuk ka ndikim né biodisponueshméri. Disponueshméria sistematike
(biodisponueshméria) nga njé dozé e vetme e omeprazolit éshté aférisht 40%. Pas pérséritjes
s€ administrimit nj€ heré né dité, biodisponueshméria rritet deri n€ rreth 60%.

Shpérndarja
Véllimi i1 dukshém 1 shpérndarjes te subjektet e shéndetshme &shté aférsisht 0.3 1/kg t€ peshés

trupore. Omeprazol lidhet 97% me proteinat né plazmé.

Metabolizimi
Omeprazoli metabolizohet térésisht nga sistemi i citokromit P450 (CYP). Pjesa mé e madhe e
metabolizimit té tij varet nga CYP2C19 i shprehur né ményré polimorfike, i cili éshté
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pérgjegjés pér formimin e hidoksiomeprazolit, metabolitit kryesor né plazmé. Pjesa e mbetur
varet nga njé€ tjetér izoformé specifike, CYP3A4, e cila €shté pérgjegjése pér formimin e
omeprazol sulfonit. Si pasojé€ e afinitetit t€ larté t&€ omeprazolit me CYP2C19, ekziston
potenciali pér inhibim konkurrues dhe ndérveprimet metabolike bar-me-bar me substratet
tjera pér CY2C19. Sidoqofté, pér shkak t& afinitetit t& ulét t&€ CYP3A4, omeprazoli nuk ka
potencial gé t&€ inhibojé metabolizimin e substrateve tjera t€ CYP3A4. Pérveg késaj,
omeprazolit i mungon efekti inhibues n€ enzimat kryesore CYP.

Aférsisht 3% té popullatés Kaukaziane dhe 15-20% t€ popullatés Aziatike u mungon enzima
funksionale CYP2C19 dhe quhet metabolizues t€ dobét. Tek individét e till€, metabolizmi 1
omeprazolit me siguri kryesisht metabolizohet nga CYP3A4. Pas administrimit t€ pérséritur té
omeprazolit 20 mg njé€ heré né dité, AUC-ja mesatare ishte aférsisht 5 deri 10 heré mé e larté
te metabolizuesit e dobét sesa te subjektet qé kishin enzimé funksionale CYP2C19
(metabolizuesit e gjeré). Pérgendrimet mesatare maksimale né€ plazmé ishin gjithashtu mé té
larta, me 3 deri 5 heré. Kéto gjetje nuk kané implikime pér dozimin e omeprazolit.

Ekskretimi

Gjysmé jeta e eliminimit nga plazma e omeprazolit €shté zakonisht mé e shkurtér se njé oré, si
pas dozé€s sé vetme njé heré n€ dité ashtu edhe pas asaj t& pérséritur njé heré né dité.
Omeprazoli eliminohet térésisht nga plazma ndérmjet dozave, pa tendenca pér akumulim
gjaté administrimit njé heré né dité. Pothuajse 80% e dozés orale t€ omeprazolit ekskretohet si
metabolité n€ uring, pjesa tjetér né jashtéqitje, qé€ kryesisht del nga sekretimi 1 bilés.

AUC-ja e omeprazolit rritet me administrim t€ pérséritur. Kjo rritje varet nga doza dhe
rezulton n€ marrédhénie jolineare dozé-AUC pas administrimit t€ pérséritur. Kjo vartési nga
koha dhe doza ndodh pér shkak t€ metabolizimit t€ paré€ té kalimit dhe pastrimit sistematik té
omeprazolit, € me siguri shkaktohen nga inhibimi 1 enzimés CYP2C19 nga omeprazoli
dhe/ose metabolitét e tij (p.sh. sulfoni).

Asnj€ metabolit nuk €shté zbuluar se ka ndonjé efekt né sekretimin e acidit gastrik.

Grupet e vecanta té popullatés

Funksioni i démtuar hepatik

Metabolizimi i omeprazolit te pacientét me keqfunksionim t& mélgisé €shté i dobésuar, qé
rezulton né AUC té rritur. Omeprazoli nuk ka shfaqur ndonjé tendencé t€ akumulimit me
dozime njé heré né dité.

Funksioni i démtuar renal
Farmakokinetika e omeprazolit, duke pérfshiré biodisponueshmériné sistematike dhe shkallén
e eliminimit, jané t€ pandryshuara te pacientét me funksion té reduktuar renal.

Té moshuarit
Shkalla e metabolizimit t&€ omeprazolit deri diku reduktohet te subjektet e moshuara (mosha
75-79 vjeg).

Pacientét pediatrik
Gjaté trajtimit me dozat e rekomanduara te fémijét nga mosha 1 vjecare, ishin arritur
pérgendrimet e ngjashme né plazmé sikur te té rriturit. Te fémijét mé t& vegjél se 6 muaj,
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klirensi i omeprazolit &shté i ulét pér shkak t&é kapacitetit t& tyre t& ulét pér t€ metabolizuar
omeprazolin.

5.3 Té dhénat para klinike té sigurisé

Hiperplazia e gelizave ECL gastrike dhe karcinoidet jané vérejtur né studimet gjaté gjithé
jetés te minjté e médhenj t€ trajtuar me omeprazol. Kéto ndryshime jané rezultat i
hipergastrinemisé t€ vazhdueshme té shkaktuar nga inhibimi 1 acidit. Gjetje t€ ngjashme jané
béré pas trajtimit me antagonisté t€ Ha-receptoréve, inhibitoréve t& pompés protonike dhe pas
fundektomisé s€ pjesshme. Késhtu, kéto ndryshime nuk jan€ nga efekti i drejtpérdrejt i ndonjé
susbstance aktive individuale.

6. VECORITE FARMACEUTIKE
6.1 Lista e ekscipientéve

Pérmbajtja e kapsulés:
Sukrozé

Amidon

Karbonat magnezi i réndé
Hidroksipropilcelulozé (E463)
Laurilsulfat natriumi

Acid metakrilik —etil akrilat kopolimer (1:1) dispersion 30 pér qind
Talk (E553b)

Makrogol 6000

Dioksid titani (E171)
Mbéshtjellési i kapsulés:
Dioksid titani (E171)

Oksid hekuri i kuq (E172)
Xhelating (E441)

6.2 Papérshtatshmérité
Nuk aplikohet.
6.3 Afatii géndrueshmérisé né raft

Blisteri: 2 vite.
Kuti plastike: 3 vite.

6.4 Masat e vecanta pér ruajtje

T€ ruhet né€ temperaturé deri né 25°C.
T€ ruhet né paketimin origjinal qé t&€ mbrohet nga lagéshtia.

6.5 Natyra dhe pérmbajtja e kutisé

| SmPCPIL094650 1 | 15.06.2017 — Updated: 15.06.2017 | Page 15 0of 16 |




1.3.1 Omeprazole
SPC, Labeling and Package Leaflet KO

Blister (Foli Al, Foli PVC/PE/PVDC/PE/PVC): 14 kapsula té forta acido-rezistente (2 blistera
me nga 7 kapsula), né kuti.
Kuti plastike, kapak plastike me desikant: 14 kapsula té forta acido-rezistente,né kuti.

6.6 Masat e vecanta pér hedhje

Nuk ka kérkesa té veganta.
7.  BARTESI I AUTORIZIMIT PER MARKETING

KRKA, d. d., Novo mesto, Smarjeéka cesta 6, 8501 Novo mesto, Slloveni

8. NUMRI-AT I AUTORIZIMIT PER MARKETING

PMA 025/16/11/2016

9. DATA E AUTORIZIMIT TE PARE/VAZHDIMI I AUTORIZIMIT

Data e autorizimit té paré: 04/12/2008
Data e ripértéritjes s€ fundit: 16/11/2016

10. DATA E RISHIKIMIT TE TEKSTIT

Maj 2017
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