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35UPEH U3BEIITAJ 3A OCOBHHHUTE
HA JIEROT

CARVETREND / KAPBETPEH]
3,125 mg; 6,25 mg; 12,5 mg; 25 mg Tabdaeru
Carvedilol

HME HA JIEKOT

CARVETREND/KAPBETPEH/I 3,125 mg TabaeTa
CARVETREND/KAPBETPEH] 6,25 mg Tab6iaera
CARVETREND/KAPBETPEH/ 12,5 mg Tabaera

‘CARVETREND/KAPBETPEH] 25 mg radaera

KBAJIMTATUBEH H KBAHTUTATUBEH COCTAB

Enna Tabnera coapxku 3,125 mg; 6,25 mg; 12,5 mg wnm 25 mg KapBeauio..
Exana Kapsetpenn tabnera 3,125 mg cojpxn 16,770 mg srakrosa Xaapar.
Enna Kapeerpena tabnera 6,25 mg conpsxu 33,54 mg nakro3a Xuapar.
Enmna Kapsetpenn tabsera 12,5 mg coapxku 67,08 mg makrosza Xuapar.

Emua Kapserpeny tabnera 25 mg coapxu 134,16 mg nakrosza xujpar.

3a komnremHama IUCMa Ha excyunuercu sudeme oen 6.1

OAPMAHEBTCKA JOINPAHA ®OPMA
Tabnera

Kapserpenn 3,125 mg tabnmeture ce Gend A0 CKOpo OCIH, OKPYI/H, GHKOHBEKCHH
Tabnetu co BTHcHaTa o3Haka CA3 of e/iHara ¢crpana.

Kapserpenn 6,25 mg rtabrnersre ce GenM N0 CKOpo OenH, OKPYIVIH, OMKOHBEKCHM
TabneTn co BTHCHara o3Haka CAG6 oJ equarta cTpaHa.

Kapserpenn 12,5 mg Tabnerure ce Gemnm 10 ¢KOpo 6€J'IH OKpYTJIH, OHKOHBEKCHH
TabieTu co BriicHaTa o3Haka CA12 of eanara cTpana. :

Kapsetpena 25 mg Tabnerute ce 6enu Xo ckopo Oein, OKpyIrid, OHKOHBEKCHH TablIeTn
¢o BTHCHaTa o30aKka CA25 o)1 enHaTa cTpaHa.

KJIHHHYKH ITIONATOLH _ —

TEPAIIEBTCKH HH/THKAITHH
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s JlomomHHTENHA TEpaiyja BO TPETMAaH Ha CHMIITOMAICKA KOHIECTHBHA CPICBA cinabocr,

CO IeN HAMATyBame Ha MOpPOHINTETOT M Mof00pyBatke Ha 3paBCTBEHATa COCTojba Ha
NAlKEHTOT.

Tepanuja Ha XHIIEPTEH3H]a.
Jonropoden TpeTMaH Ha CTabMIIia aHTHHA IEKTOPHC.

JO3HPAILE H HAYHH HA YIIOTPEBA
Hosupame

CUMITOMATCKA KOATeCTHBHA cpleBa caabocr

JlosaTa Tpeba ja ce npmiarony Ha notpebuTe Ha MOCTHHEYHHOT NAIMEHT, 4 3 BPEME Ha
IepHOIOT Ha IIPHIIATrO/IYBak:e Ha [103aTa IIOTPeOHO € BHUMATEeNHA KOHTPONa O/ CTpaHa
Ha JICKapoT.

Kaj mardcHTH KoM TPHMAAT AMYPETHIM H/HIM JHTOKCHH wunmu AKE urxuGuTOpH,
JO3KMTe Ha OBHE JIEKOBH MOpPa [1a OMAAT BOCIOCTABEHH LPEX 3ar0UHYBAILE Ha TPETMaHOT
€O KapBeIHNON.

Bospacnu

Ipenopauanara moueTHa X03a Ha Kapsedmnon e 3,125 mg npa mati Ha JCH BO TEK Ha
nBe HenemM. AXo narueHToT OoGpo ja Tolepupa OBaa /03, MOKC IIOCTCICHO Ja ce
3roJIEMyBd, BO HHTEPBAlM HE NMOKPATKH O JBS HCIEIH, 10 6,25 mg apa naTH HAa [IIEH,
npocieeHo ¢o 12,5 mg ABa MaTH Ha JeH, a 0Toa 25 mg /ABa NaTH Ha ieH. Jlozata Tpeda
74 ce 3roJieMH A0 HajBHCOKaTa J103a IITO HAIlMEHTOT ja TONePUpa.

[TpemopayaHara MaKCHMallHa JHEBHA 71033 € 25 mg aBa naTH Ha JcH 3a MallueHTH yuja
TejtecHa TeXHHA € nomana o 85 kg u 50 mg aBa 11aTH Ha ACH 32 MAllHEHTH 4ija TeIecHa
TexHHa ¢ moroyema ox 85 kg.

I[Ipen cexoe 3roNeMyBambe Ha /103aTa, JISKApOT Tpefa Aa yrBpIM Many IAlHCHTOT MMa
CHMITTOMH Ha Ba3OJHJATalldja WIH BIONIYBamke Ha CpLEBara cnaboct. Tpeba ma ce
TpETHpa MHHITHBOTO BJIOUIYBa¢ Ha CpICBATa ciaboCT MM 3a/IpKyBamke Ha TEIHOCTH €O
srogeMeHH no3M Ha amyperuim win AKE HEXHOUTOPH MIH O MOXM(HOHpaEe HITH
[IPUBPEMEHO TPEKHHYBAbe HA TPETMAHOT CO KapBETHION. Bo TakBE ciydad, 0
BIIOIIYBake HA CHMIITOMHTE Ha CpleBa cnafocT WM  BajoAMIaTald)a, noiara Ha
KapBeIIIoN He Tpeda fa ce 3rojeMyBa.

AKO TPETMAHOT CO KapREJMIION C& NMPEKHHE HOTO/T0 O JIBS HEJeNH, TpeTMaHoT Tpeba
7a ce pecTapTHpa co ho3a of 3,125 mg sa narH Ha JIEH, a 0TOA JI03aTa CC 3T0ICMYyBa
BO COITTACHOCT CO-TONEHAPEICHUTE NPETIOPaKH 3a JO3Hpame.

Hocmapuhyre \
Ce npengpaydysaat HCTH 11031!-H'T:c0 Kaj BO3pacHy NALHCHTH.

ITeoujampucka nonyaayuja: = |
BesbennotTa HoeduKacHocTa fia KapBeTpens Kaj Aena M a/0/CCLeHTH Ha BO3PACT 101
18 roguHHA HE & yIBpAeHA (#im gen 5.1)

Xuneprensuja
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Ce npenopadysa 1a ce Z03Hpa €/HAII JHEBHO.

Bospacnu

I[Ipenopadanara MoveTHA Go3a € 12,5 mg eAHamr Ha JeH BO IpBHTE JBa AeHa. [loToa, ce
npenopavysa J03a o4 25 mg KapBeauiIon exHaml AHeBHO. Mako opaa nosa e cooaBeTHA
3a TOBEKETO MAIHEHTH, JOKOJKY € MOTpeOHo, MoXe a ce 3roJeMH JIo IpernopaianaTa
MaKcHMAalTHa JUeBHa 7103a o4 50 mg. (ce JaBa e/iHam JHEBHO HIIH BO IIOENCHH TO3H).

TuTpupameTo Ha 103aTa Tpeba Aa ce BPILH BO KHTEPRAIHU O/ HajMaJIKY JIBE HEICIIH.

Hocmapu nyre

[Ipenopayanara no4erHa jo3a € 12,5 mg enHam Ha JieH. Bo HEeKoOH ciIy4ad co 0Baa J103a
felle NOCTHrHATa 3aJOBOJMTENHA KOHTpOJda Ha XHIepTeH3Hjata. Bo cmyda) Ha
HECOOIBETEH TEPANIEBTCKH OTOBOP, 03aTa MOXKeE J1a Ce MPHJIaroIu

CO 3rOJIEMYRAIE HA [IPEHOPAYaHATa MAKCHMAIHA JHEBHA No3a of 50 mg (naneHa eqHamt
IHEBHO WJIH BO TOJICIICHM JIO3H).

Heoujampucka nonynayuja
be3beanocra u edukxacHocTa Ha KapBeTpeHR Kaj Jena u a/I0NECIEHTH Ha BO3PACT IO
18 rogunu He e yrBpaeHa (Buam aen 5.1).

AHruaa

Bozpacnu

[Ipenopauanara moYeTHA JI03a Ha TPETMAHOT € 12,5 mg ABa naTé HA JIeH BO IPBHTE JBa
nena. ITotoa, mpenopauanara go3a ¢ 25 mg apa mard Ha jaeH. JJOKOIKY e motpeOHo,
Jo3aTa MOXKE j1a Ce 3roJleMH 10 1034 o1 S0 mg /Ba NaTH Ha JEH.

TuTpupameTo Ha Jo3aTa Tpeda a ce BPIOH BO HHTEPRAIM O] HajMAIIKY JBE HEIEIH.

Hocmapu nyre
MakcuMannaTa nperopadaHa JHeBHA 1034 ¢ 50 mg (Jia/1eHa Bo [I0eIEHH J03H).

Hedujampucra nonynayuja
Besbemmocta u eduxacHocTa Ha KapBeTpeHn Kaj jiena M aloNeceHTH Ha BO3PAcT I0j
18 roauny He e yTBpAeHa (Buau aen 5.1)

Hauun Ha mpUMeHa
Tabnetnte Tpeba ja ce 3eMaat co TOBOIHO TEUHOCT. [IpH KOHTECTHBHA CpIEBa clabocT,

NaUeHTUTe Tpeda Jia 3eMaaT ek co xpaHa (co of6pok), 3a jga ce 3a0aBH CTalKaTa Ha
arcoOpINyja Ha IEKOT M JIa ce HaMaJli HHIIMACHIATA Ha OPTOCTATCKY EKTH.

KOHTPAHHIHKAIIHH

- IlpeuyBcTBMTENHOCT HA aKTHBHATA CYICTaHI(Mja MM Ha OuAg Koj of
eKCITMNHEHCHTE HaBeXeHH Bojen 6.1
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- HecrabunHa/qeKOMICH3MpaHa cpuesa cimabocrt, 3a Koja HMa norpeba o
HHTpaBeHCKa HHOTPOIIHA IO/IPIIKA.

- Knuauuxkx ManndecTHa xenaTarHa JucyHKimja.

Kaxo u co Opyaume bema-6roxamopu.
- AnaMHesa 3a OpoHXOCIIa3aM HIIH acTMa

- Brop u Tper CTENeH Ha aTPHOBEHTPHKYIAPCH (AV) 610K Ha cpHeTo, (OCBEH BO
CIIyUaH KOTa € BrpajieH TPajHo TejcMEJKep)

- Temxa 6paguxapauja (< 50 oT4yKyBama Ha CPIETO BO MHEHYTA)
- Kapnmoren mok
- CuugpoM Ha 6oieH CHHYC (BKITyIyBajku cHHOATpHjaIeH OI0K)

- TemKa XHIIOTeH3Hja (CHCTONEH KPBEH IPUTHCOK < 85 mmHg).

IIOCEBHH MEPKH HA IPETHA3THBOCT H IOCEBHH
HPEJYIIPEAYBAIA 34 YHOTPEBA HA JAEKOT

Xponu4yHA KOHTeCTHBHA cpleBa cinabocT

Kaj mampeHTH CO KOHI'€CTHBHA CPIIEBA crmabocT, 33 BpeMe Ha 3roJleMyBambe Ha JO3HTC Ha
KapBeTHION MOXKE Ja C& CIYYH BIONIYBAlC HA CPLCBATA cabocT MM PETCHUUja Ha
teunoctH. JIOKONKy [ojie T0 1OjaBa Ha BaKBH CHMIITOMH, Tpeba ma ce 3TOIEMH 03aTa
Ha AUypETHKOT, a He TpeGa MIa ce 3roIeMyBa J103aTa Ha KapBeuol ce A0/ieka IIOBTOPHO
He ce MOCTHTHe KiMHHUka crabuiHocT. [loBpeMeHO, MOXE Jia Tpeba Ja ce HaMaln
03aTa HA KapBEIRIION WIH BO PETKU CIIy4al IPHBPEMEHO Jia ¢e IPEKnHe ymotpebara Ha
nexoT. BaxsuTe enU304d He IO CIPeYyBaaT MOHATAMOIIHOTO YCNEIUHO THTPMpAiLe Ha
KapBe U0

[Motpebra € OpeTma3NmuBOCT TIPH ynorpeba Ha KapBeIMIol BO KoMOuHAI]Aa €O
JUCHTAINAC TIAKO3HAN OuejKu M BaTa JieKa MOXKat Jia ja 3abaBar A-V CIpOBOANHBOCTA
(Buam nen 4.5).

Penaana GyHKIH)a IPA KOHTeCTHBHA CpLEBA ciaabocr

TIpu Tepanuja €O KapBeIW/IOl Kaj NANMEHTH CO XPOHWIHA CpLCBa cnabocT B CO HU30K
KpBEH IIPHTHCOK (CHCTOJICH KPBEH IMPATHCOK < 100 mmHg), ucxemu4Ha cprcBa 601eCT
v gmdysHa BackylapHa Oonecrt W/HaM O TPCTXONHO IOCTOEHKA OybpesxHa
wHCyQHIEeHIHja, 3a0enexana ¢-peBRep3MOUIHO BIOMIYBALE Ha 6y6pexnara gyHknmja.
Kaj nagueHTH cO KoY CTUBHA epieBa cnafocT co OBME PH3HK dakTopH, peHaIHATA
dbyukmja Tpeba 1a/Ce elel BOFER Ha 3rolcMyBarbe Ha mo3ata Ha Kapserpenn H
IOKOIKY C€ HojaBﬁ' BROITYBaE: Ha “PEHiLHATa MHCYQHIMEnTHja TeKoT Tpeba na ce
[IpeKHHe KT [a Ce& HaMai 103atd, '

Xpouudna oncTpyRTHBHA deoapotn /Goaecr

Kaj mampeHTuTe CO % @uHHtIHa_?gj}l&I’pyKTHBHa- fonecT Ha Oecnure IpobOBH €O
GPOHXOCIACTHYHA KOMIOHCHTH; @ KoM HE 3eMaaT JEKOBH HHUTY IEPOPATHO HHUTY €O
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HIXAIalija, KapReTHIoN Tpeba co mpernasiuBocT Jda ce ynotpefysa u caMo BO OHHC
cTy4ad BO KOM IOTEHIMjalHaTa KOPHCT € MOT0IEMa OX HOTEHIIHjaIHUOT PU3HK.

Kaj manmedTHTe CO TeHIEHIHMja KOH GPOHXOCHa3aM MOME Ja Ce jaBH PECIHMpaToOpeH
JUCTPEC KAKO Pe3y/ITaT Ha MOKHOTO 3rOJCMyBalse Ha OTHOPOT BO AULIHMTE MATHINTA.
[ManuentuTe TpeGa BHAMATENHO Ha C€ CICIAT IPH 3aN0YHYBai¢ Ha TEpalM)aTd u IpH
3TONIEMYRBAM:E HA J03aTa Ha KapBEIHION, a §03aTa Ha KapBeaunol Tpeba Aa ce HaMalk
aKO ce 3abelIeKH G0 KAKoB TT0Ka3aTen 3a GpoHXocnasaM Bo TEKOT Ha Tepaldjara.

Hujabderec

[ToTpe6Ha e HpeTNasMBOCT MpH yHnoTpeGa Ha KapBEIWIION Kaj NalueHTH co aujaberec
MeuTyc Omiejku MoXe fa GHe ToBp3aHa Co BIOMYBAILE Ha KOHTPOJIATa Ha [IHK03a BO
KPBT4 WM CO MacKHpame M aTeHyHpame Ha PaHdTe 3HAM W CHMNTOMH Ha aKyTHA
xurornaKeMyja. Kaj nauuentyTe co HHCYIHH-3aBHCEH JiHjaferec, MPEAHOCT INABHO C¢
JaBa Ha JICKOBH KOW IIPETCTaByBaaT arrepHarusa Ha Oera-Gnokarops. 3aroa, nmoTpebHo
€ PENOBHO CIEACH:C Ha TIIYKO3ara BO KpBTa Kaj jdjabeTHYapH Kora ce BOBEAYBa BO
Tepanyja nekor KapeeTpeHa WM Kora ce 3rojicMyBa J03aTa M BO COIJIACHOCT €O TOd
Tpeba na ce MPUIIATOH XUIOTMHKeMHCKaTa Tepanuja (Buay aen 4.5).

IMepudepua packyaapua doaecr u Raynaud-os penomen

[Torpe6na ¢ npeTnasmBocT Npy ynorpeba Ha KapBeIIIION Kaj NalleHTH co nepudepna
BacKyiaapHa Oonect (wa mpuMmep, Raynaud-oB (eHomeH) Ounejkm Oera-OmoxaTopmTe
MOAT J[a T'M TIPEANZBUKAAT HiIM BJIOLIAT CHMITTOMHTE Ha ApTEPHCKA HHCY(QHUIIHEHIH]a.

THpeoTOKCHKO03a
Kapeeanno10T Moke fa TH IpHKpHUE CUMOTOMHTE Ha THPEOTOKCHKO3a.

bpagukapauja
Kapsemumon moxe 1a nposonupa Opagukapauja. AKO ¢e HAMAaNH IyJICOT Ha MallHEHTOT
1moJt 55 oTYyKyBamka BO MHHYTa, Tpeba [a ce HaMalH 4o3aTa Ha KapBeIuyol.

XunepceH3HTHBHOCT

[loTpebna € mpeTna3nUBOCT Npy yroTpedaHa KapBe IO Kaj FANHCHTH CO HCTOPH]a HA
CEPHO3HH XHIICPCCH3MTHUBHH PeaKkIMH W Ka] OHWE KOH WO JIeHAT Ha Tepandja 3a
neceH3uOrM3anyja Ouacjkn OeTa~-010KATOPHTE MOKAT ZI@ ja 3rojeMaT M OCETIIMBOCTA
Ha alepreHy ¥ CePHO3HOCTA Ha aHA(DUIAKTHIHUTE PeaKIlHH.

Puzuk o aHaAUNAKTHYHA PEAKNNja: NAIHCHTHTE CO HCTOPHja Ha TelKa
anaduIaKTHYHa peaknrja Ha pa3iHHH anepreHUTe MoXe Ja OUJaT TOpeakTHRHE Ha IOBTOPCH
HpeAU3BHK J0JeKa 3eMaaT OeTa-OmokaTopn OHIO cnydajHo,

JHjarHOCTHYKA HITA TepaneBTcKA. TakBi NameHTy MoXe Jia He pearnpaaT Ha
BOOOHYACHHTE 7031 Ha eNHHE(PHH INTO ce KOPHCTAT 3a JIeKyBalbe Ha aJlepracka peakiyja.

TenmkH HecaKaHH PeAKIHH HA KOKATA - :
Bo Tex Ha JIEKyBarbe CO KapBEAWT0 3a0eNeKay ce MUGTY DETKH Cy4dh Ha TEIKY
HeCAKaHH PEAKIMU KAKO LITO ¢ TOKCHYHa enHjepManaa Hekpommsa (TEN) n Stevens-
Johnson-oB cuagpom (SJS) (suau men 4.8). JlexyBameTo co KapBeauoll Tpeba TpajHO
Ja ce NPEKHHE Kdaj IaHHEHTH Kaj KO ce jaBuie TelkH GopMHy Ha KOKHH HE¢aKaHH
PeaKiHy 3a KOM IOCTOH BEPOjaTHOCT JeKa Guile IpeTu3BHKaHT O/l yIOTpEGaTa Ha
KapBeMJI0IL.

IIcopujaza
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Ha namMeHTHTe cO WCTOpHja Ha TCOpHja3a ACONMpaHa co Tepanpja co Hekoj Ocra-
6110KaTOpP, KAPBEMMION MOKE JIa HM CE Aajle CaMo MO BHUMATEINHA IIPONEHKA Ha OTHOCOT
PH3HK-KOPHUCT.

Humepaxyja co Opyeu 1eKosy

TlocTojaT HM3a BakHM (HapMaKOKAHETCKA X (GapMaKOIMHAMCKA MHTCPAKIHH CO JApYTH
feKOBH (Ha IIP. JMTOKCHH, ITMKIOCTIOPHH, PUQAaMIHIMH, aHECTSTHIH, AHTHAPUTMHLHY.
Bunu jien 4.5).

®eoxpoMONHTOM

Kaj nanueHTHTe CO )COXPOMOIIATOM, TIPEI] ypoTpe6GaTa Ha Hekoj Gera-Grokarop TpeGa
JIa ce 3al0YHE Tepanja co Hekoj anda-omokarop. Maxo xapseauion aMa H anga u bera-
rokaTopHE (papMaKOJIOMIKH CBOJCTBA, HEMA MCKyCTBO 34 yrioTpebara Ha KapBeHIoN
npu oBaa cocroj6a. Cropes Toa, HOTpebHA € MPETTasTUBOCT NpH aJMHHHCTpALH)a Ha
KapBEIMI0N Kaj MallMeHTH 32 KOH [IOCTOM COMHEX /[CKa HMaar (heOXpOMOLIMTOM.

TMpuanveraa (BapujanT) aHTHHA

JleKOBHTE CO HECENIeKTHRHO OeTa-OI0KaTOPHO JEjCTBO MOXaT /a NPEeAn3BHKaaT rpaiia
Gonka Kaj mammentute co IlpuHIMeTan (Bapujant) anrmna. He mocro KIMHHYUKO
HCKYCTBO 3a yIoTpeba Ha KapBCIHIION Kaj OBHe TIAIHEHTH MaKo aiha-OIoKaTOPHOTO
ICjcTRO Ha KapBeAHION MOXC [a I'ff IPEBEHHPA OBHE CHMIITOMH. Cemnak, motpedHa €
IIpeTTIasNHBOCT [IPH AIMHHHCTPalHjd HA KapBe IOl Kaj TaiMeHTH 3a KOW IOCTOM
COMHEEX Jeka uMaar [ [puHIMETanoBa aHrHHa,

KoHTaKTHH JEeKH
Ha nanmeHTHTe KOM HOCAT KOHTAKTHH Teku tpeba Ja UM Ce KaXe JeKa ¢ MOXHA

HAMaseHa TaKpUMallH]a.

TpexanyBame HA Tepanaja

Maxo He ce NpHjaBeHH CIydaH HA aHIHHA IPH MIPEKUH Ha Tepanujara, TpeKHHOT Tpeba
na Guie mocTelleH (BO [EPHO/ Of JIBE HeJCHH) 0cODEHO Ka] TaIlHeHTH CO MCXCMH'HA
cpueBa 6omect, GuejKu KapBeIMIONOT HMa feTa-0JI0KaTOpHA AKTABHOCT.

Jaxro3a

OBoj nmex conpX# Jakrosa. IlarmeHTHTC €O PCTKM  HACICAHH npobaeMH  Ha
HEImoJHOCIMBOCT Ha ramaktosa, Lapp nakrasa neuIMCHIN]a, THHKO3a-TalaKro3Ha
Marancoprnmja, He Tpeba Ia ro 3eMaar 0Boj JIeK.

He e moxakaHO J€Ka ynorpe6a'ra Ha KapBeIHIIOI Kaj HallHEHTH €O CHMITOMATCKA
KOHIeCTHUBHA CpLeBa cnabocT To HaMalIyBa MOPTAINTETOT.

HHTEPAKITHH CO JPYTH JEK: OBH H JIPYTH ®OPMH HA HHTEPAKITHH

@apMaKOKHHETCKM HHICPAKIHH
Epexmu Ha kapeeundi sp3-apmaxoxiyiemuxama na Opyau 1eKosu

I.
Kapsemunon € cyncIpaT Kako W Hr{n!?mop ma II-rmuxonporepnnre. Ilopamu Toa,
GHOPACIIONOKUBOCTA Ha JICKOBUTE koij) i TipeHecyBa [I-TIMKOIPOTEHHOT MOXE 13 CC
3rOJIEMH KOTA Ce yHOTpEGyBaar MCTOHPEMEHO O Kapsemuion. JloRaTHO, HHIYKTOPHTE
WM MHXHOUTOPHTE HE Px—'i_'_'_ﬂmqtr[pﬂ"i'jeHHOT MOXKe Ja ja mpoMeHaT GHOPacioIoKHBOCTA
Ha KapBeJIHIOIL. B
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Huroxenn: Bo ofapenenm cryaud Kaj 3paBH oco0M M IAHEHTH CO CplieBa
MHCY(QHIHEHIHja IOKKAHA € 3TOJIEMEHA HM3IMKEHOCT Ha JHTOKCHH 10 20%.
3HaYHTEIHO HOTOIEMO JEjCTBO € 3a0CiIeKanO Kaj MAMKK LAUEeHTH BO OJHOC Ha
JKCHCKHTE IALMEHTH. 3aT0a Ce 1penopadyra clIelehe Ha HUBOTO HA JHIOKCHH BO TEK Ha
BOBEIyBam€, PUIAroIyBamke Ha J03aTa HIIH IPEKHH Ha JISYESEHeTO CO KapBEIAMION (BH IH
nen 4.4). Kapseauno:m Heman 1ejCTBO BP3 THTOKCHH AJXMUHHCTPHPAH HHTPABEHCKH.

Huxrtociopuu m Takposumye: Jlge CTYAMH H3BEJCHH Kaj DAMEHTH CO H3BPHICHA
TpaHcIanTauuja Ha GyOper WK cple KOH NepopaIHo MpUMaie HHKIOCIOPHH TOKAKAIC
3rojieMyBambe Ha KOHIEHTPAIHMTE Ha IHKIOCIOPHH BO ITa3Marta IO 3aiiO4YHyBabe Ha
TepanMja co Kappedmimon. Msriega fexa KapBemHIon ja 3roleMyBa H3TOKEHOCTA Ha
IHKIOCIOPHH TIPUMEHET [0 mmepopaneH nar 3a oxomy 10-20%. 3a ma ce sampku
KOHIEHTPAUMjaTa HA LHMKIOCTIOPHH BO TCPANEBTCKHOT PAaHT, Kaj OBHE IIAlMEHTH,
noTpebHo € 2o3aTa Ha MUKIOCTIOPHH Ja Ce HaMald 3a okony 10-20%. He e mosmar
MEXaHW3MOT Ha HMHTEpPAKIMja, HO MOXKe ja UMa BIHjaHHE Bp3 MHXMOMIM]aTa Ha
HHTECTHHAJIHMOT ] -rmikomporen.

Kako pesynrar ma mmpoka HHTCpUHIMBHIAyalHA BapHjaGHIHOCT BO HHBOTO Ha
UAKJIOCIIOPHHE  Ce MperopadyyBa BHHMATETHO ClleleHhe Ha KOHIEGHTPAal[HHTe Ha
IMKIOCIOPHH IO 3aMOYHYBAkE Ha Tepaluja CO KapBeIHIION B 03aTa Ha IHKIOCTOPHH
COOMBCTHO Ja ce Ipumaroyy. Bo ciyyan Ha HHTpaBeHCKO ajMHUHMCTpHpame Ha
UMKTIOCIOPHH, HE ¢€ 0YeKYBa MHTEPAKIHja CO KapBeTHIION.

Hejcmeo na dpyzu nexosu 6p3 papmaxoxunemuxama na Kapeeouno.

Huxuburopure, Kako M WHAYKTOpuTe Ha u3ocH3uMuaTe ('YP2D6 w CYP2C9 moxar
CTCPEOCENCKTHBHO 14 O IPOMEHAT CHCTEMCKHOT H/UITH IPECHCTEMCKHOT MeTabommsam
Ha KapBeIMIOT W TaKa Ja HdOBeAAaT /10 3TOIEMYBAme WIM HAMATYBAILE HA
KOHLCHTPAMATe Ha R u S-xapsenuyion Bo mnasmara (BEgere el 5.2). IIpumepu 3a
BAKBA I0jaBa C€ PETHCTPHPAHH Kaj MANMEHTH MIH 3ApaBH HCIIHTAHKIH, HABEIEHH BO
TIPOJIOIKEHHUETO, HO JIUCTATA HE € KOMILTETHA.

Pudpammumnn: Bo wmcmmryBamero koe e cmposencHo kaj 12 30paBH HCIHTAHMIIA,
IpAMEHaTa Ha pugamIIHIEH IO HAMAITHIA TTa3MaTCKOTO HUBO HA KapBEIION 32 OKOIy
60% ¥ Ouy 3a6en1eKaHO HAMATYBamke Ha CHCTOJNHHOT KpBeH NPHTHCOK.MexaHu3MoT Ha
0B2a MHTEPAaKI(Hja HE € NO3HAT HO MOXHO € jAa Ouje MOBP3aH CO HEIyKIHja Ha
HHTECTHHATHHOT II-rimkonporenn on pudamnunu. [TorpeGHO € BHUMATENHO Clieiemmhe
Ha Ocra-0i0KaTopcKaTa aKkTHBHOCT Kaj IALHEHTH KOH HCTOBPEMCHO IIPEMAaT
KapBeTHion 1 pudaMITHIHH.

Amuopapon: In-vitro cryauja W3BeneHa co XyMaHH XelaTaiHu MHKPO30MHU IIOKaaja
ACKa aMHOJAPOH M JACCETHIAMHUONAPOH ja MHXHOMpAaar OKCHmammjata Ha R u S-
kapee/uion. KornenTpanuja Ha R- u S-kapsequnorn 6uia IHAMHTEIHO 3roJIeMeHa 3a 2,2
natd Kaj [AUHEeHTH CO CpueBa ciafocT KOH HCTORPEMEHO. pyMate Tepamdja co
KapBe/IuyIon i aMHO/IapOH BO CIIOpeada Co MalMEHTH KOH IPHMANE KIPBEMIION KaKo
MoHoTepammja. Edekror Ha S-kapsemmwnon ce upenmmyBa Ha IECETHIIAMAOIAPOH,
MeTabONMT HA AMHOJAPOH, KOj € CHJleH MHXHGHTop Ha CYP2CH, Ce| mpenmopagysa
clenere Ha GeTa-Onokatopekara akTUBHOCT Kaj MAHHCHTH: JIGKYBAHA m" xomOHHALHAja
Ha KapReIHIION M apMHOAAPOH, /



®JryoxceTHH W napokceTna: Bo paHIOMHE3HPAHO, BKPCTCHO ACIHTYBAbE BO Koe Omie
pirydeHu 10 DalleHTH €O CpreBa AHCY(HIMEeHIHja, UCTOBpPEMEHATA yrnoTpeda Ha
duyokceTHH, jak MHXHOMTOp HA  M30CH3UMOT CYP2D6, pesyareEpana co
cTepeocelNeKTHBHA HHXMOHIHja HA MeTaboJM3MOT Ha KapBeIuIol H  IPOCedHo
sronemyBame 0F 77% Ha BPENHOCTUTC HA AUC (moBpu#HaTa Mojl KpHMBa) Ha R(+)
eHAHTHOMEPOT M HE CTATHCTUUKH 3rOJCMYyBame 34 35% na S(-) cnantuomep AUC BoO
cropenda co mnanebo rpymara. MefyToa, He ce PETHCTPHPAHH PA3IUKH BO HECAKAHWTO
JejcTBa, KPBHHOT TPHTHCOK HHUTY IIYICOT moMely TepaluCKHTE IPYIIH. Edexror Ha
eqEHCHHA /1038 HAa ITAPOKCETUH, CAICH CYP2D6 nuxubutop Bp3 HapMakOKHHETHKATA Ha
KapBeiwioN Omila UCTHTYBaHA kaj 12 37paBu cyOjexTH 10 EIHOKPATHO MEPOPAHO
a/MAEMCTpUpaHa 703a. Y TIOKpaj 3HAYMTE/HOTO 3TONCMYBALE Ha CTEHEHOT Ha
exCIIOHApaHocT Ha R u S-kapsemunod, Kaj OBHE 3/[paBH CyOjeKTH HE C€ 3afencKann
KITHHUYKHA epeKTH.

(I)apmalcommamclm HHTEPAKIHA

WHCyIMH H TEPOPAIHH XUOOTIHKEMUIH: JlexoBHTe co 6GeTa-GIOKATOPHO JIEJCTBO
MOJKaT Ja ro 3rojeMar edeKToT 3a HaMalyBambe Ha 1rekepoT BO KPBTa HA WHCY/IMHOT A
Ha IIEPOPANHHTE XHUMOTTHKEMIEIH. 3panuTe HA XHIO[JHKEMHja MOXAr Ja ounpar
IPUKPUCHH MM ATCHYHPAHH (ocobeHo TaxHKapIHjara). Kaj manueHTUTe KOM 3CMAar
MECY/MH WM IICPOPATHH XMIOTIHMKEMHIH, €€ penopadyBa PENoBHO CIElCHe Ha
IIyKo3aTd BO KpBTa (BUIH e 4.4).

JlekoBH KOM TH JIPasHaT ACNoATa HA KATEXOJaMHHH: TlanmueHTHTe KOM 3¢MaaT
JIEKOBH €O 0eTa GIOKAaTOPHO JIg/CTBO H HEKO] JIeK KOj MOXe Jla TH IpasHy Jienoara Ha
KaTexolaMuHH (Ha IpuMep, Pe3cpIvH 1 dHXHUGUTOPH Ha MOHOAMHHO oKcH/ia3a), Tpeda

BHMMATEJIHO Aa ¢ CelaT 3a MO)KHH 3HaIlM Ha XUITOTEH3H]a W/HIH TCIIKa 6pa;1HKap,qua.

JIurokcun: Mcroppemenara ynorpefa Ha Gera OnoKaTopn H AMTOKCHH MOXE Ja
pesynTHpa cO J0aTHO NPOJONKYBamke Ha BpEMETO Ha aTPUOBCHTPUKYIAPHATA (AV)
CIIPOBOIIIMBOCT (BHIETE AEN 4.4).

HepmxuaponupuasHcka  GI0KaTopH  HAa KAINHYMOBH KaHaIH HJIH [ApYyrH
ANTHAPHTMHIA.

Bo KOMGMHAL]A CO KAPBES/IHION MOXKHO € 3roleMyBame Ha PH3MKOT Of HOPEMETYBaIbE
Ha AV chpoBOMIHBOCTA (BHIM JIEN 4.4). Wzonwpann ciy4ay Ha HapylIysaiba BO
CIIPOBOLIMBOCTA (PETKO €O KOMIPOMHUTHpANa xemMompHaMMKa) ce 3alenexkaHd KoTa
KAPBE/IANO € KOAIMUHUCTPUPAH CO JIMITHACM. Kako H ¢O ApyruTe arcHcH co OeTa-
GIOKHPAUKH KapAKTEPHCTHKH, JOKOIKY KapBEeIHIIOi ce agMHUHUCTpUpA IEPOPaTHO CO
He-JUXAAPOIHPIIMACKIY 0JI0KATOPH HA KallMyMOBH KaHaIy Of THTIOT HA Bepanamul
WIH JMITHAa3eM, AMHEONAPOH WM JPYTH AHTHApPHTMHIA CC penopauysa Cle/lehe Ha
EKT u KpBHHOT IPUTHCOK.

Kiaounanu: VcToBpeMenara-aitht qHPCTpaNEja Ha KIOTHIKH CO JICKOBH KOH mMaat bera-
610KATOPHO JIEjCTBO,ARQKE . Ad fHfiarennapa epeKTHTS Ha HAMAMYBatbe HA KpBHHOT
TPUTHCOX ¥ CPIEBHOT DHTAM.
Kora tpeba na ce [THpCKMHE NCTOBPEMCHATA Tepalfja co JIEKOBHUTE CO 6eTa-0I0KaTOPHO
I€jCTBO H KIOHWHH, MPBO Tpeda GeTa; SIOKATOPHTE Ja CE IOBNEYaT Of TepanujaTa.
Tepamujata €O KJOHUTME  MOKe Jay e TPEKHIHE HEKOJKy [eHa TMO/OLHA IIPEKY
TOCTETICHO HAMA/YRArse Ha JI03HTE: §

&
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4.7

Antuxuneprensusu: Kako mTto e cmydaj co apyrare Nekosu co Gera GIOKaTopHa
AKTHBHOCT, M KapBEIHIION MOXKe€ A2 I'0 HOTEHIHUPA AEjCTBOTO HA APYIHTE JIEKOBH KOU ce
/1aBaaT MCTOBPEMEHO, 4 KO MMaaT aHTHXMIEPTCH3MBHO I€jCTBO (IIp. aHTArOHMCTH Ha
anal-pelenTopy) WM KOM MMAaT XMIOTEH3Hja KaKO &) Ol IpoHNIOT Ha HecaKaHH
JIejCTRA.

Anecternua: [lorpeGeH e BIIMaTe/leH MOHMTOPHAT HA BHTATHATE 3HAIM BO TEKOT HA
anccTesWjaTa  HOPald  CHHEPTACTHYKOTO HEFaTHBHO WHOTPONHO  NEjCTBO M
XUTICPTCH3NBHUTE CPCKTH HA KAPBETHIOT H aHECTETHKOT (BUETE ACT 4.4).

Hecrepounnu anrunngaamaropuu jgexosn (NSAIDs): Hcrospemenara ynorpeba na
HECTCPOUIHH aHTHHH(IIAMAaTOPHH NEKOBH U GeTa afpeHepriHyHy Onokatopu Moxe na
PE3yITHpa €O 3TONEMYBamk-¢ Ha KPBHHOT PUTUCOK M CO HAMANYBaH-e HA KOHTPONATa Ha
KPBHUOT IIPHTHCOK.

bera aroauncraiku Opouxomnnararopn: Hekapnmocenextupaute Gera OI0KaTOPH TH
noupedyBaaT  OpOHXOIMIATATOPHATE  e(eKTH HA  Gerd  ArOHHCTHUKHTE
OpoHXONUIIATATOPH.

YIIOTPEBA 34 BPEME HA BPEMEHOCT H JIOEILE

bpemenocm
HeMa cooZBETHO KIIHHAYKO HCKYCTBO 01 IPUMEHA Ha KapBeTHIION Kaj OpeMeHH JKeHH.

Cryauure Ha >XKUBOTHH HE Ce JIOBOJHM 3a jd Ce HpOLIeHAT JIgjCTBaTa Bp3 OpemMeHoCTa,
eMOPHOHATHHOT/PETAIHHOT Paskoj, MOPOAYBABETO H BpP3 TIOCTHATANHHOT Pa3Boj (BHJH
Aen 5.3). He e mosHaT NoTEHIHjAIHAOT PHIAK 3a myleTo,

Kapsenuinon me tpeba ma ce kopucTH 3a Bpeme Ha OpeMeHocT OCBEH ako
NIOTEHIIMjaTHATa KOPHCT He ro HaIMHHYBa MOTCHITHjATHHOT PH3HK.

bera-6iokaTopuTe ja HamanyBaaT TNALEHTATHATA nepdysHja mTo MOXe J]a AOBEIE 710
MHTpayTCPHHA (PeTanHa CMPT H HEJOHOCEHOCT H MPESABPEMEHO nopogyBame. McTo Taka,
k3] (ETycoT H HOBOPOAEHYETO MOXKE /@ HACTAHAT HECAKAHM Jejctea (ocoberno
XANOrIUKeMUja ¥ Opamukapanmja). Ilocrom sromemen PU3HK 3a KapiWjaiHd #
IyIMOHAHE KOMILTAKAIMH Kaj HOBOPOJEHYETO BO [OCTHATATHAOT IEPHOL. Crynaure
Ha KMBOTHH HE TIOKXKaNE IOKA3H 32 TEPATOTCHOCT Ha KapBeIon (BRIH Je 5.3).

oerve
Cryaunte Ha XMBOTHH HOKaXaje [eKa KApBEIUION H/HIH HETOBHTE METAGOMHTH co
U3/1a9yBaaT BO Mdj9MHOTO MjeKO Kaj craopmu. He e mosuwarto namm KapBeMIION ce
M31a9yBa BO Maj9HHOTO MIIEKO Kaj iyfero. Cenak, Hajromem Opoj ox Geta-GiokaropuTe,
oco0eHo coenUHenHja co THNO(HIeH KapakTep NPEeMHHYBAAL BO.MICKOTO Kaj Jylero
Hako BO pazimyHa Mmepa. Cropen Toa, He ce TMpemopauwysa Noerse. 3a BpeMe Ha
ynorpebarta Ha KapBeMIo. '

E®EKTH BP3 CIIOCOEHOCTA 34 BO3EWE H PAKYBAILE CO MAIIHHH

\ /
He ce cuposeneam cryamm 3a mcmuTyRame Ha AejCTBATa HA ~KapBeIMion Bp3
CIOCOOHOCTA 33 BO3CH:E HIIH PAKYBakhe CO MALIHHH,
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Kako ¥ 3a APYIATE JICKOBH KOM NPETH3BAKYBAAT IPOMCHH BO KPBHHOT IPHTUCOK,
MalMeHTH e KOH 3eMaaT KapBe/niol Tpeba aa Gunar MPeIyNpeiCHH Jia He BO3aT Wk Ja
yIpaByBaaT co MAlWHK aKO HMAaT BPTOTTIABHUIIA HITH CPOJTHH CHMIITOMA.

Opa nocebHO ce omHecyRa Ha MOUCTOKOT Ha Tepanvjara WM Kora ce MeHyBa TepalHjaTa
KaKo f IIPA HCTOBPEMEHA YIIoTpeda €O alkoXol.

HECAKAHH JEJCTBA
TIper;ic/ Ha 6e36eaHOCEH ORI

dpekpenImjaTa Ha HECAKAHWTE PEAKIIMA HO 3aBHMCH 0] 403aTd, OCBEH 3a BPTOINABHUIIA,
BH3yEJIHE HApyDIyBamba ’ GpaguKapadja.

Tabenapel IpaKa3 Ha HeCAKAHN 1ejcTRa
PU3HKOT O} IIOBEKETO HECAKAHW PEAaKIHH TIOBP3aHi CO KapBe[HIION € CIHYCH 33 CUTE

AHIHKAITIY.

ClenHuBe Hecakanu fejcTBa Omne IpHjaBEHH KOTa C¢ aJMHHHUCTPHPAT KapBeIH/IOM:
Kateropuure Ha 3a9€CTEHOCT C CIICIHU:

OpexdennuuTe Ha jaByBambe Ha HECAKAHHTC JecjTRa ce AedEHMpaHM HA CHC/IHOB
HAYMH:

- muory uectd (=1/10)

- wecTr (>1/100 o <1/10)

- nomaiky veetu (=1/1,000 1o <1/100)

- perxu (=1/10,000 no <1/1,000)

- mHory perku (<1/10,000)

- HeIO3HATH (He MOYe J1a Ce TIPOTICHH 01 pacTONOKHUBATE TI0/1aTOIIH)

Ta6ena 1: Hecaxanu JejcTBa HA JEKOT

10

[ Cucrem Opraf Kjaca |  Hecaxanm gejersa | 3auecTeHOCT
Hudpexuuu ul ~ Tlneemonwnja Yecro
ungecmayuu BpOHXHTHC | Ueero

r UH(eKIAH Ha TPOPHHTE Yecto
[AIIHY maTMmra | o=
Hudexnuja Ha YecTo

- s YPHHAPHHOT TPaKT e |
Hapywiyearsa Ha Kpsma U Anemuja 1 Yeero
aumruom cucmem TpomGonmronenaja | Petko
- . Jleykomienuja ~ Muory peTko
Hapyutysarea Ha [1pedyyBCTBATCIHOCT | MHuory peTKo
UMYHUOM CUCTHEM (anmeprucky PeaKUMH) o ]
Topememyeapts o Ean 3rogeMyBaie Ha Tene(:Hal Yecto
MemaboruzMom B\ TeXUHA , ]
uc'xlzm:nma!rfé;t %) XunepxonecTepotemMuja | Yecto |

f 15 OTexHara KOHTpOTa Ha Yecto
raEKo3ara  BO  KpBTa
(XMTIEPTIIHKEMH]a,
N XHMOTTIMKEMH]2) Kaj
| et CKONF] [[AHEATH CO TOCTOEYKH -



JHjader
I chuxujampucxu Jenpecuja, nenpecuBHO Yecto
HAPYULYBArLa PacIIONOKeHHEe
Hapywrypame Ha conor Ilomanky
JEeCTo
- Hapyuiyearsa Ha | Bprornaruna Mrory wecto
HEPEHUOH CUCTEM | ['narobonka MHory yecto
CuHKolla, npecHHKOna Yecro
[MTapecresnja Tlomanxy
- YECTO
Hapywiyearwe na ouume Owrrerysarme Ha BAIOT | Yecro
Hamaieno COIM3CHE Yeero
(CYBOCT Ha OYHTE)
Wpwuraunja na ouure Hecto

3abonysarea na cpyemo

Cpuesa cnaboct

Mmuory gecto

Bpanuxapaunja Yecto ]
| XuneppoiemMuja Yecro
IIpeonToBapysame co Yecro
TEYHOCTH ]
~ Egem ) Yecto
ANTPHOBEHTPHKY/IapeH [Homanky
Brok YecTo
AHrHHA IEKTOPHC Iomanky
| 4ECTO -
Bacryraprnu XunoreH3suja Msuory uecto
nopememyearsa L_ Oprocrarcka XHIoTeH H|a Yecto
ITopemeryeama Ha Yecto
nepadeprara
LIHPKyIaImja (maguu
EKCTPEMUTETH,
nepuhepHO  BacKymapHoO
3a00/yBame, BIOIIYBAIbE
Ha HHTEPMHTEHTHA
Knaynukanpja ¥ Reynaud-
OB (icHOMEH ) |l
) Xuneprensuja Yecto
Pecnupamopnu, JlucoHea Yecro
MOPAaKAHY v benoapoben enem Yecro B
MedujacmunanHu ActMa - Kaj Yecto _
nRopemMemysarsa npedCIrOHAPaH
HAUCHTH |
Hazanna KOHTeCTH]a, Pertko
CHMOTOMU  CIHYHK Ha
B rpan _
Lacmpounmecmunaniu Tanewe ==, Wi Yecro )
HAPYULYEarsa Nnjaped o A \ Yecto N
IloBpikame N Yecto
Jlucnencuja | Yecro N
bosnka Bo cromakor Yecto
L | Koncruuinja 0/ IMTomanky J

11



9ecTo |

Cysa ycTa Perko
Xenamoburujapnu 3roneMeHO ~ HMBO  Ha MBHory peTko
HAPYULYBaTLa aTaHuH

aMHHOCTpaHcdepasa

(ALT), acmapTar

amuHotpancdepasa (AST)

71 raMa

TITyTaMHITpaHcepasa

(GGT) n
Hapyuwysarea Ha Koxcama Peaxnum Ha Kokarta (TIp. Momanky
U ROMKOJICHOMO MKUBO ANEPIHCKH Er3aHTEM, YecTo

HepMaTHT,  YPTHKapwja, |

NPYPHUTYC, KOXKHH JIC3HHA |

CIIUYHA Ha  JMIaj),

anouenuja ) -
Hapyuiysarba Ha BolKa BO eKCTPEMHTETHTE | Yecto
MYCKYAOCKENEMHOMO U
CEP3HO MKUBO _
EBybpexcnu  u  ypunapHu Caboct na Oybpesure H Yecto
3aboryeara abHOpPMATHOCTH BO

dynxuujara Ha Gybpesnpre

Kaj TanueHTH co Judy3HO

pacKy/napuo 3aboiyBame

H/HITH IOCTOSHKA

oybOpexna

HHCY (HIIMEHIH]a

Hapymysame Ha Perko

MOKPEEETO -

YpunapHa MHory perxo

- -  MHKOHTHHEHIIWja Kaj eHH -

Hapywyeama HA EpexTunua IucyHKIIE]a [ToManxy
PenpoOyKMuUGHUOm YeCcTo
cucmem i OOJKume. - -
Onwmu  Hapyuyeara U Acrenuja (3amop) Muory 4ecTo
cocmojbu Ha mecmomo Ha Eaem - YecTo |
GOMUHUCTPUPATLE Bouka Yecto |

Onuc na UHOUGUOYATHU HeCAKaiy dejcmea

Ba‘ICCTCHOCTa Hil—HECaKaHHTE pcaKnug He 3aBHCH 01

no3atra, €0 HCKIYHOK Ha

BpTOTIIABHME, ) %Hupxﬁuocm Bo BumoT H Opaaukapawja, CHMITOMHTE Kako

3aIneMePEHOCT, CHHKOTIA, 1",11&;.13060111{&1 H acTeHH]

HA MOYETPKOT Ha Tepanujara. ﬁ".

Kaj l'IdlmeHTPI co KOHFCCTHB
peTeHqua {4, TEYHOCTH M{FKat /1a HacTanatT CHMITTO

Ha KapBemu;on (BnﬂeTe ﬂpﬁ 4. 4).

a ce BoobuyaeHo Onarm W HacTaHyBaaT

ja cpuesa cabocT, BIOUIyBame Ha CPLEBAaTa cnadocT U
MuTE [IPH 3rojeMyBame Ha 103aTa

12
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Cpuesa crabocT e 4ecTo NpHjaByBaHO HECAKAHO JCjCTBO H Kaj IUIameGo Tpyuara W Kaj
TAIMCHTATE TPETHPaHH co Kapeeamion (14,5% u 15,4%), cooxseTHo, Kaj mammenty co
JICBO BEHTPHKy/IApHa JUCOYHKLHKja IO aKyTeH MHOKapIeH HH(apKT,

Pepep3nbumio sromysame na 6yGpexHara QyHKimja 6uno 3abeexkano IpH Teparmja
CO KapBEIHIION Kaj NAUMEHTH CO XPOHHYHA CPIEBA cNabocT co HU30K KPBEH IPUTHCOK,
HCXEeMHYH2 cpreBa Oosect M AuY3HO BacKylapHO 3ab0NyBame M/HIH TOCTOSYKA
peHanHa HHCYMIHeHIHja (BHaM Aen 4.4).

CrennmBe Hecakanu fejcTBa ce 3afelekaHu mpH YIOTpe6Ga Ha KapBEQHNION BO 110CT-
MapKeTHHT TIepHozoT. [lopamy Toa 1ITo OBHE MOAATOHH Guie NOGWEHH 0j] MOMyIanHja
€O HEHO3HATA [OJIEMHHA, HEC € CEeKOTAIl MOXHO CO CHTYPHOCT Ja Ce MPOIEHH HUBHATA
3a9€CTEHOCT WA Ja ce NOTBPIH IPHYHHCKO-NOCICTHIHA BPCKA CO ynorpedbara Ha
JCKOT:

Hapywyearsa na memabonusmom u ucxpanama

Kako knaca, 610katopure Ha GeTa-anpeHepruuHnTe PENCOTOPH MOKE Aa IIPEeAU3BHKAAT
nojaBa Ha JIaTeHTeH amjaberec, Ja Omue BiOIeH MaHu(pecTHpaHuoT awjaberec, a
KOHTpaperynanyjara Ha IIAKO3aTa BO KPBTa Tpeba 12 ce HHXHGHpa.

llcuxujampucku napyuwysarsa
Kapseunon Moxe [a IpeIns3BuKa XamyHHAIHH.

Cpyeeu Hapyutyearea
CHHYCHHOT 3aCTOj MOXe Ja ce MO0jarH Kaj NPe;IUCHOHUPAHN HAMEHTH (Ha 1p. TOCTAapH
IANHCHTH WIM  [AIACHTH €O BeKe IocToeuka OpamguKkapiuja, CHMHYCEH jason
JUChYHKIHUjA HITH aTPHOBCHTPHKYTIAPEH 61I0K).

Hapywysarea na koxcama u nomxosicHomo mxuso

Temxu koxHM Hecaxamm peakuuu (TOKCHYHA emwaepManma HeKponnsa, CTHBeHC-
[loucon cunapoM (guau men 4.4)).

Xunepxuposa.

bybpeaxcuu u ypunapnu napywyeara
Kapenunon mowe na mpenussuka ypumapma HHKOHTHHEHLM]a Kaj XCHHTE Koja ce
IIOBJIEKYBA 10 IPEKUHOT HA JIEKOT.

IIpujaByBame Ha HecakanH AcjeTBa

[To nobupame Ha 0j106peHHE 32 NTEKOT, BAKHO € HpHjaByBame Ha HECaKaHWTe JICjCTBA.
Co 102 ce 0BO3MOXKYBA KOHTHHYHPAHO NPATEHE HA O/[HOCOT KOPHCT H PU3HK O JIEKOT.
On 3mpascTeennTe paGoTnumy ce Gapa na ro IIPHjABAT CEKOC COMHEBae Ha HECaKaHo
ACJCTBO Ha Jekor. HecakaHWTe peakuuH Of IEKOBHTE MOWe Na TH NIPHjaBHTE BO
HaWOHamHWOT neHTap 3a (apMaKOBMIHIAHIIA npi_—AfeHIM]aTa 32 JICKOBH H
MeMUMHCKHE cpeacta (yi.Ce. Kupun n Meromuj 6p.54 xat 1) mam 1o CIEKTPOHCKH TIaT
MpeKy Beh cTpaHaTa Ha AreHnmjara hitp:/malmed.sov nik/, \

HPEJJO3HPAILE
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5.0

5.1

Cumnmomu u 3HAYU

Bo ciydaj Ha Mpeno3upame MOXE 1a ce jaBaT TelKa XHMIOTEH3Uja, HpanukapIuja,
cpreBa cnabocT, Kap/IMOreH IIOK B CPIEB 3acToj. Moxart Jia HacTaHaT ¥ PeCITMpaTOPHA
mpoGiemn, GpoHxocmazaM, TOBPaKaibe, HapyulyBame Ha Checta H reHepaji3npany
KOHBYJI3HH.

Tepanuja

ITanmentaTe Tpeba Ja ce Cear opaid MOXKHOCT O 10jaBa Ha rope HABEACHUTE 3HAUH
J CUMITOMH H 14 CE MHTEPBEHMpA BO COTIACHOCT ¢O IPOLEHKATA Ha JIEKapoT Koj ja
BOIH HOMECTa M BO COTMACHOCT CO CTAHJapHATA [PaKca 3a NAIHeHTH IpeAo3Epati Co
Gera-OmoxaTtopd (IpHUMep aTPONHH, TPAHCBEHO3CH fejcHHr, TIyKaroH, HHXHOKTOp Ha
docdonuecTepasa Kako aMpHHOH HIIM MATIPHHOH, HeTa-CHMIATOMAMETHIIN).

TacTpnuHa Jiapaxa WIH HHIYIMPAHO roBpakarbe MOXe Ja OHaT KOPHCHH BO IPBHTC
HEKOJIKY 1aca 110 MHIeCTHja.

Bo ciydad Ha TEUIKO MPEIO3Uparbe NMPOCHENEHO €O IMOK, MOpa Ja ce TIPOJOIIKH CO
CYIOpTHBHA TEpanwja xoja oBme € ObjacHeTa IOBOJIHO NOJI HEPHOA, T.C. JoNeKa
MAlHeHTOT He c¢ CcTa0nImM3Hpa, Gunejku Tpea na ce OYCKYBAa NPONOHIHPANRE HA
NONYKEBOTOT HA CIHMHHALMja H pequcTprOyLHja Ha KapBeIuIon o/l TI0TA00KATE
JeTOBY.

B®APMAKOJIOIIKH MTOJATOLIH
®APMAKOIHHAMCKH CBOJCTBA

dapMakoTepaneBTCKa rpyna: -
Broxaropd Ha aida 1 6eTa aj(peHEPrAYHATS PELEITOPH.

ATC-xon: CO7AGO2.

MexaHH3aM Ha 1ejCTBO

Kappemuiion, paceMuyHa MEMaBHHA O /1B enantHoMepH (R- ¥ S-kapseauion), €
nosekexparen anda- u Gera-aPEHCPIUHCH PENCITOP Grokarop. bnokagara Ha Geta-
afipeHCPTHYIHHTE PELEHTOPH € [IOBP3aHa Co S-cHAHTHOMEpOT H HeceleKTHBHa 3a Gera 1-
¥ GeTa 2-aIpeHOPELENTOPH, OJIeKa [IBaTa eHAHTHOMEPH [ HMaat HCTHTE OIOKUPAYKH
cBojcTBa  crenubHIHE 32 andal-aqpeHeprHYHATE  PETCIITOPH. Ha 1OBHCOKH
KOHIIEHTpALMA, KapBEeJHJION MCTO Taka HMa cnaba [0 yMepeHa AaKTHBHOCT Ha
GIOKHpame Ha KaNIUyMOBHTC KaHAIH. Toa Hema BHaTpelllHa CHMIIATOMEMETHYKA
AKTHRHOCT 1 (KAKO TIPONIPAHONOI) HMa CBOjCTBA 3a CTa0MIH3HpAE Ha MeMOpaHaTa.

PapMaKkoFHHAMCKH eeKTH
Kapsemunon ro HaMalyBa neprdepHHOT BaCKyJIapeH OTIOP CO CeNeKTHBHA Orokaja Ha
anda 1-ampenopenentopure. Tlpexy HETOBOTO HeTa-GIOKMPaiKo IEjCTBO, KAPBCIHIION
ro ITIOTHCHYB ~ CHCTeMOT™. peHHH-aHTHOTEH3HH-AIN0CTEPOH, HAMATYBajkH  TO
ocIo0oAYBaLETD HE PEHHH | GoljaBajKe PETKO 3a/pIKyBamkc Ha TCHHOCTH. o yonaxysa
3roNIeMyBam Lo <Ha KPBHHOT [PHYACOK TIPE/M3BUKAHO O dbenmnedpurn, aroHHCT HA
andal-agpepopenenTop, HO HE Il

KOH C€ MHIYHUPAHH (05 aHI"IfIOTeH'.I:tI.hH [I. AxTuBHOCTA Ha OMOKHpahe Ha KIMHYMOBHTE
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KaHau Ha KapBemumnom Moske f1a ro 3roJIeMH IIPOTOKOT Ha KPB BO OJIPENCHH JICNOBH O
BAaCKyJIapHAOT CHCTEM KAKO IITO € KOXHA [HPKYJaIija.

Kapgejpuion nMa 3amTATHA edeKTH Ha OpraHWTe, WITO BEpOjaTHO ¢ GapeM JeIyMHO
pe3yaTar Ha JONOIHHTEIIHHTE CBOjCTBA HANBOP OF HETOBUTE &/[PEHEPrHYHH JICjCTBO Ha
G10kana Ha peuentopute. Vima MOKHM aHTHOKCHIZHTHH CBOjCTBA IIOBP3AHH CO [BATA
CHAHTHOMEDH, IIPETCTABYBA YMCTAY HA PEAKTHBHH PaJHKATH H4 KHCIOPON H HMa
aHTHIPOIH(EPATHEHO AEjCTBO BP3 YOBEUKHTEC BACKYJIADHH MA3HATE MyCKY/IHH KIETKH.
Kapsenunon HeMa HerarnsHo BIHjaHHe BP3 JIMIHAHKOT PO

Kiannauka edpuxacnocr u 6e3bennocr
Krmuauukure cTyquu nokaxane Jcka paMHOTEaTa Ha Ba3oJHIaTalwmja 4 GeTa-6mokana

oGe30ezieHa O KapBEIMIION Pe3y/ITHPA CO CETHUBE cheKTH:

Xunepmensuja

Kapsenuion ro HaManysa KpBIHOT IIPUTHCOK Kaj XHIEPTCH3UBHATE MANHEHTH CO GeTa-
broxana u anda 1-nmocpenysana Bazopmiatanmja, Ges HCTOBPEMEHO 3TOJIEMYyBAIbe Ha
BKYIIHHOT NEPH(EpPeH OTIOP, KAKO ITO € 3abeleskaHo ¢o YHCTH Heta-610KaTOpH.
CpueBHOT pHTAM € MAIIKY HaMaJeH.

Bybpexnnor mporok Ha kps u Gybpexnara GpyHximja ce oapkyBaar. Ce mokaxasno aexa
KapBEUIION TO OAPXYE2 BOIYMCHOT HA YAAPOT H IO HAaMajlyBa BKYIHHOT IepH{epeH
6poj otnopu, 6e3 jia ce 3arposu CHAGIYBABETO €O KPB [0 pasjM4HH OPTaHu | AEJI0BH O
BaCKy/IapHuOT CHTCM HA Tp. OYOpesH, CKeNEeTHM MyCKY/IH, NO/UIAKTHIHTE, HO3ETE,
KOKata, MO3OKOT HIH KapoTHaHara aprepdja. [locToM HamaneHa MHOMIEHIA HA
CTYRCHH CKCTPEMHTETH H PaH 3aMOp 3a BpeMe Ha (M3HUKa AKTUBHOCT.

Xunepmensuenu nayuenmu co 6y6pecro oumemyaarse

Hexonky oTBOpeHn cTymum mokaxkalie aexa KapBeTUION € e(MKaceH Kaj MalHeHTH CO
PCHAIHA XMIEPTCH3Hja, XPOHUUHA OyOpesxma MHCY(QHIMeRLHja, Ha XeMOH]aJIH3a WK
1o Oy6pexna TpancIuanTanyja. Kapsemuion IPEAM3BHKYBA HOCTENICHO HAMATYBAK.¢ HA
KPBHHOT NPUTHCOK IIPH JTHja/n3a U ieHoBY 6e3 mujanusa, a epexrare 3a HaMaJIyBame Ha
KPBHHOT MPHTHCOK C€ CHOPCIIMBH CO OHME 3a0eNexaHd Kaj IALMeHTH co HROpMAITHA

Oybpexna pyHr1K]a.

Cmabunna anzuna nexmopuc

Kaj narmuents co crabunna anruma, Kapsetpenn nokaxa anTHHCXeMMUHA (momobpeno
BKYIIHO BpeMe Ha BexOaibe, BpeMe 10 1 mm ST cermentr JenpecHja H BpeMe [0 aHTHHa)
¥ aHTH-aHTHHANHA CBOJCTBA KOM GHIe 3aipxanu 3a BpeMe Ha JOOJIrOTpacH TpeTMaH.
AKYTHHTE XEMOIMHAMCKHMTE CTYIMH NOKAXANE JeKa KapBelHION 3HAYMTENHO ja
HaMalyBa NOGapyBaukaTa Ha MHOKApHEH KHCJOPON W CHMIIATHYHA IpeKyMepHa
aKTMBHOCT M T0 HamalyBa H CpPLCBOTO IPENONTOBapyBame (IPHTHCOKOT BO
IIyIMOHANHATA apTepHja H IPHTHCOKOT Ha MYJIMOHATHHOT KaltiJlapeH KJIMH) W I1ocle
ONTORapyBame (BKYNEH HepH(GEpeH OTHOP) €O II0CIEIOBATEIHO nofgobpyeame Ha
CHCTOJIHATA M JIMjacToIHaTa QYHKUMjA Ha JieBara KOMO[d-5€3-3HAYATEIHH IIPOMEHH BO
CPLIEBHOT MUHYTEH BOJTYMeH A :

Kapperpenn mema mHeratusHO BIMJaHHC BP3 METAOOIHUKHTE DPHINK ¢axTopn Ha
koponapHa cpiiesa bonect. He ro napymysa HOPMATHHOT IPOQHIL Hi CepyMCKH THITHNH
H Ka] XHIEPTEH3UBHHUTE TAHHCHTH CO AHCIHIIHICMHU]a, Ce 3a6EIEeKaH I 1JOBOIHE edekTH
Bp3 CCPYMCKHATE JIMIUIH 110 IIECT MECEITH OPaJIHa Tepanyja.
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Bo ume crymm, Kapserpema 25 mg Omn criopeyeal co JIpyrd aHTHAHTMHAIHH
MEIMIMHCKY IPOM3BOIM CO MPENO3HACHA BREIHOCT Kaj MAIAEHTHTE CO XPOHHYHA
cTab®IHA aHTHHA HpH Harop. PeXHMUTE Ha JT03HPamE KOH Owle u3bpaHn OmiIE OHHE
KOM Ce INHPOKO KOPHCTEHH BO KIMAHYKATa IpaKca. M nBeTe MCUMTYyBamaTa MMale
IBOJHO CIIEI, TIapajeNicH IpyneH nuzaju. [IpumapHara nen Oria BKYNHOTO BpeMC HA
sexbame (TET).

Bpoj na | Kortpona (no3a) | Bpoj Ha nammeHiy | Bpemerpaesmhe Ha
H3BCIITA] KapBEAAIOT/KOMIIApAaTOPeH | TPEMAaH
eK
| 060 Bepanamm (120 | 126/122 12 Hegenw
mg t.i.d.) I
-61 ISDN s.r. (40 mg | 93/94 12 Hepenm
| bid.)

PesyrraTuTe OF ABETC HCITUTYBAMA jacHO Moxaxane AeKa 3a TET Ha HajHUCKHTE HHBOA
{4 JIEKOT BO KpBTa 10 12 Hexenu Tepandja HeMa CTaTUCTHIKH 3HAuajHA pa3nuKa ImoMery
rpynuTe 3a TpetMaH. Celak, CTAKKTC HA PH3HK 710OHMEHH 01 MPOTIOPIHOHATHOCTA HA
KoKC MOJICIOT Ha ONACHOCT TIOK&Xane TPEH I BO KOPUCT Ha KapBEIMIIod, IITO OKAXKYBa
JleKa BO TPOCeK KapBeauilon OHi 114% nonennakso chrKaceH Kaxko BepanaMiul (90%
CI: 85-152%) u 134% eexTuBHE KAKO ISDN (90% CI: 96-185%). OBa HCTO Taka BaXH
n 3a speme no amrmma (TTA) u Jlenpecuja Ha ST-cerMeHTOT (TST) Ha IHOTO.
3ronemypamero Ha TET Ouno oxomy 50 cekyHIOM BO CHTC TPYIH; moo0pyBarsara 3a

TTA u TST 6ue oxory 30 CeKyHIH, IITO & KIMHAHIKH PE/IeBAaHTHO.

Bo crymmjata 060, Mepemara Ha LOAATONUTIE O] Xontep on 48 waca noxaxane
maManyBarke Ha OpojoT ¥ BPEMCTPACILETO HA ST-CerMEHTOT Ielpecyu  (THBKa
MHOKApJHA MCXEMHja) BO JBETE TPETMAHCKM IPYIH. Kapseammon, uCTO Taka, TH
HaMaTHA [peJBPEMCHATE aTpHjalHu ¥ BEHTPMKYTapHH xoutpaknau (PAC, PVC),
JIBOjKH ¥ TPYAIBE.

Xponuuna cpyesa crabocm

KapBeuiof 3HAYHTEHO ja HaMaiyBa CMpTHOCTA 1 XOCIHTATH3aIMjaTa ¥ T# nofobpysa
CHMITOMHTE ¥ (YHKIMjaTa Ha JIEBaTa KOMOPA ¥4 DalHEeHTUTE CO HCXEMMYHA HIH
HEeMCXEMUHYNA XPOHKYHA cpuepa ¢jiaboct. E(eKTOT Ha KapBeiIIoN 3aBHCH O] J103aTa.

Hayuenmu co XpoHuyHa cpyesd caabocm co 6y6pedcHO OUImenysarbe

Kappenunon 1o HaMamyBa MOPOHIUTETOT H MOPTATATETOT Kaj MATMEHTHTE HA THjaTH3a
co IunaTallmoHa Kap/[HOMHMOIIATHja, Kako M CMPTHOCTA 01 cHTE IpPHYHHH,
Kap/HOBACKyIlapHa CMPTHOCT M CMPTHOCT O/ cpueBa crabocT WMIH - NpBa
XOCIUTajM3auMja Kaj MalueHTH CO Cphcka cnaboct co Gnara I0 yMEpeHa XPOHWYHA
GyGpexua Oonegr-Keja. He 3aBHCH OX mnjanuza. Mera-aHalH3a Ha anebo-
KOHTponnpai;}r':hmﬁHtiKH -u}n[jTyBama BK/TydyBajku rofeM 6poj Ha MAIlMEHTH (> 4.000)
CO JICCHA n?"ymepeﬁa xpormiia OyOpexna GoNeCT NOAPKYBa TPETMaH CO KapBeIH/IOI
Kaj malueHTH €0 JEBO BEHTPHURY1apH nuchyrKipja co mu Ge3 CHMITOMATCKA CPUEBa
cnabocT 33 71a. ce HaMmanatT cm{m!?rrc A cWTC TPUYUHH 33 CMPTHOCT, KAakKO M BaCTaHM
TIOBp3aHH CO-CPLIEBa caboct.”

Tedujampuckirgonyiayuja
Be3benrocta ¥ eHRACANCTA Ha KapBeIuIoil Kaj Jela ¥ afoNCCIIeHTH He ¢ YTBPJCHA
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IOpajy OTpaHH4eHHOT Opoj W rojleMHHa Ha Cryguure. JOCTamHMTE CTYIHH ce
(okycupaaT Ha TperMaH Ha HEAMjaTPHCKA CpPHEBa ClafocT INTO ce pasiHKyBa 01
Gomecta Kaj BO3pacHHTE BO CIOpenGa CO KApaKTEpPHCTHKHUTE M CTHOJIOTH]aTa. Ilopamu
MalHOT Opoj YYeCHHIH BO cHopenda €O CTyAMWTE Kaj BO3PACHWTE M ONIITHOT
HEOCTATOK Ha ONTHMAIHA HIEMa 3a JIO3HPAme 3a JIeld M aJONecleHTH, JOCTAIMHUTE
HOJATOIH HE C€ NOBONHM 33 Jia ¢ YTBPAM IEIMjaTPHCKHOT Oe3bennoceH mpodmi 3a
KapEBe; (/101

Kapeenunon e BazoguiaTHpauky He-CeleKTHBEH Gera-6roxarop. Bazoannatanujara
IPBEHCTBEHO CE MPCHECYBA IIPEKy aHTarOHM3MOT Ha anda) penenTopor.

Kapseunon mpeky Bazoguratanujata ro BEaMatysa nepudepHIOT BacKyIlapeH OTHOp U
o mar Ha Oera GOKala IO CyIpUMHpa CHCTEMOT PeHHH-aHI HOTEH3UH-AAOCTEPOH.
AKTHBHOCTa Ha PEHHH BO INa3Ma € HaMaleHa, H PETKO j0afa 1o 33J|PXKYBABC HA
TEYHOCTH.

Hekou o orpanndyBamara Ha TpagHIMOHATHATE Gera-GlIoKaTOpH HE ce HCTH KaKo
bera-G10KaTOpUTE CO BA30MIATAPAYKO EJCTBO, KAKO IITO & KapBeHNO]I.

Kappenunon Hema WHTpUH3HMYHA CHMOATOMMMETHYHA aKTHBHOCT, W CAHYHO HAa
IPOIIPAHOIION, AMA CTa0AIM3UPasKO ACJCTBO HA MeMOpaHaTa.

Kimnuukure wcnmryBama Ha MeMOpanara MOKaxane [eka paMHOTEXKara Mely
Bas0/IIATALHjaTa B GeTa-0I0KATOPHTE KOja Ce OCTATHYEA CO KapBeJUIoN JOBEAYBA 10
CIIEAHHUBE JIEjCTBA.

e Kaj xunepreH3sMBHH NANMEHTH, HAMAIYBAILETO HA KPBHHOT IPUTHCOK He ¢
TIOBP3aHO €O HMCTOBPEMEHO 3rOJICMYBAE HA BKYNHHOT NepudbepeH OTIOp, KOj
uITo ¢ 3abenexan kaj Gera-6nokaropure. IIyncor e 6iaro Hamasen. Ce OIpXKYyBa
TPOTOKOT H4 KpBTa HU3 Oybpesute m OyOpexsata dymmkuja. Meto Taka ce
OAPKyBa H NEPAMEPHHOT NPOTOK, Taka A3 PETKO Hoara jo II0jaBa Ha JaIHY
EKCTPEMHTETH (KOM MHAKY YeCTO Ce jABYBaaT Kaj JIeKOBHTE CO bera-biroxaTopcka
AKTHBHOCT),

* K& namventrTe co muchymknmja Ha mepara KOMOpa MIId XPOHMYHA CplicBa
C1aboCT, KapBeAMTON NOKAXail ITO3UTHBHO AEJCTEO HA XeMOIHHAMHKATA
NOZ00OpyBamke Ha TEBO BEHTPHKYIAPHATA €jeKIIHOHATA {paxitaja 1 rojeMuHa.

Kinanyka edukxacHoct
Penannu owmemysara

Hekonky otBopenn crymum nokaxane nexa KapBenuiaon ¢ eQUKaceH JeK Kaj HamueHTH
€O peHalHa XHICpTeH3Hja. MCTOTO BakM W 3a MADHEHTH CO XpoHuuHa OyGpexia
CaboCT MM NALMEHTH KO Ce Ha XeMOIMjalk3a M HalHeHTH 110 TPaHCIUIAHTallKja Ha
Oybper. Kapsenuiion npems3puKysa nocreneno HaMaJiyBam¢ Ha KPBHUOT IPHTHCOK H BO
/ICHOBHTE KOTa CE BPIIM AWjallk3a H BO JAEHOBHTE KOTA HEMa JHjAIH3a, a eleKTHTE HA
CHIMCYBAalbC HA KPBHHOT IIPUTHCOK CE€ CIOPCIJIMBH CO effeKTHTe Kdj. IAIHeHTH Co
HopManHa GpyHKIMja ia GySpesnre. : '

Bp3 ocHosa ma pesyrrarate no6GHEHH 01 cnopeaGe) HCTINTYBAba Kaj “Tial[HeHTH Ha
XEMOZM]aNu3a, 3aKNy4eHO € [eKa KapBEeNuIon e noetuxacen ox - GIoKafopute Ha

KAIMHYMOBH KaHANIH H HOI[06pO CC TOIepupa.

Kapsenunon ro namanysa MOpGHANTETOT K MOPTAIUTETOT Ka| e TH Ha Ujalnsa co
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5.2

JuIaTHpaHa Kap/HoMHomaTuja. Mera-ananusu ol maanebo-KOHTPOIAPAHH KITHHHIKA
UCIATYBama KOW BKIydyBaar roieM 6poj Ha nanmenta (>4000) co fimara 1o ymepeHa
xpoHmuHa 6onect Ha GydpesnTe 360pyBaaT BO TIPUIOT HA YNOTpeda Ha KapBEAHIION Kaj
nanAenTH co AuChYHKIMja HA 1eBa KOMOpa €O MM Ge3 cuMITOMAaTcKa c1adocT Ha
CPUETO CO 1E] HAMATYBAmhEe HA CMPTHOCTA Of1 6HII0 KOja NPHYHHEA KAKO ¥ HECAKAHUTE
peaKIi IOBP3aHH CO pHCy(DUIHCHIM}aTa Ha CPIIETO.

PAPMAKOKHHETCKH CBOJCTBA

Ancoprnuja
Tlo mepopanHo amMHUHECTPHPARE HA KapBCIHJION BO oOIHK Ha Kamcyld of 25 mg Ha

3IpaBH JIHLA, HCTHOT CE arcopbupa 6p30 co MaKCUMAaJIHa KOHIEHTpaIlKja BO IJIA3MaTa
Crax 04 21 mg/L mocTHrHaTa MO OKOIY 1,5 4ac (tmax). BpemnocTuTe Ha Chax C€ BO
JMHEeapHa 3aBHCHOCT ol H03ara. [lo TepopalHO aJMHHACTPHpPAme, KapBejuiIon ©
HomiokeH Ha obeMeH UpBHUCH MeTabou3aM KOj pesynrdpa CO  amcomyTHa
GHOPACIONOAITHBOCT OJ[ OKOITY 25% Kaj 3ApaBd MalIK| Tana. KapeeIuion ¢ paueMar 1
HETOBHOT S-(-)eHaHTHOMED U3TJISIA ¢ meTaGonmanpa 1nodp3o of R-(+) cHaHTHOMEDPOT,
TIOKAKYBajKH AMCONYTHA OPaHa OHOPACTIONOKIHBOCT Ol 15% Bo copenba co 31% Bo
KopucT Ha R-(+) eHaHTHOMEPOT. MakcHUMATHMTC KOHI[CHTPAIMH Ha R-KapBeIHyol BO
[a3MATa ce IPAGIHIKHO J(Ba TIaTH IIOBHCOKHU OJf OHUE Ha S-KapBe (0.

Vs BATPO CTYAHMTE HOKAXANE JCKA KapBeIHIOl ¢ cyncrpar Ha efflux TpaHCIOpTep P-
rIEKOmpotedH. Yiorata Ha  P-PIMKONPOTEHHOT = BO GHOpaCIOIOKIABOCTa  Ha

KApPBEIHITON onna HOTBP/ICHA H BO HH BHBO CTYJAHH K] 30paBy JTHUA.

Xpanata He ja abekTHpa 6HOPACTIONOKINBOCTA WM  MaKCHMalHata  CepyMCKa
KOHIIEHTPAIIHja MaKo BPEMETO Jia ¢ TIOCHTHE MaKCHMATHA cepyMcKa KOHLEHTpaIM)a ¢
OJULOWKEHO.

NucTpubyIHja

Kapseiion € U3pasuTo TUOQUIHO COSAMHEHNE KOE IPHOJIKHO 95% ce Bp3yBa 3a
IDTA3MATCKUTE IPOTEHHE. BomyMeHoT Ha JUCTpUOYIRja u3Hecysa okoiy 1,5-2 Ikg.

BbuorpandopManuja

Kaj myfero, KapBeamiol MHTCHIUBHO €€ MeTaboIu3Npa BO IPHHOT Apol mo maT Ha
OKCHIAIMja M KOHjyramuja BO PasiHiHH MeTaboIuTH KOHM CC¢ EIHMHHHPAAT INAaBHO
ppeKy JKoiukara. Emrepoxenaramsara HUpKyJaudja Ha HKCIMTyBaHaTa CYyMCTaHUa ¢
NpuKakaHa Kaj XHBOTHH.

JemeTnnanmjara | XHIpOKCHIAMjaTa BO (CHOTHHOT MPCTEH Ipou3BelyBaar TpH
METABOMTH €O AKTHBHOCT Ha ONOKMpame Ha Gera-anpeHeprUYHATE PELENTOPH. Bp3
OCHOBA Ha [TPETK/IMHHYKUTE CTYTHH, MeTaGOIHTOT Ha 4'-XHIPOKCH-(EHOI & IPHOIHNHO
13 maTy MOCHNeH o/l Kappequuion 3a GeTa-OnoKana. Bo criopeaGa co KapBeAMION, TPUTE
AKTHBHY METaDONMTH TOEaxyHaal €1aba Baso/HIATAMOHA axrupHOCT. Kaj myrero,
KOHICHTpAnHuTe Ha TPH'1 o N THBHHA. (g TaboIMTH ce ooy 10 maTH IOMAH O OHHUE Ha
MATHYHATa CyICcTaHnyls. JBa o xujipokci-kapGa3on MeTabONHTUTE Ha KAPBEAION &
HCKIyYRTENHO MOKHil AHTHOKCHAAHCH; gumoHcTpupajkn 30 mo 80 maTw roroneMa
MOKHOCT OTKONKY KapBeIuiIou:

dapMakOKUHETHYKA TE CTY/HA Kaj ayrerg TiOKaKae JIeKa OKCH[@THBHHOT MeTaboIH3aM
Ha KapBEHIION € CTEPECe/IeKTHBEH. Peay/iTariTe 01 €AHA HH BUTPO CTYIMja YKaXKyBaaT
HA TOA A€Ka BO TPOLECOT. Ha OKQH;,lH.fIHja B XHIPOKCHIIAlMja MOweOH ¢ BKIYYCHH

Pa3IUYHA ITUTOXPOM P450 usoersmmy BKIyuyBajkn ru CYP2DO6, CYP3A4, CYP2E],
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CYP2C9 kako u CYP1A2.

Cryaudre u3BefeHM Kaj 37paBM j00pOBOMIM M Kaj IalMEHTH MOKaxante eka R-
€HaHTHOMEPOT € IpeaomMuHaHTHO Merabonm3upaH co CYP2D6. S-eHanruomepor BoO
Hajronem gen € Metabomuzupan co CYP2D6 u CYP2C9Y.

I'enercxu momamMopiji3aM

Pesynratire o4 KIMHMUKH CTYIMH BO (apMakOKMHETHKA CIPOBEIEHH Bp3 Jyle
nokaxane geka CYP2D6 urpa HajpakHa yiIora Bo MeTadomu3MoT Ha R u S KapBeQHiIo.
Kako nocmenunia, miasMa KOHIGHTpAaOMHUTe Ha R # S KapBeAWION ce 3roleMyBaar Kaj
baeuu CYP2D6  wetaGommsepu. Bawxmocta ma  CYP2D6  reHOTHIOT — BO
(papmaxoxuHeTHKaTa Ha R m S kapeeywnon 6uia noTepaeHa BO MOMYIANHOHH CTYAHH
Ha (apMakOKHHETHKaTa, HOJeKa IPYIH CTYIHH HE IO NOTBPUAIE OBA TJICHHUILTE.
3axayqeno e Jsieka CYP2D6 remwerckn nonumopdu3aM MoOXe Ja HMa OTPAHUYEHO
KJIMHHYKO 3Haderbe.

Ennvubarmja
Tlo eanokparua nepopaiHo aIMUHUCTPHpAHa /I03d Ha KapBeamiol o S0mg, oxory 60%

CE CEKPETHPAHH BO JKOJUKATA H CE EIMMHUHHPAHH ¢o QelecoT Bo 00IHK Ha MeTaboIUuTH
BO pok ox 11 nena. [To exnoKpaTHa MepopaHa 03a, ¢amMo okony 16% ce eKCKpeTHpaHH
HPEKY YpHHATA BO OOJMK HAa KapBe[MIO] HIH HETOBH MertabojuTH. YpuHApHaTa
CKCKpeIija Ha HEMPOMEHET JIeK W3HeCyBa MOManKy of 2%. [lo unTpareHcka uHdy3Hja
BO 71032 011 12,5 mg Kaj 31paBn NoOpPOBOJILH, KAMPEHCOT HA KapBeIUI0JI OX IIasMaTa
nocTuraysa oxony 600 ml/mMunyTa 0 Momy>KHBOTOT Ha eNMMEHAIWM]a OKOIy 2,5 waca.
Iosry-xuBOTOT Ha enMMKHAIMja Ha Kancyna of 50 mg yTBpieH Kaj HCTHTe WHIHBHIYH
u3Hecysail 6,5 uaca mITO peaqHO KOPECIOHAHPA CO HOIY-HMBOTOT HA ATICOPIILHja O
karcynara. Ilo mepopanso alIMHHECTpHpare, BKIYIHHOT TejleceH KIAPSHC Ha S-
KapBeIIIION € PUOIAKHO /IBa [IaTH IOTONIEM 0 OHOj Ha R-kapBenumon.

Creyujannu nonynauuu

llocmapu nuya: Bospacra HeMa CTATHCTHYKH 3HAYaeH e(eKT BP3 hapMaKkOKMHCTHKATA
Ha KapBEOHUIION Ka] XUIICPTEeH3UBHATE AIIACHTH.

Ieoujampucka nonynayyja: KTHPEHCOT MPUIATOMIEH CIOpEX TeXUHATA Kaj Jenara u
8/I0JIECIICHTHTE € 3HAYUTEIHO IIOTOJIeM OTKOJIKY Kaj BO3pacHHTe.

Xenamaiino owimemyearbe: BO €Ha CTyIHja Kaj MANHEHTH CO UHPO3a HAa OPHUOT APO6,
6HOPACTIONOKMBOCTA HA KAapBEIHION OHIA YeTHpH HATH NOrONeMa W MAKCHMATHOTO
HUBO BO ILIA3MAaTa BUIIO IIET NaTH NOBHCOKO OTKOJIKY Kaj 3/PABHTE CyGjeKTH.

bybpeoicrio  owmemyeare: OmMIEikH KapBeLHION IPUMApHO €€ H31a9yBa IIPEKy
denecor, 3HaUMTeNHA aKyMyNanmja Kaj NALMEHTH CO OyOpexHO oIlTeTyBameTO ©
MANKy BepojatHo. Kaj NallMEHTH co XumepTensmjs i penaiHa HHCY(UIMEHUH]a,
obnacta mox KpHBata Ha HABO Ha [1a3MATCKO BREME, MOMY#HRITOT Ha eIIHMHUHAIIH]a
M MaKCUMaJIHaTa KOHIICHTpallMja BO IyIa3Mara He--Ce MEHyBAaT 3HAYHTEITHO.
byOpexHaTa ekckpenuja Ha HETPOMEHETHOT TIE€K Ce HaMallyBa- kaj MAIMEHTH CO
OyOpexna uHCYuIHeHIY]a; Cenak IPOMEHUTE BO GapMakOKHHETCKITE MapaMeTpH ce
CKPOMHH.

Kapeemumon we ce enmuMuHMpa 3a BpeMe Ha Aujamusara OIlgiki He ja mpeMEHYBa
MemOpaHnaTa 3a IHjanysa, BEpojaTHO ITOpaiH HEroBHOT BUCOK ¢TeleH Ha Bp3yBamke Ha
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5.3

6.0

6.1

6.2

miaasmMa IpOTCHHH.

Cpyeea crabocm: BO CTyAuja Ha 24 JamOHCKM TAlHCHTH €O CpLesa cnabocT,
KIHpeHcoT Ha R- W S-KapBeuson OMI 3HAYMTENTHO HOMAT OTKONKY INTO Oun
IPETXOJHO TIPOLEHET Kaj 3/paBu BoONOHTepH. OBHC DesylTaTH Cyrepupaar acka
(hapMaKOKMHETHKaTa HA R- ¥ S-KapBeJIHION € 3HAYMTEIHO TPOMEHETA O Cpuekd
cnabocT Kaj jaroHCKUTE NAHCHTH.

HPETEKTHHHYKH ITOJATOLH 34 BE3BE/THOCTA

Hex:MERUKHTE TOJATOIM HE OTKPHBAAT NMOCCOHA OIACHOCT 32 TyIeTo Bp3 OCHOBA HA
KOHBEHNHOHATHATe CTYOHE 3a Oe30ejHocHA (apMaKoioTHja, IIOBTOPEHH JIO3M
TOKCUYHOCT, FEHOTOKCHYHOCT K KAHIIEPOTEH TIOTEHLMjaT.

HapviryBarse Ha II0/HOCTA.

VrorpeGara Ha KapBCAMION Kaj BO3PACHH JKEHCKH CTAODIH BO TOKCHIHH A03H (= 200
mg/kg, > 100 naru moseke ox MRHD) pesynTupana co OWTETyBai:e Ha TUIOAHOCTA
(J10mI0 Tapemke, TOMAIKY KOpIopa TyTea 1 MOMaIIKy UMIUIAHTH).

TepaTorenoct
Hema jioKa3sd O CTYJAMH Ha JKABOTHM JICKAa KapBEIHION MMa HEKAaKBH TepaTOICHH

edexry.

EMOpHOTOKCHIHOCT
EmGproTokcHuHocTa 6Hna 3afenexana camo 110 ToeMu T03H Kaj 3ajar. Josure > 60

mg/kg (> 30 matm moreke On MRHD) ipemu3suKane O/UI0KyBakba BO (u3miKuTe
pacT/pasBoj Ha moToMcTBOTO. MMano eMOPHOTOKCHYHOCT (3TOJMEeMEHH CMPTHM CITydal
10 MMIUTAHTAIM]a), HO HEMalto Man(popMalliH Kaj cTaopuy ¥ 3ajany Bo ao3u oa 200
mg/kg u 75 mg/kg, coomserHo (38 s10 100 matu Ha MRHD). PenepanTHOCT2 HA OBHC
HAOMH 3a MyfeTo e Heu3ssecHa. JIOTIONHATENHO, CTY/IMUTE HA KUBOTHH HOKDKAIC neKa
KapBEIHIION j& HPEMHUHYBa MIAleHTapHaTa Gapuepa u 3aroa Tpeba Ja ce UMaaT Ha yM H
MOKHMTC TOCHCIHIEM of anba- u Oera-Giokanarta Xaj HOBEHKHOT deryc
HOROPOJIEHHETO (MCTO TaKa BUACTE JICN 4.6).

Hakparko, e(peKTHTe BO HEKIMHHYKHTE CTYIHH oume sadbelemaHH caMo IIpH
H3NOKCHOCT INTO CC CMETala 32 JOBOJIHO MOroneMa oOjl MakcuMmanHarta HoBeHka
M3JI0EHOCT IITO YKKYBa Ha Mana BaXHOCT 32 KIHHUHKATA ynorpeba (Buam gen 4.6)

®APMAIIEBTCKHU ITOJATOIH

JIHCTA HA EKCIUHITHEHCH _

MUKPOKPHCTAIHA IETyf03a;: TaKT03a, XHApaT; XWAPOKCHITPOIIIIENYI03a; MTICHKAPCH
cKkpoG; TATK; CHUTHITHYM TIHOKCHT, KONOHIIEH 6e3Bo/IcH; MATHE3UYM CTCaparT.

HHKOMIATHBHIIHOCT /

He e npuMEHIIHBO.
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6.3 POK HA TPAEILE
3 romMHM
6.4 HAYHH HA YYBAFE
Jla ce dyBa BO OPHTHHAIHOTO MAKYBamhe,

JlekoT ga ce YYBA HA MeCTa HeA0CTADHY 32 Jena.

6.5 IIPHPOJAA H COJPKHHA HA ITAKYBABETO

CARVETREND 3,125 mg tabnetu: 28 tabnern so (PVC/PVDC//Al) Giuctep
CARVETREND 6,25 mg tabneru: 28 tabsneru so (PVC/PVDC/Al) 6muctep
CARVETREND 12,5 mg tabnern: 28 tabnern so (PVC/PVDC//Al) Gmactep
CARVETREND 25 mg ta6neru: 28 tabnetn ro (PVC/PVDC//Al) Gnuctep

6.6 HOCEBEHH MEPKH HA ITPETITA3/THBOCT [IPH OTCTPAHYBAIBE
Hema nocebnu Oapama

7.0 HOCHTEJ HA OJOBPEHHETO 3A
HHPOMET

[LTMBA JIOOEJ Cxomje
Vn.Haym Haymosckn-Bopue bp.40, 1000 Cxomje, P. Cepepra Maxenonuja

8. BPOJ HA OTOBPEHHETO 3A CTABAILE BO IPOMET

KAPBETPEH/] 3,125 mg Ttabneru: 11-9941/3 ox 11.04.2016
KAPBETPEH/]] 6,25 mg tabaetu: 11-9942/2 0on 11.04.2016
KAPBETPEH/ 12,5 mg Tabnerw: 11-9943/2 0;1 11.04.2016
KAPBETPEHJ 25 mg tabneru: 11-9944/2 o 11.04.2016

9. JAATYM HA IIPBOTO OAOGPEHHUE 3A CTABAILE HA JIEKOT BO IIPOMET
U JATYM HA IIOCJIEIHOTO OBHOBEHO OJOEPEHUE

02.2011; 04.2016

10. JATYM HA HOCJEJHATA PEBHU3UJA'HA TEKCTOT __.f

Anpun 2025 roguHa

—
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