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3BUPEH U3BELLUTAJ 3A OCOBMHUTE
HA NEKOT

CARVETREND / KAPBETPEHA
3,125 mg; 6,25 mg; 12,5 mg; 25 mg Tabnetu
Carvedilol

UME HA NEKOT

CARVETREND/KAPBETPEH[ 3,125 mg Tabneta
CARVETREND/KAPBETPEH[ 6,25 mg Tabnera
CARVETREND/KAPBETPEHA 12,5 mg Tabneta
CARVETREND/KAPBETPEH[ 25 mg Tabneta

KBAINMUTATUBEH U KBAHTUTATUBEH COCTAB

Egna TabneTa coapxu 3,125 mg; 6,25 mg; 12,5 mg unu 25 mg kapseaunon.
EpHa KapeeTpeHs TabneTa 3,125 mg cogpxu 16,770 mg nakrosa xuapar.
EpnHa KapseTpeHa Tabneta 6,25 mg coapxu 33,54 mg nakrosa xuapar.
EpHa KapeeTpeng Tabneta 12,5 mg coapxu 67,08 mg nakrosa xuapar.

EpnHa KapseTpeHa Tabneta 25 mg coppxkiu 134,16 mg nakrosa xuapar.

3a koMniemHama nucma Ha ekcyunueHcu eudeme den 6.1

®APMALIEBTCKA JO3UPAHA ®OPMA
Tabneta

KapseTpeHa 3,125 mg Tabnetute ce Oenu A0 CKOPO 6enun, okpyrnu,
GUKOHBEKCHU TabneTu co BTUcHaTa o3Haka CA3 o egHaTta cTpaHa.

Kapsetpeng 6,25 mg Tabnetute ce Genn Ao ckopo ©Oenn, OKpyrnu,
6UKOHBEKCHM TabneTu co BTucHaTa o3Haka CA6 of eqHaTta cTpaHa.

KapsetpeHa 12,5 mg Tabnetute ce Genn Ao ckopo Oenu, OKpyrnu,
GUKOHBEKCHM TabneTu co BTucHara osHaka CA12 oj egHaTa cTpaHa.

KapeeTpeHa 25 mg Tabnetute ce 6enu Ao ckopo 6enu, okpyrnu, GUKOHBEKCHU
TabneTtu co BTUcHaTa o3Haka CA25 of egHaTa cTpaHa.
KIMAHWUYKUA NOOATOLN

TEPAMEBTCKU UHONKALMN

EceHuujanHa xunepmeHsuja

Kapsegunon e npumapHO WHAULMPaH 3a Tepanuja eceHuujanHa

pi/.”
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xunepTeHsuja. Moxe pa ce KopucTu cam unm Bo komBuHaumja co apyru
AHTUXMNEPTEH3NBU (Np. 6IOKAaTOPM Ha KanLMyMOBUTE KaHaMM 1 anypetuum).

KoporapHa cpueea 6onecm

Kapeeaunon ce nokaxan knuHuykn edukaceH Bo Tepanuja Ha KopoHapHa
cpueBa OGonect. [lpenuMuHapHUTe noaaToOLUM nokaxxyBaat eduKacHocT W
GesbenHocT Kaj nauMeHTV co HecTabunHa aHrMmHa nekTopuc u acumMnTomaTcka
ncxemuja Ha MUOKapAoT.

XpoHu4Ha cpyeea uHcyghuyueHyuja

Kapseaunon e uHanumpaH 3a nexkysawe Ha cTabunHa cuMmnTomaTtcka, bnara,
yMepeHa 1 Telwka XpoHuvHa cpueBa WHcydbuumeHumja (NYHA 1I-IV) co
WCXeMUCKa W Heucxemucka eTuonoruja Bo komGuHauuja co craHaapaHaTa
Tepanuja (koja Bkiyvysa AKE UHXUBUTOPU 1 ANYPETULM CO AUrUTANUC unu Gea
Hero).

Hapywena ¢yHkyuja Ha neeama KoMopa no akKymeH uHehapkm Ha
Muokapdom

Kapseaunon e wuHauuupaH 3a AONrOTPajHO reKyBake Mo WHGapKT Ha
MUOKapAoT komMnnuuupaH co HapyleHa yHKUMja Ha neBata komopa
(exekumoHa cppakumja Ha nesara komopa (LVEF) < 40% wunu NHAEKC Ha
MOABMXHOCT Ha sngoT < 1,3), Bo kombuHauuja co AKE uHxubutopu u apyra
Tepanuja koja ce npenopavyBa 3a fekyBake Ha NauueHTU nocne MHGAPKT Ha
MWUOKapAOT.

HAO3UPAHE U HAYUH HA YIOTPEBA

Ha4uHn Ha ynompe6a
Tabnetute Tpeba na ce 3emaaT co AOBOMHO TEYHOCT.

Bpemempaern-e Ha mepanujama

Tepanujata co kapeuaunon e gonroTpajHa. JlekyBaweTo He Tpeba Harno aa ce
NpeknHyBa, TyKy Aos3aTa Ha nekoT TpebGa nocTeneHo Ja ce HamanysBa BO
HeAenHu nHTepBanu. Toa e ocobeHo BaXHO BO CryyauTe Kaj mauueHTU co
ncToBpemMeHa KopoHapHa cpueBa 6onecr.

EceHumjanHa xunepreH3uja

lNpenopavaHaTa noyeTHa Ao3a e 12,5 mg eaHaw Ha AeH BO Tek Ha NpBUTe ABa
AeHa. [loToa ce npenopavysa Ao3a o 25 mg egHaw Ha AeH. AKo e noTpeGHo
Ao3aTa MoOXe fAa ce 3roneMyBa BO WHTepBanu of [Be Hedenu ce o
npenopavaHata AHeBHa MakcumanHa fosa of 50 mg. Oaa fo3a moxe ga ce
Aaje oAeAHall (e4HaLL Ha AeH) unu Ja ce NoAenu Bo 4Be NoeAuHEeYHN 4031 of
25 mg (gBa naTy Ha aeH).

KoponapHa cpueBa 6onecr
MNpenopavaHa noyeTHa Ao3a 3a Nnekysawe e 12,5 Mg ABa naTu Ha AeH BO TekK
Ha npBuTe ABa aeHa. lNoToa, npenopayaHaTa fo3a e 25 mg ABa nat Ha OeH.
Ako e noTpebHo, fo3aTa MOXe AOMOMHUTENHO Aa ce 3 '
oa 6apem aBe Heaenu ce o MakcumarHara npernopa
mg Koja ce 3ema Bo noJeneHun Ao3u (ABe A03U Ha ae




Cumnmomamcka cmabusiHa XpoOHUYHa cpyeea UHcyguyueHyuja

[osata Tpeba pga ce npunaroguM Taka da ogroeapa Ha wHAuBUAyanHute
noTpeGu Ha MauMeHTOT, a BO TEKOT Ha NpunarofyBameTo Ha gosarta notpebHa
e BHUMAaTernHa KoHTpona of cTpaHa Ha [AOKTOpOT.

Kaj nauueHTuTe KoM MpumMaat AuypeTuun Wwunum AUTOKCUH  n/unu AKE
NHXMBUTOPW, [103MpaHETO Ha OBWe [PYru NekoBu mopa Aa ce crabunusupa
npeq 3anoyHyBakweTo Ha TepanujaTa co kapeeaunon.

MpenopauyaHaTa noyeTHa fJo3a Ha kapseawnon e 3,125 mg, ABa natu Ha AeH
BO TEKOT Ha Be Hejenu.

Axo oBaa f03a A06po ce nofgHecyBa, NOTPEOHO € NocTeneHo 3roneMyBare Ha
fo3ara BO MHTEpBanu of He nomarnky oA ABe Heaenu, Ha 6,25 mg asa natu Ha
[€H, No WTo cneamn 12,5 mg ABa naTi Ha AeH 1 notoa 25 mg ABa naTti Ha AeH.
[flosata TpeGa ga ce 3ronemMu [0 HajBUCOKOTO HWBO KOe MauueHToT ro
nogHecysa.

MpenopayaHaTa MakcuManHa AHeBHa [03a kaj cuTe nauveHTu co Tellka
XPOHWYHA CpueBa WHCyULMEHUMja W Kaj nauueHTn co bnara Ao ymepeHa
XpOHWYHA cpueBa WHCyduLMeHUmrja u npocevHa TenecHa TexuHa nomana o
85 kg e 25 mg AageHa ABa natv Ha geH. Kaj nauneHTu co Bnara Ao ymepeHa
XpOHWYHA cpueBa WHcyduuMeHuMja U TenecHa maca noronema on 85 kg,
npenopavaHaTta makcumarHa gosa e 50 mg ABa naTu Ha [AeH.

Mpep cekoe sroneMyBake Ha [o3aTa AOKTOpoT Tpeba Aa yTBpAuM Aanu ce
jaByBaaT kaj GOMHMOT CUMMNTOMW Ha BasoagunaTauuja wunu Browyeake Ha
cpuesaTta WHcyduuMeHumja. TpaHSWTOPHOTO BrowyBawe Ha cpuesata
WHCydMUMEHUMja UNU peTeHuujaTa Ha TeyHocTn Tpeba Aa ce nekyea co
sronemMeHu 003 Ha pauypetuumn. [loBpemeHo Moxe Aa 6uge noTpebHo
HamanyBak€ Ha [Jo3aTa Ha KapBeausrion Uim BO peTKu cryyau, npuBpemeHo
NpeKMHyBarke Ha 3eMaHEeTO Ha JIeKoT.

Ako Tepanujata co KapBeAaunon ce MNpekuHe Ha NoJonro of edHa Hepena,
Tepanujata Tpeba NOBTOPHO Aa Ce 3ano4He CO MoHuckaTa Aosa (4Ba naTn Ha
[EeH) U Ja ce 3ronemysBa BO COMMacHOCT CO ropeHaseaeHuTe npenopaku 3a
Ao3nparse.

Ako TepanujaTta co kapBeausion ce npekuHe 3a nepuoz NoAoNr o4 ABe HeAenw,
Tepanwjata Tpeba NoBTOpHO Aa ce oTnouHe co 3,125 mg ABa naTu Ha AeH, a
noToa HaropHo Aa ce TUTpUpa BO COrMacHOCT CO ropeHaBeAeHnTe npenopaku
3a Jo3npar-eTo.

CUMNTOMUTE Ha BasoAunarauuja Bo NOYETOKOT MOXEe Aa ce KOHTponupaat co
HamanyBawe Ha fo3aTa Ha AWYpeTUKOT. AKO CUMNTOMUTE NoTpaart, Ao3aTta Ha
AKE nHXnbuTopoT MoXe Aa ce Hamanu (ako 6osHKoT ro KopucTu), a nocne Toa,
no notpeba, W fgosata Ha Kapsegunon. Bo TakBM OKOMHOCTW, Ao3ata Ha
KapBeAWUNon He CMee Aa ce 3roniemMysa ce [ofieka CUMNTOMUTE Ha BrollyBake
Ha cpLieBaTa MHCyULMEHUMja unn BasogunaTauuja He ce ctabunusnpaar.

HapyweHa c¢yHKuMja Ha neBaTta Komopa rmocrne akyTeH UHGapKT Ha
MuokapgoT

Josata Tpeba pa ce npunarogu npema WHAWBK
MepuoaoT Ha npunarogyBare Ha ao3aTta noTpebHa L
CTpaHa Ha [OKTOpPOT.

notpebu, a BO
3a KoHTpona of



TepanmjaTa MOXe [a ce 3ano4yHe BO TeKoT Ha xocnmanmaauujara nnu

ambynaHTHO Kora nauMeHTOT e XeMOoAWHAMCKU cTabuneH u kora peTeHuujaTa
Ha TEYHOCTUTE € MUHUMU3MPaHa.

[lped noyemokom Ha meparnujama co Kapeedusiosn: XeMoAUHaMCKU
cTabunHuTe nauueHT Mopa Aa npumaat AKE WHXMOUTOPU BO TEK Ha HajMasky
48 vaca. lpu Toa, posata Ha AKE UHXMBUTOPOT Mopa aa 6uage crabunHa
Gapem nocneanute 24 vaca. Bo Toj criyyaj nekyBameTo co KapBeaunion mMoxe
Aa ce 3anoyHe Bo nepuoA oA 3. 4o 21 AeHa No MHGaPKTOT Ha MUOKapAOT.

[lpea Oosa Ha kapsedusnon: NpenopayaHaTta noYeTHa 4o3a nsHecyea 6,25 mg.
BonHute TpeGa fga octaHaT noj KOHTpona Ha AokTopoT Gapem 3 vaca no
noyeTHaTa fosa (Buaete gen 4.4).

CrnedHu 0o3u Ha Kapeedurnosn: ako nauneHToT Ao6po ja nogHece npsaTa gosa
(r.e. nync > 50 yaapu Bo MUHyTa, CUCTONEH MPUTUCOK > 80 mmHg n 6es
KIMHUYKM 3HaLKM 3a HernogHOCNMBOCT), Ao3aTa Tpeba ga ce sronemu Ha 6,25
Mg ABa NaTh Ha AeH 1 [ia ce oApXXyBa Ha Toa HMBO 3 Ao 10 aeHa.

AKO MauMeHTOT BO TOj MEPUOA pasBue 3HaLW 3a HEMOAHOCIMBOCT, a NOCeBHO
Opaavikapauja < 50 yaapu Bo MUHYTa, CUCTONEH NPUTUCOK < 80 nnu peTeHuuja
Ha Te4yHocTW, fosaTta Tpeba ga ce Hamanu Ha 3,125 mg aBa mat Ha AeH.
[okornky nauveHToT He ja noAHecyBa HUTY OBaa [o03a, TepanujaTta Tpeba aa ce
npeKkuHe.

HAokonky nauneHToT A06po ja noaHecyBa HamaneHaTa fo3a, go3aTa Tpeba
nocne 3 fo 10 AeHa NOBTOPHO Aa ce 3ronemu Ha 6,25 mg ABa naT Ha AeH.
[ToHamamowHo 3zonemysarse Ha 0o3ama: ako nauneHToT A06po ja nogHecysa
Aosata o4 6,25 mg OBa natm Ha AeH, AosaTa Tpeba fa ce 3ronemu Bo
nHTepsanu og 3 Ao 10 geHa Ha 12,5 mg ABa naT Ha AeH, a noToa Ha 25 mg
Asa naTu Ha AeH. [losa Ha oApXyBate € MakcumasnHarta 4o3a koja nauveHToT
ja nogHecysa. MNpenopayaHaTa MakcumarHa Aosa UsHecysa 25 mg ABa naTi Ha
AeH , bes ornep Ha TenecHaTta maca Ha nauueHToT.

MocebHu ynaTcTBa 3a fo3upat-e

[MayueHmu co owmemera 6ybpexHa pyHKUUja

lNpema pocTanHuTe dhapmakoKMHETCKU nogartoum sa ynotpeba Ha kapBeawron
kaj nauneHT! Co pasnnyHM CTENEHU Ha oLITeTyBake Ha ByBpexHaTa (yHKUWja,
(BknyuyBajku 1 3aTajyBakse Ha OybpesuTe), He e NoTpeGHO NpunarogdyBate Ha
Aos3aTa Kaj NauMeHTU co yMepeHo 40 TeLLKO olTeTeHa ByBpexHa pyHKumja.

[MayueHmu co owmemeHa yHKyuja Ha xenap
Kapseaunon e KoHTpanHAMUMpPAH Kaj MaUMeHTU CO KIUHUYKM MaHUdecTHa
AVcdyHKUMja Ha UpHWOT Apob (Buaete aen 4.3).

lMocmapu nayueHmu
Hema notpe6a o npunarogysate Ha fo3aTa Kaj nocTapuTe naLneHTu.

[ledujampucka nonynayuja
He e ytBpaeHa 6e36egHocT 1 edmkacHoCT kaj Aeua
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KOHTPAUHONKALINN

Mpe4yBCTBUTENHOCT Ha aKTMBHATa CyncTaHuuja wunu Ha ouno ko] of
eKCLUNUeHCcUTe Ha NekoT.

HecTtabunHa/gekoMneHsupaHa cpuesa crnaboct, 3a koja uma notpeba of
WHTPaBEHCKa UHOTPOMNHa noaapLuika.

KnuHUYKM MaHudecTHa xenaTanHa aucdyHkumja.

Kako u co dpyaume 6ema-6r10kamopu.
AHamHesa 3a GpoHxocnasam unm acTma

BTop 1 TpeT cTeneH Ha aTpuoBeHTpukynapeH (AV) Gnok Ha cpueTo, (ocBeH BO
cryyau Kora e BrpageH TpajHo nejcMejkep)

Telwwka 6pagukapavja (< 50 oTyykyBatba Ha CpLETO BO MUHYTa)
KapgwnoreH LUoK
CuHApoM Ha BomeH cuHyC (BKy4yBajkn cuHoaTpujaneH Bnok)

Teluka XMnoTeH3nja (CUCTONEH KpBeH NpuTucok < 85 mmHg).

[MOCEBHU MEPKW HA NMPETIA3/IMBOCT U [TOCEBHH
MNPEQYMNPEQYBAHA 3A YINOTPEBA HA JIEKOT

XpOHMYHa KOHFrecTUBHa cpuesa cnabocT

Kaj naumeHTV co KOHrecTMBHa cpuesa cnabocT, 3a Bpeme Ha sronemysake Ha
[03UTE Ha KapBeaunon moxe Ja ce Cryyu Briowysake Ha cpuesarta cnaboct
UNW peTeHuMja Ha TeuHocTW. [lokonky fojAe A0 TojaBa Ha BakeBu CUMNTOMM,
TpeGa aa ce sronemu gosata Ha AUYPETUKOT, a He Tpeba ga ce sronemysa
fno3aTa Ha KapeBegwnon ce fjojeka MOBTOPHO He ce MOCTUrHE KIUHWYKa
crabunHocT. [loBpemeHo, Moxe pa Tpeba pfa ce Hamanu [Jos3ata Ha
KapBEeAWUNon UM BO PETKU Cryvan NpMBPEMEHO Aa ce NpekuHe ynoTtpebaTta Ha
nekoT. BakBuTe enusoau He Tro cnpevyysaaT MOHAaTAMOLUHOTO YCMEeWHOo
TUTpUparEe Ha KapBeaunor.

MoTpe6Ha e npeTnasnuBocT Npu ynotpeba Ha kapeeaunon Bo kombuHauuja co
OWrMTanuc rnuko3uan Guaejkm v fBata neka Moxart Aa ja sabasat A-V
cnposoanueocTa (Buan gen 4.5).

PeHanHa dyHKLMja NpW KOHrecTMBHa cpuesa cnabocT

Mpu Tepanuja co kKapBeAWUnosn Kaj NauneHT co XpoHn4iHa cpuesa cnabocT u co
HWU30K KPBEH MPUTUCOK (CUCTONEH KPBEH MPUTUCOK < 100 mmHg), ncxemnyHa
cpuesa GonecT 1 AudysHa BackynapHa Gonect uw/unm of NpeTXoAHo nocroedka
6ybpexHa uHcyduuveHumja, sabenexaHo e pesep3ubunHo BroLlyBake Ha
GybpexHaTa cyHkumja. Kaj naumeHTn co koHrectusHa cpLesa cnabocT co oBue
pusuk cpakTopun, peHanHata cdyHkunja Tpeba da C ean BO TeK Ha

sronemyBake Ha fos3aTa Ha KapeeTpeHa 1 AOKOMNKYLE ordje nolwlysaH€e Ha
peHanHara WHcyduuueHumja nekot Tpeba aa ce KMW&IW ce Hamanwu
gosara. AN
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XpoHuyHa oncTpykTMBHa GenoapobHa 6onect

Kaj naumeHTUTE CO XpOHWMYHA ONCTPyKTUBHa GonecT Ha Genute ApoboBu co
BpoHxocnacTuyHa KOMMNOHEHTa, a KoM He 3eMaaT fIEKOBM HUTY NepoparnHo HUTY
CO MHxanauwja, kapeegunon tpeba co npeTnasnueocT ga ce ynoTpebyBa u
caMO BO OHWe ciflyd4au BO KOW MOTeHUujanHaTa KOpUCT € mnoroniema of
NOTEHUWUjaNHUOT PU3UK.

Kaj nauueHtTuTe co TeHaeHuuja koH GpoHxocnasam Moxe pAa ce jaBu
pecnupaTopeH AWCTPeC Kako pesynraT Ha MOXHOTO 3rofemMyBake Ha OTrnopoT
BO AuwHuTe natuwTa. lNauneHTute Tpeba BHMMaTenHo fda ce cnepar npu
3anovHyBak-e Ha Tepanujata u npu sronemMyeake Ha Ao3aTta Ha kapeeaunon, a
Ao3ata Ha Kapsegunon Tpeba Aa ce Hamanu ako ce 3abenexu 6UNo Kakos
nokasarten 3a OpoHxocnasam Bo TEKOT Ha TepanwjaTa.

HujabeTtec

MoTpebHa e npeTtnasnueBocT npW aAMUHUCTPaUMja Ha KapBeaunon Kaj
nayuMeHTM co paujabetec menutyc Oupaejku mMoxe aga 6Guage nospsaHa co
BriolWyBake Ha KOHTponarta Ha [fMKo3a BO KpPBTa MMM CO MacKupawe U
aTeHyupawe Ha paHuTe 3HauuM W CMMNTOMW Ha akyTHa xunornukemuja. Kaj
naunmeHTUTe CO WHCYNWH-3aBUCEH AujabeTec, npeaHOCT rMaBHO ce [aBa Ha
nekoBM Kou npeTcTaByBaaT anTtepHaTuBa Ha 6Oeta-Gnokatopu. 3aToa,
noTpebHO € pefoBHO crefewe Ha rnykosaTa Bo KpBTa Kaj AujabeTuyapu kora
ce BoBeAyBa BO Tepanuja nekot KapseTpeHa unu Kora ce sronemysa gosara u
BO cornacHocT co toa Tpeba Aa ce npunarogu XunorfvkemuckaTta Tepanuja
(suaun gen 4.5).

NepudepHa BackynapHa 6onect u Raynaud-oB doeHoMeH

MoTpebHa e npeTnasnueocT npu ynotpeba Ha kapBegunon Kaj NauWeHTU co
nepudepHa sackynapHa 6onect (Ha npumep, Raynaud-os ceHomeH) Buaejku
GeTa-6nokaTopute MoXaT Aa rv NpeausBUKaaT WM BrowaTt CUMMTOMUTE Ha
apTepucka uHcydbuumneHuwja.

TupeoToKkcUKo3a
Kapaep,mnonm MOXe Aa ' Npukpue CUMNTOMUTE Ha TUPEOTOKCUKOo3a.

Bpanukapguja

Kapeeaunon moxe aa nposouupa Gpagukapavja. AKo ce Hamanu nyncoT Ha
nauveHToT noa 55 oTyyKyBarwa BO MUHYTa, Tpeba ga ce Hamanu gosarta Ha
Kapsegunon.

XUnepceH3UTUBHOCT

MotpebHa e npeTnasnMBOCT NpW aaMUHUCTPaUMja Ha KapBeawson Kaj
NauyneHTn Co UcTopuja Ha CepUo3HN XUNEPCEHIUTUBHU peakLUnmn U Kaj OHUe Kou
noanexart Ha Tepanuja 3a AeceH3mbunusauvja bupgejkn GeTta-GrnokaTtopurte
MoXaT [a ja 3rofiemart U OCeTNMBOCTa Ha anepreHn u cepuosHocTa Ha
aHadunakTU4HUTE peakuuu.

TeWwkKu HecakaHu peakuuu Ha Koxama
Bo Tek Ha nekyBare co kapBeaunon sabenexaHu ce MHOTY peTKu cryyaun Ha
TeLUKN HecakaHW peakLmm Kako LUTO ce TOKCUYHa enuae Hekponusa

(TEN) n Stevens-Johnson-os curgpom (SJS) (Buan
kapsegunon Tpeba TpajHO ga ce npekuHe Kaj nauue
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TeLky POPMU Ha KOXHW HecakaHu peakuun 3a kown nocToun BEpOojaTHOCT Aeka
Gune npeav3BuUKaHK o ynotpedarta Ha kapseawnson.

Mcopwujasa

Ha naumeHTMTE cO UcTopuja Ha mcopumjasa acouupaHa co Tepanuja co Hekoj
GeTa-6nokaTop, KapBeaunon Moxe Aa uM ce Aaje camo Mo BHUMAaTENnHa
NpoLieHKa Ha 0AHOCOT PU3NK-KOPUCT.

MHmepakuuja co dpyau iekosu
MocTojaT HM3a BaXHU PapMaKOKMHETCKN U dapmakoANHaMCKn UHTepakumu co
Apyr¥ NekoBu (Ha np. OWUFOKCUH, LMUKNOCMOPWH, prudamnuLnH, aHecTeTuuw,
aHTUaputTMuun. Buan pen 4.5).

®deoxpomMoLUTOM

Kaj nauuveHTuTe €O (PEoXpoMouuToM, npea ynotpeb6ata Ha Hekoj Oeta-
6riokaTop Tpeba da ce 3amouyHe Tepanuja co Hekoj anda-6nokatop. Mako
kapseaunon uma u anda n beta-6nokaTopHu chapmakonoLukn CBOjCTBA, HEMA
uckycteo 3a ynoTpebarta Ha kapseaunon npu oeaa coctojoa. Cnopepg Toa,
notpeGHa e npeTnasnuMeocT Npu afMUHUCTPaLMja Ha KapBEANNON Kaj NauneHTy
3a KOV NOCTOM COMHEX Aeka umaat peoxXpoMOLUTOM.

MpuHuMeTan (BapujaHT) aHrMHa

NlekoBUTE CO HecenekTuBHO BeTa-b6nokaTopHo AEjCTBO MoXaT Aa Nnpeaussukaar
rpagHa 6onka kaj nauueHTute co lNpuHumeTarn (BapwjaHT) aHruHa. He noctou
KMMHWYKO MCKYCTBO 3a ynoTpeba Ha kapseaunon Kaj OBME MaLWEHTU Wuako
andga-6nokaTopHOTO AejCTBO Ha kapBeaurion Moxe Aa i npesexHvpa oBue
cumntomu. Cenak, noTtpebHa e npeTnasnueBocT MNpw agMUHMCTpaumnja Ha

KapBeAWUnos Kaj NaLueHT! 3a KoW MoCTOM COMHEX Aeka nmaar MpuHuMeTanosa
aHruHa.

KoHTakTHM neku
Ha nauueHTUTe KoM HOCaT KOHTaKTHI neku Tpeda Aa UM ce Kaxe Aeka e MoXHa
HamarneHa nakpumauuja.

MpekuHyBak-e Ha Tepanuja

Nako He ce npujaBeHu cny4yan Ha aHrmHa npv NpekuH Ha TepanujaTa, NPeKnHoT
TpeGa na Guae nocteneH (Bo nepuod oA Ase Hegenun) ocobeHo Kaj NnauneHTw
co McxeMudHa cpuesa Gonect, Guaejku kapeeaunonoT uMa 6eTa-bnokatopHa
aKTUBHOCT.

Nakro3a

OBoj nek cogpku nakrosa. lauueHTuTe CO peTkn HacneaHu npobnemu Ha
HenogHOCNMMBOCT Ha ranakrosa, Lapp nakTasa aeduuveHumnja, rnvkosa-
ranakTosHa manancopnuuja, He Tpeba aa ro semaart OBOj Nek.

He e nokaxaHo pAeka ynoTpebaTta Ha KapBeAawusnon Kaj nauueHTun co
cUMNTOMaTCKa KOHreCcTMBHA cpLieBa cnabocT ro Hamarnysa MopTanuTeToT.

UHTEPAKLIMN CO APYIW JIEKOBU U APYTU ®OPMUN HA MHTEPAKLIUN

dapMaKOKMHETCKU NHTepaKkuuu
Eghexmu Ha kapeeduros ep3 papMmakokuHemuka




Kapseaunon e cynctpar kako v uxubutop Ha -rnvkonpotenHuTe. Mopaau Toa,
GuopacnonoXuBocTa Ha NEKOBUTE Kou rv npeHecysa [1-rMUKONpOTENHOT MOXe
[a ce 3ronemMu Kora ce ynotpebyBaaT UcToBpemeHo co kapseaunon. [logaTHo,
WHAYKTOPUTE Unun uHxubutopute Ha [1-rmukonpoTenHOT MOXe [a ja npomMeHaT
Ouopacnonoxveocta Ha kapeeaurnon.

NHxnbuTtopute, Kako M uHAykTopute Ha wn3oeHsnmute CYP2D6 n CYP2CO
MOXaT  CTepeoceneKkTMBHO fda [0  NpoMeHaT  CUCTEMCKUOT  w/unu
npecucteMmcknoT meTabonuaam Ha kapsegwnon W Taka fAa fjosegart Ao
3ronemyBar€ UMY HamanyBawe Ha KOHUeHTpauuute Ha R n S-kapseaunon Bo
nnasmata (suaete gen 5.2). Mpumepu 3a BakBa nojaBa perncrpupaHun Kaj
nauWeHTM unu sapaByu UCMWTAHUUW ce HaBedeHU BO MPOJOIIKEHWeTO, HO
nucTarta He e KoMmnneTHa.

OurokcuH: Bo ogpeaeHn ctygum kaj 3gpasBum ocobu v nauumeHTu co cpuesa
NHCydULMEHLMjA MOKaXxaHa € 3rofleMeHa WU3NOXEHOCT Ha AUrokcuH Ao 20%.
3HayuTenHo noronemMo AejcTeo e 3abenexaHo Kaj Mallku nauueHTU Bo OA4HOC
Ha JKEeHCKMTe nauueHTu. 3atoa ce npenopadyBa criefewe Ha HUBOTO Ha
OWroKCUH BO TEK Ha BOBeAyBawe, npunarogyBake Ha fosata Unu NpekuH Ha
neveweTo co kapseaunon (Buau pen 4.4). Kapsegwnon Heman [ejcTBo Bp3
AVUMOKCUH aAMUHUCTPUPAH UHTPABEHCKMN.

LuknocnopuH: [Be cTyauu wu3BedeHW Kaj nauuMeHT Cco  n3BpLlieHa
TpaHcnaHTauuwja Ha Gybper unu cpue Kou nepopanHo npumane LUKNoCrnopuH
nokaxare 3ronemMyBar€e Ha KOHLUEHTpaLuunTe Ha LMKNOCNopWH BO nnasmara no
3anoyHyBawe Ha Tepanuja co kapseaunon. Msrmepa pgeka kapseawunon ja
3rofieMyBa MW3MOXEHOCTa Ha LMKIOCNOPUH MPUMEHeT Mo nepopaneH nat 3a
okony 10-20%. 3a pa ce 3ajpXu KOHUEHTpauujata Ha UUKIOCNOPUH BO
TepaneBTCKUOT paHr, kaj oBUe naumeHTn, noTpebHo e AosaTta Ha UMKIOCNopuH
fa ce Hamanu 3a okony 10-20%. He e nosHaT MexaHW3MOT Ha WHTepakumja, Ho
MOXe fda uMa BnAvWjaHue Bp3 WHxubuumjata Ha wuHTEecTUHanHuot [1 -
FNIMKOMPOTEWH.

Kako pesynTaT Ha LUMpOKA WHTEpPUHAMBUAYanHa BapujabunHoOCT BO HUBOTO Ha
LIMKNOCMOPUH Ce nperopavyBa BHUMATENHO creferwe Ha KOoHUeHTpauuute Ha
UMKNOCMOPUH MO 3anovyHyBake Ha Tepanuja co Kapseawnon U posarta Ha
LMKNOCMOPUH COOABETHO Aa ce npunarogn. Bo cnyyaw Ha WHTpaBeHCKO
agMUHUCTPUpaKkE Ha UWUKIIOCMOPUH, HE Ce o4ekyBa WHTepakuuja co
Kapsegunon.

Jejcmeo Ha dpyau nekoeu ep3 hapMaKoKuHemuKkama Ha Kapeeouson

Pucamnuumi: Bo ucnuTyBaweTo koe € cnposeaeHo Kkaj 12 3apasu
UCNUTaAHULK, NPUMEHaTa Ha puamnuLUnH ro Hamanuna niasmarTckoTo HUBO Ha
kapeegunon 3a okony 60% u 6un 3abenexaHo HamarnyBakbe Ha CUCTONHWUOT
KpBEH NpUTUCOK.MexaHW3MOT Ha oBaa MHTepakKuuja He € Mo3HaT HO MOXHO e
pa 6uae nospsaH Co MHAYKUMja Ha MHTeCTUHanHuot [l-rmukonpoTenH of
pudamnuumH. MoTpeGHO e BHUMaTEnHo criefewe Ha Gerta-OGrnokatopckara
aKTMBHOCT Kaj MauueHTW Kou WCTOBpPEMEHO kapeaunon wu
pudamnuumH.




AmuopapoH: In-vitro cTyavja useegeHa CO XyMaHu XxenartanHu MUKPO3OMA
nokaana Aeka aMuofapoH UM AeceTUnamuofapoH  ja nHXubupaat
okcupaumjata Ha R n S-kapeepunon. KoHuerTpauuja Ha R- n S-kapsegunon
BUna 3HAYUTENHO 3ronemMeHa 3a 2,2 NaTu Kaj nauMeHTu co cpLesa crnabocT kou
WCTOBpPEeMEHO NpuMare Tepanuja co kapBeawunon u amvmoAapoH BO cnopenba
CO MauMeHTU Kou npumane kapeeaunos Kako mMoHoTepanuja. EdektoT Ha S-
kapBeAunon ce npenqwysa Ha AeceTunamuonapoH, meTabonut  Ha
aMUO4APOH, Koj € cuneH nHxubutop Ha CYP2CO. Ce npenopadyBsa cnefjewe Ha
GeTa-6rnokaTopckaTta akTUBHOCT Kaj MauueHTW nekyBaHu co kombuHauuja Ha
KapBeAunon v apM1UoAapoH.

drnyokceTMH U napokceTuH: Bo paHaoMU3MpaHO, BKPCTEHO nucnuTtyesame BO
koe 6une sBkny4eHn 10 nauueHTn co cpuesa nHCyduUMeHuuja, ucTtoBpemeHaTa
ynotpe6a Ha (pryoKCeTUH, jak uHxubutop Ha usoeHsumot CYP2D6,
pesynTtupana co cTepeocenekTuBHa WHXMBUUMja Ha MeTabonusmoT Ha
KapBeaunon U npoceyvHo 3roneMysarbe OA 77% Ha BpepHocTuTe Ha AUC
(noBplmHaTa nof KpuBa) Ha R(+) €eHaHTMOMEpPOT U He CTaTUCTUYKK
sronemyBame 3a 35% Ha S(-) enaHtnomep AUC BO cnopeaba co nnauebo
rpynata. Mefytoa, He ce perucTpupaHi pasnuku BO HECAKaHUTE fejcTea,
KPBHMOT MPUTUCOK HUTY MyncoT nomery Tepanuckute rpynu. EdpekToT Ha
eAMHeYHa [o03a Ha MNapoKCeTWH, CUneH CYP2D6 wuHxubutop Bp3
chapmaKkoKMHETUKaTa Ha kapseannon 6una ucnutysaHa kaj 12 agpasu cybjektu
No egHOKPaTHO nepoparHo agMuHucTpupaHa posa. U nokpaj 3Ha4YuTernHoTo
aroneMyBate Ha CTEMEHOT Ha eKCNoHUpaHocT Ha R 1 S-kapBeaunon, Kaj oBue
3apaBu cyBjekTn He ce 3abenexxani KNUHNYKKN edekTn.

dapmMakognHaMCKU UHTepakunn

MHCYyNnuMH M nepopariii XUMornukemuuu: NekoBute co 6GeTa-bGrnokaTopHO
[ejcTBO MoXaT fa ro sronemar edeKkToT 3a HamanyBake Ha LLeKepoT BO KpBTa
Ha WHCYNWUHOT W Ha NepopanHuTe XUnornukemuun. 3HauuTe Ha xunornukemuja
Mo)aT Aa Guaat NpUKpUeHu Unu ateHyupaHu (ocobeHo TaxukapawjaTa). Kaj
nauMeHTUTE KoM 3emaaT WHCYNWH Wnu  nepopanHi  xunornvkemuun,  ce
npenopayyBa peAoBHO Crie/iete Ha rfykosarta BO KpeTa (euan pen 4.4).

flekOBM KOM M MpasHaT genoara Ha karexonamuHu: [launeHtute kow
semaaTt nekoBu co GeTa GNOKaTOPHO AE€jCTBO W HEKOj NeK Koj Moxe Aa
npasHu fJenoaTa Ha kaTexoriamMuHu (Ha npumep, pesepniiH NHXMBUTOPU HA
MOHOAMUHO oKcupasa), Tpeba BHMMATENHO Aa ce cnejart 3a MOXHW 3Hauu Ha
XUNoTeH3ja u/unu Teluka Gpaavkapavja.

[OurokcuH: VcTospemenaTa ynotpeba Ha 6eta BniokaTopy 1 AUrOKCUH MoXe Aa
pesynTupa co [0AATHO NPOAOIKYyBak€e BPEMETO Ha aTpuoBeHTpuUKynapHaTta
(AV) cnposoaMBocT (BuaeTe aen 4.4).

HeauxuaponuMpuavHCKK GrnokaTopu Ha KanuuymoBU KaHanu wunu Apyru
aHTUAPUTMULIN.

Bo komGuHALUMja CO KapBeAWsonl MOXHO € 3rofiemMysare Ha PUSUKOT OA
nopemeTyBawe Ha AV crnpoBoANMBOCTa (Bnam pen 44=430nmpanHu cny4an Ha
HapylUyBaka BO CNPOBOANNBOCTA (PETKO CO KOMM @ XemMoauHamuKka)
ce 3aenexaHu Kora Kappeaunon e KoaaMUHUg
co ApyruTte areHcu co 6eTa-0rokupadku KapakTg
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4.6

Cé aAMUHUCTpUpa nepoparnHo co He-AUXUAPONUPUANHCKIM GnokaTopu Ha
KanunymoBun KaHanu og TUNOT Ha Bepanamun unu aunTtnasem, amwoaapoH unu
APYrv aHTMapuTMULM ce npenopavysa cregewe Ha EK KPBHUOT NPUTUCOK.

KnoHnuaun: Ucrospemenara aaAMUHUCTpaumnja Ha KNOHWAWH CO NIEKOBU KOW
“MaaT 6GeTa-BrioKaTOpHO [hejcTBO MOXe Aa noteHuupa edekTute Ha
HamanyBat-€ Ha KPBHWUOT MPUTUCOK U CPLIEBMOT pUTam.

Kora Tpeba ga ce npekune nucToBpemeHarta Tepanuja co nekosute co GeTa-
GrnokaTopHo AejcTBO M KNOHUAMH, npeo Tpeba GeTa-Gnokatopute Aa ce
fnoenevat o Tepanujata. TepanujaTa co KNOHWAMH MOXe Aa ce npekuHe
HEKOIKy fieHa NofouHa npeky NocTeneHo HamanyBakwe Ha 4o3uTe.

AHTUXUNepTeH3uBKU: Kako wTo e cnyyaj co Apyrute nekosu co 6eTa
GrokaTopHa aKTUBHOCT, U KapBeauron Moxe Aa ro norteHuvMpa AejcTBOTO Ha
Apyrute  nekoBu KoM ce [aBaaT MCTOBPEMEHO, a KoM umaar
AHTUXUNEPTEH3UBHO [ejcTBO (NP. aHTaroHUCTU Ha andal-peuenTtopu) unu kou
MMaar XunoTeHsuja kako Aen o4 NpodunoT Ha HecakaHu aejcrea.

AHecTeTuum: MotpebeH e BHUMaTeneH MOHUTOPWUHI Ha BUTaNHWTE 3HAaLM BO
TeKOT Ha aHecTesujaTa nopagu CUHEPrUCTUYKOTO HeraTUBHO WHOTpPOMNHO
ACJCTBO U XUNEpPTEH3UBHUTE edekTU Ha KapBeaunon u aHecTteTUKoT (Buaete
nen 4.4).

Hecteponann anTuMHdnamatopHu nekorw (NSAIDs): WctospemeHaTa
ynotpeba Ha HecTepoWaHW aHTUMHNIAMaTOPHU NeKoBM U GeTa afpeHepruyHm
Gnokatopu moxe ga pesyntupa co 3ronemyBsake Ha KpBHUOT MPUTUCOK U CO
HamanyBake Ha KOHTponaTta Ha KPBHUOT NPUTUCOK.

Beta aroHucTuuku GpoHxoaunaraTtopu: HekapanocenektusHute 6erta
GriokaTopu M nonpeuyBaart OpoHxoannataTopHute edekT Ha 6eTa
aroHUCTUYKUTEe BpoHxoaunaTaTopu.

YITOTPEBA 3A BPEME HA BPEMEHOCT U HOEHE

BpemeHocm
Hema coofBeTHO KNUHWYKO UCKYCTBO Of MpUMeHa Ha kapBeaunon kaj bpemexu
XKEHU.

CTyauiTte Ha XMBOTHM He ce [OBONMHM 3a ga ce npoueHaT fejcTBaTa Bp3
OpemeHocTa, embpuoHanHuoT /deTanHuor pasBoj, nopoayBake€TO U Bp3
nocTHaTanHWoT paseoj (Buamn aen 5.3). He e nosHaTt noTeHUujanH1oT pusunK 3a
nyrero.

Kapeeaunon He Tpe6a ga ce kopuctu 3a Bpeme Ha BpemeHOCT ocBeH ako
noTeHUujanHaTa KOPUCT He ro HaaMUHYBa NOTEHLMjANHNOT PUIUK.
BeTa-bnokatopute ja HamanysaaT nnaueHTanHarta nepdysnja WTO MoOXe Aa
AoBeAe N0 WHTpayTepuHa peTanHa CMpT U HEJOHOCEHOCT M NpeABPEMEHO
nopogyesare. VcTo Taka, kaj heTycoT U HOBOPOAEHYETO MOXE Aga HacTaHaT
HecakaHu pejctBa (ocobeHo xunornukemuja u Pe: RRlKapavja). I'IOCToq
3rofieMeH pu3nK 3a KapaujanHu u nynmoyEs nvkauum - Kaj
HOBOPOJEHYETO BO MOCTHaTanHUOT MNepuoa,.
nokaxkane AoKasun 3a TepaTOreHoCT Ha KapBeaunol
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4.7

4.8

[oere

CTyaMuTe Ha >KMBOTHW ToKaxane Aeka kapsegunon wwunu Herosute
MeTaBonuTy ce wanavysaaT BO MajusHOTO MNeKo kaj cTaopuu. He e nosHaTto
[anu KapBeawunon ce usnadysa BO MajuMHOTO MrieKo Kaj nyfeTo. Cenak,
Hajronem 6poj oa Gera-GnokaTopuTe, ocobeHO coefuHeHuja co nunoduneH
Kapaktep npemuHyBaaT BO MIIEKOTO kaj nyreto Mako BO pasnuyHa Mmepa.
Crnopes Toa, He ce rnpenopayyBa [oewe 33 Bpeme Ha ynotpebata Ha
KapBeawunon.

E®EKTU BP3 C[TOCOEHOCTA 3A BO3EHE U PAKYBAHE CO MALUNHU

He ce cnpoBeAeHW CTyaun 3a UCMUTyBake Ha [ejcTBaTa Ha kapseaunon Bp3
CNocOGHOCTA 33 BO3EHE UMK pakyBare o MawuHW. Kako 1 3a ApyruTe NEKoBK
KoM MpeansBuKyBaaT NpOMEHU BO KPBHUOT NMPUTUCOK, nauueHTuTe kou semaar
kapseauron Tpe6a fa 6uaat npeaynpeAeHn Aa He Bosar UWnu ga ynpaeyBsaat
CO MaLLUMHW aKo UMaaT BpTornasnua Uiv CpPoAHN CUMNTOMMN.

OBa noceGHO ce OAHECYBa Ha MOYETOKOT Ha Tepanujata unu kora ce MeHyBa
TepanwjaTa kako ¥ npu nctospemeHa ynoTpe6a co ankoxorn.

HECAKAHW OEJCTBA

CreaHviBe HecakaHu Aejctea oune npujaBeHn kora ce aaMuHWUCTpUpan
kapeeaunon: Kateropuure Ha 3a4eCTeHOCT ce cnefHu:

dpekdeHunuTe Ha jaByBare Ha HecakaHWTe pecjtBa ce AecuHupaHn Ha
CNeAHNOB HauMH:

- mHory yectu (=1/10)

- yectu (=1/100 go <1/10)

- nomanky dectu (21/1,000 po <1/100)

- peTtku (=1/10,000 go <1/1,000)

- mHory peTku (<1/10,000)

- He e noaHaTa (He MoXe Aa ce NpoLeH oA PacnonoX1BUTE nogaToum)

Ta6ena 1: HecakaHu gejcTBa Ha NekoT

CucTteM opraH knaca HecakaHu fejcTBa 3a4ecTeHoCT |
Hapywysaha Ha AHemMuja YecTo
kpema U nUMEHUOM TpomGouuToneHuja PeTtko
cucmem NeykoneHwuja MHory peTko
3abonysara Ha Cpuesa cnaboct MHory 4yecTo
cpuyemo Bpagukapavja YecTo
Xvunepsonemuja YecTo
MpeonToBapyBake CO YecTo
TEYHOCTW
Epem YecTo
AHTPUOBEHTPUKYNapeH Momarnky
Onok 4ecTo
AHrHa nekTopuc Momanky
4yecTo
HapywysaHs€ Ha OwrTeTyBake s YecTo
o4yume HamaneHo ~¥E°’T$Pé \ YecTo
(cyBocT Ha gfiTeyfitl/ 2} 2
WpuTaumja ﬁﬁoq&%iﬁ 3| YecTo B
L

& ﬁg)
“eaygy?t
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[acmpouHmecmuHarsHu Magewe YecTo
Hapywysara [vjapea YecTo
[MoBpakare YecTo
[ucnencuja YecTo
Bonka Bo cToMakoT YecTo
KoHcTunauumja Momanky
4YecTo
CyBa ycTa PeTko
Onwmu Hapywyseara U AcTteHuja (3amop) MHory 4yecTto
cocmojbu Ha mecmomo Epem YecTo
Ha adMUuHUcCmpupare Bonka YecTo
XenamobunujapHu 3ronemMeHo HMBO Ha MHory peTko
HapywysaHa anaHuH
amMuHocTpaHcdepasa
(ALT), acnapraTt
aMuHoTpaHcdepasa
(AST) " rama
rnyTamunTpaHccdepasa
(GGT)
Hapywysara Ha Mpe4yBCTBUTENHOCT MHory peTko
uUMyHUom cucmem (aneprucku peakuuu)
UHpekyuu u MHeBMOHU]a YecTto
uHghecmauuu BpoHxuTuc YecTto
WHdekumn Ha ropHute YecTo
AVLWHM naTuwiTa
NHdekumnja Ha YecTo
YPUHAPHWNOT TPakT
Mopememysar-a Ha 3ronemyBane Ha YecTo
memabosnusmom u TenecHa TexvHa
ucxpaHama Xunepxonecteponemuj YecTto
a
OTexHaTa KOHTpona Ha YecTo
rmukosaTta BO KpBTa
(xuneprrvkemuja,
xunornvkemuja) Kaj
nauueHTn co NnocToe4dku
nnjabet
Hapywysarba Ha Bonka BO Yecto
MYyCKyrockenem+omo u ekcTpemuTeTuTe
C8P3HO MKUBO
Hapywysara Ha BpTornaeuua MHory 4ecTo
HepeHUOM cucmem nmaBoborka MHory yecTo
CuHkona, npecuHkona YecTo
MapecTtesuja Momanky
4yecTo
[lcuxujampucku [enpecwja, AenpecuBHo YecTo
Hapywysara pacnonoxeHue
Hapyuwy OHOT Momanky
/Ig&“c N yecTo
By6pexHuU U ypuHapHU CnabPeT Hi Gyop&sliTe UecTo

d‘cwE BO
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3abonysatka dyHKuUmjaTa Ha
oyopesuTe Kaj
nauueHTn co Audy3HO
BacKynapHo
3abonysame n/vnn
noctoeyka OybpexHa
uHcyduumeHumja

HapyuwyBare Ha
MOKpEHETO

PeTko

YpuHapHa
WHKOHTUHEHUKja Kaj
XKEeHU

MHory peTko

Hapywysara Ha EpekTunHa
penpodykmusHuom AncdyHKUMja
cucmem u dojkume

Momanky
4yecTo

PecnupamopHUu, [ducnHea

YecTto

mopakarnHu u BenoppobeH egemM

YecToO

medujacmuHasHu AcTma Kaj
nopememysarba npeavcnoHnpaHm
nauneHTu

YecTo

HaszanHa  KOHrectuja,
CAMATOMW CIIMYHM Ha
rpun

PeTko

Hapywysara Ha Peakuuu Ha koxata (np.
Koxama u aneprucku  ersaHTem,
MOMKOXHOMO MKU80 aepmatuT, ypTukapuja,
NPypUTYC, KOXHU Nnesuu
CNUYHM  HA  NUWaj),
anoneuuja

Momanky
4yecTo

BackynapHu XunoTeHsuja

MHory 4YecTto

nopememyesara OpTocTaTcka
XunoTeHsunja

YecTo

MopemeTyBaka Ha
nepudepHaTa
uMpkynaumja (nagHn
eKcTpeMuTeTH,
nepudepHo

BacKynapHo
3abonyBat-e,
BrOLIyBaH€ Ha
WHTEPMUTEHTHA
Knayaukaumja n
Reynaud-oB (heHOMEH)

YecTo

B XunepTeHsuja

YecTo

Onuc Ha uHOueudyasiHu HecakaHu dejcmea

3ayecTeHocTa Ha HecakaHuTe peakuun He 3aBucu opf gosata, co WCKNYy40K Ha

BpTOrnasuua, abHopmManHocT# BO BUAOT n bpagusa
3alleMeTeHOCT, CUHKona, rnasobonka n acTey
HacTaHyBaaT Ha No4eToKOoT Ha Tepanujara.

3 CwmnTomwTe KaKo
BudaeHo bGnarn w
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4.9

Kaj nauueHTW cO KOHrecTMBHa cpueBa cnabocT, Bnolwyeake Ha cpuesaTa
cnabocT 1 peTeHuMja Ha TEYHOCTW MOXaT [Aa HacTaHaT npu 3roniemMyBare Ha
[o3aTa Ha kapsegurnon (Bugete aen 4.4).

CpueBa cnabocT e 4ecTo npujaByBaHO HecakaHO AejcTBO U Kaj nnauebo
rpynata W Kaj nauveHtute TpeTupaHu co kapseaunon (14,5% u 15,4%),
COOABETHO, Kaj MauWeHTU CO NEBO BEHTPUKynapHa AucdyHKuuja no akyTeH
MUuokapaeH uHdapkT.

PeBepanbunHo BrolwyBake Ha GybpexHaTa dyHkuuja 6uno sabenexaHo npu
Tepanuja co Kapeeawunon kaj nauueHTn co XpoHU4Ha cpuesa cnabocT co HU30K
KPBEH MPUTUCOK, WCXeMuyHa cpuesa OonecTt W AWgY3HO BackynapHo
3abonysate U/Unn NocToeyka peHanHa nHeyduuveHuuja (suan aen 4.4).

CneaHuBe HecakaHu fejcTea ce 3abenexaHu npu ynotpeba Ha kapseaunon Bo
nocT-MapKeTUHr nepuogoT. Mopaay Toa WTo oBMe noaatouu 6une gobueHn oa
nonynauuja co Henos3HaTa rofieMuHa, He € cekorall MOXHO CO CUrypHOCT Aa ce
NPOLIEHN HUBHATa 3a4€CTEHOCT W/WMKU Aa ce NOTBPAW MPUHUHCKO-NOCeanyHa
BpCKa co ynoTpe6aTa Ha nekor.

Kako rpyna Ha nekoBu, 6eTa-afpeHepruyHUTe peuentopHu OnokaTtopu moxat
Ja npeausBMKaaT — NaTEHTHUMOT  Aujabetec p[a  ce  MaHudectupa,
mMaHudecTupaHnoT aujabeTec Aa ce BowWMW 1 Aa ce UHXMbupa mMexaHu3moT 3a
perynaumja Ha HUBOTO Ha [fIMKo3a BO KpBTa.

TelKkn HecakaHun peakuum Ha koxa (TOKCUYHa enuaepmarnHa Hekponusa,
Stevens-Johnson cuHgpom) (Bugete aen 4.4).

Kapeeaunon moxe aa npeawusBuka ypuHapHa WHKOHTUHEHLMja Kaj XeHu Koja ce
noBnekysa no NpekuH Ha Tepanujara.

MpujaByBaw-e Ha HecakaHu AejcTBa

Mo nobusare Ha ogoBpeHue 3a NeKoT, BaXHO € NnpujaByBake Ha HecakaHuTe
aejctea. Co Toa ce 0BO3MOXyBa KOHTUHYWpaHO npaTeke Ha 0AHOCOT KOPUCT U
puauk of nekoT. Of 3apaBcTBeHUTe paboTHuUM ce Gapa Aa ro npujasart cekoe
COMHeBaHe Ha HecakaHo [ejcTBO Ha nekoT. HecakaHuTe peakuuun of nekosute
MOXe Aa rv npujaeute Bo HauuoHanHMOT ueHTap 3a hapmakoBurunadya npu
AreHumjaTa 3a nekoBu U MeauuuHcku cpeacTea (yn.Ce.Kupun u MeToauj 6p.54
kaT 1) WM NO eneKkTPOHCKM naT npeky Beb6 cTpaHaTa Ha AreHumjaTa
http://malmed.gov.mk/.

MPELO3UPAHE

Cumnmomu u 3Hayu

Bo cnyuyaj Ha npeposupame Moxe /A TeWkKa XunoTeHsuja,
Gpaagvkapauja, cpuesa cnabocT, Kapauons N epyeB 3acTtoj. Moxar aa
HacTaHaT U  pecnupaTopHu  Npobngs l' gHXGoRasam, rnoBpakak-e,
HapyllyBak€e Ha CBecTa U reHepanuavpa
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5.0

5.1

Tepanuja

MNauveHTuTe Tpeba Oa ce cnepaTt nopagyW MOXHOCT ©Of MojaBa Ha rope
HaBeJeHUTe 3Hauu U CUMNTOMW W Aa Ce WHTEPBEHMpa BO COrNacHOCT €O
npoLeHKaTa Ha nekapoT Koj ja Boau bonecTta u Bo COrnacHoCT co ctaHgapHaTa
npakca 3a nauueHTW npeposvpaHn co GeTa-Grnokatopu (MpUMeEp aTponuH,
TPaAHCBEHO3EeH MEjCUHI, TFNyKaroH, WHxMbuTop Ha docdoamnecTepasa Kako
aMPVHOH WU MUINPUHOH, BeTa-cuMnaToMUMETULN).

lacTpuyHa nasaxa wWnu UHZyLMpaHo noepakawe mMoxe Aa bugat KopucHu Bo
NPBUTE HEKONKY Yaca Mo uHrecTuja.

Bo cnyyau Ha Tewko npeposupake nNPOCneaeHo co Lok, mopa Ada ce
NPoAoMKM CO CynopTUBHA Tepanwja koja oBhe e objacHeTa [OBONMHO Aonr
nepuoa, T.e. AOAEKa NMaUWEHTOT He ce cTabunusupa, bupejkn Tpeba pa ce
ouyekyBa MPOOHTVPakEe Ha MOMYXMBOTOT Ha efumMuHaumja u peaucTpubyumja
Ha kapsegunon og noagnabokute AenoBu.

GAPMAKONOLLKA NOOATOLM

®APMAKOQUHAMCKN CBOJCTBA

dapmakoTepaneBTCKa rpyna:
BriokaTopu Ha anda 1 6eTa aApeHepruyHuTE peLenTopu.

ATC-kon: CO7AGO02.

Kapsegunon e  Basogunartupayku  He-cenektuseH  Geta-Griokatop.
BaszogunaTauyjaTa NpBEHCTBEHO Ce NpeHecyBa Npeky aHTaroHW3MoT Ha andas
peLenToporT.

Kapseaunon npeky Basogunarauuvjara ro Hamanyea nepuepHnoT Backynapen
oTnop 1 No naT Ha 6eTa 6rnokaga ro cynpuMupa CUCTEMOT PeHUH-aHTMOTEH3UH-
angocTepoH. AKTUBHOCTA Ha PEHWUH BO Nfiasma € HamarneHa, u peTko joara oo
3a[pXXyBake Ha TEYHOCTHU.

Hekon op orpaHudyBamwaTa Ha TpaguuMoHanHuTe bGeTta-6rokaTtopu He ce UCT
kako 6GeTa-6riokaTopuTe CO BasloAMNATUMpPaYKo [AEjCTBO, Kako WTOo €
Kapeegwuron.

KapBeaunon HemMa WHTPUH3NYHA CUMMATOMUMETUYHA aKTUBHOCT, 1 CIIUYHO Ha
nponpaHonon, uma crabunuanpayko AejcTeo Ha membpaHara.

KNuHWYKUTE UCMUTYBaka Ha MembpaHaTa nokaxarne feka pamHoTexara mery

Bazogunartauvjata u GeTa-GnokaTtopuTe Koja ce NOCTUTHyBa CO Kapeeaunon
aoBeaysa 4o criefHuBe AejcTea.

e Kaj xunepTeH3aWBHU NaUNEHTH, HaManyBabeTo Ha KPBHUOT NPUTUCOK He

e MOBP3aHO CO WCTOBPEMEHO 3roneMysake Ha BKYMHWOT nepudepen

oTnop, koj wTo e 3abenexaH kaj Geta 6n 2FOR Te MyncoT e 6naro




5.2

e Kaj nauveHTuUTE cO AuchyHKUMja Ha nesBaTa komopa WU XpOHW4Ha
cpueBa cnaGocT, KapBeAwunon nokaxan MO3WUTUBHO [AejCTBO Ha
xemMoaMHamMukaTa UM nogobpyBawme Ha NeBo  BEHTpUKynapHaTa
ejekunoHaTta pakumja n ronemuHa.

KnuHuyka edomkacHocT
PeHanHu owmemyeaHa

Hekoriky OTBOpEHM CTyAuUu nokaxane Aeka kapseauron e edukaceH nex Kaj
nauveHT co peHarnHa xunepTeHsuja. icToTo Baxu v 3a NaLMeHTU Co XpoHU4Ha
6yGpexHa cnabocT Urnu NaUMeHTN Kon ce Ha Xemoaujanusa unu nauneHTi no
TpaHcnnaWTauuja Ha Oybper. Kapsegunon npeaussukyBa MNOCTENEHO
HamarnyBake Ha KPBHUOT MPUTUCOK U BO [i€HOBUTE Kora ce BpLUW Aujanisa 1 BO
NEHOBUTE Kora Hema JAujanusa, a edekTute Ha CHWKyBake Ha KPBHWOT
NPUTUCOK ce cropeanusu co edekTuTe Kaj nalueHTn co HopMarHa cyHKumja
Ha BybpesuTe.

Bp3s ocHoBa Ha pesynTatute pobueHn on crnopeaberHu ucnuTyBaka Kaj
nauMeHTn Ha XxemoAujanusa, 3aknyvyeHo e Aeka kapseaunon e noeduxkaceH og
GrnokaTopuTe Ha KanuuyMmoByW kaHanu u nopobpo ce Tonepupa.

Kapeeaunon ro Hamanysa MoOpOuAUTETOT U MOPTANUTETOT Kaj nauueHTu Ha
Avjanusa co AunatupaHa kapauomuonatuja. MeTa-aHanusu o4 nnauebo-
KOHTPONMMPAaHU KIMUHUYKN UCIUTYBaka KON BKITyYyBaat rornem Opoj Ha nauneHTU
(>4000) co 6nara fo ymepeHa XpoHuuHa Gonect Ha bybpesuTe 30opyBaaT BO
npunoT Ha ynotpeba Ha kapeBeunon kaj nauueHTu co AucoyHKkumja Ha neea
komopa co unu 6es cumMnTomaTcka cnabocT Ha cpLeTo Co Len HamanyBake Ha
CMpTHOCTa 04 GUNO Koja MpUYMHA Kako M HecakaHuTe peakuuy NoBp3aHn Co
nHcyduumeHumjaTa Ha cpueTo.

®APMAKOKUHETCKN CBOJCTBA

Ancopnuuja
Mo nepopanHo aaMUHUCTPUpaKe Ha kapBeaunnon Bo obnuK Ha kancynu of 25
mg Ha 34paBM  nuua, MCTMOT ce ancopbupa ©pso co  MakcumanHia
KoHUeHTpauuja Bo nnasmata Cmax 04 21 mg/L nocturHata no okony 1,5 vac
(tnax). BpepHocTuTe Ha Cprax C€ BO NMHEapHa 3aBMCHOCT oA Aosara. Mo
nepoparnHo agMUHUCTpUpake, KapBeaunosn € MoAanoXeH Ha obGemeH npBu4eH
mMeTaBGonusam Kkoj peaynTupa co arncofyTHa OvopacnonoXivMBoCT OA OKomy
25% kaj sgpaBu Mawku nuua. Kapsegunon e pauematr U HEroBuot S-(-
)eHaHTUOMep w3rnesa ce MeTtabonmsupa nobpso oA R-(+) eHaHTWOMEpOT,
nokaXyBajku ancoslyTHa oparnHa 61MopacnonoXnmeocT o4 15% BO cnopepba co
31% BO kopucT Ha R-(+) eHaHTMomepoT. MakcumanHuTe KoHUEHTpauun Ha R-
KapBeaunon Bo nrasmara ce NpuGNKHO ABa NaTi MOBUCOKKA OA OHUE Ha S-
kapseaunon.

WH BMTPO CTyaWUTE MoKaxane Aeka kapeegunion e cynctpart Ha efflux
TpaHcnopTep  P-rnukonpoTeuH.  Yrnorata R-LOMKONPOTEUHOT  BO
61OpPacnoNoXIMBOCTA Ha KapBeaunon ouna nogy| BQ VIH BUBO CTYAUN
kaj sapaBu nuua. XpaHata He ja adektuf BRoxnmBocTa UK
MakchManHaTa cepyMcka KOHLUeHTpauuja W ha ce nocurxe
MaKcumanHa cepyMcka KoOHLUeHTpaumja € oAno
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AucTpubyumja
KapBeaurnon e u3pasuto nUNodunHo coeguHeHne Koe npubnuxHo 95% ce

Bp3yBa 3a nnasmarckute npoTeuHn. BonymeHoT Ha AucTpubyuja n3Hecysa
okony 1,5-2 I/kg.

MeTta6onusam

Kaj nyreto, kapBeaunon MHTeH3MBHO ce meTabonusnpa Bo UpHUOT Apo6 no nat
Ha okcuaauuja U KoHjyraumja BO pasnuyHu mMeTabonuTh Kou ce envuMuHnpaar
fNaBHO Mpeky xonykaTta. EHTepoxenatanHata uupkynauwja Ha McnuTysaHaTa
CyncTaHua e npukaxaHa Kaj XXUBOTHW.

®apmakokMHETUYKNTE CTyAUM kaj NyfeTo nokaxane aeka OKCMAATUBHUOT
MeTabornusam Ha kapeeaunon e crepeocenekTuBeH. Pesyntatute oa efHa WH
BUTPO CTyauja ykaxysBaaT Ha Toa Aeka BO MNPOLECOT Ha okcuaaumja u
Xuapokcunaumja Moxebu ce BKIyYeHU pasnuyHu uutoxpom P450 mnzoeHsumu
BknyvyBajku ru CYP2D6, CYP3A4, CYP2E1, CYP2C9 kako u CYP1A2.

CTynuiTe usseAeHun kaj 3apaBu [OGPOBONLM U Kaj NaUMEHTH nokaxane faeka
R-eHaHTWOMEPOT € npeAoOMUHAHTHO meTtabonusupadn co CYP2D6. S-
€HaHTOMepOoT BO Hajronem Aen e metabonuaupan co CYP2D6 n CYP2C9.

MeHeTckun nonumMopdusam

Pesyntatute oA knuHUYKW cTyaumn Bo chapMakokuHeTuka CnpoBefeHn Bp3 nyre
nokaxane aeka CYP2D6 urpa HajsaxHa yrnora Bo mMeTaBonuaMoT Ha R u S
kapseaunon. Kako nocneauua, nnasma KoHUeHTpauumuTe Ha R u S kapseaunon
ce sronemysaaTt Kaj 6aBHu CYP2D6 metabonusepu. BaxHocta Ha CYP2D6
reHOTUNOT BO (hapMakokuHeTukaTa Ha R u S kapeeaunon 6una noTepAeHa Bo
nonynauvoHn ctyaun Ha apMakokuHeTWkaTa, AoAeka Apyri CTYOWN He ro
noTtepaune oea rmeaguwTe. 3aknyyeHo e pgeka CYP2D6 reHeTcku
nonumMopgusam Moxe Aa MMa OrpaHUYeHO KIMHUYKO 3HaYetH-e.

EnumuHauuja

Mo egHokpaTHa nepopanHo agMUHUCTPUPaHa [03a Ha kapseaunon og 50mg,
okony 60% ce cekpeTUpaHu BO Xonykata U ce enNUMUHUPAHN co deuecoT BO
0brnuk Ha mMeTabonuTu Bo pok oa 11 gewa. Mo egHokpaTHa nepoparnHa [osa,
camo okonly 16% ce ekckpeTupaHu npeky ypuHaTa BO 06MnuK Ha Kapeegunon
Wi Herosn meTabonuTW. YpuHapHata ekcKpeuuja Ha HenpoMeHeT nek
n3HecyBa nomarky oz 2%. o uHTpaBeHcka WHdysnja Bo Ao3a oa 12,5 mg kaj
3ApaBu A0OpPOBONLM, KMMPEHCOT Ha Kapeeawnon of nnasmaTta nocTUrHyBea
okony 600 ml/MuHyTa 1 nonyxmBOTOT Ha enuMUHaumja okony 2,5 Yyaca. Mony-
KMBOTOT Ha eNnMMMHaLMja Ha kancyna of 50 mg yTBpAEH Kaj UCTUTe WHAMBUAYM
usHecysan 6,5 4Yaca LWTO peanHo KOPECnoHAWpa CO MOMY-KUBOTOT Ha
ancopnuuja oA kancynarta. o nepopanHo aAMUHUCTPUPaAtbE, BKNYMHUOT
TerneceH KNMpeHc Ha S-kapBeaurion e NpubnwkHo ABa NaTtv NorofeM of OHO]
Ha R-kapBegunon.

CneyujanHu nonynauuu

lNayuenmu co owmemena 6y6pexHa hyHkyuja
bugejkn kapseaunon npumapHo ce ekckpeTtupa npeg etﬁe/g&o
1€y

e, 1“;\

[Xpe BepojaTHa
{iw 9

= i %
)

» . -
CUrHU(PUKAHTHA akoMynauuja kaj naLunueHT co peH b

MayueHmu co owmemena xenamanHa pyHKYUj
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5.3

6.0

6.7

6.2

6.3

6.4

Bo ctyamja co NauveHTn co  uMpoTUYHY XénaTtanHn  Gonectu,
Guopacnonoxnusocra Ha Kapseaunon 6una vetupm naty noronema u nwuk
KOHUEHTpauujata Bo nnasmaTta 6una NeT natn nosucoka op ucrarta Kaj
34pasu ucnutaHuym.

apMakokuHeTUKaTa Ha R- n S- kapsegunon 3HavajHo Bnujae cpuesaTa
chycbmumeHumja Kaj nauveHTuTe o4 JanoHuja.

lMocmapu nayuenmu

Bospacta Hema craTucTuuku 3Ha4yaeH edpekT Ha apmakokmHeTUkaTa Ha
KapBeAunon kaj nauueHTu co sronemen KPBEH npuTucok.

deua

UcTpaxysataTta Kaj Aeua nokaxane neka TEXWHCKN NpunarofeHuoT KnupeHc
€ 3Ha4uTenHo noronem kaj geua Bo crnopepba co BoapacHu.

MNMPETKIIMHUYKU MOQATOLMU 3A BE3BEQHOCTA

OAPMALIEBTCKU NMOOATOLM

JINCTA HA EKCLMIMTUEHCH

MUKpOKpUCTanHa Luenynosa: nakTosa Xnapat;  xuapokcunponunuenynosa:
NYEHKapeH ckpob; Tank; cunuumym AVOKeuA, konouzeH 6esBofieH; MarHeauym
cTeapar.

UHKOMIMATUBUITHOCT

He e npumennueo.

POK HA TPAEH-E
3 roanHm

HAYUH HA YYBAKE
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Ha ce uwyBa Bo opuruHanHoTo nakyBame.

INekot Aa ce yyBa Ha MecTa HeaocTanHu 3a geua.

6.5 [IPUPOAJA M COAPXWUHA HA MAKYBAHSETO

» CARVETREND 3,125 mg Tabnetu: 28 Tabnetu Bo (PVC/PVDC//AI)
Bnucrep

* CARVETREND 6,25 mg Tabnetu: 28 Ttabnetu Bo (PVC/PVDC//Al)
Gnucrep

« CARVETREND 12,5 mg Tabnetn: 28 Tabnetu Bo (PVC/PVDC//AI)
Gnucrep

* CARVETREND 25 mg Tabnetu: 28 Tabrnetm Bo (PVC/PVDC//AI)
Gnuctep
6.6 [TOCEBHU MEPKW HA MNPE TITA3JIUBOCT PU OTCTPAHYBAH-E
Hema noce6Hu Gapatba

7.0 HOCWUTEN HA OOBPEHUETO 3A
NPOMET

MIIMBA JOOEN Ckonje

¥Yn.Hukona MapanyHoe 66 1000 Ckonje P. MakegoHuja
8. BPOJ HA OJOEPEHUETO 3A CTABAHE BO NMPOMET
KAPBETPEH] 3,125 mg TabneTun: 11-9941/3 og 11.04.2016
KAPBETPEH[ 6,25 mg Tabnetu: 11-9942/2 on 11.04.2016

KAPBETPEHA 12,5 mg Tabnetu: 11-9943/2 og 11.04.2016
KAPBETPEH[ 25 mg Tabnetu: 11-9944/2 o4 11.04.2016

9. AATYM HA NPBOTO OJOGPEHME 3A CTABAHSE HA NEKOT BO NMPOMET
W OATYM HA NMOCNEQHOTO OEHOBEHO ONOBPEHUE

02.2011; 04.2016

10.  [ATYM HA NOCNEQHATA PEBU3NJA HA TEKCTOT

Asryct 2018 roguHa
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