3BUPEH U3BEIIITAJ 3A OCOBHUHHUTE HA JIEKOT

1 UME HA JIEKOT

brokMaxc Jlyo/BlokMax Duo® 200 mg/500 mg Gpunm-06m05kenn Tabery

2 KBAJINTATUBEH U KBAHTUTATHUBEH COCTAB
Enna tabnera conpyxu 200 mg ubynpoden u 500 mg rapareramor.

3a [esocHa IMeTa Ha IIOMOIITHUTE CYIICTAaHI[UH BUETE IO NeJIoT 6. 1.

3 DAPMAIIEBTCKA D®OPMA
) PuIM-00105KeHH TabieTn

Bemu o Genysnago Oein, norHABECTH, GHKOHBEKCHH GunmM-0610%KeHH TabIeTH co BTHCHAT
ABOCH KPYT Ha eJIHaTa CTpaHa.

4 KIIMHNYKHN OCOBEHOCTH
4.1 TepaneBrckn HHIUKALUHA

Jlexot BrokMaxkc Hyo ce ymotpe6ysa KPaTKOTPajHO 3a HAMAJTyBAb€ Ha JeCHA IO yMepeHa
Oouika, KaKo, Ha IIpEMEp, ri1aBoboIIKa, 3a6060iIKa, GOIKA BO rpboT, MeHCTpyaTHa OoJika,
PCBMATCKa K MyCKyJiHa 60JIKa, MHIPEHO3HA Gonxa, GoJka mpu mo6ary ApTPUTHYHU
COCTOjOH, KaKo | 3a yOJa)XkyBame Ha CHMIITOMHTE Ha HaCTHHKA U Ha I'pHIl, Ha O0JIKATa BO
'PJIOTO ¥ 32 HAMalTyBame Ha II0KAYeHATa TeJleCHa TEMIIEpaTypa.

OBoj siek e ocoGeno morozen 3a 6oka 3a KOJalTo € HOTPeGHO a ce TIOCTHTHe IIOCUJTHA
aHajresuja oJ1 Taa IITo ce IIOCTUTHYBA CO IIPUMEHA CaMo Ha ubynpodeHn wm camo Ha
rapareTamot.

Jlexot e HameneT 3a JMna nocrapu oj 18 ronunmy.
4.2 Jlo3upame u HaumH Ha NPHMEHA

ﬂOSI/I[}aH)e

OBoj J1ek € HaMeHeT camo 3a KpaTKOTpajHa yrnoTpeba.

Jlexot Tpe6a na ce ynorpe6ysa Bo HajMasaTa eGeKTHBHA [103a U BO Haj
BPEMETpacH-€¢ NOTPeOHH 32 yOIIaXKyBambe Ha CHMITTOMUTE (BuzeTe ro Mg



AKO CUMIITOMHUTE HE HpCCTaHYBaaT, aKoO ce BJonlyBaaT MM aKo uMa HOTpe6a 01 3eMame Ha
JIEKOT IOA0JITO O 3 nmeHa, MaryeHTOT Tpe6a a ce KOHCynThpa Co IOKTOD.

Bospacuu: Eqna Tabnera 3emMena co BoAa, 10 TpuUnaTy Ha feH. MIHTepBaoT Mery IBe
JeMarba Ha JEKOT Tpeda Jia Ouzie HajManKy 6 Jaca.

AKO 703aTa oJ e/iHa Tabjera He T y6Ia)ku CUMITOMHTE, MOJKE Jia ce 3eMat HajMHOTY JIBE
TabeT! 10 TPHIATH Ha JeH. FIHTepBanoT Mel'y JIBe 3eMarba Ha JEKOT Tpeba 1a oume
HajMaiky 6 Jaca.

Jla He ce 3eMaaT IOBEeKe O1 IIeCT ta6neTr (3 000 mg napaneramo, 1 200 mg ubymnpoden)
BO TEKOT Ha 24 Jaca.

Hecaxanute e)eKTH MOXKE Jia c& HaManaT co yroTpe6a Ha JIEKOT BO HajManaTa e ekTUBHA
71032 ¥ BO HajKPaTKOTO BPEMETPacHe noTpe6Hu 3a a ce ybmaxar CAMITOMATE (BuzeTE IO
nenort 4.4).

3a 13 ce MUHIMHI3UPAAT HeCakaHUTe eYeKTH, Ce Ipernopatysa MaIMeHTHTE 1a TO 3eMaat OBO)
JeK CO XpaHa.

[TocTapu Juna

He e moTpeOHO moceOHO IpUCIIOCOOyBarbe Ha I03UPAHETO (BuzeTe o Aenot 4.4).
[locTapuTe Hlla ©IMAAT 3rOJIEMEH PU3UK O]l CCPUO3HA [IOCIICTUIA O] HECAaKaHUTE PEAKIIMH.
Axo ynoTtpebara Ha HECTEPOUICH anturHpramatope nex (NSAID) ce cmeTa 3a HEONXO/HA,
T0j Tpeba na ce ynorpebysa BO HajMaiaTa epeKTUBHA 71032 U BO HajKpaTKOTO BPEMETPACHHE.
[TameHTOT Tpeba Ja ce CIeH PENOBHO 32 HABPEMEHO Jia C& BOOHH racTpPOMHTECTUHATTHO
KpBaBeHE 3a BpeMe Ha tepanujara co NSAID.

[lemjaTprcKa MOMyJIaIuja
OBOj JIek He € HaMEHET 32 JIella U 3a aJl0NIeCIeHTH Ha Bo3pacT noj 18 roauHu.

Haunn Ha IpUMeHA
3a mepopaJiHa IpuMeHa.

4.3 KoHTpauHAUKAUMH

- [IpeoceTnuBOCT Ha HOYMPOQEH, Ha MapaleTamMoll Wi Ha Koja GIIIO 01 APYTUTE
CYTICTaHIIMK Ha JIEKOT HaBEICHH BO JICJIOT 6.1
- [TalMeHTH IITO UMaJIe PeaKIuy Ha IPEOCETINBOCT (ma mp., OpoHxocnasma,
AHTHOC/IEM, aCTMA, PUHUTHC WK yPTUKapuja) IOBP3aHA CO MPeTXO/Ha yrnoTtpeba Ha
aleTAJICATMIIMINA KICeIMHa WK Ha IPYTH HECTCPOUIIHH aHTUUH(IAMATOPHH JICKOBU
(HCANII)
- [TampeHTH CO aHaMHe3a 38 TaCTPOMHTECTHHAIHO KPBABCHHE MIIN 34 nepdopaiyja
[IOBP3aHU CO IMPETXOAHA a HECTePOMIHH AaHTUMH(IIAMATOPHH JICKOBH (NSAID)
- [TarueHTH CO i%g‘é wfg‘mc AMHE34 34 TIENTHICH YIKYC/KPBaBEHe (JBE MM
rioBeke MoceOHHU el e%ﬁ%q,gggafﬁeﬁa 1epanuja WM KpBaBerbe)
. RN yBatbe HEBarynanujara
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- Hcrospemena ymoTpeba co Ipyru NpousBOIH IITO conpxxar NSAID, BkitydyBajku ru
1 CCICKTHBHUTE HHXUOMTOPHU Ha IIUKJIOOKCHTeHA3a-2 (COX-2) n aneruicanmumuina
KHCC/IMHA BO 11032 HaJl 75 mg IHEBHO — 3rojleMeH PH3HK O/l HECAKaHHU PeaKIHu (BHIETE I'o
Jenor 4.5)

- Hcrospemena ymorpe6a co APYTH IIPOU3BOJM ILTO COAPIKAT MAPALETAMON — 3rOJEMEH
PU3HK Ol CCPUO3HH HECAKaHU PEaKIUH (BUIETE TO Jenor 4.5)

- 3a BpeMe Ha TpeToTo TpuMecedje o1 OpemeHocTa, HIOpamx pU3UKOT OJ] IPEABPEMEHO
3aTBOPambe Ha JIYKTYC apTepHo3yc Kaj IIIOJIOT, CO MOKHA Iy IMOHAJIHA XUIIEPTEeH3H]a (BUAETE
ro Jenort 4.6).

4.4 Iloceonn NpexynpenyBama 0 MEPKH HA MPeTHA3IHBOCT

OmnacrocrHTe 011 IIPEIO3UPARE CO MapareTaMos Ce IOroJIeMH Kaj MalHeHTHTE CO
MHCY(DHINEHIja Ha PHUOT APO0 IpeM3BUKaHa O alKOXO0J, 63 CHMITOMH Ha IIHPO3a.
Tpeba na ce no6apa urna MEIMIUHCKA IIOMOMI BO Clly4aj Ha IPENO3Upamse, IypH U aKo
MalMEHTOT C€ 1yBCTBYBA OGP0, Mopau PHU3HKOT O OJVIOKEHO CEPHO3HO OLITETYBAkbE HA
LIPHHOT JIpo0.

3abenexan ce cyyan Ha MeTaGonHa alnz03a €o 3rojieMeHa aHjoHCKa pasiiuKa (HAGMA)
TIopa/li IUPOrIlyTAMHHCKA AlU[03a Kaj NAHeHTHTE co TELIKH 3a00JIyBama Kako IITO ce
TCXKOK CTeIICH Ha OIITeTyBake Ha 6yGpexHaTa dyHKIHja 1 CCIICa, HEHCXPAHETOCT UJIU APYTHU
H3BOPH Ha HENIOCTUT HA ITyTaTHOH (Ha TIp., XpPOHUYEH aJIKOXO0JIM3aM) JIEKYBAHH CO
ITapaneTamoIl BO TEPAUCKH J03H BO [OJOJT HEPHON WK CO KOMOMHAIHja 01 HapareTaMo i
(ryxtoxcanummn, Ce IIPEIIOpaYyBa UTEH IIPEKWH Ha 3eMambeTo Ha rapaneTamoll 1
BHUMATEJTHO CIIC/ICH-E JOKOJIKY IIOCTOH COMHENK 3a HAGMA II0OpaJIi MUPOrTyTaMUHCKA
anunosa Mepemero Ha 5-OKCOIPOJIHH BO KPBTa MOYXe j1a Oune KopHcHO 3a uneHTuduKamja
Ha MUPOrTyTaMHUHCKAaTa allk103a Kako OCHOBHA IIpUYHHA 32 MeTabOoJIHA AI[UI03a CO
3TOJIEMEHA aHjOHCKa PA3JIMKa Kaj HAIUeHTH Co TIOBEKe PH3HK (hakTopw.

Co uen na ce namanu pusukor O/l [10jaBa HA HECAKAHUTE ebexTy, 1exor Tpeda na ce
IPUMEHYBa BO HajMasaTa e(eKTUBHA 1034 U BO HaJKPaTKOTO BpeMeTpaekbe MOTPEOHH 3a J1a
ce yOIaxar CHMITOMHUTE (Buzere ro genor 4.2 u TaCTPOUHTCCTUHAIIHY X KAapINOBACKYJIapHH
PU3HIH IION0JTY), U JeKOT Tpeba sia ce 3ema 34C/IHO CO XpaHa (BUAETE o 1esoT 4.2).

Mackuparee na cumnmomume na ocnosuume ungexyuu

Jlexor BioxMaxke ITyo moxe na ru MacKipa CHMIITOMHTE Ha HH(EKIH]a, LITO MOXKe j1a
AOBEJIE JI0 OJUIOXEHO/3aA0LHETO IOYHYBALE CO COOBETHA Tepanuja 1 10 BIOIIYBAbe Ha
HCXON0T o uH(peknujara. OBa e 3a6eenano Kaj BOHOOJIHUYKH CTEKHATHTE Oakrepucku
HEBMOHUH 1 GaKTEPUCKHUTE KOMILIHKAITIN ox Bapuyena. Kora BrioxMaxkc JIyo ce
yHoTpeOyBa 3a moKaueHa TejiecHa TeMIIepaTypa uid 3a 6oJKa moBp3aHa co uH}eKIHja, ce
TIpenopatysa ciiesiese Ha HHpeKkurjaTa. AKO € BO BOHGONIHEYKIL YCIJIOBH, MAlIUEHTOT Tpeba
Ala €€ KOHCYIITHPA CO TOKTOP aKO CHMIITOMHUTE IEP3UCTHPAAT UIH CE BIIOIIYBAAT.

Hocmapu nuya
Kaj nocrapure nuna mo ynorpebara Ha NSAIDHecakanute e(eKTH ce moYecTH, 0cobeHo

FACTPOMHTECTHHAIHO KPBaBeHe U Nep(opariuja, KOUIITO Moske Ja bunar darannu (Bugere
ro zenot 4.2).

[oTpebna e npernaznmusocr Kaj MalHeHTH CO OJpeieH COCTOjOu:

* Pecnupamopnu napywysarsa



Kaj manueHTH MTO CTPAJIAaaT OJl MM NMaat GpoHxujaiHa acTMa BO aHAMHe3aTa, 3abenexanu
ce ciTydad Ha HeHaJlejHa 6POHXOKOHCTPHKIIH]a IO ynotpe6a Ha NSAID.

e KapouosacKkynaphu, 6y6pediCHU U Xenamanuu HapyuLyeared

Vnorpe6bara na HCAWJI Modxe ia pen3BuKa 03HO 3aBHICHO HaMaJlyBambe Ha poayKIKjara
Ha MPOCTATVIAHIMHY 1 J1a ja 3a6p3a nojaBata Ha OyOpeKHa wHcypuimenimja. Hajromem
pU3UK Ol BAKBa peakiyja OCTOM Kaj NalMEHTUTe CO HapyleHa 6yopexHa ¢dyHxuja, co
CpIeBO HApyILIyBarbe, CO HapyIIyBambe Ha ¢yuknujaTa Ha GPHAOT Apo0, Kaj MalMeHTH LITO
3eMaaT JUYPETHIN U Kaj IOCTapH JInLa. Kaj oBHe aupeHT! Tpeba na ce ciaeau 6yOpexHara
¢ynkuuja (BUICTE TO JSJIOT 4.3).

«  Baujanue Ha KapOUOBACKYLApHUOM U Hd 14epebpOBACKYNAPHUOM CUCTEM
TloTpeGHO € BHAMATENHO CIICICH:E 1 COBETYBAILE CO JIOKTOP Kaj MalUeHTUTE CO
XUIEpTeH3Hja UK CO JIECHa 10 yMEpeHa KOHTeCTHBHA CcplieBa caboCcT BO aHaMHE3aTa,
OUIEjKH TIPU 3€MABETO NSAIDce mpujaBeHu 3apIiKa Ha TEIHOCTH U €/IEMH.

KJIMHHYKK CTYIMH yKa)kKyBaaT Ha TOa JIeKa ymortpebara Ha u6ynpodeH, 0co6eHO BO IONeMH
nosu (2 400 mg THEBHO), MOXE N2 611e TIPHAAPYIKEHA CO MAJIO 3TOJIEMYBatbe Ha PUSHKOT ol
apTeprcKu TPOMOOTUYHY HACTaHH (Ha mp., THGAPKT HAa MHOKAP/IOT MM MO30HCH yaap).
TeHepalTHo, eUAEMHUOJIOMKHTE CTY/IAH HE YKaICyBaaT Jlexa MajuTe 1031 uoynpodeH (Ha mp.
<1200 mg IHEBHO) CE TIOBP3aHH CO 3TOJIEMEH PU3AK 01 10jaBa Ha apTePHCKH TPOMOOTHHHH
HaCTaHH.

[TarieHTUTE CO HEKOHTPOJIUpaHa XUTIEpTEH3H]ja, KOHTeCTHBHA CPLeBa pHCYQUIMeHTN)a
(NYHA xiaca II-III), moTBpAeHa HCXEMACKA cpuesa Gorect, epudepHo apTeprcKo
3a60JTyBaE-e U/WIH CO 1IepeOPOBACKYIIApHO zaGonyBame Tpeba Ja Ouzar JeKyBaHH €O
u6ympodeH caMo Mo BHUMATEIHA TIPOIIEHa 1 Tpeba na ce n3bertyBaaT rojieMu 1031 (2 400
mg THEBHO).

VcTo Taka, BHEMATEHA IPOIEHa € HEONXOHA B TIPEA MHUIMPa-e TOJIr0TpajHa Teparnja Kaj
narenTuTe co GaKTOPH 32 PU3HUK O]l Kap/MoBacKyJIapHi 3abosyBama (Ha Ip.,
XUIEPTEH3H]a, XUIEPITATIAICMH]a, rjabeTec MEIUTYC, MyLIEhE), 0COOEHO aKO € norpedHa
Tepaluja co TojieMH J03H u6ynpoden (2 400 mg JTHEBHO).

o TacmpounmecmunaiHo Kpeaperve, ynyepayuja u hepgopayuja

[acTpPOMHTECTUHAIHO KPBABCHC, yJIiepaluja uin nephopalyja, KOUIITO MOXE [1a owmaar
barasHu, ce IpHUjaBeHH IPK NPUMEHA Ha CUTE NSAIDBO Koe GUII0 BpeMe 0 Tepanujara, co
iy 6e3 TpeaynpeLyBadki CHMITOMY WM IPETXOMHH CepHO3HH raCTPONHTECTHHAIHA
HapylIyBamka BO aHaMHE3aTa.

PH3HMKOT OJ] FACTPOUHTECTHHAITHO KPBAaBLIbE, Ol yarepanuja uim of nepdopaliyja e morojiem
CO 3roJIEMyBam-€ Ha Jio3aTa Ha NSAIDKaj manueHTute Co MENTAYCH YJIKyC BO aHAMHE3aTa,
0cOBEHO €O Pa3Boj Ha KOMILTHKALUH, KaKO KPBABCHE NITH nepdopaiyja (BUACTE ro AeI0T
4.3), KaKo U Kaj MOCTapuTe JIMIa. Kaj oBue marieHTs Tpeba na ce MmouHe co Teparuja co
HajManaTa MOXkHa 103a. Mcro Taxa, Kaj OBHE TAIMEHTH Tpeba 1a ce 3eMe NPEIBHIA
KOMOWHHMpaHa T ia cO 3AIITUTHH JIEKOBH (HA IIp., MUCOIIPOCTO HJIH MHXHUOUTOPU Ha

Kaj MaI(eHTUTe TO NMaaT norpeba o1 KICTOBpEMEHA Tepanuja
JITHA KHCEMHA WIH CO IPYTH JEKOBH KOMIITO MOXKAT Jid TO
oT pusuK (BHJETE MOONY ¥ BO ACTIOT 4.5).




Hanuentutre co ucropuja na TaCTPOMHTECTHHAIHA TOKCHYHOCT, 0COOEHO IIOCTapuTe
MalKeHTH, Tpeba 1a ro npujasar CEeKOj HEOOHYeH abIOMUHANEH CHMIITOM (mocebHo
FaCTPOMHTECTHHAIIHO KPBABEHSE), 0COOEHO BO MHUIU]aTHHOT CTaJuyM Ha Teparyjara.

[lotpebHa e npermasmpoct Kaj MalUeHTUTE I1ITO HCTOBPEMEHO 3eMaart JIEKOBH KOUIIITO
MOKE J1a 0 3TOJIEMAT PU3HKOT O yILepanyja Uil 0/l KPBABEEE, KaKoO OpaJlHH
KOPTHKOCTEPOMIM, AHTHKOATYTAHTH, KAKOB IIITO € Bap(apuH, CeIeKTUBHYU UHXHOUTOpH Ha
TOBTOPHOTO IIpe3eMame Ha CEPOTOHUHOT (SSRI) unu nexoBu mro Jja cipeuysaar

arperaunj aTa Ha TpOMGOHI/ITHTe, Ha HpI/IMep aI_[eTI/IHCEU'II/IHI/IHHa KHCEJIMHa (BHILCTC o geyor
4.5).

Hoxkonky ce nojasu T'aCTPOMHTECTHHAIIHO KPBABEHHE HIIH yJIepanuja Kaj nalueHTHTe T
npuMaat ubynpoden, Tepanujara Tpeba Jia ce mpekuHe.

NSAIDtpe6a na ce napaar co IPETNA3IMBOCT Kaj MAlUEHTHUTE CO FaCTPOMHTECTUHAIIHU
3aboiIyBama BO aHaMHe3aTa (yiuepaTuBen konuric, Kponoga 6osecr), Ounejku moxe na
J0j 1€ 10 HUBHO BIIOIIyBabe (BUIETE ro fenort 4.8).

. Cucmemcru nynyc epumemamosyc (SLE) u mewana 6onecm na CBP3HOMO MKUBO
Kaj narmenrure co CJIE u co memana 0oJIeCT Ha CBP3HOTO TKHUBO MOjKe J1a TIOCTOH 3r0JIEMEH
PH3HK 01 aCENITHICH MEHUHTHTHC (BUIETE IO NeIOT 4.8).

* Tewru kooicnu peaxyuu

Ilpu ynorpe6a na HCAUJI MHOTY PETKO C€ PHUjaBEHH CEPHO3HU KOXKHH PCaKIMH, HEKOH O
HUB (paTallHy, BKIIy4yBajKku eKconmjaTHBeH nepmMarnTHC, Crusenc-IloHcoHOB CHHJIPOM H
TOKCU'IHA CIH/IepMalIHA HEKPOIIH3a (BHIETE IO JIeI0T 4.8). Hajrosemuor pusuk ox
HaCTaHyBarbe HAa OBUE PEaKIUHM € BO [IOYETOKOT Ha TepaIujata, BO OroJeMHOT e 011
CIIyJanTe, peaklMUuTe TOYHYBAAT BO TEKOT Ha IPBHOT MECEIl 0] Tepalujara.

IIpu ynorpe6a na npowussoum mro CoApyaT ubynpoden e npujapena akyrua
TCHEpAllN3HpaHa er3aHTeMaTo3Ha ITyCTyJ103a (ATEII). Tepanujata co 0BOj JIeK Tpeba n1a ce
TPCKUHE IIPU IPBaTa I10jaBa Ha 3HALIM U Ha CUMIITOMHE Ha TIIKH KOXXHH PEaKINH, KaKo IIITO
CC UCHII HA KOXKAaTa, JIE3UH Ha CIIy30K0XKATa HIIH IIPY KOj OUIIO APYT 3HAK Ha MPEOCETITHBOCT.

* Hapywyeare na nnoonocma Kaj olceHume

Ynorpebata Ha 0Boj ek Mosxke 1a IpC/IM3BHKa HAPYLIYBAE HA IIOJHOCTA Kaj JKEHHUTE U
3aT0a He Ce NMperopavysa Kaj KeHH IUTO ce 06U IyBaat na 3abpemenar. Kaj sxerute mro
MMaat TeUIKOTHH Ja 3a0peMeHaT MU ce MOIJI0KEeHH Ha HCIIUTYBAkbE 33 HEILIOAHOCT, Tpeba
Aa C€ 3eMe IPEAIBUT IPEKUH Ha TEeparyjata co JIeKOT.

Baxxun unpopmanuu 3a vekou o1 momormmuTe CYICTaHIIMU
Jlexor BrokMakc [Tyo COAPKH 1oManky on 1 mmol (23 mg) naTpuym Bo enna TabJiieTa, T.e.
Ou MO3KeIIo 1a ce Kaxe neka e 6e3 HATPUYM.

4.5 MHurepaxknuu co APYTH JIeKOBM H APYTrH (popmu Ha HHTEpaKIuja

OBoj srex (kako u cute APYTH MPOU3BOAM IITO COAPIKAT HAPALIETaMOIT)
BO KOMOHMHAIMja CO APYTH IPOU3BOIH IITO conpyKaT napareTamosr —
OA CEPHO3HH HECAKaHU PEaKIUU (BUIETE IO AEJIOT 4.3).




OBoj 7ex (Kako ¥ CUTE JPYTH IPOU3BOMHM TO COApKAT nOynpodeH U HECTEPOUTHUTE
aHTUHH(IAMAaTOPHU JIEKOBU (HCAWJI)) e KOHTPaHUHAUIPAH BO KOMOMHAIIH]a CO:

. ayemuncanuyuIa KUCeIuna: ICTOBpeMeHara IpuMeHa Ha uoympoden co
AllCTH/ICATHIIAIHA KUCEIMHa, TeHEPAIHO, He Ce NPEropatyBa Mopajtit 3roJieMeHaTa MOXXHOCT
3a rojaBa Ha HECaKaHH JIEjCTBA;

. opyeu HCAHJI, GKIYUYBAJKU 2U U CelleKmuGHuUume UHXUOUMOPU HA YUKILOOKCUSEHA3A~
- OBHE JIEKOBH MOYXE [[a TO 3roJieMaT PU3UKOT OJl HECAKaHH PEAKIM (Buzete ro menor 4.3).

OBOj MEIMIMHCKA IPOU3BOJL (KAKO M CHTE APYTH MPOUSBOIH [IITO COMPIKAT MapaneTamon)
Tpe6a jia ce ynotpebysa co IIPeTnasanBocT BO KOMOMHAIIK]a CO CIETHUTE JIEKOBH:

. Xnopamgheruxon: 3rojieMena KOHIIEHTpalKja Ha XI10pamM(pEeHNKOI BO IIa3MaTa.

. Xonecmupamun: ja Hamanysa Op3uHaTa Ha arcopIiyja Ha napaneramosoT. 3aroa,

aKo e MoTPpebHO Jia ce MOCTUIHE MaKCMalHa aHainresuja, He Tpeda Ja ce 3eMa X0JIeCTHPaMHH
HajMaJIKy eJIeH Jac 110 3eMambeTo Mapareramor.

. Memoknonpamud u OOMNepuoOoH: ja 3rojeMyBaat arcopIiyjara Ha naparneramort.
Cemak, HeMa TTOTpeba 1a ce M30erHyBa HCTOBpeMeHaTa yrmoTpeda.
. sapghapun: Ipu NPOJOIDKEHA PELOBHA yroTtpeba Ha IapareTamMmol MOXe Ja ¢ 3aCHiIt

AHTUKOAryJaHTHHOT epeKT Ha Bap(apuHOT ¥ HA IPYTUTE KyMapuHH, CO 3rojieMyBame U Ha
PH3MKOT OJ] KPBABEH:-E; IIOBPEMEHOTO 3EMArbe TapareTamMmosl Hema 3Ha4acH e(eKT.
e QuyknoxcayuiuH. ACTOBPEMEHATA IPUMEHA Ha OBHUC JIEKOBHM € TIOBP3aHa co
MeTaboIMYHA AIH/I03a CO 3ToJIeMEHa aHjOHCKa pasjiuKa Mopajiu [UPOTIIyTaMHUHCKA
anuI03a, 0co0EHO Kaj MAueHTH CO daxTopyu Ha PU3HUK (BUAETE TO NCNOT 4.4).

OB0j MEIVIIMHCKH IIPOU3BOJT (KaKo ¥ CHTE APYTH [POU3BO/IM MITO COAPIKAT ubynpoden u
HeCTepOHIHUTE aHTHHH(pIIaMaTOPHH JICKOBH (HCAWII)) Tpeba na ce yrnoTpedyBa co
NpPEeTIa3IuBOCT BO KOMOHMHAIHja CO CIEAHUTE JEKOBH:

. Anumuroazynanmu: HCAWJI moxxe 11a ro 3acujiat eeKTOT Ha aHTUKOATyJIaHTUTE,
kako BapdapuH (BUILTE IO IENOT 4.4).

. Anmuxunepmensusu: HCANJI Moxe fa ro HamMajiat e(eKTOT Ha OBUE JICKOBH.

. Jlexo6u wmo cnpeyysaam azpe2ayuja Ha mpomboyumume u cenexmueHu

UHXUOUMOPU HA NOGMOPHOMO Npe3eMarse Ha cepomonunon (SSRI): 3rojieMeH pU3UK OJl
racTpOMHTECTUHAIHO KPBABCHE (BueTE TO 1eTO0T 4.4).

g Ayemuncanuyunna Kuceauna: eKCepuMeHTaTHATE MO/IATOIM Cyrepupaart aexa
HOyIPO(GEHOT MOXKE KOMIIETUTUBHO J1a IO uHXIOKMpa e(peKTOT Ha MAJIUTE 1031
arleTHJICAIMIIMIIHA KUCeJINHA BP3 arperangjara Ha TPOMOOLUTHTE, KOra ce apaat
pcTOBpeMeHO. M TIoKpaj Toa LITO MOCTOH HECUTYPHOCT BO BpCKa CO eKCTparoianyjara Ha
OBHE [10JATOIY Ha KIMHMYKATa CHTyaluja, He MOXKeE /i ce UCKIy I MOXKHOCTa peloBHATA
JOJroTpajHa IpUMEHa Ha uGympodeH 1a ro HaMalll KapauonpOTeKTUBHIOT edeKT Ha MaJUTe
JI03H alleTHIICATTMIUITHA KACETIMHA. Ce cMeTa JIeKa IIpH TIOBPEMEHO 3EMambe uoymnpodes,
KTHHAUKE 3HauaeH eeKT He € BepojaTeH (BUAETE TO ACNOT 5.1).

. Cpyesu 2nuKo3uou: HCAMNJI Mosxe Ia IOBEAAT O BIONIyBAaE HA CpLieBaTa
yHCYQHUIEEHIHA]ja, 10 HaMallyBamke Ha rioMepyiapHata dunrpauyja (GFR) u 1o
3TONeMYBame Ha HUBOTO Ha CPLEBUTE INIUKO3HIHA BO riazMara.

. [Juxnocnopui: 3TOEMEH PU3UK O HePOTOKCHIHOCT.
. Kopmukocmepouou: 3ToJeMeH PH3HK OJl FaCTPOMHTECTHHAIHH y/IIEPALi 1iTH on
KpBaBerbe (BUIETE [ TcNEnd

8 *
. Juypemuy @ﬁj@w&ﬂ%f PEh\Ha /Iy PETALIHTE. JIuypeTHIUTe MOXE Jia TO 3rojiemMar

<paMalieHa euMI ja HA JIATHYMOT.
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i HaManeHaefiMUHAI]a Ha METOTPEKCATOT.
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. Mugpenpucmon: HCAWJI we Tpe6a na ce 3emaat 8§ — 12 JIeHa 110 IIpUMEHAaTa Ha
MH(DENPUCTOH, OHEjKU MOYXKE [a TO HAMAJIAT HErOBHOT e(exKT.

. Kunononcxu anmubuomuyu: nenarysamara CIIPOBEJICHU Ha )KMBOTHH ITOKAXKaJIe JeKa
HCAWJI mosxe 11a ro sronemat pusukor on HacTaHyBambe KOHBYJI3UH HOBP3aHH CO IIPHMEHA
Ha KHHOJNOHCKHTE aHTHOMOTHIN. [TarmenTute mto npumaar HCAMJT i KHHOTOHCKH
AHTUOMOTHIM MOJKE JIa UMaaT 3roJieMeH PH3HK OJl pa3BUBAKE KOHBYJI3HH.

. Takponumyc: MOXKHO € 3roJeMyBame Ha PUSHKOT OJ1 HE(PPOTOKCHYHOCT K
ucrospemena nmpumena Ha HCAMJI co Takpomumyc.
. 3u006yOuH: 3rOJIEMEH PH3UK O] XEMATOJNOMIKA TOKCHYIHOCT IIPH UCTOBpEMEHA

npumena #Ha HCAWUJI co sunoByaun. [Mocrojat nokasu 3a 3roemen PHU3HK O[] II0jaBa Ha
XEMapTpo3K 1 Ha xemaromu Kaj XMB-1mo3uTHBHE XeMODHIHUapH 1ITO npumaar uoynpoden
HCTOBPEMEHO CO Tepamnujara co 3UI0BYIUH.

4.6 Ilaoanocr, GpemeHoCT U J0CH€

Bpemenocr
Hewma uckyctBo co mpumena na oBoj IIPOH3BOJ 3a BpeMe Ha OpeMeHocCTa Kaj JIyre.

IIpujaBenn ce koHreHnTanHu aGHOPMANHOCTH npu npumena Ha HCAWJI kaj nyre. Cenak,
THE Ce II0jaByBaar co Majia (pexsennuja u 6e3 Hekoj 3a6enexuTencH o6paszen. Co oryex Ha
nosHarute edexrr Ha HCAWUJI Ha deranumor KapIHOBaCKyJIapeH CUCTEM (PU3UK Of
IIpeABPEMEHA KOHCTPHKIIN]a/3aTBOPAEE HA [YKTYC apTepruo3yc), ynorpebara Bo IOCIEIHOTO
TpuMeceyje oj] GpeMeHoCTa e KOHTpauHAuIMpaHa. Moxe 1a 1ojae 10 0UI0KEHO Wl
TIPOJIOCHTMPaHO MOPOAYBAK:E, KAKO U IO 3T0JEMEHa CKIOHOCT KOH KPBABEHE Kaj MajKaTa u Kaj
aereto (Buaere ro aenot 4.3). O 20. recTalicka HeJlesla HaTaMy, yroTpedaTa Ha 0BOj JIeK
MOKE Zla PEIIM3BHUKA OJIMTOXMIPAMHHOH KOj CE jaByBa Kako pe3yJITaT Ha peHAJHA
machyrkumja kaj perycor. OMUroXuapaMHHOH MOXKE /14 HACTAHE 10 KpPaTKO BpeMe 0/
3allOIHYBALETO Ha JIEKYBAKETO M O0MYHO € peBEeP3UOHIIEH [0 IPEKHH Ha Teparnujara.
Ilokpaj Toa, mo nexyBarme co 0Boj ek BO BTOPOTO TpUMecedje oJ] GpeMeHocTa IpHjaBeHa € U
10jaBa Ha KOHCTPUKLIKja Ha JTYKTYC apTepUO3yC, ITO Kaj FOJIEM T OJf CIyYanTe ce Bpaka Bo
HOpMala 110 3aBpriyBarse Ha Tepanujara. 3atoa, HCAWJI ne tpeba na ce ynorpeOyBaar BoO
IPBHUTE JIBE TPUMECedja 01 GPEMEHOCTa WM P MIOPOAYBAEbE, OCBEH AKO [IOTEHIIUjaJTHaTa
KOpHUCT 3a IALMCHTKATA MO HaJIMUHYBa [OTEHIMjaTHUOT PU3HK 3a (eTycot. [To
HEKOJIKY/IHEBHA H3JI0XKEHOCT Ha JIEKOT of 20. recTalucka Hejiena HaTaMy Tpeba [a ce 3eme
TpCABA/L AHTCHATAJICH MOHMTOPUHI" 32 OJIATOXH/IPAMHEOH M KOHCTPHUKIIUja Ha TyKTyC
apTepuosyc. JIokosKy ce OTKpHjaT OMMroXuAPaMHEOH HITH KOHCTPHKIIHja Ha AYKTYC
apTepuosyc, ynorpedara Ha JIeKOT Tpeba [a ce MpeKHHe.

Ennnemuonomkute cTyuu Ha HEBPOIOMKHOT Pa3Boj Kaj JienaTa H3/I0)KeHH Ha IapareTaMoIl
in utero MoKaxke HeyOEUTMBU PE3yIITATH.

3amoa, axo e mooicno, ynompebama na 06oj npouse00 mpeba o0a ce uzbezHyea 6o npeume
ulecm meceyu 00 6pemMeHoCma, a e KOHMPAUHOUYUPAHA 80 NOCIEOHUME mpu meceyu 00
Opemenocma (sudeme 20 oenom 4.3).

OCHE —

Nbynpodenot u Heropute MeTaGOIUTH MOKE J1a IIOMHHAT BO Maju eﬁdﬁ% HOTY
. 3 . N\

Manu xoiudectsa (0,0008 % on nosara mito ja npuMuna MajkaTa)/

€(EKTH Bp3 JOCHUUILATA.




Hapa].[eTaMOHOT ce u3j1adyyBa BO Maj‘{HHOTO MIJIEKO, HO HE BO KJIMHWYKH 3Ha‘{ajHH
KOJIM4YECTBA. IIOCT&HHI/ITG O6J aBeHHU IOJATOIM HE YKaXKyBaaT Ha TOa ACKa IIpuMeHara €
KOHTpauHIuIIMpaHa BO NEPUOAOT Ha JOCHHE.

Iopadu moa, 1ne e nompe6HO NPeKuHy6arse Ha 00ereno 3a KpamxompajHa mepanuja co
060] J1eK NpU NPenopPatanomo 003uparve.

ITmogHoCT
3a uH(opManuy BO BpcKa CO TIOTHOCTA Kaj JKEHUTE MOTJIEJHETE BO IEJIOT 4.4,

47 Baujanue Bp3 cIOCOOHOCTA 32 BO3eH-€ H 32 PAKyBah€ €O MAIIMHHU

HecakaHH ejCTBa, KAKO 3aIIeMeTEeHOCT, COHIIMBOCT, 3aMOp 1 HapyIlyBara Ha BUAOT, CC
MOKHY 110 3emameto HCANMJL. TlanueHTuTe Kaj KoM Ke e [ojaBaT OBUE HECaKaHH [€jCTBa,
He Tpeba J]a BO3aT WM Ja paKyBaatr co MallliHH.

4.8 Hecakanu aejcTBa

KIMHAYKHTE UCTIATYBarba CO MEAUIMHCKH IPOM3BOHM TITO conpkar 200 mg ubympodeH +
500 mg mapareTamMo He OKaXalle IPyTH HECAKaH! JI€jCTBa, OCBEH OHHE IITO Ce 110jaByBaaT
[pY IpFMEHa CaMo Ha TapaneTaMosl T caMo Ha HOyIpoQeH.

Bo ciieqnara tabena ce HaBeJeHH HecakaHWUTe JIejCTBa JOOUEHH O] IONATOLMTE 0L
(hapMaKOBHTMJIAHIIATA, KOHIITO Ce MOjaByBasle Kaj MAIMEHTH ITO 3eMalle CaMo uoympodex
UM caMo TIaparieTaMoJl pU KPaTKOTPajHa U MPH JOJIrOTpajHa IPUMEHA.

Criopen (ppexBeHImjaTa THE ce AeQUHUPAaHN KaKO: MHOTY YECTH (> 1/10); wectu (> 1/100, <
1/10); momanky uectu (> 1/1 000, < 1/100); petku (= 1/10 000, < 1/1 000); muOTY peTkH (<
1/10 000) u co Henmo3Hara $hpeKBeHIHja (PppeKBeHIHjaTa He MOXE 11a Ce ONPE/H O
JOCTaITHUTe TOAaToNH). Bo paMKuTe Ha cekoja Ipylia Ha YeCTOTa, HECAaKaHUTe JIejcTBa ce
HaBe/IeHHU 110 peociie]] Ha HaMallyBambe Ha CepUO3HOCTa.

OpraHcks CHCTEM dpexBeHIUja HecaxaHo aejcTBo
HapymyBama Ha KpBTa | MHOTY peTku HapymryBarma Bo XeMaTormoesara
U HAa TUM(HHOT cHUCTEM (arpanyJIoIMTO3a, aHEMH]a, AIlIACTHIHA

aHeMHja, XEMOJINTHYKA aHEMH]a,
JIeyKONenuja, HeyTPOIIeHH ] a,
[aHIUTONIEHH]a U TPOMOOLIUTOTIEHHU]a).
[IpBu 3HaLH ce: TpecKa, O0JIKa BO IpJIoTo,
MOBPIIMHCKY YIIEPAllMi BO yCTara,
CUMIITOMH CJIMYHU Ha TPUIl, CHIIHA
MCIPIIEHOCT, HE00jaCHUBO KPBaBCHHE U
[10jaBa Ha MOJIPUHKH U KPBaBEHE 0]1
HOCOT.




OpraHncku cucrem

®pexBennuja

Hecaxano aejerBo

Hapymysama na
HMYHOJIOIIKHOT CHCTEM

Msuory perkn

Peaxnuu Ha npeocerimBocr, kako mro ce
HEeCICIU(DUYHU XUNIEPCEH3UTHBHH
PeaKuyy ¥ aHaQUIAKTHYHY peaKIiH.
Tewkn peaxruu na npeocermpocr.
CHMITOMHTE MOXeE J1a BKITydyBaar:
OTEKyBarb€ Ha JINLIETO, ja3UKOT U Ha
JIApUHTCOT, NUCIIHE]a, TAXUKAPN]a,
XUIOTeH3Hja (aHa(uIaKCca, aHTHOE[EM WITH
BaCKyJIapEH WJIH )KUBOTO3arPO3yBauKH
LIOK).

enxujarpuckn
HApyLIyBama

MHory perku

Kondyswuja, nenpecuja, xanynunammn

Hapymysama na
HEPBHHOT CHCTEM

ITomanky uectn

I'maBoGoska u 3amemerenocT

MHory perku

Ilapecresun, onruuxy HeBpuTHC U
COMHOJIECHITH]a

IIpu Tepamnuja co ubynpoden Kaj
ITalIMEHTH CO aBTOUMYHH 3a60JTyBamba
(KaKo Ha Mp. CHCTEMCKH JTymmyc
CPUTEMATO3yC UK MellaHa 00JIeCT Ha
CBP3HOTO TKHUBO) OmIe 3a6esexanu
IIOCJUHEYHH CIIyyaHn Ha acelTHUYeH
MCHUHTUTHC CO CUMITOMH KaKO BKOYAHET
BpAT, I71aB0O00JIKA, MAYHHHA, TOBPAKALLE,
TPeCKa MU e30pHEeHTalHja (BUAETE TO
zeinor 4.4).

Hapymysama Ha oxoTo
(BuOT)

MsHory perku

HapymryBame Ha BugoT

HapymyBama na yBoro
U HA JIABHPHHTOT

MHory perkn

Tunutyc u BepTHro

Hapymygama na
CpUeTo

Msuory perku

CpueBa uncypunuennuja u exem |

Hapymysama na
KPBHHTE CaJI0BH

MHory perkn

Xuneprensuja’

PeciimpaTopuu, rpagun
U MeIHjacTHHAHU
HapyulyBama

MHory perku

Peakunu on pecnimparoprnor cucrem,
BKquyBajI'm acTma, BnomyBa}Le Ha

Hapymysama na

Yectu




OpraHckH CHCTEM dpexBeHIHja HecakaHo 1€ejCTBO 7

racTpOMHTECTHHATHHOT JIUCIIENICH]ja, Tajlerbe, HEIPHUjaTHOCT BO
cucTeM CTOMAKOT, TIOBPAKarbe

TTomaJky 4ecTa dnaryneHIja 1 OTICTHIIAI]a

[acTpouHTECTHHATICH YIIKYC, nepdopanuja
WM KPBABEIhEe KOU Ce MaHU(eCcTHpaaT co
MeJleHa WM XeMaTeMesa, MOHeKorall 1
aTanHa, 0coOEHO Kaj IOCTapH JInLa
(BuzeTe TO HenoT 4.4).

VueparuBeH CTOMaTUTHC, ersanepbanuja
Ha KonuTHC 1 Ha KpoHOBa 601ecT 1o
IpUMeHaTa Ha JIEKOT (BUAETE IO AeI0T 4.4).

[acTpUTHC U MAHKPEATHTUC CE MOMAIIKY
IIpHjaByBaHy HecaKaHU ejCTBa.

XenaToouaujapHu MHory peTKH Hapymmena ¢pyHKIHIja Ha LPHUOT Jpo0,
HApYIIyBamha xemaTuTHc Wi xontuna. [pn
TIpeNo3Uparbe IapaneTaMoioT Moxe 1a
TIpeIM3BHKA aKyTHA XeraTanHa
pHCYQUIMEHIIT]a, XeraTalia
pHCY(QUIMEHIN]a, XeTaTalHa HEKpo3a 1
OLITETYBabe Ha LIPHUOT APo0 (BUAETE TO

nenot 4.9).
HapyumyBama Ha [ToManky dectd | PasnuuHU KOXKHM UCHIIH, BKJIy4yBajKu
KOKATa U HA NIPYPUTYC U yPTUKApHU]a.

MOTKOXKHOTO TKHBO
AHruoeaeM 1 OTOK Ha JIUICTO.

MHory peTku Xunepxuaposa, myprnypa u
($OTOCEH3UTUBHOCT.

Exc(oaujaTuBHa IepMaTo3a.

ByJI03HH pEeaKLyH, BKITydyBajKu erythema
multiforme, CtuBeHc-1I0HCOHOB CMHIPOM
I TOKCHYHA eMHIepPMAlIHa HeKPOJIU3a).

Hemo3Hnara Peaxuuja Ha JIEKOT CO T0jaBa Ha
YecToTa €03MHO(pHIINja U CUCTEMCKH CUMITOMH
- .m (cunapom DRESS).

/7, * hﬁ
WE PAY,
A Is"f‘ 1,< AKYTHa reHepam/BHpaHa ersagreMaro3Ha

nyctynosa (AGEP)




Opraunckn cucrem ®pexBeHUHja Hecakano nejcrso

HapymyBama na MHory perku Paznuunu hopmu Ha HEPPOTOKCHUHOCT,
OyOpe3uTe u Ha BKJIy4yBajKH HHTEPCTULHjaJIeH He(PHUTHC,
YPHHAPHHOT CHCTEM He(POTCKH CHHIPOM ¥ aKyTHA HJIH

XpoHHYHA OyOpexHa HHCY UIHEHIIH]a.

HapymyBama na

6 Hemnoznara MerabonHa anumo3a co 3rojaeMeHa
MeTaboau3mM :
FEEREOY 3 4ecToTa aHjOHCKA pa3iuKa’
HCXpaHaTa
Onmrn HapymyBama u MHory petku 3aMOp B MajIaKCaHOCT
IIPOMEHH IITO ce
10jaByBaaT HA MECTOTO
Ha aIUIMKALUja
HcnuryBama Yectu 3royieMeHO HHBO Ha aJlaHuH

aMHHOTpaHc(epa3a, 3roJieMEHa aKTHBHOCT
Ha raMa-riryTaMuiITpancdepasa u
aOHOPMAJIHOCTH BO TECTOBHUTE 32
(yHKIMjaTa Ha PHUOT APO6 110 IPUMEHa
Ha raparneramo.

3rojeMeH0 HHUBO Ha Kp€aTuHHUH BO KpBTa,
3T0JIEMEHO HUBO HaA ype€a BO KpBTa

[Tomanky wectu | 3rosieMeHO HUBO Ha acrapTar
aMHHOTpaHcdepasa, 3roJIeMeHO HUBO Ha
ankaiHa (ocgarasa BO KpBTa, 3r0JIEMEHO
HHBO Ha KpeaTHH-(ochoKnHa3a BO KPBTa,
HaMaJIeH XEMOIJIOOMH U 3roJIeMyBare Ha
OpojoT Ha TPOMOOIUTHTE.

' Kinanaxure CTYZIMM Cyrepupaar Jieka yrnorpedara Ha uoympodeH, 0co6eHO BO ToieMu
no3u (2 400 mg HEBHO), MOKe a Gu/e IPHAPYKEHA CO MAJIO 3T0JIEMYBAbE HA PUSHKOT O/
apTepUCKU TPOMOOTHYHH HACTaHU (Ha IIp., HHGAPKT Ha MHOKAPJIOT Ml MO304eH yzap)
(BI/meTe ro nenot 4.4).

*3aGeneskan ce CIy4au Ha MeTaboJIHa alu03a CO 3rOJIeMeHa aHjOHCKA Pa3jIuKa opajy
NUPOrTyTAMHHCKA AllU/03a Kaj MAMEHTUTe CO PU3UK (HaKTOpH KOU KOPUCTETIE HapaleTaMoll
(Bunete ro nenor 4.4). ITuporiryTaMiHCKa allkI03a MOXKe J1a Ce CIIYUH KaKo nocnem/lua Ha
HUCKO HMBO Ha [NIyTAaTHOH Kaj OBHE MAlMEHTH. :

IlpujaByBame HeCAKAHH JIejCTBA T
HecakanuTe peakimu oJ] JEKOBHTE MOXKETE Jia TH IpHjapuTe Bo Harmomnar
¢apmakoBuruIanna npu AreHiyjara 3a JeKOBH H MEIUILIHHCKH CpelICTB‘
Meronuj* 6p. 54, kaT 1) WK €IEKTPOHCKH MPEKY BeO-CTpaHUIIATA Ha
http://malmed.gov.mk/.

@’fé




ExcIiepIMeHTAIHATE TTO/IATOLH Cyrepupaar Aeka nOYIpodGeHOT MOXKE KOMIETUTUBHO 114 TO
pHXuOHpa eeKTOT Ha MAIIUTE JO3H alCTUICATUIIIIHA KHCEJMHA Bp3 arperamujara Ha
TPOMBOIMTHTE, KOTa Ce [1aBaaT HCTOBPEMEHO. ®apMaKOINHAMUYKY CTYAMH MOKKANC eKa
NpH IIpEMeHa Ha eIUHEYHH 1031 ubynpoden (400 mg), 8 yaca mpe Uk 30 MHUHYTH 110
3eMAFheTO AIETHICAIUIINIHA KACETNHA CO MOMCHTATIHO ocnoGonyBame (81 mg), ce mojaBui
HamalieH e(eKT Ha aleTUIICATUIMITHATA KUCeTHHA BP3 (hopMHparbeTo Ha TPOMOOKCAHOT UK
Bp3 arperanyjara Ha TPOMOOIMTUTE. U 11oKpaj Toa IITO IIOCTOM HECUTyPHOCT BO BPCKa CO
eKCTparoNalujaTa Ha OBAE MOJATONM Ha KITMHAIKATA CUTyalllja, MOXKHOCTa PeloBHATa
JOAroTpajHa MpUMEHa Ha u6ympodeH 1a To HaMalli KapuOIpOTeKTHBHIOT e)eKT Ha MaJTUTe
103U AIeTHICATHAIIHA KMCETMHA HE MOXKE /i C& NCKITyIH. Ce cMmeTa JieKa IIpyu IIOBPEMEHO
3eMarbe HOynpoQeH KIMHIUKA 3HAYaCH e(eKT He € BepojaTeH (BUAETE Io IeI0T 4.5).

ToYHHOT MEXaHW3aM Ha JEjCTBO Ha IapaleTaMooT C& yITe He € IEeI0CHO pasjacuer. Cemnaxk,
[OCTOjaT 3HAYA]HH 10Ka3W KOMIUTO ja MOTBPAYBAAT XUTOTE3aTa 33 IIEHTPATHO
AHTHHOLALENTHBHO AejCTBO. PasiiuHy GHOXEMHCKH CTyAMH yKaXyBaaT Ha MHXMOMIH]a Ha
axTHBHOCTa Ha nentpanaata COX-2. [TapaneTaMoIoT, HCTO Taka, MOXKE Ja ja cTUMYJHpa
AKTMBHOCTA HA JECICHICHTHATE MaTHINTa Ha 5-XUIPOKCHTPHUITAMAH (cEpOTOHHUH) KOHUIITO
o WHXUOUPAAT MPEHOCOT HA HOLMIENTUBHUTS CUTHAIHM BO *p6eTHHOT MO30K. Otpesienn
CTyIMH TIOKaXkae Jieka MapalneTaMosior ¢ MHOTY ci1a6 mExu6mTop Ha nepudeprute COX-1 1
COX-2 U30€H3UMU.

TMokaskaHa € KIHHIIKA eUKACHOCT Ha HOYMPOGEHOT U Ha MapaneTaMonoT Kaj OOJIKU KaKo
raBoGoIKa, 3a606071Ka U IMCMEHOPE]ja, Kako ¥ TPH NOKaueHa TeIeCHa temmeparypa. Fcro
TaKa, MoKaXaHa € e(UKacHOCT Kaj MALMEHTH CO GoJIKa ¥ CO TIoKaueHa TeJecHa TeMIeparypa
MOBP3aHM CO HACTHHKA U €O TPHII, KaKO ¥ IPH MOJICII Ha GoJka Kako 60JIKa BO I'PJIOTO,
MycKynHa GOJIKa, TIOBPe/ia Ha MEKATE TKMBA U 6oJka BO TpOOT.

OBOj MeTUIIMHCKH IPOU3BOJ © 0CoBEHO MOrojieH Kora € MOTPeOHO J1a ¢e MOCTUIHE MOroJIEMO
y6maxyBare Ha 6oyKkara oJl T0a IITO MOXE /id €€ mocTurHe co mpuMena camo Ha 400 mg
ubympoden wim camo Ha 1 000 mg mapaneramoJi, Kako 1 106p30 HAMaTyBame Ha 0oJIKaTa OJt
TOa IITO Ce MOCTUTHYBA CO HOYIPOdeH.

Krnmumuka e HKacHOCT

CyMI/lpaHI/I noJaTouM o KJIMHUIKH HCIMUTYyBamkba Mo npuMeHa Ha 2 TabjeTH

PaHIOMU3MPAHH, TBOJHO CIIEIIH, IIAae00-KOHTPOIMPAHU CTY MM Ouie CIIpOBEIEHHM CO JICK —
xom6unaruja Ha ubympoden 200 mg + napaneramon 500 mg KOpUCTEjKH MOJISIT Ha aKyTHa
60JIKa — OCTOMEepaTUBHA ASHTaIHa GoIKa. CryauuTe noKaxare:

- KoMOUHIPAaHUOT JIEK KIIMHUYKK U CTATHCTHIKA 3HAYajHO N0e(UKACHO ja yOnaxysa
GosKaTa BO criopenba co mapareramor 1 000 mg (p < 0,0001) u uGynpoden 400 mg (p <
0,05).

- KOoMOUHIPAHKOT JIeK IMa 1003 MOYETOK Ha J€jCTBO, CO ,,JOKQXKaH aHAJIICTHIKH
edexT — MOCTUIHAT, BO <83 MuHyTH. [I0UeTOKOT Ha JIejCTBOTO OHJI 3HA4ajHO
mo6p3 Bo criopenda co \g (23,8 MUHYTH, P = 0,0015). ,,ITocunen
aHaITeTU4Kd eexT" FTOCPUEHAT, go'shocexk, 3a 44,6 MUHYTH, IITO € 3Ha4yajHO MoOP30 BO
criopenba co nbynpddEw 408 mg (70,5 §afistya, p < 0,0001).

- Bpemerpaeret @ a}f,et‘ureigliam%ﬁ 3HAYajHO MOMOJIIO CO HABEAEHHUOT KOMOMHUPaH

%ﬁ@a cé_ﬁmap'a’ue,,;ét:/ 500 mg (4 waca) mm 1 000 mg (5 vaca).




- ['no6annara eanyanuja na KOMOUHHPAHHOT JIeK OJf CTpaHa Ha cy0jexTure nmokaxaia
BHCOKO HMBO Ha 33JI0BOJICTBO OJ] T€paInufjaTa co KoMOuHanujata. 93,2 % o namueHTUTe 1o
OLICHUJIC KOMOMHHPAHHOT JIEK KaKo 0obap, MHozy 00bap Unu 0dnuyen Bo HaMallyBam€e Ha
Ooskarta. ®ukcHaTa KOMOHHaIHja [moKaxaja 3HaYajHO 10J06pH pesyinraty o 1 000 mg
napaneramon (p < 0,001).

buna ciposeniena pannomusupana, JIBOJHO CJlela, KOHTPOIMPAHA KITHHHYKA CTyZAHja CO JieK —
xoMOuHanuja Ha uOynpoden 200 mg + napateramoin 500 mg Bo Tepanuja Ha XpoHUUHA
00JIKa BO KOJIEHOTO. Crynujara nokaxana:

- Kombunupanmor nek noeguxacto ja ybnaxysa 6osxata Bo criopenba co mapaneTamolt
1 000 mg npu kparkorpajua (p <0,0001) 1 pu nonrorpajua Tepanuja (p < 0,01).

- I'nmobannara esanyarnmja Ha KOMOWHMPAHHOT JIeK O] CTpaHa Ha Cy0jeKTuTe mokaxaa
BHCOKO HUBO HA 3a/I0BOJICTBO O TepalujaTa co KoMOuHanujaTa. 60,2 % o manuenTuTe ro
OUCHHIIC HCTIUTYBAaHUOT KOMOWHHMPAH JIeK KaKo 006ap Wi 00nuyen 3a JOJITOTpajHa Teparuja
Ha 0OJIKM BO KOJIEHOTO. JIEKOT MMat 3HA4ajHO ONO0OPH Pe3yNTaTh BO cropez6a co 1 000 mg
Hapaneramon (p < 0,001).

5.2 ®dapmakokuHeTHUKH CBOjCTBA

Hb6ynpoden
Arncopmiuja

Hbynpoderor no6po ce pecopbupa o1 raCTpOUHTECTHHAIHAOT TpakT. I[Ipucycrso Ha
ubynpoden ox kombunanujara noOynpoden 200 mg + napareramon 500 mg MOXe Jia ce
ACTCKTHDPA BO KPBHATA IJIa3Ma 110 5 MHHYTH, & MAKCHMAJTHATA [L1a3MaTCKa KOHILIEHTpaIlnja ce
[TOCTUTHYBa BO POK OZ 1 —2 waca 110 uHrecTHja Ha ragHo. [Tpu 3emame co xpana
MaKCHMaJIHaTa I171a3MaTCKa KOHUEHTpalHja Orila IoMalla B ce TTOCTHIHANA BO Ipocek 3a 25
MHUHYTH MOJIOIIHA, HO BKYIHATA allCOPIIHja GHIIa eKBUBAJICHTHA.

[uctpubynmja

Mo6ynpodpenor Bo rosem mporenr ce Bp3yBa 3a I1a3MaTcKuTe npoterHu. U6ynpodenor
AubyHIUpa BO CHHOBH]aIHATA TEIHOCT.

MeTtaboauzam

Hbympodenor ce MeTabOoIU3Upa BO LPHUOT Apol 0 1BA [JIaBHH METaOO0JIUTH KOMILTO, HITH
KaKo TaKBU UJIM KaKO KOHjyraTH, IPUMAapHO ce CIIMMUHHUPAAT MpeKy 6yOpesuTe 3aemHo0 o
HE3HAYMTEIIHO KOJMYECTBO HEMPOMEHET HOYIpOodeH.

Emuvunanuja

Emnvunanujara npexy 6y6pesure e u Opsa u nenocua. [onyspemero na CIMMHUHAIHja €
OKOJIy 2 4aca.

Bo orpannuen 6poj crynuu ce nokaxaio Jexa uOynpoheHoT ce usnadysa Bo MajYrHOTO
MJIEKO BO MHOT'Y MaJIl KOHIIEHTPAIHH.

He ce saGenexanu curuudukantau pasmmxu 8o (papmaxokuHeTHUKHO
HOYNPO(EHOT Kaj mocTapu Jua.

ITapaneramoJn

Arncoprmiigja

[Tapaneramoustor 6p3o ce arcopOupa ol raCTpOUHTECTHHAIHI
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JTucrpubynuja

IIpu BOOGMYACHUTE TEPATIEBTCKH KOHIIEHTPAIH BP3yBarbeTo 3a MJIa3MaTCKUTE IPOTEUHNU €
3aHEMapIIBO, HO, CENaK, € T03HO 3aBUCHO. [IpuCcyCTBO Ha MapaneTamMort oA HaBeJleHaTa
KOMOWHAIMja MOKe Jia Ce JIETeKTUpa BO KpBHATA IJIa3Ma IO 5 MUHYTH, 2 MaKCUMaJIHaTa
[Ia3MaTCcKa KOHI[EHTpammja ce mocTuraysa 0,5 — 0,67 yaca o WHreCTHja Ha TanHo. [Ipu
seMarbe CO XpaHa MaKCHMallHaTa Mla3MaTcKa KOHIIEHTpaluja 6ria moMaia i ¢e NoCTUrHaIa
BO MPOCEK 3a 55 MUHYTHU MOJOLHA, HO BKYIHATA arcopIiuja Ouna eKBUBaJICHTHA.

MeTtabonuszam

[TapaneTamMosOT ce MeTaboIM3Mpa BO IPHUOT npo0.

EJleH MHHOPEH XHIPOKCUINPAH METaboIHT KOjIITO OOUYHO Ce CO3/[aBa BO MHOTY MaJld
KOJIMUECTBA IIPEKY OKCHIA3UTe CO MelaHa dyHKIHMja BO LIPHUOT Apo0, a ce JIeTOKCHpUIMpa
[IpeKy KOHjyrargja co TIyTaTHOHOT MPUCYTEH BO IPHUOT 1po6, MOYXKe J1a Ce aKyMyJIHpa IO
[PEI03UPArbE CO [TAPAIETaMOoI 1 [a PE/IM3BHKA OLITETYBARE Ha LPHUOT APOO.

EiuMmuHanmja

[lapareTamoJIoT ce eTMMHUHUPA IIPEKy ypUHATa, TJIaBHO, BO 00JIUK HA TIYKyPOHUIHH U
cyidarau KoHjyraTi u okony 10 % Kako iy TaTHOHCKH xoHjyraru. [Tomanky on 5 % ce
eIMMHHHIpA KaKo HENPOMEHET ITapaneTaMot. ToyBpeMeTo Ha eIMMUHAIIK]a € OKOITy 3 Jaca.

He ce 3a6enexanu CUrHAGUKAHTHY Pa3IAKH BO (HhapMaKOKHHETUUKAOT npo¢ui Ha
TapareTaMoloT Kaj MocTapy JIIa.

BHOpACIIONIOKINBOCTA U (PAapMAKOKHHETHIKHOT npodun Ha KOYmpopEeHOT U Ha
apareTaMoyioT He ¢ MEHyBaar Kora OBHE JIB€ CYIICTAHIMM CC 3eMaat BO KoMOuHanuja, Ipu
eTHOKPATHO WIIH IIPH TIOBEKEKPATHO I03UPAEHE.

5.3 IIpeTKkJIUHUYKHU OJATOIH 32 0e30eqHOCTA HA JEKOT

ToKCHKOJIOMIKHOT 6e36eHOCeH mpod il Ha HOYTIPOPEHOT U Ha MApaleTamMmosIoT € yTBPICH
IIpeKy eKCTIEpPUMEHTH CIIPOBE/IEHN Ha XMBOTHHU 1 OJ] TOJIEMOTO KIIMHITKO HCKYCTBO OF]
npuMeHara Kaj JIyleTo.

He ce nocTanuy KOHBEHIHOHAIHHA CTYIHH CO YIOTpeOa Ha MOMEHTAIIHO npudaTIuBUTE
CTaHJapA¥ 3a MpOIleHa Ha PEPOIyKTUBHATA TOKCHYHOCT M Ha TOKCHIHOCTA BO pa3BojoT.
HeMa HOBH IIPETKINHAYKY [OJATOIH 3HAYaJHH 32 JOKTOPOT, KOHIITO 6u ce Joaaje Ha BeKe
orndarenuTe MOJATOLH BO OBOj 30MpeH W3BEIITaj 32 0OCOOMHHUTE Ha JICKOT.

6 ®APMAIIEBTCKHA NIOJATOIN

6.1 Jlucra HA MOMOIIHM CYNCTAHIHMH

Tabnremno jaopo:

- TYEHKapeH CKpoo;

- MOBU/IOH; >

- HATPUYM KpocCKap v‘,‘:\\.

- MUKPOKpPHUCTATHA, 032 & %\
Z5N\

//;( N < 5 i
- KOJIOMJIEH CHJIUIIMYM TUGKCHAYOE3BOACH;
w [ BN S ’,o«: — )
fa SINE §
A m:
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- TTTHIEPOJT TUOEXEHAT.

Dunm-obsusra
Omanpaj 6e1 AMB 11 conpsku:
- HOJIMBHHUIT QJIKOXOJL, IETYMHO XUIPOJIH3UPAH;
- TaJIK;
- TuTaH auokcun (E171);
- NIMLEPOJT MOHOKAIPHIIOKAIIPAT,
- HATPpUYM JlaypuiicyJdar.

6.2 Huxomnatuéuminoct

He e npumennugo.

6.3 Pok Ha ynmoTpe6a

3 roauHy.

6.4 Haunn Ha uyBame

Jlexot He Gapa moceGuu TCMIIEPATyPHHU YCIIOBH 3a UyBambe.

6.5 Ilpupoaa u coap:xuna na amGaiakara

Tabnerute ce cmakyBanu Bo 6en nernposupen onucrep (PVC/PVDC/AL dommja). Cexoj
Omuctep coapxu 10 Tabern.

Kyrujara conpxu 10 mwm 20 tabreru (1 mmu 2 Grmcrepa co mo 10 TablleTH) ¥ ynaTcTBo 3a

KOPHUCHUKOT.

6.6 IloceGHH MepKH Ha MPeTHA3IHBOCT IIPH OTCTPaHYBaH-€ HA HEHCKOPHCTEHHOT JIEK
HJIM HA OTHAJAHUTE MaTepUjaIn

Hewma noce6uu 6apama.
Heuckopucrenunor nex mwim otnagaure MatepHjanu Tpeba ia ce OTCTpaHaT BO COTNIACHOCT CO
3aKOHCKHTE Oaparba.

7 ITPOU3BOJIUTEJ U HOCUTEJ HA OAOBPEHHUETO 3A IIPOMET

AJIKAJION A/l Ckomje

Oyn. Anexcannap Maxenoncku op. 12

1 000 Cxomje, Peny6nuka Cesepra Makenonwuja
tein.: +389 2 31 04 000

(akc: +389 2 31 04 021

www.alkaloid.com.mk

8 bPOJ U IATYM HA PEIIEHUETO 3A IIP
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9 JATYM HA IIPBATA PEITMCTPAIIMJA/OBHOBA HA PETUCTPALIUJATA

10 JATYM HA PEBU3UJA HA TEKCTOT

JexemBpu 2024 1.




