3BUPEH U3BEIITAJ 3A OCOBUHUTE HA JIEKOT

1. UME HA JIEKOT, JAYMHA U ®PAPMAIIEBTCKA JIO3UPAHA ®OPMA

AMIODARON/AMUOJAPOH, 200 mg, Tabnern

2. KBAJIMTATUBEH U KBAHTUTATUBEH COCTAB
1 Tabnera comprxu 200 mg aMHOAAPOH XUIAPOXIIOPH, TIOMOIIHH CYIICTAHIIAN.
*3a mesocHa NMCTa HA EKCIUITMEHCH BUAM TOuKa 6.1
3. DAPMAILEBTCKA JO3UPAHA ®OPMA
TaGnera.

4 KIMHHNYKHU IIOJATOIIN

4.1 TepaneBTCKY MHAMKALNH

TpermanoT co aMmuo/IapoH Tpeba Aa 3all04HE U JIa Ce MOHHUTOPHpA CaMo BO GOJHHIA A
IO/l KOHTPOJIa HA JIeKap CHCHUJATUCT. AMHONAPOHOT € MHAMIMPAH CaMo 3a TPeTMaH Ha
TCLIKH [IOPEMETYBaba Ha CPLEBHOT PUTaM KOHM HE Pearnpaar Ha TPeTMaH CO JPYrH
JIEKOBHU MJIM KOT'a IpyTMTE JIEKOBU HE MOXE Jia CE YIIOTpebar.

Taxwmapurmun nospsanu co Wolff-Parkinson-White curmpomor.

Artpujanen ¢narep u ¢pubpuianuja, Kora He MOXKe Ja Ce YIOTpeGaT APYrH JIEKOBH.

CuTe THIOBM Ha TAaXMAPUTMHH OJ IAPOKCH3MANHA MpPHPOAa, BKITy49yBajKH:
CYNPaBEHTPUKYJIAPHU, HOJNAIHW W BEHTPHKYJApHH TaXWUKapIWW, BEHTPHKYIapHA
(uOprnamuja: Kora Ipyru JICKOBH He MOXE JIa Ce YIOTpeOar.

4.2. lozupame H HAYHH HA yOTpeda

Bo3zpacun

OcobeHo e BaXHO 1a ce KOPHCTH HajHMCKaTa eeKTHBHA 03a. TpermanoT 3a cekoj
NAIUEHT Tpeba fa Ce ONpeley HOeAMHEIHO, BP3 OCHOBA HA OJrOBOPOT HA MAIMEHTOT 1
berneduToT O TpETMAHOT. BooGHuacHO, eQHuKaCeH € CIIeTHIOB PEXUM Ha JIO3Upamke:

Ilouemna cmabunuzayuja

Tpermanor tpeba na ce 3amoure co 200 mg, Tpy HaTH Ha J€H BO TeK HA eIHA HeJena.
Ilotoa, mosara Tpeba na ce Hamanu Ha 200 mg, [Ba IaTH Ha J€H BO TEKOT Ha clenHara
Hezena.

Tepanuja na oopaicysarve

ITo moveTHHOT NEeprOx K03aTa Tpeba qa ce Hamamu Ha 200 mg JTHEBHO, WJIM IIoMaJia 1034,
JIOKOJIKY € COO/IBETHO. PeTKo, OTpebHa € MOBHCOKa 1032 Ha OAPXKYBAE-€. 3a THTPHpAbE
Ha HaJHUCKaTa e()eKTHBHA /1032 3a KOHTPOJIA HA APHTMHUHTE, CE Kopuctu f03a ox 100 mg.




Jlo3arta Ha onpxyBame Tpeba pENOBHO 1a Ce peeBalyMpa, OCOOEHO aKo HCTara €
noBucoka oxa 200 mg Ha nieH.

OnmTtu npenopaku

Iloyemna 0o3a
3a 6p30 J1a ce IOCTUTHE NOTPEOHOTO HUBO Ha JIEKOT BO TKMBATa, IOTpeOHa € BUCOKA J103a.

Tepanuja na oopaicysarve

[IpeBucoka 032 Ha ONpXXyBame MOXE [a NpeAW3BHKAa HECAKaHW JIEjCTBA 3a KOW Ce
IIPETIOCTaByBa Jieka Ce MOBP3aHH CO BHCOKOTO HHMBO HAa aMHOJApOH M HA HETOBUTE
MeTaboJIUTH BO TKUBATA.

AMHOIapOHOT BO rojieMa Mepa Ce Bp3yBa 3a IIa3MaTCKUTE NMPOTEHHU W MMa MPOCeYeH
MOJTY)KUBOT BO TuiazMara on S50 mena (Bo amjamazoH ox 20 mo 100 mena). Oxm Toa
IIPOM3JIETyBa JieKa 3a BpeMe Ha THTPHPAIETO Ha J103aTa, MOpa Jla Ce OCTaBH JOBOJIHO
BpeMe 3a IIOCTHTHyBalk¢ Ha HOBa paMHOTe)Xa Ha AucTpuOyImjara Ha mekoT. Kaj
DAIMEeHTH . CO TOTCHIHjaIHO CMPTOHOCHH apUTMHHU, JOJITHOT IONY>KHBOT Ha
aMHOJTApOHOT MpPETCTaByBa BakeH Oe30eqHOCEH MexaHHW3aM, OHIIEjKM EBEHTYaIHOTO
IPONYyIITAkE Ha /1032 HeMa 3HAYUTENTHO Ja BiHMjac Ha BKYIIHHOT TEPAaIlleBTCKUA €(EKT.
OcobeHo e 3Ha4YajHO Ja ce ymoTpeOyBa HajHHCKaTa e(eKTHBHA 1032, a IMMAIHeHTOT
pPEIOBHO Jla Ce€ KOHTPOJIMpa, 3a Aa C€ OTKpHjaT KIMHWYKHATE 3HAlM Ha MOXHOTO
npeno3upame co aMruoAapoH. [lotoa, TpeTMaHOT CO aMHOAPOH MOXKE COOABETHO Ja ce
MIPUIIAro TH.

Hamanysarwe na 0o3ama/npexur Ha mpemmanom

HecakaHnuTe aejcTBa HCYE3HYBaaT COOJBETHO CO IaNOT Ha HUBOATa Ha JIEKOT BO TKHBATa.
ITo mpekuH Ha TPETMAHOT CO JIEKOT, aMHOIAPOHOT BP3aH BO TKMBATa MOXKE J]a IO 3aIITUTH
nmanueHToT W Ao eaeH Mecen. Cemak, Tpeba na ce 3eMe BO IPEABUA MOXHOCTa 3a
IIOBTOPHA I10jaBa Ha aQpUTMHUH BO OBO]j IIEPHO/I.

IegujaTpucka nmomy.Januja

be3bennocta u eprkacHOCTa 011 yrorpebaTa Ha aMHOJAPOH Kaj Jena He € yTBpIeHa.
JlocTanmHuTe mMOAATOLM Ce ONMINAHM BO jAeoBuTe 5.1 M 5.2, HO HE MOXe na ce aane
Iperiopaka 3a J03UPamkETo.

IHocTapu nauyeHTH

Kako um kaj apyrurte manueHTH, ¥ Kaj IOCTapHTe MalueHTH Tpeba aa ce ymoTpeOyBa
MUHHMaTHaTa edekTuBHA Jo3a. Mako, Hema J0Ka3u Nleka Kaj oBaa Ipylia Ha IaIMeHTH
mOoTpeOHO € pasuYHO JO3Wpame, THE MOXe Ja Ouaar MoBeke IOJIOKHH Ha
Opanukapiuja ¥ Ha IOpeMeTyBama Ha CIPOBOIJIMBOCTA BO Cilydaj Ha ymorpeba Ha
npeBucoku ao3u. lloceOHO BHuUMaHme Tpeba 1a ce IIOCBETH Ha KOHTpoOJlaTa Ha
GbyHKIMjaTa Ha THpOUIHATA Je3aa (Buau aenoBu: 4.3, 4.4 u 4.8).

TabneTute AMHOAPOH Ce HAMEHETH 3a IIepopaliHa yIoTpeba.

4.3. KoHTpauHAuKaIUH

e CunycHa Opagukapuja u cuHOaTpHjasieH 610K, Kaj manuenTu co TeImKy HapyIryBama
Ha c peESTIBacTa (Bucox cremen Ha AV Onok, OudacuumkynapeH wim
5 K) 1 00JIECT Ha CHHYCHHOT ja30JI, aMHOIapOHOT MOXeE Ja ce

KOpie amMO JOKUHR\IallMeHTOT Ma BrpajieH 1ejcMejKep.




* ViBpueHa nucQyHKIMja Ha THpOHIejaTa WIM HCTOpHja Ha mUCGYHKIMja Ha
tapounsejara. [lpen 3amounyBame Ha TPETMaHOT CO aMHOIAPOH, Kaj CHTE HALMEHTH
Tpeba Na ce Hampasar 1aGopaTOPHCKH HCIUTYBamba 3a MpoBepka Ha (ByHKIMjaTa Ha
THpOHUJeara.

¢ Ilo3Hara NpeoceTIMBOCT Ha AaMHOJAPOH, Ha GHIJIO KOja O/l TOMOIIHHTE CYIICTAHIUH Ha
JIEKOT WJIH Ha jOJI.

e UcrospeMeHna npuMeHa Ha aMHOJAPOH CO JIEKOBH KOM MOXKAT Ja IPEAH3BAKAAT
torsades de pointes (Bunu nen 4.5).

® bBpemeHOCT, OCBEH BO HCKIIYYHTENIHH Cllydan (BHIM 1€ 4.6).

e Jlakranuja (Buam aen 4.6).

4.4. TloceOHu MepKH Ha NPETHA3IMBOCT U MOCEGHH MpeayNpeayBamba

AMHOJaPOHOT MOJe Jla IPEIM3BHKA CEPHO3HY HECAKaHH JIejCTBa KoM I'M 3adakaar ouurte,
cpuero, Genute ApoGOBH, XEIapoT, THPOHALjaTa, KOXKara U nepuepHIOT HEPBEH CHCTEM
(Bunm nen 4.8.). bunejku oBHe HecakaHH JI€jcTBa MOXKe Ja OMAAT OJUTOKEHHM, MAI[UEHTHTE
KOM C€ Ha JIONrOoTpaeH TpeTMaH, Tpeba BHHMATENIHO Ja ce KoHTpoiupaar. Hecakarnure
JiejCTBa Ce IO3HO 3aBHCHM, H IIOPA/IH Toa, Tpeba fa ce MPUMeHYBa HajHHCKaTa eeKTHBHA
J103a Ha OJIPXKyBabe.

IIpen 3anovnyBame Ha HeKOja XHpPYpIIKa MHTCPBEHIIUj, AHECTE3UONOTOT Tpeba ma ce
MH(}OPMHpA JieKa ITAIMEHTOT 3eMa aMHOapOH (BUHM e 4.5 u 4.8.).

Cpuesu HapymyBama (Buay aei 4.8)
IIpeBucoka n03a MoOXe Ja NpeM3BHKAa TElIKa OpaJuKapiWja W HapyIIyBama Ha
CIPOBOAJIMBOCTA CO II0jaBa Ha MAMOBEHTPHKYIAPEH PUTaM, OCOOEHO Kaj MOCTApHTe
NalMEeHTH WIA BO TE€K HA TPETMAHOT CO AWTUTaIHC. Bo TakBU cilyyam, TpeTMaHOT co
amMuonapon tpeba na ce mpekmHe. JIOKOJNKY € IOTpeOHO, MOXE Ja ce mamar 6Gera-
aIPEHOCTUMYJIATOPH WJIX IiyKaroH. [lopagu mOIrvOT IOMY>XKMBOT HA aMHOJAPOHOT, BO
Cllydaj Ha TemKa CHMITOMAaTcKa OpamuKapauja, TpeGa na ce pasriena morpeGara of
BrpajlyBamke Ha IIejCMejKep.

AMHO/IAPOH IPHUMEHET IEPOPATHO HE € KOHTPAMHIULMPAH Kaj HMALHEHTH CO JaTeHTHA
WM MaHH(eCTHa cpuea WHCY(HIHEHIMja, HO HOTpeGHa € MPeTNa3IHBOCT, GHACiKH
TIIOBPEMEHO MOJKE [ JI0j i€ 10 BIIONIyBake Ha OCTOSUKATa CpLeBa HHCYyhHUIUerHnHja. Bo
TaKBH CJIy4au, AMUOIAPOH MOXE Jia c€ KOPHCTH CO APYTU COOBETHH TEPATIHHL.
DapMaKoJIOMKOTO IEjCTBO HA aMHOJAPOHOT I'M IPEAM3BHKYBA CIEIWHBE HMPOMEHH Ha
EKT": nponomkysame na QT uaTepBanor (HOpamd IIpOIOIDKEHATa PENOIApH3aliHja) co
MOXHa TojaBa Ha U-OpaHoBH U HcKpuBeHH T-GpanoBu. OBHe IPOMEHH HE Ce 3HAK Ha
KapJAUOTOKCHYHOCTA Ha JIEKOT.

Kaj mocrapure manuenTH Moxe Ja Ce jaBH 3HAYMTENHO 3a6aByBame Ha CpleBara
dbpexdenmnmja.

Bo ciyyaj Ha mojaBa Ha AV GJIOK OZ BTOP WM TPET CTEIEH, CHHOATPHAICH OJIOK W
Oudacuukynapen 610K, TPETMAHOT CO aMHOAAPOH Tpeba Ja ce MpeKHHe.

AMHOJIApOHOT MMa MaJIo TIPOAPUTMHUCKO IejCTBO. 3abeneKana € 0jaBa Ha HOBU apHTMUK
WK BIIONIYBalk€ Ha TPETHPAHUTE apUTMMH, IOHEKOTalll M CO (arajieH ucxoj. BaxHo e,
HaKo € TEIKO, Jla CE& pas3iMKyBa HENEyBameTO Ha JIEKOT O] HErOBOTO MPOAPUTMHUCKO
nejctBo, Ge3 pasiMKa [aid € IOBP3aHO CO BIIONIYBARE HA. cocroj6ara. Ha CpIETo.
IIpoapuTMuckuTe JejcTBa TeHEpalHO Ce jaByBaaT BO BpCKa CO axropure KOM
A0BEYBAAT 10 IPOJOIDKYBamke Ha QT MHTEPBANOT Kako MTO ce MHIEPAKIMUTE CO APYTH




nponokyBamero Ha QT wmHTepBanor, ammogapoHOT mOKaxyBa ciaba TopcamoreHa
aKTUBHOCT.

IIpen mo4eToKOT Ha TPETMAaHOT CO aMHOAAPOH ce Ipenopadysa aa ce Hanpasu EKI u na
Ce M3MEpH HHUBOTO Ha KaJlMyMOT BO CepyMOT. Bo Tek Ha TpeTMaHOT, ce mpemopadyBa
cneneme Ha EKT -To0.

AMHuomapoH MoOXe Ja TO 3roJieMH [paroT Ha JeduOpwianuja W/WId [OparoT Ha
perynupame Ha Op3uMHaTa Kaj MAIMEHTH CO HMIUIAaHTaOWIEH KapIuOBEPTED
nepubpunaTop WM II€jCMEjKep, LITO MOXKe HEraTMBHO Ja BiMjac Ha e(UKAcHOCTa Ha
amaparor. Ce mpenopadyBaal peIOBHM KOHTPONH 3a Ja ce 00e30eau IpaBHIIHO
(QyHKIMOHHpamke Ha amapaToT IO 3aMOYHYBAKETO Ha TPETMAHOT MM IIPOMEHA Ha
J03Upame.

Temka Opagukapauja (Bumy gen 4.5):

Cny4au Ha Temika, HOTEHIMjaJIHO OINAacHa IO XXHBOT OpamuKkapauja M CpieB OJOK ce
3abenekaHd MpH ymoTrpeba Ha aMHOIapoH BO KOoMOWHAIUja co cohocOyBHpP BO
KoMOHMHaIMja co Ipyr aHTHBHPYCEH JIEK CO AUPEKTHO nejcTBO (JJAA) KOj ce KOPUCTH BO
tepanuja Ha xemarutuc LI (XLIB), kako mTO Cce [daKiaTacBUp, CHMEIPEBHD HIIU
nenunaceup. Ilopanu Toa, He ce mpenopadyBa HCTOBpeMeHa IIPUMEHA Ha OBHE JIEKOBH CO
aMHOJapoH.

Axo ucroBpeMeHara ynorpeda co aMHOJapOH HE MOXeE Ja ce u30erHe, ce mpernopadysa
IallMEHTUTE BHUMATEIHO Ja ce CllefaT IIpHU 3all0ovYHyBamke Ha Teparujara co coGpocOyBup
Bo KoMOmHarmja co npyra JTAA. [TanueHTHTe 3a KOM ce cMeTa JeKa Ce H3IO0XKEHH Ha
BUCOK PH3HK oJi Opanuaputmuja Tpeba MOCTOjaHO Aa ce ciedar HajMajiky 48 waca Bo
COOZBETHH KJIMHHYKH YCJIOBH II0 3allOYHYBAaHE€TO Ha HCTOBPEMEHHOT TpPETMaH CO
codocOyBup.

[JanveHnTHTE KOM I'M IpUMaaT OBHE JIEKOBH 3a Tepanuja Ha xenatutuc 1] Bo komOuHaIimja
CO aMHOJapoH, CO WIK 0e3 Ipyru JEeKOBU KOM IO 3abaByBaaT CpIIEBHOT puTaM, Tpeba na
Ounar mpenynpeneHd 3a CUMITOMHTE Ha Opaamkapadja W cpieB OJok U Tpeba ma ce
coBeTyBaaT Ja IobOapaaT WTeH MEIMIMHCKH COBET BO CJIy4a] Ha MOjaBa Ha OBHE
CHUMIITOMH Ka] HUB.

Enpokpunu HapyiyBama (Buau Jien 4.8)

AMHOIapOHOT MOe Jia MpeIn3BHKa [10jaBa Ha XHIIOTHPE03a WK XUIIEPTHPE03a, 0COOEHO
Kaj MaIMeHTH CO [epCOHalHa HCTOpHja Ha 3abojyBamba Ha Tupomgjeata. Ilpen
3all0YHyBalk€ Ha TPETMaHOT CO aMHOJApOH, Kaj CHTe MalueHTH Tpeba Ja ce HamlpaBu
KIMHAYKa ¥ Ouonomka (BiyuyBajku yiarpacensutuBHa TSH (usTSH) xontpona). Co
OBHE KOHTpOJIA Tpeba Ja ce MpOJOJDKHA BO TEKOT Ha TPETMAHOT, HA MHTEPBAIH O 6
MecCeld, U HEKOJIKY MECELIH 110 IPEKUHYBakhe Ha TPETMAHOT cO aMuoaapoH. OBa, oco6eHo
€ Ba)XXHO Kaj mocrtapute manueHTH. Kaj naiueHTHTe, Kaj KOM aHaMHe3aTa yIaTryBa Ha
3roJIeMEH PU3UK o1 Auc(yHKIMja Ha THPOHEjaTa, ce MpernopadyBa peJoBHA KOHTpPOIA.
Kora moctou coMHeHue 3a HapymieHa (yHKIHja Ha THpouzeaTa, Tpeba Ja ce W3MepH
HuBoTo Ha usTSH Bo cepymor.

AMHOIapOHOT COJpPXKH jOA, U IOPaiH TOa MOXe Ja WHTepdepupa co MPEB3EMAmbETO Ha
panuoaKkTUBHHUOT joA. MefyToa, TectoBuTe 3a (pyHKIHjaTa Ha TUpouaejara (cinobonaen-Ts,

cnoboneH-LeasESH) 1 rToHaTaMy MOXKe Ja ce HHTepIpeTupaar.

AmMuong, psto ‘ ) pa mnepudepHara KOHBep3HWja Ha JEBOTUPOKCHHOT (T4) BO
TPH]j O FRSHUE. . ( OXe Ja MNpeAu3BHKAa H30JIUpaHU OHWOXEMHCKH IIPOMEHHU
(3ro A, \ nor-T4 BO cepyMoT, O6naro HamMajgyBawke€ WA HOPMAIHU

'3 BO CEPYMOT) Kaj KIMHHYKHM €yTHPOHMIHU ManueHTdu. Bo



OBUE Cilydad, HEMa NPUYHHA 32 NPEKHHYBAaEmE HA TPETMAHOT CO aMHOJIAPOH, JOKOIKY
HeMa KIIMHWYKY WK 6uosomku fokas (usTSH) 3a 3a6onysame Ha THpoHzejata.

XUNOTUPOUIH3aM

Ha xunormpommusam Tpeba ma ce mOCOMHeBame BO Ciy4aj Ha II0jaBa Ha CICIHHMBE
KIWHMYKH 3HAIM: 3TOJIEMyBare Ha TelleCHAaTa TEXXHHA, WHTOJEpaHNWja Ha JaiHo,
HaMajleHa AaKTMBHOCT, H3paseHa Opanukapiwja. JlujarHosata ce MOTBpAyBa IIpEKy
nopactot Ha usTSH Bo cepyMoT u mpeHariacen

TSH oxrosop ma TRH. Husoara Ha T3 u T4 mMoxe na 6umar Hucku. Eytupommmsam
BOOOHYACHO Ce IOCTHTHYBa BO TEK Ha 3 MeCelH IO IPEKUHYyBame Ha TPeTMaHOT. Ilpu
’KMBOTO3arPO3yBavKi COCTOjOH, TPETMAaHOT CO aMHOIApOH MOXE J1a IPOJOJDKH BO
KoMOHHaIHja co JIEBOTUPOKCHH. J[03aTa Ha JI€BOTHPOKCHH CE€ MPUIATOIyBa BO OJHOC HA
HUBOTO Ha TSH.

XWUNepTUPOUIH3aM

Xuneprupon/MsaM MOXe Ja Ce jaBH BO TEK Ha TPETMAHOT CO aMHOJAPOH, WA 0
HEKOJIKY MECElH II0 IPEeKMHyBame Ha Tepanujara. KIIMHHYKWTE 3HAIM, KaKO INTO Ce
HamallyBame Ha TeJleCHAaTa TE)XHHA, aCTEHMja, BOSHEMHUPEHOCT, 3abp3aHa cpuesa paboTa,
I0jaBa Ha apMTMHja, aHTWHA NEKTOPHC M KOHIECTHBHA CpleBa c1abocT, TpeGa Ia ro
npeaynpeaaT jgeKapoT. JMjarnosara ce MOTBPIyBa CO HAMAIYBAHETO HA CEPYMCKOTO
HUBO Ha ynTpaceHsuTuBHHOT TSH (usTSH), mopacror ma T3 u Hamanemmor TSH
OZIrOBOP Ha THPEOTPOITHUOT OCIO00TYBaUYKH XOPMOH. MOJXKEH € M MOpacT Ha PEBEP3HHOT
T3 (rT3).

Bo ciyyaj Ha XunepTHpHAM3aM TPETMAaHOT CO aMHOIApOH Tpeba 1a ce MpeKHHe.
Kinanyko momoGpyBame BoOOHYaeHO HACTAHYBa BO TEK HAa HEKONKY MECEIH, HAaKo Ce
ONMINAHU M TEIIKH CIIy4aH, HOHeKoram co (araneH ucxox. Kinunuukoro momoGpyBame
My IPETXO¥ Ha HOpMaaM3anyja Ha GYHKIMOHATHHTE TECTOBH Ha THPOMIHATA XKIIE3/A.
3a TpeTMaH Ha TellKa THPOMIHA XHIIEPAaKTHBHOCT C€ KOPUCTAT aHTHTHPOHMIHH JICKOBH,
IpH MTO BO IOYETOKOT MOXe Ja Ommar moTpeGHM BHCOKH 103d. OBOj TpeTMaH He e
cexoraul e)uKace, 1a MOHEKOTalll, HCTOBPEMEHO Tpeba Jia ce MPUMEHAT BUCOKH 03H HA
KoprukocTepounu (Img/kg mpeqHNU30I0H) BO TEK Ha HEKOJIKY HEJIENH.

HapymyBamwa Ha BUAOT (Buau jien 4.8)

AKo Jiojie 10 mojaBa Ha 3aMaryieH WM HaMaleH BHJ, BeAHAm Tpeba 1a ce Hampasu
KOMIUICTCH O(TaJMOJOMKY Mperies, BKIydyBajku W (yHmockonwmja. Ilpu mojaBa Ha
HEBPONIaTHja /W HEBPUTHUC HA ONTHYKHOT HEPB NMOTPEGEH € MPEKUH Ha TPETMAHOT CO
aMHOJIapoH, IOpaai MOXHa MPOrpecHja J0 ciemmio. JIOKOJIKY He Ce MOjaBd 3aMarieH
WM HAMaJIEH BUJ, O(QTaJIMOJIONIKH IIperJie]] Ce MPEenopadyBa eIHAII [OIHIIHO.

XenaToOwinjapHu HapylyBama (Buau aei 4.8)

AMHOJIapOH MOXe 1a MMa DPasinyHH e(peKTH Ha XemapoT, BKIydyBajKu u Ipo3a,
XETATUTHC, XKOJTUIA U XemaTalHa UHCy(puuueHnyja. Onumany ce u (araiHu cilydau,
BOITIABHO TIOCJIE JOJNrOTPacH TPETMaH, HO IIOHEKOoraml, Hak0 peTKo, Habp3o Io
3aI0YHyBatbe Ha TepalnjaTa co aMHOJapoH, 0COOEHO [0 HHTPABEHO3HO AaBame. [lopau
TOQ, Ce MPEMopavyBa Ja e MOHHTOPHpA XemaTanHata (yHKIHja, 0COOEHO BPEJHOCTHTE
Ha TPaHCAMUHA3UTE, NpPe]l MOYCTOKOT Ha TPETMAHOT M II0TOA HA CEKOH IIECT MECEIIH.
Jlosara Ha ammonmapoH Tpeba Na ce HaMald WIM TPETMaHOT Ja ce IPEKHHE aKo
3rojIeMyBameTO Ha TpPaHCAMHHA3WUTe HAJMHHE TPU IaTH HaJ ropHara TpaHHIA Ha
HOPMAJIHHUTE BPEITHOCTH. e, 7




Ha mogerokoT Ha TpeTMaHOT MOXEH € MOpacT Ha BPEJHOCTHTE HA TPAHCAMMHA3UTE BO
cepymor (1.5 mo 3 maTu Hajx ropHaTta rpaHdila Ha HOPMAJIHUTE BPEAHOCTH). Bpennocture
Ha TpaHCAaMMHA3UTE MOXAT Ja C€ BpaTaT BO HOPMAaJIHUTE T'PAaHHUIK 110 HaMalyBame Ha
Jl03aTa WU CIIOHTAHO.

MoxHa e 1ojaBa Ha M30JIMPaHU CIyYad Ha aKyTHO XeMaTalHO HapyLIyBamke cO MOPacT Ha
BPEIHOCTHTE Ha TpaHEaMHUHA3HUTE BO CEPyMOT W/HIIK MOjaBa Ha xoJTuna. Bo Tue ciayyan
TPETMaHOT Tpeba /1a ce MpeKuHe.

Onumanu ce ciyd4ad Ha XpOHHYHM XemaTaiHu 3abosyBama. Ha oBaa mujarmosa
ylaTyBaaT IIPOMEHHTE Ha JabOpaTOpUCKHUTE HAOAM KOM MOXKAT J1a OMaaT MUHUMAITHU
(moxayeHU BpPeAHOCTH Ha TpaHCaMHUHA3uTe oA 1.5 1o 5 maTw Hajx HaJ rOpHAaTa rpaHHIa Ha
HOPDMAJIHHUTE BPEIHOCTH) WM KIMHUYKH 3HAIM (MOXHA XermaToMeraiguja) BO TeK Ha
JeKyBameTo momonaro ox 6 mecenu. Ilopamm Toa ce coBeTyBa pyTHHCKAa KOHTpOJa Ha
(GyHKIMOHAJHATE TECTOBM Ha XemapoT. lIpoMeHeTHUTe pe3yiTaTd Ha KIMHUYKHTE M
J1a00paTOPUCKHATE TECTOBHM BOOOMYACHO C€ HOpPMaJM3UpaaT II0 IPEKHHYyBame Ha
TPETMAaHOT, HO ONMIIAHU CE U ciydau co (araneH ucxoa. XHUCTONOIMKATE HAOAN MOXKe J1a
HaJINKyBaaT Ha IICEBIOAIKOXOJIEH XEeNaTHT, HO MOXe Jaa Oupar u BapujaGHIIHH,
BKITy4yBajKH U IIHPO3a.

Haxo, Bo nuTepaTypara HeMa H3BeINTau 3a I[OTEHIMpame Ha HECaKaHWTE JIejCTBA Ha
aJIKOXOJIOT BP3 XENapoT, NallMeHTHTE BO TeK Ha TPETMAaHOT CO aMHUOJApOH Ce COBETyBaaT
Ila BHECYBaaT yMepeHa KOJIMYMHA Ha alKOXOJL.

HapymyBama Ha HEpBHHOT cUCTeM (BUIM jied 4.8)

AMUOIApOHOT MOXe Ja INpeAu3BHKa IepudepHa CEH30MOTOpHA HEBpoONaTHja W/Wix
Muomnaryja. /[gere coctoj6u Moxke na OUAaT Cepuo3HU, HO J0 O3/paByBamke, Koe He Mopa
na Oune KOMILIETHO, BOOOMYaeHO jJoafa BO TeK Ha HEKOJKY MeECEeI IO NMpeKUH Ha
TPETMaHOT CO aMHOJApOH.

PecniuparopHu, TopakaaHu ¥ MeIWjaCTHHAIKHY HApYITyBamba (BUIM Jiei 4.8)

[lojaBaTta Ha aAWCHHEja WM HENPOAYKTHBHA KaILTHUIlAa MOXKe Oa Oujae MOBp3aHa CO
MyJIMOHATHA TOKCUYHOCT (XUTnepceH3NTHBEH ITHEBMOHUTHC, aynBeoJiapeH/
WHTEPCTHLMENICH IHEBMOHUTHC wim  (ubpo3a, IUIEBPHUTHC, OOIUTEpUPAYKH
OpOHXHMOJIUTUC CO OpraHW3MpaHa MHEBMOHHja). IlojBeHHUTE cUMITOMH MOXXE Ha OHWmaT:
nuciiHeja (koja Moke Jja Ouje ceprHo3Ha U HeoOjacHUBA O MOMEHTAIHHOT KapIUOJIOIIKH
CTaTyc), HENMPOJIYKTHBHA KallUIWIAa, W BJIOIIyBal€ Ha OIINTaTa 3APaBCTBEHA COCTOjOa
(3amop, ry0beme Ha TejecHaTa TexuHa U Tpecka). [loyeTokoT o6uuHO € GaBeH, HO MOXe
Op3o nma mporpeaupa. Mako, MOBEKETO ONMHUIIAHU CIydaW Ce€ MOBP3aHH CO JOJITOTPAjHO
JIeKyBame, HEKOJIKY Ce IT0jaBuiie Habp30 110 3all0YHyBakbe Ha TPETMAHOT.

[lpen mo4yerox Ha TPETMAaHOT, MAIMEHTHUTE Tpeba BHHUMATENHO KJIMHUYKA Ja Ce
eBaJlyupaaT U Ja ce 3eMe BO IMpelBH] peHTreHrpaduja Ha I'paJHUOT Koml. Bo Tex Ha
TPETMAaHOT, BO CJIy4aj Ha COMHEBamke 3a IMyJIMOHAJIHA TOKCUYHOCT, OBHE IIperiean tpeda
Ja ce MOBTOpAaT M Ja Ce JOMOJIHAT CO HCHHUTyBamke Ha OenmonpoOHata ¢QyHKIH]ja,
BKJIy4yBajKH, KOra Toa € MOXHO M Mepewme Ha TpaHchep (axrtopure. IlouerHure
panuoJIOMKY TPOMEHM TEIIKO MOXE [a Ce pa3MKyBaaT oOJ IIyJIMOHAJIHATa BEHCKa
KoHrectwja. IlynMoHamHaTa TOKCHYHOCT BOOOMYAGHO € pEBEp3MOMIHA [0 paHO
IIpEeKNHYBalkbe Ha TPETMAHOT CO aMHOJApOH, CO WM 0e3 KOPTUKOCTEpOUIIHA Teparwuja.
KnnandkuTe cHMOTOMU OOMYHO Ce IOBJIEKYBAaT BO T€K HA HEKOJIKY HEZETH, IPOCTIENEHO




HapymmyBama Ha K0a ¥ TOTKOXHO TKUBO (Buau aei 4.8)

Bunejku maryieHTHTE KOM 3eMaaT aMHOJApOH MOKE Ja CTaHaT IIPEOCETIMBH Ha COHYEBA
CBCTJIMHA U JI0 HEKOJIKY MECEIM I10 PEKHH Ha TPETMAHOT CO aMHOJIapoH, Tpeba Ja UM ce
npernopada U30ETHyBamke Ha H3JI0KYBAIbE HA COHIIE H KOPHUCTEHE HA 3aIITUTHH MEDKH.
Kaj nosekero ciyyan CHMITOMHTE CE OrPAaHHYCHH HA IMELKALE, KAPEHe U epUTEM Ha
JICJIOBUATE Ha KOXKATa M3JI0KCHH Ha COHIIE, HO MOXKHU C€ M TEIIKH (POTOTOKCHYIHU PEAKIIUU
CO CO3/1aBam¢ Ha ITUKOBH (BUIU Touka 4.8).

Temku OyJI03HU peakIuu:

3abenexaHu ce >KHBOTO3arpO3yBauykKd WM Aypd U (aTaiHH KOXHH peaknuu Steven-
Johonson-oB cuHApPOM, TOKCHYHa emuaepMaiHa Hekpoimsa (Bumu nen 4.8). Ako ce
1I0jaBaT CMMIITOMHM WJIH 3HaIH Ha Steven-Johonson-oB CHHAPOM, TOKCHYHA €NMAEPMAIIHA
HEKpOJIM3a (Ha IPUMED, IPOrPECHBEH OCHII Ha KOXKATa YeCTO CO IUIYCKABIU MM MYKO3HH
JIe3MH), TPETMaHOT CO aMHOJapOH Tpeba BeJHAIIl 1a Ce MIPEKUHE,

HuTepakuny co Opyry JIEKOBY (BUIH Jiei 4.5)

He ce mpenopauyBa mcToBpeMeHa IpHMeHa Ha aMHOIApPOH CO CJIE€JHMBE JIEKOBH: OeTa
Os0KaTOpy, MHXMOMTOpH HA KaJIIMyMOBHTE KaHATH KOM ja HaMalyBaaT CpLeBaTa
dpexdennuja (Bepamamui, IUITHA3eM) W CTUMYJIMPAYKd JIAKCATMBH KOHM MOXKAT Ja
NIPEAN3BUKAAT XUIIOKAIEMH]a.

IlpujaBeHo € 3rojeMyBame Ha INIa3MaTCKUTE HHBOA Ha (ICKAWHWUI [P HCTOBPEMEHA
npuMeHa co aMmuoapad. [IoTpeOHO e cooaBeTHO HaMaTyBamke Ha 103aTa Ha (IIcKauHuI U
BHHMMATEJIHO MOHUTOPHUPAKHE Ha MAI[ACHTHTE.

4.5. VHTepaKknuu co APYTH JeKOBH U APYrd GOpMH HA HHTEPAKIHH

DapMaKoIMHAMCKI UHTEPAKIIAN

JlexoBu xou npeau3BuKyBaat Torsade de pointes wiu mpomosnkyBame Ha QT mHTEpBaNOT

Jlexoeu xou npeoussuxyeaam torsade de pointes

Hcrospemenara Tepamuja co CIeIHUTE JIEKOBH KOM ro mpojoivkyBaar QT mHTepBasoT e

KOHTpauHIunupana (Buay e 4.3), mopaau sroiaeMeHnoT puuk ox Torsades de pointes;

Ha IIpUMeD:

* Kiaca la anTMapuT™MuLy, IpuMep KHHUAWH, IPOKAUHAMUL, TUCOITHPAMH/L,

* Kiaca III anTHapuT™MUIM, IpEMEP COTANION, OPETHIIMYM.

* HHTpaBeHCKM €pUTPOMHUIINH, KOTPUMOKCA30JI MIIH IEHTAMHUINH MH]jeKIHja.

* Hexoun aHTUIICHXOTHUIH, IPHMED XIOPIPOMA3MH, THOPHAA3KH, (1y(heHasuH, MIMO3H,
XaJIONEPUIOJI, aMIICYIIIUPUT U CEPTUHIIO.

* JluthyM ® TPHUIMKINYHH aAHTHACIPECHUBH, IPUMED JOKCENHH, MAIpOTHIIHH,
AMHUTPUIITHIIVH.

e OppeneHy aHTUXHCTAMHUHUIM, IPUMeEp TepPeHaIUH, aCTEMU30J, ME30JIaCTHH.

* AHTuUMaNapHiy, IpEMep KHHUH, ME(QIOKUH, XJIOPOKHH, XaI0(paHTPHH.

e Moxcudmokcanus.

Jlexosu xou npeouszeuxysaam npoodoncysarse na QT unmepeanom

HcroBpeMeHata IpHMeHa Ha aMHOJApPOH CO JIEKOBH KOH ro_mpoxomkysaar QT
MHTEpBAJOT (KaKo INTO € KIAPHTPOMHUIMH) Mopa J1a Ouie SaZapane #a BHHMATETHA
IIPOIEHKA Ha MOTCHLWjATHUTE PH3UIM H HpI/IlIOGI/IBKI/I 3a *ﬁaﬁ%%‘m; HoezmHequ




Ounejku Moxe za ce 3ronemu pusukot ox Torsade de pointes u manmenTure Tpeba na ce
clenar Iopagy MOXHOCTa o1 IpoxoikyBaie Ha QT uHTEpBAIOT.

HWcrospemenara ymorpeba Ha aMHOIapoH co (GIIyOpOXHHOJIOHM Tpeba aa ce U30erHysa
(ucToBpeMeHaTa ymoTpeba cO MOKCH(]IOKCAIMH € KOHTpauHauImpana). ONUIIaHU ce
peTKHu ciy4au Ha npoxoinkyBame Ha QTc untepBanot, co wm 6e3 Torsades de pointes,
Kaj IaIMEeHTH KO UCTOBPEMEHO 3eMajie aMHOIapoH €O (hi1yopoXuHOIOHH (BHAH A€l 4.3).

Jlexoeu kou ja uamanyeaam cpyesama ppexpenyuja U  npPeouzBUKYeaam
asmomMamu3am unu Hapyuty8area 80 Cnpoeedy8arbemo.

He ce npenopauyBa nctoBpeMeHa mpuMeHa co CIeIHUTE JEKOBH:

* bera 610xaTopy ¥ HHXHOUTOPH Ha KAIMYMOBUTE KaHAIH KOH ja HaMajIyBaaT cplieBaTa
bpexdennyja (Bepamammi, AWITHA3eM); MOXe Ja JAOBeJaT OO 3roJeMyBame Ha
HEraTHBHUTE XPOHOTPOIIHU CBOjCTBA M 3a0aByBame Ha CpIeBaTa CIIPOBOIIHBOCT.

Jlexoeu xou mooice 0a npeou3BUKAAM XUNOKALUEMUJA.

He ce npenopauyBa ucToBpeMeHa IpUMEHA CO CIIETHUTE JICKOBH:

* CTHMYJIUPAuK{ JIAKCATHBH KOM MOXAaT Ja IpeAW3BHKAaT XHUIOKaJeMHja, CO INTO Ce
3rojieMyBa pu3ukoT on Torsades de pointes; Tpeba a ce mpUMeHyBaaT Ipyr'd BUIAOBH Ha
JIaKCaTUBH.

[TpernasznuBocT € noTpebHa MpHU UCTOBPEMEHA TepaItija Co JEKOBH KOM, UCTO TaKa, MOKE
Jla Mpeau3BHKaaT XUIOKaTeMHja U/HWIK XAIIOMarie3neMuja, Kako Ha IpuMep, TUYPETHIIH,
CHCTEMCKH KOPTUKOCTEPOUIU, TETPAKOCAKTH/], HHTPABEHCKH aM()OTEPHUIIMH.

Bo cnyuaj Ha xunokanemyja, Tpeba aa ce mpe3eMar KOpEKTUBHH MEPKH U Aa ce ciaeau QT
uHTEpBaNOT. Bo cinyuaj Ha mojaBa Ha Torsades de pointes He cMmee fa ce MpUMeEHyBaaT
aHTHapUTMUIlM. Moxe Ja ce Brpaiu CpIEB eJIEKTPOCTUMYJIATOp M Ja Ce IPHMEHH
MarHe3uyM HHTPaBEHCKH.

Onwma anecme3suja

[IpernaziuBocT € moTpeOHA Kaj MalMeHTHTe Kaj KOU Ke ce CIpOBee OIINTa aHecTe3uja,
WM KOU C€ Ha Tepaluja co BUCOKH JI03U Ha KHCIIOPO/I.

[ToreHnujanHO CEpHO3HM KOMIUIMKAIMU IpPHjaBEeHH Ce Kaj IAllMeHTUTE KO 3eMaJie
aMHOJapOH BO TE€K Ha ONINTa aHecTe3Wja: OpaauMKapauja Koja HE pearupa Ha aTpOIUH,
XUIIOTEeH3K]ja, HapyIlyBamka Ha CIIPOBEAYyBakETO, HAMAJIEH MHHYTEH BOJYMEH.
3abenexaHu ce HEKOJIKY CIy4ad Ha pecliUpaTOpeH MUCTpec Kaj BO3pacHH, MOHEKOramn 1
daraneH, HajgecTO BO NEPHOJOT BeIHAII Mociie onepaidjara. OBa MOXe Ja € MocieauIia
Ha MHTEPaKLHja CO BUCOKUTE JJO3M Ha KUCIOPO/.

EdekT Ha aMHOIapoH BP3 APYTH JIEKOBH

AMHOJapOH W/WIM HETOBHOT MeTabOoIUT, Ie3eTHIIAMHOIAPOH, ja HHXHOUpaaT aKTHBHOCTA
Ha CYP1A1l, CYP1A2CYP3A4, CYP2C9, CYP2D6 u P-rmukonpoTeHHOT U MOXE Ja ja
3rojeMar U3JI0)KEHOCTa Ha HUBHUTE CYIICTPATH.

[lopanu HOATHOT MOJIY>KUBOT Ha aMHOAApOH, HHTEPAKIIMN MOXE Ja ce 3abeyiear BO TeK
Ha HEKOJIKY MECEIIH 110 IIPEKUHYBAKkE Ha TPETMAHOT CO aMUOIapOH.

PgP cyncrparu




JI0 3rojieMyBam€ Ha IUIa3MaTcKara KOHIEHTpalydja Ha JAWTOKCHMH W Ha TOj HAYHMH Ke
IpeIu3BUKa CHMIITOMH M 3HAalld IIOBp3aHM CO BHCOKO HHMBO Ha JurokcwH. Ce
npenopavyBa KMHHUYKH, EKI™ 11 OH0JIOIIKY MOHUTOPHUHT U TIPETIOJIOBYBamhE Ha [03aTa Ha
JurokcuH. Mlcro Taka, MOXHO € M CHHEPIHCTHYKO JI€jCTBO Bp3 cpiieBara GpekdeHidja u
aTpPUOBEHTPUKYJIapHaTa CIIPOBOIIUBOCT.

Jaburarpan

IIpernasznuBocT € moTpebHa IpU UCTOBPEMEHA IIpUMEHa Ha aMHOIApOH CO JaburaTpaH,
Ounejku IMOCTOM PH3UK OJ KpBapeme. Moke ma Ouae MOTpeOHO NpHIIAroAyBame Ha
Jlo3aTa Ha 1a0uraTpas.

CYP 2C9 cyncrparu

AMHOZAapOH T'H 3rojeMyBa IIa3Ma KOHIIEHTPAllMHTe Ha OPAIHUTE aHTHKOAryJIaHCH
(Bapdapun) u penuronH npexy naxuounmja Ha CYP 2C9.

- Bapdapun

Jlozara Ha BapdapuH Tpebda a ce HaManu cooBeTHO. Ce mpermopadyBa MOYecTo ClIeICHE
Ha NPOTPOMOMHCKOTO BpeEME BO T€K Ha TPETMAHOT U II0CJIE TPETMAHOT CO aMHOIapOH.

- ®eHuTONH

Bo cnyuaj Ha mojaBa Ha 3HamM Ha Ipeno3upame (IITO pe3yiITHpa CO IojaBa Ha
HEBPOJIOLIKK 3HAIlM), MOTpeOHO € HaMalyBame Ha J03ara Ha (PEHUTOWH W Mepeme Ha
IJ1a3MaTCKUTE HUBOA.

CYP P450 3A4 cyncrparu

HcroBpemeHnara npuMeHa Ha OBHE JIEKOBH CO aMHOJapoH, Koj € maxuoutop Ha CYP 3A4,
MOJK€E JIa pe3yJITUpa CO 3rojieMyBame Ha HUBHUTE KOHIICHTPAIIMH BO IIIa3Ma, IITO MOXKE
Jla IOBeJie 10 3r0JIEMyBamke Ha HUBHATa TOKCHYHOCT:

 [[MKJIOCIIOpHH: IIpH HCTOBPEMEHA IpUMEHa CO aMHOJApOH, IUIa3MaTCKUTE HHUBOA Ha
IUKIIOCIIOPMH MOXeE Jla ce 3rojemar 2 natu. Moxe aa 6uzae nmoTpeOHO HamallyBame Ha
J103aTa Ha IUKJIOCIOPHH, CO el IJla3MaTcKaTa KOHIEHTpallyja da c€ OJP>KH BO PAMKHTE
Ha TEepareBTCKUOT OIICET.

» CTaTMHHU: PU3HKOT O]l MyCKYJIHA TOKCHYHOCT C€ 3roJIeMyBa IIPU HCTOBPEMEHA IIpUMEHA
Ha aMHOJApOH CO CTAaTUHU Kou ce Merabosmsmpaar mpeky CYP 3A4, kako mro ce
CHUMBAcCTaTHH, aTOPBAacTATHH M JioBacTaTHH. [lopanu Toa, npu ucroBpeMeHa Tepamuja co
aMHOJapoH, ce IIpernopadyBa IIpUMeHa Ha CTaTHUH Koj He ce Mertabomusupa mnpexy CYP
3A4.

» Jlpyru nexoBu kKou ce Meraboyn3upaar mpeky muroxpoM P450 3A4: TakBu JIEKOBH ce
JMJIOKAaWH,  TakKpolIuMyc, cuigeHagmi,  (eHTaHWwI, MHIa3ojaM, TpUa3ojaM,
JUXUAPOEPrOTaMUH, €proTaMUH U KOJIXHUIHH,

CYP 2D6 cyncrparu
* (iiexauHU

Co ornen Ha Toa neKa, (uieKauHHA ITaBHO ce Mmerabosusmpa mnpeky CYP 2D6, co
MHXHOHLIMja Ha OBOj H30€H3MM, aMHOJAapOH MOXE Ja ja 3roJeMH IIIa3MaTcKara
KOHIIEHTpanyja Ha ¢aexaunun. [lopagu Toa, ce mpemopadyBa HaMalyBarhe Ha 103aTa Ha
irexanann 3a 50% 1 BHAMATEIHO ClE/IEhe Ha MAIUEHTOT, 3apajii MOXKHOCTA OJf 10jaBa
Ha HecakaHu edektu. Bo TakBum cimyuam, ce mpemopauysa BHI/IMaTC.TIHO crefierse Ha
IJIa3MAaTCKUTE KOHIIEHTPAUK Ha (JICKanHU,




Edekr Ha 1pyru jexoBy Bp3 aMHOAapoOH

CYP3A4 u CYP2C8 unxmbuTOpHTe MOXE Ja MMaaT MOTEHIMjal Ja r'o HMHXMOHMpaar
MeTabonM3MOT Ha aMHOJAPOHH H [ia ja 3rojleMar U3JI0KEHOCTa Ha aMHOJIapOH.

Ce mpemopadysa u3OerHyBame Ha npuMeHa Ha CYP 3A4 uuxuGuropu 3a BpeMe Ha
TPETMaHOT CO aMHOJIAPOH.

Coxor ox rpejmppyr ro muxubupa muroxpom P450 3A4 um Moxke Oa ja 3roneMu
KOHIIEHTpallHjaTa Ha aMHOJApOH BO IUIa3Mara. 3a BpeMe Ha TPETMAHOT CO aMHOJAPOH
Tpeba 1a ce u3bernyBa cok o rpejudpyr.

Jpyrv MHTEpaKIIUK Ha JISKOBH CO aMHOAapoH (BUaM aeia 4.4)

He ce npenopadysa wHcCTOBpeMeHa IpHMEHa Ha aMHOAApOH co codocbyBup BO
KOMOWHAIMja CO JApYT AHTHUBHUPYCEH JIEK CO IUPEKTHO MAEjCTBO KOj Ce€ KOPHUCTH BO
Tepanuja Ha xematuTuc I (kako WITO ce NaKiaTacBUp, CHMENPEBHP MIIH JIEIUIACBHD),
Oumejku MoXe 1a IOBele [0 CepHO3HA CHMIITOMATCKa Opaaumkapauja. MexaHH3MOT 3a
0BOj e(eKT Ha OpaauKapadja € HEMO3HaT.

Ako He MOXe na ce U30erHyBa HCTOBpEMEHA IPUMEHA, Ce MpernopadyBa KapAHOJIOIIKO
cneneme (Buny aei 4.4).

4.6. Ynorpe0da 3a Bpeme Ha GPEeMEHOCT H J0€H:€

Bpemenoct

Hema noBonHo mogaTonu 3a ymoTpebara Ha aMHOJapOH BO TEKOT Ha OpeMeHOCTa Kaj
JyreTo, 3a Ja MOXE Ja ce NPOLEeHH OWJIO KakBa MOXHA TOKCHYHOCT. Cemak, mopamu
HETOBOTO JIEjCTBO Bp3 THPOHIHATA >KJIe3da Ha (deTycor, ynmorpebara Ha aMHOIApOH BO
IepHOJ] Ha OPEMEHOCT € KOHTPauHIMITPaHa, OCBEH BO HCKIIYUHTEHH CIIyJau.

AKo, TIOpamu JONTHOT MOIY)KMBOT Ha aMHOJApOH, Ce pasMHCIyBa 3a IPEKHH Ha
TPETMAHOT MpeJ IUIAHUPaHOTO 3a0peMeHyBame, Tpeba Ja ce MPOLEHH OJHOCOT Ha
BHUCTHHCKHOT PHU3UK O] IIOBTOPHOTO jaByBame€ Ha XHMBOTO3arpO3YBayKHd ApUTMUHU BO
OJHOC Ha MO>KHUTE PU3UIH 3a (ETYCOT.

Jloeme
AMHONAapOH ce M3JadyBa BO MajudHOTO MJIEKO BO TOJEMH KOJHYHHH, IIOPamd IITO
JIOEHETO € KOHTPauHAUIIUPAHO.

4.7 EdexTHn Bp3 crioco0HOCTA 32 BO3eH-€ H 32 PAKyBa-€ €O MAIIMHH

CrocoGHoCcTa 3a BO3€HmE HIIM paKyBame CO MAallMHH MOXe Ja Oujle HapylleHa Kaj
HAlMEHTHTE CO KIMHUYKM CHMIITOMH Ha HapyllyBamba Ha OKO, IIPEIU3BHKAHH Off
aMHOJapOH.

4.8. Hecakanu nejcrBa

CnennuBe HecakaHu JgjcTBA ce KIAaCH(HUIUMPaHU IO OPraHCKHA CHCTEMH W MOAPENECHH

cropen ppexBeHIMja Ha: MHOTY decTH (>10%), wectu (>1% u <10%); momanky uectu (>

0.1% m <1%); perku (=0.01% u <0.1%), muHory perku (<0.01%), HemosHara
y RQUKE J1a Ce YTBPIH O JOCTAIIHUTE MOJATOLIHN).

JTMM(HUOT CUCTEM:




* XEMOJINTHYKA aHEMHU]a;
* aIJTaCTUYHA AaHEMM]a;
* TPOMOOIIMTOIIEHH]a.

Kaj marpieHTs Kou 3eMalie aMHOIapOH MMa ClIydajHH HAao[d Ha IPaHyJIOMH Ha KOCKEHATa
cprieBuHa. KITMHMYKOTO 3HAaYECH-€¢ HAa OBHE HAOU € HEMO3HATO.

Kapamosnomky gapyurysama:
Yecrtu:
* Opamukapauja, BOOOMYaeHO YMEPEHO TEIIKa M IO3HO 3aBHUCHA.

[Tomanky uectu:

* 110jaBa WK BIIOIIYBalbe HA APUTMHUHUTE, IOHEKOTAII ITPOCIIEEHO CO CPIIEB 3acTo] (BUAM
nen4.4m4.5.),

e HapyllyBama Ha CIPOBOJJIMBOCTA (CHHOATpHjajieH OoK, AV OIOK of pa3IuuHH
cTerneHn) (Buau ae 4.4).

MHory perku:
e u3pa3eHa OpaauWKapaWja WA CHHYC appecT Kaj MalUeHTH co auchyHKIUja Ha
CHUHYCHHOT ja30J1 W/WIA Kaj TIOCTapy MallueHTH.

Henoznara ¢pexdenmnuja:
« rorsade de pointes.

HapymyBama Ha eHJIOKPHHOJIOIIKMOT CUCTEM (BHAM Aeia 4.4):
Yectn:

* XUITOTHPOUTU3AM;

* XUTIEPTUPOUIN3AaM, TIOHEKOTalll cO (haTaieH UCXO/I.

MHory perku:
* CHHPOM Ha HECOOJBETHA CEKpelrja Ha aHTuAnypeTrdeH xopMoH (SIADH).

HapymyBamwa Ha ounre:

MsHory gectu:

* MHKpPOJICTIO3UTH BO KOpHEaTa, BOOOMYaeHO OTPaHWYECHM Ha II0JIpadjeTo II0J 3€HUIATa,
KOH OOWYHO Cce BHJIUBU caMo mpH nperiiex co slit mammna. Tue Moxke na 6uaar moBp3aHu
Co mojaBa Ha O0OOCHHM KPYTOBH IpU IJIEJab€ BO CBETJIOCEH H3BOP WM 3aMaTeH BHIL.
KopHealHHTe MHUKpPOIENO3UTH IIPETCTABYBAaT CJIOXKEHU JIMIUIAHU JETO3UTH U Ce
PEBEp3UOUIIHY 110 TPEKWHYBamke HA TPETMAHOT. J[eMO3UTHTE IJIaBHO ce OEHUTHU M He
OapaaT MpeKWH Ha TPETMAHOT CO AMHOJAPOH.

M-Hory perku:
* ONTHYKA HEBPOIIATHja/HEBPUTHUC KOj MOXKE JIa HampeayBa J10o ciaenmuiio (Buau aen 4.4).

['acTpOMHTECTUHAIHU HApYITyBamka:
MHory uecru:
e OCHUIHH IaCTPOMHTECTHHAIIHM HapyllyBama (TaJele, NOBpaKame, IM3reys3uja) Kou

Jo3ara.




Yectu:
* OICTHIAIIH]A.

ITomanky uecrtu:
* CyBa ycCTa.

Hemno3nara ¢pexdeniuja:
* NaHKPEATUTHUC/aKyTeH MTAHKPEATHTHC.

Oniirty HapyIyBama:
Heno3znara dpexdenimja:
* 'PaHyJIOM, BKIIy49yBajKH I'PaHyJIOM Ha KOCKEHATa CPLIEBHHA.

Xemnaro-OwinjapHy HapylnyBama: (Buan aei 4.4).

MsHory yectn:

* 3TOJIEMyBambe Ha BPEJHOCTUTE Ha CEPyMCKHTE TpaHCAMHHA3H, 06iuHO ymepeHo (1.5 mo
3 matu HaJl TOpHaTa rpaHHIA Ha HOPMAJIHHUTE BPEAHOCTH), M KOE CE jaByBa Ha IIOYETOKOT
Ha Tepanujata. Moxe Jla ce HopMali3Upa cO HaMallyBame Ha 103aTa Ha JIEKOT WM JTypH
U CIIOHTAHO.

Yecru:
* aKyTHO XeTlaTallTHO HapyIlyBame CO BUCOKH BPEAHOCTH Ha CEPYMCKHTE TpaHCAMUHA3H
W/ KONTHIA, BKIydyBajkM M XellaTajlHa WHCY(HIHMEHIHja, TIOHEKOTAIl co (aTancH
UCXOJ.

MsHory petku:
* XpOHUYHO 3a00JIyBae Ha XenapoT (IICEBAOATKOXOJIEH XENATUTUC, APO3a), HOHEKOT Il
co (aTaneH ucxo.

HapymyBama Ha IMYHOJIOIIIKHOT CHCTEM:

Heno3znara ¢pexdeniyja:

* Aaruoenem (KBuHkeoB enem);

* AnaunakTUyeH MoK/aHa(UIaKTOuIHA peaKiija BKIydyBajKy IIOK.

UcnutyBama
MsHory petku:

¢ 3rojJIEMyBarbe€ Ha KPEaTHHAHOT BO KpBTa.

HapymyBama Ha METab0IM3MOT U MCXPAHATA:
Henosnara ¢ppexdennmja:
* HaMaJIeH aleTHT.

Myckyno-cKeneTH! HapyllyBama i HapylllyBamba Ha CBP3HUTE TKUBA:
Heno3znara ¢pexdenmmja:
* CHHPOM CJIMYEH HA JIYIIyC.




* KOIIIMapH;
* HapyIIyBamka Ha COHOT.

[Tomanky gecrtu:
* nepudepHa CEH30MOTOPHA HEBpOIATHja W/WIM MHUOIMATHja, OOWYHO peBEP3UOUIIHA II0
IIPEKKH Ha TPETMAHOT €O JIEKOT (Buau nien 4.4).

MHory pertku:

* niepebenapHa aTakcHja, Koja BOOOMYACHO ce IMOBJEKyBa 110 HaMalyBam€e Ha 103aTa Ha
JIEKOT WJIH MPEKHUH Ha TPETMAaHOT;

* OEHUI'Ha MHTpaKpaHUjaJIHa XUIEepTeH3Hja (1iepeGpaieH MCeBIOTYMOP);

* TJ1aBO0OOJIKA;

* BEpTHTO.

Heno3snara ¢ppexdenmnyja:
* MapKUHCOHU3AM;
* MapocMuja.

IlcuxujaTprcKy HApYITyBamba:
Henosnara ¢ppexdennyja:
* KoH(y3Ha cocToj0a/IEeNUpPUYyM.

HapymyBama Ha peIpOJYKTHBHUAOT CUCTEM U JIOjKUTE:
MHory petku:

* eTU U IIMO-OPXHTHC;

* IMITOTEHIIH]a.

PecnivpaTopHy, TopakalHU ¥ MeNjaCTUHAHU HAPYIIyBarba:

Yecru:

* IyJIMOHAQIHa TOKCHYHOCT (XMIIEPCEH3WTHUBEH ITHEBMOHHWTHC, ajBeojiapeH/
UHTEPCTUIMENIEH  NHEBMOHUTHC MW  (ubposza, 1mIeBpuTHC, OOJHUTEPUPAYUKH
OPOHXMOJIUTHUC CO OpraHU3MpaHa ITHEBMOHHja), IOHEKorall co ¢aTajeH ucxoa (BUIU Je
4.4).

MsHory perku:
* OpoHXOCIa3aM Kaj MalleHTH CO TEIlKa PeCIUpaTOpHa HHCY(PHIIHeHIIHja, OCOOEHO Kaj
ACTMATUYHH MAlUCHTH;

* orepaTHBEH 3adar (MOKHA HHTEpaKIHja co BUCOKA KOHIIEHTPAIHja Ha KUCIOPOo.) (BUIAK
nen 4.4 u4.5).

benonpobna xemoparuja (onumana € rmojasa Ha OenoapoOHa XxeMoparuja, Hako TOYHATA
¢bpexdennmja He € Mmo3HaTa).

HapymiyBama Ha KoaTa ¥ MOTKOXHOTO TKHUBO:
MsHory vectu:
* poToceH3uTUBHOCT (BUIH Jien 4.4).

Yectu:




® €r3€Ma.

MsHory petku:

* EpUTEM BO TEKOT Ha paJHOTEpaIlnjara;

* ACHII Ha KO)KaTa, 0OONYHO HecneluduyeH;
* ekc(hoNTHjaTHBEH JEPMATHTHC,

* ajomnenwyja.

Heno3znara ¢pexdenmmja:

* ypTHKapHja;

* TEUIKM KOXXHM PEaKIMM IIOHEKoram (aTajaHW, BKIYYyBajKd TOKCHYHA eIMIepMaiHa
Hekpouuza/Steven-Johnson-oB cuHIpOM;

* OyJI03€H JepMaTUTHUC U PeaKiija Ha JIeKOBU CO €03MHODUIIN]ja U CHCTEMCKH CHMIITOMH.

BackynapHu HapyIyBamba:
MHory petku:
* BaCKYJIUTHC.

[TpujaByBame Ha HecakaHH 1ejcTBa

IlpujaByBameTo Ha HECakaHHUTE JI€jCTBA KOH Ce 3abeiDKaHM IO IyINTaHke Ha JIEKOT BO
IIPOMET € O rojieMa BaxXHOCT. Ha 0Boj HauMH ce 0BO3MOXKyBa KOHTHHYHPAHO CIEICHE Ha
6e36eIHOCHIOT NpOGUI Ha JIEKOT, OJHOCHO OJHOCOT KOPHCT/PHM3UK Of ymorpebara Ha
JIEKOT. 3IpacTBEHUTe pabOTHHMIM Tpeba Ia ro MmpHjaBaT CEKOe HECaKaHO IEjCTBO Of
ynorpebara Ha JE€KOT 40 ATEeHIHjaTa 3a JIEKOBU U MEIWIMHCKH Cpe/cTBa Ha Pemy6iuka
Maxenonuja (MAJIMEN).

4.9. Ilpeno3mpame

Hocranny ce Man 6poj Ha IOAATOIM 3a aKyTHO MpPeJo3Hpame o aMHuoaapoH. Onuinanu
ce Man Opoj Ha cly4al Ha CHHycHa Opamukapiadja, cpieB OJIOK, Hamagd Ha
BEHTPMKYyJIapHa TaXUKapauja, forsades de pointes, nupKyaatopHa WHCY(GHULIUEHIHja U
OILITETYBaHE Ha Xemapor.

Bo caydaj Ha mpemosmpame TpeTMaHOT Tpeba aa OuIe CHMIITOMATCKH, CO OIIITH
CYHOPaTHBHM MEPKH M TaCTpHYHA JlaBaXka Kako O ce Hamaliuiia arcopOiidjaTa Ha JIEKOT.
[TanenToT Tpeba Aa ce cilefu U BO CiIydaj Ha IojaBa Ha Opagukapadja, Tpeba 1a My ce
nane 6eTa-agpeHOCTHMYJIATOP WIIH TTyKaroH.

MoxHu ce u Hamaau Ha BEHTPHKYyJapHA TaXUKapAWja KOW CIIOHTAHO MHUHyBaaT. [lopaau
(dapMakOKMHETHKaTa Ha aMHOJApOHOT, Ce IMpenopavyyBa IOJTOTPAajHO M aJeKBaTHO
MOHHTOPHUPAHkE Ha MMAI[HEHTOT, 0COOSHO Ha KapAUOJIOIIKHOT CTaTyC.

Huty amMronapoHOT HUTY HETOBUTE METabOIUTH HE MOXKAT J1a CE JHjaIu3upaar.

S. PAPMAKOJIOIIIKHA CBOJCTBA

5.1. ®apmakoIMHAMCKH CBOjCTBa

(I)apMaKOTepanei;TcKa' rpyna: Autuaputmund, kiaca II1
ATC xon: CO1BDO1l ‘

o »

AMHOIAPOH XUPOXIOPHT € AHTHAPHTMHK.



KOHTpOJII/IpaHH HCHI/IjanI/ICKI/I KIIMHUYKH CTYOAHUHU CO aMHUOIapOH HE CE€ CIIPOBCIACHU.

Bo myb6munupanute crymauu, 6e3bemHocTa Ha aMHoOAapoH Owmiia oreHyBaHa kaj 1118
NeIUjaTPUCKH TMAalMeHTH CO pa3jiMyHi apuTMHHA. Bo IeaujaTpucKuTe KIMHUYKH
WCIATYBamka IPUMEHYBAHH C€ CICAHUBE NO3U HA aMUOJAPOH:

AMUOIapOH IPUMEHET IIEPOPATHO

- VYnapua mosza: 10 mo 20 mg/kg/nen Bo Tex Ha 7 go 10 gena (wim 500 mg/m?*/nen
M3pa3eHd Ha MeTap KBaJpaTeH).

- Jloza Ha omap)kyBame: Tpeba Ja ce IpUMEHyBa MHHHMMaJHATa e(pEeKTHBHA [103a; BO
3aBHCHOCT O] MHIWBHIYATHHOT OATOBOP, J03aTa MOXE Ja ce IBIXKH momery 5 mo 10
mg/kg/ naeBHO (mu 250 mg/m?/neH u3pa3eHu Ha MeTap KBaJpaTeH).

AMUOIapOH IPUMEHET HHTPABEHCKU

- YnapHa no3a: 5 mg/kg TenecHa TexxuHa, BO TeK Ha 20 MHHYTH JI0 2 Jaca.

- No3a Ha onmpxyBame: 10-15 mg/kg neH Bo Tek Ha HEKOJIKY Yaca JI0 HEKOJIKY JIEHa.

Axo e moTpeOHO, MCTOBPEMEHO MOXE Ja Ce 3all0YHe CO IepOopalHa Tepamuja, co
BooOMUaeHaTa yiapHa J03a.

5.2. ®apMaKOKHHETCKH CBOjCTBA

AMuonIapoH BO rojieMa Mepa ce Bp3yBa 3a IUIa3MAaTCKUTE MPOTEHMHHM M IUIA3MAaTCKUOT
MOJIy’KMBOT oOMYHO wH3HecyBa okoiny 50 gmena. Cemak, MOXe Ja UMa 3HAYUTEIHU
WHTEPUHANBHIAYATHA BapHjallid; Kaj HEKOM MaIlMeHTH 3a0elexaH € IUIa3MaTcKu
MOJTY>)KABOT TMOKpaTok onx 20 JeHa, a Kaj APYrH IUIa3MaTCKU MONYXHUBOT roxoir ox 100
neHa. Bucokm no3m Ha amumonapoH, Ha mpumep 600 mg/meH tpeba ga ce majgar Ha
IIOYETOKOT, 3a Ja C€ MOCTUrHaT €QeKTHBHM HMBOA BO TKHMBAaTa KOJKYy IITO € MOXHO
noOp30. brarogapenue Ha JOATHOT HOJIYXKUBOT Ha JIEKOT, BOOOHYAaEHO, IIOTPEOHO € 1032
ox camo 200 mg /neH wiM NoMaJKy, Kako 103a Ha OJIp)KyBambe. 3a BpeMe Ha TUTPHPAETO
Ha J103aTa, MOpa Jia C€ OCTaBU JOBOJHO BpeME 3a IOCTUTHYBamhe Ha HOBA pPaMHOTEXa Ha
IucTpuOyIyjaTa Ha JIEKOT.

Kaj mammeHTH CO NOTEHIMjaJHO CMPTOHOCHH apUTMUH, MIOJTHOT IIOJNIY>XUBOT Ha
aMHOJapOHOT IpPEeTCTaByBa BakeH Oe30eHOCEH MeXxaHu3aM, OWIejKu EBEHTYaTHOTO
MPOMyINTamke Ha J03a HeMa 3HAYHUTENHO J1a BIIFjac Ha BKYITHUOT T€PaIeBTCKU €(EKT.

He ce cnpoBezeHr KOHTPOJIMPAHU CTYIOUH Kaj IeAWjaTpUCKU NanueHTH. Bo orpaHnyHnTe
NOCTanHU ITyOJIMIUPaHU CTYOUHM 3a IMeAWjaTpUCKH MaIllMeHTH, He Owmie 3abenexaHu
pa3uKy Bo criopenda co BO3pacHHUTE.

AmuonapoHn ce metabonusupa riaBHo npeky CYP3A4, a ucro Taka, u npexky CYP2CS.
AMHOITapOH ¥ HETOBUOT METa0OJIHT, AE3ETHIaMHUOIapOH, IMaaT MOTEHIHja)l HH BUTPO Ja
ru uaxubupaar CYP1A1l, CYP1A2, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6, CYP3A4, CYP2A6,
CYP2B6 u 2C8. AMuomapoH M Ae3eTHJIAMHOJAPOH, UCTO Taka, MMaaT IOTEHIHjal 3a
WHXHOUIMja Ha HEKOW TPaHCIOPTEPH, Kako ITO ce P-gp W OpraHCKHOT KaTjOHCKH
tparcnoprep (OCT2) (Bo exna cryauja 3abenexxano € 3rojieMyBamke Ha KOHIICHTpaIhjaTa
Ha kpeatuH on 1.1% (cymcrtpar Ha OCT2). Bo in vivo momaTomw ONMIIAHH ce
nHTepakuuu Ha amuonapoH co CYP3A4 , CYP2C9, CYP2D6 u P-gp cyncrparure.




5.3. IlpenkIMHHYKH IIOJATOLM 32 Ge36exHocTa

Bo cTynuja 3a nenutyBame Ha KaHIEPOTeHOCTa, CIPOBE/IEHA Kaj CTAOPIIH BO TPaewme o 2
TOJMHH, aMHOJAPOH MPEIU3BHKANl 3rOJEMyBamke Ha THPOUAHUTE (GOMKYIAPHH TYMODH
(ameHoMH M/WTH KapIMHOMH) Kaj ABaTa M0Ja, IIPU KIMHWYKY PEIeBaHTHA H3JI0KEHOCT Ha
aMHOJapoH.

bunejkn HaommTe 3a MyTareHOCT OHIIe HETaTUBHH, Ce NPETIOCTaBYBA [eKa OBOj BUI HA
TYMOPCKa HWHIYKIHja € pe3yiTaT Ha eMIeHETCKH HAMECTO T'eHOTOKCHYEH MEXaHH3aM.
Kaj rmysum, He e 3abenexaHa mojaBa Ha KapuUMHOMH, HO Ouia 3aleexaHa IojaBa Ha
J03HO-3aBHCHA THPOHMIHA (onmKynapHa xunepmasuja. OBue edeKTd Bp3 TUPOMIHATA
JKJIe3/ia Kaj CTaOpIM ¥ TJIyBITH, HajBEpOjaTHO Ce T0JDKAT HA eEeKTHTE HAa aMHOIAPOH BP3
CHHTE3aTa H/HIIH 0CT000MyBakeTO Ha XOPMOHM Ha THpOMIeara. PelleBaHTHOCTA HA OBHE
HaoJu Kaj JyleTo e MaJa.

6. PAPMAILIEBTCKH IIOJAATOLIA

6.1. JIncra HAa eKCUUIIMEHCH
JlakTo3a MOHOXHMIpAT, MHKPOKDHCTaJHA IIENyJI03a, TYEHKApEeH CKpoO, TOBHJIOH,
KPOCIIOBUZIOH, CHIIULIAYM THOKCH] KOJIOUIEH O€3BOJEH, TAJIK, MAarHE3UYM CTeapar.

6.2 UnxkoMIaTuOMJIHOCT
He e mo3uara.

6.3 Pok Ha ynoTpet6a
3 ronuHY BO OPUTHHAIHO MaKyBambsE.
/la He ce ynoTpe0yBa mocJjie HCTEKOT HA POKOT Ha ynmoTpe6a!

6.4 Haunn Ha yyBame
Hla ce gyBa Ha TeMmeparypa 10 25°C, BO OPUIHHAIHO NAaKyBakbe.
JIEKOT IA CE YYBA HA MECTA HEJIOCTAIIHHU 3A JIEITA!

6.5 IIpupoaa u coap:KMHA HA MAKYBAH-E€TO
Kytnja co 60 tabnetu ox 200 mg (6 Grucrepa co no 10 tabnetn).

6.6 IloceOHm MepkH Ha NPETHA3JHBOCT NPH OTCTPAHYBaH-€ HA HeNOTpeGeHHTe
NPOM3BOIN/OTHAAHH MaTEPHjaTH

IlocebHU MepkH He ce TOTPeOHH.

HewncKopHCTEHHOT ek MITH OTIaJHUTE MaTepHjaiu TpeOa Jia ce OTCTPAHAT BO COrTTACHOCT
CO 3aKOHCKHTe Oapama.

7. HOCUTEJ HA OTJOBPEHHUETO 3A CTABAILE HA JIEKOT BO ITIPOMET

PEIUIEK ®APM JOOEJI Ckonje, y1: Kosne 6p. 188, 1000 Cxkomje, Pemy6muxa
CeBepra Makenonuja

8. bPOJ EHUETO 3A CTABAILE HA JIEKOT BO IIPOMET




9. JATYM HA IIPBOTO OJOBPEHHUE 3A CTABAIBE HA JIEKOT
INPOMET/MIOCJIEJHOTO OJOBPEHHUE

Jartym Ha I-Bo pemenne: 31.01.2005
Jatym Ha I-Ba o6HoBa: 12.11.2009
Jatym Ha II-pa o6noBa: 28.04.2015

10. JATYM HA ITOCJIEAHATA PEBU3UJA HA TEKCTOT
Jymu, 2019

BO



