1.

3BUPEH U3BEIITAJ 3A OCOBUHHUTE HA JIEKOT

HUME HA JIEKOT

CITERAL®/LIUTEPAJI® 100 mg/10 ml koHIEHTpaT 3a pacTBOp 3a HH}Yy3Hja

2.

KBAJIMTATUBEH U KBAHTUTATUBEH COCTAB

Enna ammyna (10 ml) compyxu 100 mg nunpodokcanys.

3a 1esocHaTa JIMCTa Ha IIOMOIIHUTE CYIICTAHIITUU BUJCTE I'O JCJIOT 6.1.

3.

OPAPMAIIEBTCKA ®OPMA

Konnenrpat 3a pactBop 3a undysuja.
Hurepan 100 mg/10 ml xoHneHTpaT 3a pactBop 3a uH(Yy3Hja € GucTap 6e360eH 10
OJIEIOXKOIT PacTBOpP.

4.

4.1

KIIMHUYKHA MOJATOLH

TepaﬂeBTCKl/I HUHIUKAIHAH

Kouuenrparot 3a pactsop 3a urbysuja [{urepan € nHaMIUEpaH 3a Tepamnyja Ha
JonyHaBeeHUuTe HHeKnuu (BuaeTe ro nenot 4.4 u 5.1). Ilpen mo4eTokoT Ha TepanujaTa
HEOIIXOJTHO € Ja ce 0OpHe BHUMaHUE Ha JOCTAHUTE HHPOPMAIMH 33 PE3UCTEHTHOCT Ha
UIIPOQIIOKCAIIUHOT.

Tpeba na ce semat npenBUL OQUIHjATHATE MPEMOPAKH 3a IPABHIIHA YIIOTpeOa Ha
AHTUOAKTEPUCKHUTE JIEKOBH.

Bospacrhu
o Vudexnuu Ha TOTHHUTE PECIUPATOPHU MATUIITA IPEIU3BUKAHN OJ] IpaM-HETaTHBHH
OaxTepuu:

XpOHHYEH CyITypaTHBEH OTUTHC MeIHja.
AKyTHa er3arep0anrja Ha XpOHHYEH CHH}
HEraTUBHH OaKTEpHUH.

e lndexunu Ha ypHHAPEH TPAKT:

ersanepbaiu Ha XpOHUYHA OIICTPYKTHBHA GesioqpobHa Goect. LluTepan Moxe 1a ce
ynotpebyBa 3a JieKyBame aKyTHa er3arepoaiyja Ha XpOHU4YHA OICTPYKTHBHA
GenopoOHa GosecT camMo Kora ce cMeTa JieKa € HECOOIBETHA YIIoTpebaTa Ha
aHTHOAKTEPHUCKHUTE JIEKOBH IITO BOOOWYACHO Ce MPEMOpadyBaar 3a Tepallija Ha BaKOB
BUJ HHEKIINH;

OpOHXOIYIMOHATHA HHGEKIINH IPU IUCTHYHA (UOPO3a UITH OPOHXHEKTa3UH;
BOHOONTHKMYKA THeBMOHH]ja. Kaj BoHGoIHNYKa THeBMOHH]a I uTepan Moxe 1a ce
ynoTpeOyBa caMo KOra ce cMeTa Jieka € HeCOO/IBETHA yroTpebara Ha JIpyru
aHTUOAKTEPUCKH JIEKOBH IITO BOOOHYACHO Ce pelopayyBaar 3a Tepallija Ha BAKOB BUJ
MH(EKITHH. AN ME

AKyTeH nueIoHeQpUTHC.



- KomnnmkyBaH muenoHEQPUTHUC.
- Bakrepucky IPOCTATUTHUC.
e UMudexiuy Ha TEeHUTAIHAOT TPAKT:
-  EnuguIaMOOpXUTHUC, BKIYUyBajKH T H CITyYanuTe IPEeAU3BUKAHHA O/ OCETIHNBA
Neisseria gonorrhoeae.
- Uudexnuyu Ha Manara KapJIMIa, BKIy1yBajKi T U CITy9auTe MPEAU3BUKaHN OX
ocetnuBa Neisseria gonorrhoeae.
VndeKnuy Ha racTpOMHTECTHHATHMOT TPaKT (Ha Hp. Jjapeja Ipy MaTyBambE).
MHTpaaboMUHATHU HHPEKIHH.
MHpexnun Ha KoXKaTa ¥ Ha MEKUTE TKUBA IIPEN3BUKAHH O]l rPaM-HEraTHBHU OaKTepuu.
ManureH OTUTHC €KCTEPHA.
MHdexnun Ha KOCKATE U Ha 3rTI000BHTE.
e lmxananuoHeH aHTpakc (OCTEKCTIIO3UIMOHA IPOQIIIAKCa U TEPAIHja).
Hnnpo@noxcaunﬂ MOYKe J1a e KOPHCTH 3a JIEKYBarbe [AalleHTH CO HEyTPOTIEH ]ja KOU HMaat
TpecKa 3a Koja IIOCTOM COMHEBambe JieKa € IIPEIU3BUKaHa O] OakTeprcka HHpEKIHja.

Jeua u adonecyernmu

e Bponxomynmonanau HHGEKIHH IPeIU3BUKaHu ofl Pseudomonas aeruginosa Kaj MalnueHTH
co nuctryHa Gpudposa.

e KomimukyBaHu HHGEKIMH Ha yPUHAPHHOT TPAKT M aKyTEeH NHEIOHEYPHUTHC.

e HXaNalMOHEH aHTPaKCe (IIOCTEKCIIO3UIHOHA IPOdHIAKCa U TEPAIHja).

IunpodIoKcamyH MOsKe [a ce ynoTpeOyBa U 3a Tepaluja Ha TeIKH HH(pEKIHH Kaj Je1a v Kaj

aJI0JIECIIEHTH, JOKOJIKY TOA C€ CMETa 3a HEOIXOTHO.

Tepanujata co munpodiokcanys Tpeba na Oue MHUIMPAHA CaMO O JIOKTOPH KOM MMaaT

FICKYCTBO BO JIEKyBAHETO LMCTHYHA (uOpO3a /UM TEUIKH HHOEKIMH Kaj Ierna 4 Kaj

amosecieHTH (Bugere ro aenot 4.4 u 5.1).

4.2 Jlo3upame U HAYHMH HA IPHUMeEHA

2 I 03U pPaAe

JI03HpAaEeTo € BO 3aBUCHOCT O/ MHIMKAIjaTa, TEXXHHATA ¥ MECTOTO Ha UH(EKHjaTa,
qyBCTBUTEHOCTA Ha IPUYUHUTEIIOT, peHaIHaTa QYHKIM]a Ha IIAIIMCHTOT U O] TeJIeCHaTa
TeXKMHA Ha JeraTa U Ha afl0JIECIICHTHUTE.

TpaemeTo Ha Tepanujara 3aBUCH O] TEXUHATA Ha O0JIECTa U O KIIMHAYKHOT U O
6aKTEepHUOJIOIIKHOT CTATYC.

ITo 3amoYHyBamkETO Ha TEpalMjaTa Co HHTPaBEeHCKa allIMKallKja Ha JIEKOT, Tepanujara Tpeda
na 6HJie 3aMeHeTa co IepopaliHa Teparnmuja, co TabJIeTH UM CO CYCIIeH3H]a, JTOKOJIKY TOa €
KJIMHUYKY UHAAIUPAHO, CIIOpE] IpolieHaTa Ha IOKTOpoT. MIHTpaBeHCcKaTa Tepanuja Tpebda na
OHie 3aMeHeTa CO OpaJIHA IITO € MOKHO IIOCKOPO.

l‘%l*lg‘p 0 MalMEeHTUTE HE ce BO cocToj0a aa 3emaaT TabneTu (Ha 1p.
TIAIAEHT, /afa‘}ﬂﬁpeméﬂagi’ka CXpaHa) ce mpenopavyyBa Tepanyjara ia ce 3alo4He o
HUHTPAB Hc;g‘ﬁ uﬁrpo%mma‘n H, c& JIoZieKa He ce OBO3MOXKH ITPEMUHYBakE Ha OpalHa

O\
TepanMjae '/ {0 N = |
Tepan 'aga;na%r}ﬁ)emnuﬁ'@e W3BUKAHM OJ] OipeieHn O6akTtepuu (Ha 1p. Pseudomonas
3gmef0bacte? - Jupm Staphylococci) Moxe Jia 6apa oroneMu 1031
‘i UCTOBpEMEHA yIIoTpeba co IPYTH COOABETHH aHTUOAKTEPUCKH JIEKOBH.




Tepanujara Ha Hexkon nHbekIMy (Ha IIp. HHOEKLIUU BO MaJaTa KapiuIa, HHTPAasJoMAHATIHA
MH(DEKIMH, HHPEKIMH Kaj HEYTPOIICHUYHY NallHeHTH ¥ HH(EKIUY Ha KOCKUTE U Ha
3r1000BHTE) MOXKE Jia 6apa HCTOBPEeMEHa yIoTpe6a Co APYTH COOBETHH aHTHOAKTEPHUCKH
JIEKOBH, BO 3aBUCHOCT O] IIPUYHHHUTEIOT.

Bospacnu
BxynHo Tpaeme Ha
TepanujaTa
HEeBHA 71032 BO BKJIYYYBajKH ro "
Nuaukanun A A ( yHyBaj

mg

NPEMHUHYBaH€TO Ha
nepopajiHa Tepanuja,
IITO € MOKHO IOCKOPO)

On 400 mg
Wupexnun Ha KOIHKUTE pecIUpaTOPHU JIBaIlaTd JTHEBHO
7 — 14 neuna
MaTUINTa 10 400 mg
TPUIATH THEBHO
AxyTHa On 400 mg
ersarepOarmj €BH
nepbanyja Ha | ABaIaTH JHEBHO 7—14 pera
XPOHUYECH 10 400 mg
Nudexun va CUHYCHTHC TPUIIATH JHEBHO
TOPHUTE 400 m
eIc)rm aATOPHH Xpommsen O}fanam %—IGBHO
P patop CyILypaTHBEH A . 7 — 14 nena
MaTHIITa 1o 400 mg

OTUTHUC MeJHja

TPpUIIaTH JTHECBHO

Masures oTuTHC

400 mg Tpunaru

Ox 28 nena no 3 mecenu

eKCTepHa JTHEBHO
7 — 21 neH, MOXe na ce
On 400 mg A .
AKyTeH u IIPOJIOJIKH U TIOJIOJNTO O
JIBaIlaTH JTHEBHO
KOMILIMKYBaH 21 nen npu Hekou
Nndexnun xa 10 400 mg
nuesnoHeppuTuc crenupuIHr OKOJIHOCTH
YPHUHApHHUOT TPaKT TPUIIATH JTHEBHO
(BHIIETE TO OEIIOT (axo ancriecn)
4.4) On 400 mg
' Bakrepucku JIBaIlaTé JTHEBHO
2 — 4 cenmunu (aKyTeH)
IIPOCTATUTHUC 10 400 mg
TPUIIATH THEBHO
Enunuaumoopxutu
¢ ¥ uH(peKun Ha
MaJlaTa KapJimia Ox 400 mg
I'eru YyBajKH BaIlaTH JTHEBHO .
CHUTATHU BKJIy4yBajK JIBaIlaTy 1 Hajmany 14 nesa
UH(peKIuH ciydau 10 400 mg
IPENU3BUKAHU O | TPUIATH JTHEBHO
oceriuBa Neisseria
gonorrhoeae
Hujapeja
Wndexiun Ha IIpeIU3BUKaHA O]
ractpo- MaTOTeHU
UHTECTUHATHUOT OakTepuw,
TPakT U BKJIy4yBajKH
uHTpaabnomMunaau | Shigella spp.,
uHpex ocBeH Shigella




dysenteriae Tun 1,
U EMITUPHCKA
Teparyja Ha TelIKa
Jdjapeja mpu

COOJIBETHM aHTHOAKTEPUCKH JIEKOBH, BO
COTJIACHOCT CO OQUITMjATHUTE NPEMOPAKH.

TpHUAIIATU JHEBHO

MaTyBambe
Hujapeja
NpeU3BAKAHA on 400 mg nBamaTu 5 nera
Shigella JTHEBHO
dysenteriae tun 1
japeja
Jujape) 400 mg nBanatu
MpeIn3BUKaHa O 3 neHa
e JTHEBHO
Vibrio cholerae
400 mg nBamnaTu
Tudounana Tpecka 7 nena
OB T JTHEBHO a
HNaTpaabaoMuHaidn
paaty Oy 400 mg
¥ UHEKINH
MpeIu3BUKAHU O] ABETEIE RERED 5 —14 neHa
P 10 400 mg
rpamM-HeTaTUBHU
TPHUIATH THEBHO
OakTepuu
Om 400 mg
BaIlaTé JTHEBHO
WNudexnuy Ha KoXKaTa ¥ Ha MEKUTEe TKHBA A o 7 — 14 nena
1o 400 mg
TPUIATH JTHEBHO
. On 400 mg
MHdexnuja Ha KOCKUTE U Ha 3rJI000BHUTE
JIBaIlaTH JTHEBHO
npeJu3BUKaHa O] TpaM-HETaTHBHU MakcumyM 3 mecenu
10 400 mg
OakTepuu
TPHUIATU JTHEBHO
[TanueHTH co HEYTPOTICHHja KOM UMaat Tepamnujata Tpeda na
Tpecka 3a Koja TI0CTOM coMHeBame fieka € | On 400 mg MPOJOJDKHU 32 BPEME Ha
Ipeu3BUKaHa 0] OaKTeprucka HHPEKNHUja. | JBanaTH JHEBHO [ETTUOT MEpUOJ Ha
[unpodnoxcamuuoT Tpeda na ce gasa co | 10 400 mg HEyTpOTIEHHUjaTa.

HuxananuoHeH aHTPAaKC,
OCTEKCIIO3HUITUCKA Tpoduiakca u
Tepanuja Ha IAI[MeHTH Kaj KOH € IOoTpeOHa
HapeHTepaHa Tepanuja. AIUIMKanujara Ha
JIEKOT Tpeba J1a IOYHe IITO IIOCKOPO, 10
CYCIIEKTHA WJIU TIOTBPAEHA HU3JI0XKEHOCT.

400 mg gBanaTu
JTHEBHO

60 meHa 1Mo yTBpAYyBamkbe
Ha eKCIIO3HUIhjaTa Ha
Bacillus anthracis

Teoujampucka nonyrayuja

HEBHA 032 BO Mg

BkynHo Tpaewe Ha TepanujaTa
(BKJIy4yBajKHu o
NPEeMHHYBAaH€TO HA MEPOpPaTHA
Tepamnuja, TO € MOKHO
MOCKOPO)

HKU®
nn\?—

mg/kg TenecHa TeXXuHa
YUTIATH THEBHO, CO
aKCHMaJlHa eITHEYHA
no3a ox 400 mg

10 — 14 nena

\ \J‘

KOMHHHKyBa

On 6 mg/kg TenecHa




HH(DEKITH Ha
ypUHApPHUTE HATHUIITA H
aKyTeH NMuenoHehpUTUC

TeXWHA 3 aTH JHEBHO 0
10 mg/kg TenecHa TexxuHa
3 maTu JHEBHO, CO
MaKCHMaJTHA eMHEeYHA
no3a ox 400 mg

10 —-21 nen

MuxananuoHeH aHTpakc,
IIOCTEKCIO3UITUCKA
Tepanuja Ha MalueHTH
Kaj KOH e moTpeOHa
MapeHTepaTHa Teparuja.
Arnmukanyjara Ha JISKOT
Tpeba J1a MoYyHe IITOo
IIOCKOPO, 10 COMHEBAhE
WK IOTBpAA 32
U3JI0KEHOCT

On 10 mg/kg TenecHna
TeXHWHA JIBAIlaTH JHEBHO
1o 15 mg/kg Tenecuna
TeXHWHA JBariaTi JTHEBHO,
CO MaKCHUMAaJTHA eUHEYHA
no3a og 400 mg

60 nmeHa 1o yTBpAyBame Ha
H3JI0XXeHOoCT Ha Bacillus anthracis

Hpyru teniku uHQpeKuu

10 mg/kg TenecHa TexxuHa
TPHIIATH THEBHO, CO
MaKCHMaJTHa eTHHEeYHA
no3a og 400 mg

Bo 3aBuCHOCT 071 BUIOT Ha
uH(peKIujaTa.

Tocmapu nayuenmu

ITocTapure manuenTu Tpeda ga JOOKMBaaT 03a BO COMJIACHOCT CO TE€XXHMHATA HAa MH(EKIUjaTa
U CO KIIMPEHCOT Ha KPEaTUHUH Ha MaIlMeHTOT.

Hayuenmu co napywena ¢hyukyuja na 6ybpezume u Ha ypHuom 0pob

HpenopaanH IIOYCTHH OO3U U JO3U Ha OJPXKYBaE€ 3a MallUE€HTU CO HAPYUTyBamkEe HA

OyOpesure:
Kimpenc Ha kpeatunun | Cepymcku HNuTpaBencka xo3a
[ml/min/1,73 m?] KpeaTHHHH [mg]

[rmol/1]

> 60 <124 Buan BooOWyaeHO no3upame
30-60 124 no 168 200 — 400 mg na cexom 12 gaca
<30 > 169 200 — 400 mg Ha cexom 24 yaca
[Taniuentu Ha > 169 200 — 400 mg Ha cexou 24 yaca (110
XEeMOJI1jann3a JIAjaii3aTa)
AR RS > 169 200 — 400 mg ma cexon 24 uaca
IEepUTOHEATHA JHjalin3a

Kaj nanuenTtu co HapyIieHa ipHoApoOHa QyHKIHja HE € HEOIIXOIHO MPUCIIOCOOyBamke Ha

J0o3ara.

Jlo3upameTo Kaj Aera co HapyieHa OyOpexHa u/Wim IpHOApoOHa (GYHKIIH]a HE € TIPOYUYEHO.

Hauwnn gHa npumMena

PactBopoT 3a nundysuja L{lutepan tpeba aa ce nperyiena mpen
KOPUCTH JOKOJIKY € 3aMaTeH.

Tpeba na ce naBa Bo BUJ HAa HHTpaBeHCKa HHPY3Hja.
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Ipen yrorpe6a ITutepan KOHIEHTPATOT 3a PacTBOP 32 MH(Y3Hja IOTPEOHO € 1a Ce pacTBOPHU
co uady3ucku pacteopu (0,9 % pactop Ha NaCl unu 5 % pactBop Ha TJIIKO3Q).

Tpaemero Ha uady3ujara kaj gena € 60 MUHYTH.

Kaj Bo3pacHH TpaemeTo Ha HH(y3HjaTa ¢ 60 MUHYTH KoTa ce AaBa 103a ox 400 mg u 30
MHHYTH KOTa ce JiaBa no3a ox 200 mg. bapHara undysuja Bo rojema BeHa Ke ' HAMalH
HETPHjaTHOCTA 32 MAIMEHTOT U PU3UKOT O/ BEHCKA HPUTAIIH]a.

ITo pacTBopameTo HH(pYy3HjaTa BeHAII Tpeba Ja ce ynoTpeou.

JlexoT He Tpeba a ce MEMIa CO JPYTH JIEKOBH KOU C& XEMHUCKH WM (PU3UYKU HECTAOMIIHY Ha
pH on 3,5 o 4,2.

4.3 KonTpannauxauuu

o XUIIepCEeH3UTHBHOCT HA aKTUBHATA CYIICTAaHIH]a, Ha APYTH KAHOJIOHM WIIH Ha Koja 6uio
IOMOIIIHA CYIICTaHIMja Ha JIEKOT (HaBeJIeHH BO JeIOT 6.1).
e lcToBpeMeHa IpUMeEHa Ha [UIPO(IOKCAINH CO TH3aHUIMH (BUIETE IO JIENOT 4.5).

4.4  TIloceOum mpeaynpeayBamba H MEPKH HA MPETHA3JIHUBOCT

Vrorpe6ara Ha munpodiokcanH Tpeba Ja ce u30erHyBa Kaj MAlUEHTUTE LITO IPETXOAHO
MMaJle CEPHO3HU HECAKaHU PEaKIUH IPH YIOTpeda Ha JIEKOBH IITO COMPKAT KUHOJIOHH HIIH
ayopoxunononn (Bugere 1o genor 4.8). JlekyBamero Ha OBHE IAUCHTH CO
munpoIIOKCAMH MOXKE Ja Ce€ MHMIMpa caMO BO OTCYCTBO Ha ITCPHATHBHHU ONIUH 3a
JleKyBamhe ¥ 110 BHMMATe IHA [IPOIIeHa Ha COOJHOCOT PU3UK — OeHeduT (BUIETE IO NenoT 4.3).

Tewixy uHghexyuy u Mewany uHQexyuu co 2pam-no3UmueHY U cO aHaepoonu baxmepuu
MoHoTepanujata co TUIPO(IOKCAIIMH HEe € COOIBETHA 32 TepalHtja Ha TEMIKA NH(EKIUY U 32
HH}EKIUU KOU MOXe Na GUIaT Ipeu3BHKaHH O] TPaM-NIO3UTHBHY UIIH OJI aHAePOOHH
6axrepun. Ipu TakBuTe HHGEKIUN TUIPOGIOKCAIUHOT Tpeba Jia Ce 1aBa HCTOBPEMEHO CO
JPYTH COOJIBETHH aHTHOAKTEPHCKH JIEKOBH.

Cmpenmokoknu ungexyuu (sxiyuysajiu u ungexyuu co Streptococcus pneumoniae)
LunpoQIOKCAMHOT HE ce MpernopadyBa 3a Tepaltja Ha CTPENTOKOKHH MHPEKIUY II0paIy
HeJ0BOJIHATa €(UKACHOCT.

Hupexyuu na 2cenumaniuom mpaxkm
EnuauauMoopXUTHCOT U HHGEKIIUUTE Ha MajlaTa KapJInia MosKe J1a OuJaT IpeIu3BUKAHHU O]
Neisseria gonorrhoeae pe3sucTeHTHa Ha ()IyOPOKHHOJIOH.

3a Tepandja Ha EMTHAUTAMOOPXUTHC U Ha HHPEKIMH Ha MajlaTa KapJIuia EMIMPUCKU
unpoQIoOKCanuHOT Tpeba 1a ce 3eMe MpeBH]] BO KOMOMHAIM]a CO APYT COOBETEH
aHTUOAKTEPHCKH JIEK, OCBEH aKo He € UCKITydeHa Neisseria gonorrhoeae — pe3UCTEHTHA Ha
m/mpoq)noxcaunﬂ I[oxomcy o Tpn,uHeBHo JIEKyBamke HE € IOCTUTHATO KIMHUYKO

Pesucrennmjara A3 épujar a Est/r ichia coli (Haj9eCTHOT IPUINHUTEN Ha HHOEKITUH Ha
YPHUHAPHHUOT Tpat )Ha (? 8HU € BapyjabuiiHa Bo 3eMjute on EBporickata yHHja.
Ce npenopauyBa\; qg 3eMae ﬁpémz.g JibKaTHATA [PeBATICHINja HA PE3UCTEHTHOCTA Ha
Escherichia coli @P%bOpOKH\I;H(HIO [




Hnmpaaboomunannu unchexyuu
ITocrojar orpanudeHu mogarony 3a epuKacHOCTa Ha IUIPOQIIOKCAIIMHOT BO Tepalnuja Ha
IOCTXUPYPIIKUTE UHTPaabOMUHATHE HHOEKITHH.

Hujapeja npu namysarve
[Ipu u3bopoT Ha runpoduioKcaryH Tpeba 1a ce 3eMe IpeJBU]] Pe3UCTEHTHOCTA Ha
COOIBETHHTE OaKTepUM Ha MUIPOMIOKCAINH BO 3EMJUTE KOH CE OCETYBAAT.

Hnghexyuu na xockume u na 32nob6o06ume
[unpodiiokcamuHoT Tpeda na ce ynorpeGyBa BO KOMOMHAIUjA CO APYTH AaHTUMHKPOOHH
JIEKOBH BO 3aBHCHOCT OJI PE3YITAaTHTE OJf MUKPOOHOIOIIKUTE UCIIUTYBAbA.

Huxanayuonen anmpaxc

Ynorpebara kaj 1yfeTo e 6a3upaHa Ha MOAATOLMTE 34 in Vifro YyBCTBUTEIHOCT M Ha
TIOATOUUTE O CKCIIEPUMEHTH CO XKUBOTHHM, KaKO ¥ HAa OTPAaHWYCHUTE MTOJATOIH OJI JIyle.
JIoKTOpHTE KOH ja cIpoBeLyBaat Tepamnujara Tpeba Ia ce KOHCYJITHPAAT CO HAI[HOHAIHHTE
¥/WJIH CO MHTEPHALIHOHAIHUTE KOHCEH3YCHH JTOKYMEHTH 32 TepanyjaTa Ha aHTpaKcC.

lleoujampucka nonynayuja

YnorpebaTa Ha IUNpodIIOKCAKH Kaj [eNa U Kaj anoJleclieHTH Tpeba 1a I’ Cleu
AocTamHuTe OQHIMjaTHH Ipenopaky. Tepanujara co mumpodokcayuy Tpeda na oumne
UHHUIMPaHa CaMo OJ1 JOKTOPU KOM MMaaT MCKYCTBO BO JIEKYBaHETO MUCTHYHA (puOpo3a 1/unm
TELIKHM HHQEKIIH Kaj ela U Kaj aJ0JIeCIeHTH.

[unpodoxcanuHOT MOXKe Jja IpeU3BUKa apTPOIATHja Ha HOCEYKHUTE 3IT000BH Kaj MIIa Iy
kuBOTHH. [Tonaronure 3a 6€36eHOCT 0/ paHIOMU3MpPaHA IBOJHO Cllena CTYHja 3a
ynorpebara Ha IUIPOQIIOKCAINH Kaj Aeria (mumpoduiokcarmu: n = 335, cpegHa Bo3pacT = 6,3
roJiuHy, mwianedo: n = 349, cpenHa Bo3pact = 6,2 roAUHH, Bo3paceH uHTepBai = ox 1 o 17
FOJIMHM) TIOKaXkaJle HHITMACHIA Ha apTpoIiaThjara IIpeIu3BHKaHa o] JeKOBH (3a0elexana
IIPEKY KIMHUYKUTE 3HAIM U CUMIITOMH IIOBp3aHH co 3ri1000BuUTE) 011 7,2 % u 4,6 % 110 42.
ned. OTramy mpou3eryBa JieKa HHIHIEHIaTa Ha apTpolaThjaTa IpeAn3BUKaHA O] JICKOBH,
Clie/ieHa 3a efiHa roauHa, € 9,0 % u 5,7 %, coonseTHOo. Co TEK Ha BpeMe, 3roJIEMYBAamETO Ha
OpojoT Ha cllyyau co apTponaTHja IpeJu3BUKaHa O]l JEKOBH HE € CTATHCTHYKH 3HAYajHO Mery
rpynure. TepanujaTa Tpe6a a 3amovHe camo [0 BHUMATEIHA IPOLEHA HA OJHOCOT
KOPHMCT/PH3UK, TIOPaJH MOXKHOCTA 3a 110jaBa Ha HECAKAHH PeaKIUK IOBP3aHH CO 3TI000BHTE
U/UIIH CO OKOJIHUTE TKUBA (BHIETE IO JEJIOT 4.8).

bponxonynmonanuu ungexyuu npu yucmuuna ¢pubposa
KiMHWYKHTE HCIUTYBama BKIIydyBaar Jela | aoJIeCIIeHTH Ha BO3pacT HoMery 5 u 17
roxunu. ITomaso e HCKyCTBOTO BO JieKyBarmbeTo Jela Mel'y 1-rofuIisa U 5-roquiHa BO3pAcT.

Komnnuyupanu ungexyuu na ypunapnuom mpaxm u nuenoneppumuc
Tepanujara co nunpodrokcanus kaj HHPEKIUUTE HAa yPUHAPHHOT TPAKT Tpeba 1a ce 3eMe
IIPEBHU/I KOTa HE MOJXKeE Jia ce ynoTpeOu Apyra Tepanuja u Tpeda fa ce 6a3upa Ha pe3yaTaTuTe

0/l MUKPOOHOJIOIIKHATE HCIIUTYBAbA. = fﬁ.g\;;\
()
KnuHuYKKTEe HCOUTYBarba BKIIy4yBaaT Jela U a10JIeCIeHTH {Bgapa*@lﬂ 1ul7

T'OJIHHH.



Tlpyau cheyugpuynu meuwiku uHdexyuu

JIpyrs TemKy WHPEKIUHI BO COTIACHOCT €O OQUIMjaTHUTE MPETOPAKH UIIA 110 BHUMATEIHA
eBaJIBALja Ha OJJHOCOT KOPHCT — PU3HK, KOTa HE MOXe Jla ce yIoTpeOH apyra TeparmJa WIIN
110 Heycrex Ha KOHBEHIIMOHATHATA TEPAIUja i KOra MUKPOGHOJIOLIKHTE HCIIUTYBakba ja
oIpapjyBaar yrnorpebara Ha unnpO(bnoxcauHH

Yrorpe6ara Ha TAMPO(IOKCALMHOT Kaj CHEMAGUYHH TEIKH HHYEKIMH, PA3THIHH Ol
rOpeCcIIOMEHATHTE, He € OLIEHETa CO KIIMHMYKH HCIUTYBarba ¥ KIMHHIKOTO UCKYCTBO €
OrpaHMYEHO. 3aT0a € HEOIIXOIHA IPETNA3IMBOCT KOTa C& TPETUPAAT NALMCHTH CO THE
HH(EKLINH.

Xunepcensumugrnocm

XHUIEePCEH3UTHBHOCT ¥ ANIEPTUCKU PEAKIUH, BKITY4yBajKH aHadmIakca U aHaAQHIAKTOM THH
peaKiiK, MOXe Jia CE I0jaBaT 110 eMHEYHA J103a (BuzeTe ro nenoT 4.8) u Moxe na Oupat
JKMBOTO3arpPO3yBauKh. AKO ce I10jaBaT TaKBU Peakium, Tpeda Jia ce MpeKHHe ynotpebara Ha
MTPo(IOKCAMHOT U Tpeba Jla ce IPUMEHHU COO/IBETHA MEJIMIIMHCKA Teparja.

Tlonzompajiuy, _0oHechocobyeauku u NOMEeHYUujanio upesep3uduiy  cepuosHy HeCcakanu
peaxkyuy Ha 1eKom

Kaj marueHTuTE KOY IPUMaaT KMHOIOHU M (pIyOpPOKHHOJIOHU, HE3aBHCHO Ol BO3pacTa U O/
IOCTOJHHTE PH3UK-(DAKTOPH, 3a0elekKaHl ce MHOTY PETKHU CIlydad Ha IPOJOHTHpPaHU (Tpaar
CO MECEIH WM CO TOIMHH), OHECIIOCOOYBAYKH M MOTEHIHjalHO HUPEBEP3UOMIIHN HECaKaHU
peakiuy KoWmTO 3adaKkaaT pasIMUHH CHCTEMH, MOHEKOTalll U IIOBEKE OPraHCKH CHCTEMH
(HapyllyBaba HAa MYCKYJHOCKEICTHHOT M HAa HEPBHHOT CHCTEM, IICHXHUjaTPHCKH
HapyIIyBamba, HapyllyBarba Ha CEeTHIHUTE opranu). JlekyBameTo co MOKCH(IOKCAIMH Tpeda
Ja ce IpeKMHe BeJHAIl Kora Ke ce 3a0eNeXu MPBHOT 3HaK MM CHMIITOM Ha CEpPUO3HA
HecakaHa peaKIinja ¥ MalMeHTHTe Tpeda Ja ce yrmaTaT Ha KOHCYJITaluja Kaj JOKTOp.

Tenounumuc u pynmypa Ha memusume

[{unpodokcaHOT BOOGHYIaeHO He Tpeba 1a ce ynorpedysa Kaj TaIlMeHTH CO UCTOPHja 3a
3a60NTyBam-a WK 3a HapylllyBama Ha TETUBUTE, IIOBP3aHU CO IPUMEHATa HAa KHHOJIOHH.
Cemnak, BO MHOTY PETKH CIIydYaH, II0 MUKPOOHOIIONIKATE UCITUTYBarba Ha IPUYHMHUTENIOT U 10
eBaJTyaIfja Ha OJHOCOT KOPUCT/PH3HUK, HUIPOPIIOKCAIIMHOT MOXKE 12 Ce IMPEeTnIIe Kaj OBUE
[AIMEHTH 32 TEPAIHja Ha OPEICHHU TEIKH HHPEKIMHI, 0OCOOEHO P HEYCIeX Ha
CTaHJap/HATA Teparnuja Wi OaKTepHCKa PEe3UCTEHIIN]ja, KOra MUKPOOHOIOIIKHUTE [OJaTOLH
ja ompap/yBaat yrmorpedaTa Ha HUIPO(IOKCAIIUH.

TeHOUHHUTHC B PyNITypa Ha TeTHBUTE (0COO0E€HO Ha AXMJIOBAaTa TETHBA), [IOHEKOTalll 1
GHIIaTepalHo, MOXe Jia e TI0jaBH YIITe BO MpBUTe 48 daca ol HOYHYBAMmETO HA Tepanujara
CO KMHOJIOHH ¥ ()JIyOPOKHUHOJIOHH, a IIPHUjaBeHo € JIeKa MOXKeE JIa Ce II0jaBH M HEKOJIKY MECEIU
HoCJie 3aBPLIETOKOT Ha Tepanujara.. PU3UKOT o TEHAMHUTHUC U OJT pyNITYypa Ha TETUBUTE €
[IOTOJIEMEH Kaj IOCTApHUTeE MAIlMEHTH, Kaj HalUeHTUTEe cO OyOPEKHO HapyLIyBarbe, Kaj
[AaOUEeHTH CO TPAHCILIAHTHPAHU OPraHH MM Kaj NAallMEHTH KOX HCTOBPEMEHO ITpUMaaT
xoptukocteporu. Criopes 0Ba, HCTOBpeMeHaTa yoTpeba Ha KOPTHKOCTEPOU/IH Tpebda na ce
n30eruysa..
Co mojaBaTa Ha_k
TepanujaTy/ ey g I{*ﬁiﬁ? E(ﬁ’i‘m@ MIMH TpeOa 1a ce MpeKuHe U Tpe6a Jia ce pasMnan 3a zxpyra

j ‘Heé*nxqﬂﬁog coéﬂgé HO JIa Ce TPETUPAAT 3aCETHATUTE EKCTPEMUTETH (1a mp. co
HAMOOHIT SBHI‘IJa)e Kom;‘ﬁxocmegnz[me He Tpeba J1a ce ynotpedyBaar ako ce mojaBar
CHMITTOM) sHEa Teﬁ%ﬁgﬁenmwh,




Llayuenmu co mujacmenuja epaguc

HPIHpO(bJIOKcaLII/IHOT Tpeba na ce yHOTpe6yBa CO MPETIA3IUBOCT Kaj HAI[HEHTH CO
MHjacTeHHja IPaBHC, OUIEjKU MOXKE Jia JI0j/Ie 110 BIOIIYBAbEe HA CHMITOMHUTE (Buzere ro
zenort 4.8).

Anespuszma na aopma u Qucexyuja u pecypeumayuja/unkOMnemenyuja Ha cypesume 6anyiu
Enunemuonomkute cTymuu mokaxaie 3rojieMeH pU3HK OJ] [0jaBa Ha aHeBpHU3Ma Ha aoprara
M Ha [UCCKIHUja 0COOEHO Kaj IIOCTapH IALMEHTH, U PU3HK OJ 10jaBa Ha perypruramnyvja Ha
aopTHaTa W Ha MUTpAJIHATa BaJBYyJia IO 3eMambeTO (PIyOpOKHHONOHH. [IprjaBeHu ce cirydau
Ha aHEBpH3Ma Ha aopTa W ClIy4ad Ha JUMCEKIHja, MOHEKOTall CO I0jaBa Ha PyNTypa Kako
KOMIUTUKaNMja (BKIydyBajKH M Clydyad co (aTaieH chon) Kako H CiIy4Yam Ha
PerypruTarija/HHKOMIIETEHIM]ja HAa CPIUEBHTC BAIBYJIM Kaj MAIMEHTHTE KOU I[PUMAAT
(iryopoxuHONIOHH (BUzETE IO HENOT 4.8).

Cropen oBa, (IyOpOKHHOJIOHHTE MOXKE Ja ce YIOTpeGyBaaT caMO OTKAKO no0po ke ce
IIPOIICHN OHOCOT PU3UK — KOPUCT M OTKAKO K€ C€ Pa3sMHCIIH 3a IPYTHTE TEPAIMCKU ONIUAH
Kaj [alUEeHTUTe CO MO3UTHBHA (aMuIMjapHa aHAMHE3a 33 AHEBPU3MA WM 32 KOHT€HHTAITHO
3a6onyBaH.e Ha CpLEBUTE BaIBYJIM WM Kaj IAlMEHTHTE Kaj KOU IIPETXOJHO OHIe
JHjarHOCTHIMPAHK aHEBPH3MA HA aopTa /WM JMCEKIHja HA aopTara Wi 3a00iTyBame Ha
CPLEBHTE BAJIBYIIH, HIIH Kaj KOM UM JIPYTH PH3MK-(DaKTOPH MM MPEAUCTIOHUPAYKH COCTO]OH:
- 32 aHeBpH3Ma Ha aopTara, 3a AUCEKIMja U 3a PErypruTalldja/MHKOMIIETEHIH]ja Ha
CpueuTe BanByH (Ha np. Mapganos cunnpom,Enepc-Jlannocos cunapom, Tapaepos
cuHIpoM, bexueroBa GomecT, XHIepTeH3Wja, pPEBMATOMIEH apTPHUTHC) WA
JOTIOJIHUTETHO
- 32 aHeBpHU3Ma Ha aopTaTa U 3a JUCEKNHMja (Ha IIp. BaCKyJIapHH HAPYIIyBamba KaKo
Taxajaruu apTepuTHC UTH apTEPUTHC HA THTAHTCKUTE KIETKH, O3HATA aTepPOCKIIEpO3a
v CjOrpeHOB CHH/IPOM) MM JOMOJIHUTEITHO
- 3@ perypruTaiuja/MHKOMIIETEHIHja Ha CPIIeBUTE BAIBYJIH (HA IIp. HH(EKTHBEH
€HIOKapIUTHUC).

Pusukor of mojasa Ha aHEBpH3Ma Ha a0pTa M PH3MKOT JUCEKIHja, KAKO U PU3UKOT HHBHA
pynrypa Moxxe na Oujie 3rojeMeH Kaj MalMeHTHTEe KOM MCTOBPEMEHO Ce M HA Tepalldja co
CHCTEMCKH KOPTHUKOCTEPOHIH.

Bo ciyuaj na Henanejna 6onka BO aGIOMEHOT, rpajiTe WIM BO IPpOOT, MAlMEHTHTE Tpeda
BE/IHAI Jla C€ yIarTaT BO CIy>0ara 3a HTHA MEIUIUHCKA IIOMOII.

[lanmenTuTe Tpeba 1a ce COBETYBAaT BEIHAIN [a T06ApaaT UTHA MEUIIMHCKA TIOMOII BO
Clly4aj Ha aKyTHa JHUCITHEja, BO CIIydaj Ha HOBA [10jaBa Ha MAJUTAINH, WK IIPU Pa3Boj Ha
elleM Ha abJIOMEHOT WU Ha JIOJIHUTE EKCTPEMUTETH.

Hapywysarwa na sudom
AKO J10j11€ 10 HapylTyBame Ha BHAOT MM aKO CE IOYyBCTBYBAAT KaKBH OHIIO IPOMEHH Ha
O4HMTe, BeIHALI Tpeba na ce modapa coBeT o1 0()TaIMOJIOT.

Domocenzumuenocm
Onuwany ce peakiuu Ha pOTOCEH3UTHBHOCT 3a BpeMe Ha MPUMEHATA Ha [UMPOMIOKCAIHH.
[TanenTuTe KoM 3eMaat HumpodJIoKcauu Tpeba 1a ce COBeTyBaaT 30eTHyBaaT




Koneynsuenu nanaou

[ {urpoIOKCAMHOT, KaKo U JPYTHTE KMHOJIOHH, TIO3HATO € JIeKa MOXE J1a IIPeIU3BHIKA
KOHBYJI3MBHHU HallaJld WK JIa FO HaMaJlk IparoT Ha nobuBame Hanaau. [IpujaBenu oue
cilydad Ha cTaryc enmientukyc. [lunpodaokcanuHor Tpeba ja ce ynoTpedysa co
[IpeTIa3MBOCT Kaj MalUeHTH co HapyiyBara Ha ITHC xon Mojxke f1a ce CKIIOHH KOH
KOHBYJI3MBHH Hanay. JJOKOJIKY HallaJuTe ce [10jaBar, Tepanmjara co UIpodIokcanun Tpedba
Ia ce mpekuHe (Buzere To aeyot 4.8).

IHepugepna nHeeponamuja

IIpujaBeHH ce CIydau Ha CEH30pHA U CEH30PUMOTOpHA HOJMHEBPOIIATHja KOJallTo pe3yITupa
CO TIapecTe3uja, XUIoecTe3 ja, JUCTE3Hja Il CO C1adocT Kaj MaIlMeHTUTE KO IIpUMaaT
Tepanuja co KNHOJIOHH ¥ €O (IIyOpOKMHOIIOHH. I]allHeHTHTE KOU e Ha Tepanuja co
nunpodIIoKcalyH Tpeda J1a ce IOCOBEeTyBaaT 1a ro uH()OPMUPAAT CBOJOT JOKTOD TIpes 1a
TIPOJIOJIKAT CO TepallrjaTa JOKOJKY Ce [0jaBaT CHMITOMH Ha HEBpOIaTHja KaKo LITO Ce
GoJiKa, XKapeme, OOIKarbe, OTPITHATOCT H/HIIH cabocT, CO Iel J1a ce MPEBEHUPA
HACTAHyBAETO TIOTEHIMjAHO HPEeBEP3UOMIHA COCTOj0a (BUIETE IO NETIOT 4.8).

Icuxujampucku peakyuu

[TcHXUjaTpPUCKH PEaKIIMK MOJXKE JIa C€ M0jaBaT | 110 NIpBaTa IpIMeHa Ha runpodiokcanu. Bo
PETKH Cllydau JEIpechjaTa MM ICHXO3UTe MOXKeE Jia IIPOrpe/Iupaar u 1a ce 1I0jaBaT MHCIIH 3a
caMOyGHCTBO, KYIMUHHPAjKH 10 00U 32 CaMOYOHUCTBO MM 10 U3BPINYBarbe caMOyOHCTBO.
Bo oBue cirydan Tpeba Jia ce MpeKUHe TeparyjaTa co MUIPOQIOKCAIHH.

Cpyesu Hapyuryearea

HeomxoHa ¢ IpeTHa3IuBOCT MIPH IpUMeHa Ha (IIyOPOKWHOIOHUTE Kaj MalleHTH Kaj KOu
[IOCTOH PU3UK O] TPOJIOHrHpamke Ha QT-uHTEepBANIOT, KaKo Ha IPUMED:

* BpOJIEH CHHAPOM Ha mpopoinked QT-unTepsai;

* ICTOBpEMEeHA IPMMeHA Ha JICKOBH 3a KOH C€ 3Hae JIeKa JOBEeyBaaT JI0 IPOJIOHIHparbe Ha
QT-unTepBaioT (Ha p. aHTHApUTMHIH o kinacute A u III, TPUIMKINYHN aHTUETIPECUBH,
MAaKpOJIH/IH, aHTUIICXOTHIIH);

« HEKOPHTHPAH eNEeKTPONUTEH JuchaTanc (XUIIOKATIEMH]ja, XUIIOMAarHe3ueMuja);

« GoJlecTH Ha cpreTo (Ha Mp. cplieBa HHCYQHUIMEHIja, MHOKap/ieH HH(bAapKT, OpajuKapyja).
[ToCeH3UTUBHE KOH JISKOBU KOM JOBEIyBaaT /10 IpojoHTrupame Ha QTc-uHTEpBaIOT MOXE 1a
OuIaT IIOBO3PACHUTE MAIMEHTH U XEeHHUTe. 3aT0a, NOTpebHa € IPETNasIuBOCT IPK IPIMEHa
Ha (JIyOPOKHUHOIOHHUTE, BKILydyBajKU IO MHIPO(IOKCAIMHOT, K&j OBUE IAL[UCHTH (BHACTE IO
nenot 4.2 , JToctapu nanwentu” u nenosure 4.5, 4.8, 4.9).

Hucenuxemuja

Kako 1 co IpyruTe KHHOJOHH, IIPHjaBeHH Ce CIydau Ha HapyIlIlyBambe Ha INIMK03aTa BO KPB,
BKJIy4yBajKyl XHIIOTJIMKEMH]ja U XUIEPIIIMKeMH]ja (BUIETe TO 1eNoT 4.8)., Haj9ecTo Kaj
HAIMEHTH CO IUjabeTec KOM UCTOBPEMEHO IIPUMaaT Tepauja Co OPaHU XUITOTIMKEMUAIHH
JTeKoBH (Ha Ip. TTMOEHKIIAMHI), M HHCYNIHH. [IprjaBenu ce ciiyvyan Ha XUIOTTTHKEeMUYHa

xoma Kaj cute nanmeHTH co aujabeTec ce MpenopavyBa BHUMATETHO ClIe/ICHbe Ha TTIMKOo3aTa
BO KpBTa

Lacmpounmecmungaei-eucmem
Ka '} ;{'@i Hep3WCTEeHTHA IUjapeja BO TEKOT WITH II0 Tepanujara (BKIIy4yBajKH 1
J,

nPf

e 2\
HEKOJIKY CeJfMIgTI0 Tepaligfara) MOXe [a yKaxe Ha KOJTUTHC IIOBP3aH CO MPUMEHATa Ha

A e s ;
aHTUOMOTHIIH gﬁngémmgpo%ga‘ K1, CO MOXE€H (haTajieH HCX0]T), KOj Oapa UTHA Tepamuja
(BHIETE IO ACTHOT {&),Bcjf;ra@%cp y4au nUpoIIOKCAIIMHOT Tpeba BEHAI JIa Ce MPEKUHE U
i YA AWy M| . .
Tpeba na ¢ zfané)qég,@ GQ tepanyja. JIekoBH KOM ja MHXHOUpAAT IEePUCTATITHKATA Ce
12 S s . 4
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bybpesu u ypunapen cucmem

IIpujaBena e mojaBa Ha KpUCTalypHja IOBp3aHa co ynorpebara Ha IUIPO(IOKCAIUH (BUIETE
ro neinor 4.8). IlanmentuTe Ko mpuMaat HunpodIokcanun Tpeba aa 6umat 106po
XUJpHUpaHu U Tpeda 1a ce n36erayBa IpeKyMepHO aKalM3Uparbe Ha YPHHATA.

Hapywena ¢yuxyuja na 6yépezume

bunejkn nunpodnoxcanyHOT BO rosieM [l ce eMMUHIPA HETPOMEHET npeky 0yopesure, Kaj
MAIUeHTH O HapyIeHa OyOpesxHa QyHKIHUja MOTPeOHO € MPUCIIOCOOyBamke Ha 103aTa, KaKo
IITO € OIHIIAHO BO JIeJIOT 4.2, 3a 1a ce N30erHe HACTaHYBAKEeTO HA HECAKAHUTE PEAKIUH
opajy aKkyMmyJanuja Ha MUIpodIOKCaIMHOT.

Xenamobunujapen cucmem

IIpujaBenu ce ciryyan Ha OpPHOIPOGHA HEKPO3a M HA )KMBOTO3arPO3yBadKa I[PHOAPOGHA
cabocT Tpy Tepamnuja co mumpodiokcamnut (Bujete To aeior 4.8). Bo CJIy4aj Ha 1ojaBa Ha
KaKOB OHJIO 3HaK WM Ha CHMIITOM Ha LPHOAPOOHO HapyIIyBarbe (Ha IIp. aHOPEKCHja,
XKOJITHIA, TEMHA yPHHA, IPYPUTYC WK YyBCTBUTENEH abJJOMEH), Tepanujara Tpeba 1a ce
IIpEKUHE.

Heuyum na enuxosa-6-pocpamuna dexudpozenasza

IIpu Teparuja co mumpodIoKcaIyH e IpujaBena 10jaBa Ha XeMONHTHYKH PEaKIlHH Kaj
NAUEeHTH CO NeUIMT Ha TIIHKOo3a-6-pocdarnara nexuaporenasa. Ilpumenara Ha
IUIPOQIIOKCALlMH Kaj OBHE IAMEeHTH Tpea Ja ce M30eTHyBa, OCBEH KOra IIOTEHIIHjaIHaATa
KOPHCT OJf TepalnujaTa ro HaJMHHyBa MOXKHHOT pu3uK. Bo Toj ciydaj Tpe6a na ce
MOHHMTOPHpPA MOXHATa IM0jaBa Ha XEMOJIU3A.

Pezucmenyuja
3a BpeMe Ha TepardjaTta UM 10 TepanujaTa co NUIPOQIOKCAIIH MOXKE JIa CE H30MPAaT

OaKkTepHHu KOU Ce PE3UCTEHTHH Ha IUIPOBIOKCAIIMHOT, CO WIH 6e3 KINHUIKH
MaHu(ecTupana cynepuHpeKnrja. PU3UKOT 3a cenexnuja Ha 6aKTepUN PE3UCTEHTHH Ha
LUIPOGIIOKCAIIMH € 0COOEHO ToJIeM IIPH [OI0JITOTPajHa Tepallyja i IpH Tepaluja Ha
HO30KOMUjaIHK MH(EKIUN 1/uin Ha HHGEKIUY PeaU3BUKanN o Staphylococcus 1 ox
Pseudomonas.

Llumoxpom P450

unpodokcamunot ro maxuOupa enzsumor CYP1A2 u mopaau Toa MosKe Ja peanu3BHKa
3rojieMeHa CEpyMCKa KOHIIEHTpaIl¥ja Ha HCTOBPEMEHO aIlUTUIUPAHUTE JIEKOBU KOH Ce
MeTaboIM3upaaT o 0BOj €H3HM (Ha IIp. TeODHIIMH, KIIO3aIlKH, 0JaH3allH, POIHHIPOI,
TH3aHUJIVH, TyJIOKCETUH, aroMenaTuH). McroBpemenara ammkaiiija Ha MUIpoIOKCAuH CO
TH3aHUJVH € KOHTpauHAUuIUpana. 3aToa MalUeHTHTE KOX 3eMaaT BaKBH JIEKOBH HCTOBPEMEHO
CO UIIPOMIIOKCAIMH Tpeba BHUMATENHO JIa Ce CIeaT BO OJJHOC HA KIIMHUYKUTE 3HAIM Ha
IPEeIO3UPAbE U MOXKE J1a OMIe HEOIIXOJHO OJ[peTyBabe Ha CEPYMCKHUTE KOHIIEHTpaIuy (Ha
1p. Ha TEOQHINHOT) (BUAETe T0 AeioT 4.5).

Memompexcam
He ce npenopayysa ucToBpeMeHa ynorpeba Ha munpoIOKCaIlH CO METOTpeKcaT (BHIETE TO
zenort 4.5).

ME T
A ME 7

Hnmepaxyuja co nabopamopucku mecmosu OWE Pa, w.‘y
In-vitro akTMBHOCTa Ha NUIIPOGIIOKCAIIMH [TPOTUB Mycobacte ,zmwzerculom,,l\m e a

Manue€HTH KOKM BO MOMEHTOT 3eMaar III/IIIPO(I)JIOKC&L[I/IH



Peaxyuja na mMecmomo Ha UHjeKmuparoe

I[IpujaBeHy ce JIOKAJIHU PEaKIii Ha MECTOTO Ha aIUIMKAaIlFja TIpYU HHTPaBEHCKA IpUMEHA Ha
munpodaokcanHOT. OBUE PEaKIUK Ce T0YECTH JOKOJIKY BPEMETO Ha undysuja e 30 MuUHYyTH
v roManky. Modxke na ce MaHH(peCTHpaar Kako JJOKaTHU KOXHU PCaKIMU KO 6p30 ce
IOBJIEKYBaaT, 10 3aBplIyBameTo Ha nH(pysujaTa. [IoBTOpHATA HHTPABEHCKA arUIMKaIuja He e
KOHTpaWHIUIIPaHa, OCBEH aKo peakiijara ce I0jaBH IOBTOPHO HIIK aKO CE BJIOIIH.

4.5 VIHTepakuuu co APYrH JeKOBH M JIPYrd ¢opMH HA HHTEPAKIUH

Eexmu Ha Opy2u MeOUyUHCKU NPou3600U 6p3 UURPOPIOKCAUUH:

Jlexoeu 3a kou ce 3uae 0exa 20 npodonicysaam QT-unmepeanom

Kaxo 1 apyrute (ryOpOKHHOIOHH, TaKa U MUIPO(IOKCAIIHHOT Tpeba na ce ynorpedysa co
IPeTHA3IMBOCT Kaj AIMEHTH KO NPUMaaT JICKOBH 33 KOM C€ 3HAe JIEKa r'o POJ0JKyBaaT
QT-unTepsanot (Ha np. anTHapuT™MUIH of kinacute [A u III, TPHIHKINYHA aHTANETIPECHBY,
MaKpOJIH/IH, AHTHIICXOTHIH) (BHAETE Io JIENOT 4.4).

IIpobeneyuo
[IpoGenenunoT unTepdepupa co GybpexHaTa ceKpenyja Ha UATTPOQIIOKCAIMHOT.

Koarmkanujara Ha npoOeHea ¥ MUIpo(IOKCalyiH ja okadyBa cepyMcKara
KOHIIEHTpaIyja Ha MUIPOGIOKCAIUHOT.

Edexmu na uunpodokcayun 6p3 0py2u MeOUUUHCKU HPOU3600U:

Tuzanuoun

TU3aHUIAHOT HE cMee Ja OUIe aluTMIUpaH 3aeIHO CO NUMIPOQIOKCAUH (BUIETE TO IENOT
4.3). Bo KIMHMYKA CTy/Mja CO 3[PaBH MHIUBHIYH CE M0JaBHIIO IOKAaUyBamke Ha CEPYMCKHTE
KOHI[EHTpauy Ha TH3aHUIUHOT (Cpax 3TOJIEMYyBambe: 7-KpaTHO, omcer: 4 10 21-xparHo; AUC
srosemyBarbe: 10-KpaTHO, OTCer: 6 110 24-KpaTHO) IPX HETOBA HCTOBPEMEHA aIUIUKAllKja CO
nupodIoKcalyH. 3rojeMeHara cepyMcKa KOHIEHTpaNuja Ha TH3aHUANHOT € OBP3aHa CO
IIOTEHLIMPAH XUIIOTCH3UBEH U CEIaTUBEH €QeKT.

Memompexcam

PenaHHOT TyOyJapeH TPaHCIOPT Ha METOTPEKCATOT MOXKe 1a Oue HHXUOUpaH mpu
FICTOBpEMEHA aIlIUKAIHja O TUIPOGBIOKCAIMH, MITO IOTEHIMJAIHO BOIH JI0 3TOJIEMEHO
[UTa3MaTCKO HMBO Ha METOTPEKCATOT M 3TOJIEMEH PU3HK O] TOKCHYHU PEaKIMK ITIOBP3aHU CO
MeToTpekcar. MicroBpemeHa ynoTpeda He ce mpernopadysa (BHIETE TO JeN0T 4.4).

Teoghunun

VcToBpeMeHaTa aruiMKanyja Ha MuIpohIoKCaluH ¥ TEOQHIMH MOXKE Ja TIPEAN3BUKA
HecaKaHo 3roJieMyBabe Ha CepyMcKaTa KOHIIEHTpalKja Ha TeoQprImHOoT. OBa MOXeE J1a JI0BEIE
710 HecaKaHH PEaKLUU MPeIU3BUKaHH O]l TEOPUIMHOT, KO PETKO MOXKAT Ja Oujar
’KABOTO3arpO3yBauKy WK (aTaiHu. 3aTtoa, Ipy KoallluKalyuja Tpeda 1a ce cienu

\IHUITpOGIIOKCAIIMH U KOQEHH WM TeHTOKCU(DHINH
rojieMeHa cepyMCKa KOHIIEHTPAlllja Ha OBUE KCAHTHHCKH

IIpu UCTOBPEMEHA ATLIH
g

(OKcuTIEHT eﬁp%m}t;),, p
\ A Z : ”

12



Denumoun

Hcrospemenara yrorpe6a Ha IUMPOdIOKCALHH 1 (eHuTONH MOXe Ja JOBEJIE 10 MOKAYCHO
HJIH 10 HAMAJICHO CEPYMCKO HUBO Ha ()eHUTOMHOT, IOPAIH IITO Ce TIpernopadyBa
MOHHTOPHPAE HAa CEPYMCKOTO HMBO Ha JIEKOT.

QMKJZOCI’ZOQMH

IIpu rcToBpeMeHO arMnuparme Ha MUIPOMIOKCAIINH | JIEKOBH KOH coapXKaT IUKIOCITOPUH
3abeliexaHo € MUHJTMBO MOKadyBarbe Ha KOHIIEHTpAIjaTa Ha KPEaTHHUHOT BO CEPYMOT.
3aToa HEONIXO/IHO € YeCTo (JBANATH HeJETHO) 1a Ce IPOBEpyBa HUBOTO HA KPEaTUHUH BO
CEPYMOT Kaj OBHE MaI[MEHTH.

Anumaeonucmu na sumamunom K

HcroBpemenara ammikanja Ha [UIpodIOKCAIIMH ¥ aHTATOHKCT Ha BUTAMHHOT K MosKe 11a ro
3TOJIEMH aHTHKOATyJTaHTHHOT e()eKT Ha aHTarOHUCTOT Ha BUTamMuHOT K. [TocTojar MHOTY
IIPUjaBH 32 3TOJIEMyBakbe Ha aHTUKOATYJIaHTHATA AKTHBHOCT HA OpaJIHUTE aHTHKOATYJIaHCH
Kaj AlMEeHTH JIEKyBaHH CO aHTHOAKTEPHCKH CPEACTBa, BKIIy4yBajKH T'H H
(rryopoxunonoHuTE. PU3HKOT € pa3iudeH BO 3aBHCHOCT OJ1 uH(}EKIHjaTa, BO3pacTa U of
ONIMITHOT CTAaTyC Ha MAIIUEHTOT, TaKa IITO TEIIKO € Ja Ce YTBPAH IIPUAOHECOT Ha
¢yopoxnHOIOHKTE BO 3rodeMyBameTo Ha INR (international normalised ratio). INR Tpe6a
Aa ce ciein 9eCTO 3a BpeMe Ha KoalulMKalijaTa i KpaTKo 10 KOaruTuKalijaTa Ha
IUIPOQIIOKCAMHOT CO AHTarOHUCTOT Ha ButamuHoT K (Bapdapum, aIleHOKyMapoll,
ennpoxymoH, dirynHIHoR).

Q YIOKCEeMUH,

Enia xivaAdKka cTyauja moKaxa eka HCTOBpeMeHa IPUMEHa Ha JyJIOKCETUH CO CHJIHU
nExu6buTOpH Ha CYP450 1A2 H30€H3UMOT, KaKo IITO ¢ (hIIyBOKCAMHHOT, MOXKE JIa pe3yaTupa
co srosiemyBatbe Ha AUC 1 Ha Cpax Ha AyJIOKCETHHOT. Mako HeMa KIMHUYKH OIATOIM 34
MOXHATa HHTEPAKIIHKja CO IUIPOQIOKCAIMH, MOXE [ Ce 0UeKyBAaT CITHYHH e(heKTH npu
UCTOBpEMEHA MPUMeHA (BHIETE To AeioT 4.4).

Ponunupon
Bo knuHMYKa cTyauja moKaXkaHo e JeKa HCTOBpPEMEHaTa ynorpeda Ha pOIIMHHUPOI U

LHUIPO(IOKCAllNH, yMepeH HHXUOuTop Ha uzoemsumor CYP450 1A2, JIOBEyBa JI0
3roJieMyBambe Ha MaKCHMalIHaTa KOHIeHTpanrja Cpax U Ha OBpImHaTa nox kpusata AUC
Ha ponHUpoI 32 60 %o 1 84 %, coonseTHO. MOHHTOPHpAlhe Ha HECAKAHHUTE JI€jCTBA
TI0OBpP3aHU CO PONIMHUPOII U COOZBETHO MPUCIOCO0YBame Ha 103aTa Ce IPernopadyBa 3a BpeMe
Ha KOAIUIMKal1jaTa i BEIHAII 0 KOAIUTHKAKjaTa co MUMPOGIOKCAIMH (BUIETE IO IEI0T
4.4).

Judokaum

Kaj 31paBu cy6jexTu mokaxaHo e ieka HCTOBpeMeHa ynoTpe6a Ha JIEKOBH KOH coapxar
JHJI0KAUH CO MUIPOMIOKCALMH, YMepeH HHXHOUTOp Ha u3oeH3uMoT CYP450 1A2, ro
HamallyBa KIIMPEHCOT Ha HHTPABEHCKHOT NuAoKauH 3a 22 %. Mako TpeTMaHOT cO JIMIOKauH
Ou 106po TONEPUpPaH, IPH HCTOBPEMEHA IPUMEHA MOYKHA € HHTEPAKIH]a 1 HeCAKAHH
e(eKTH IIOBP3aHH CO HUIPOPIIOKCAIIMHOT.

Knozanun

/‘—\
: W W Mg
Ilo ncrospemena ammukanuja Ha 250 mg numpodokcary 7 R&lgmgﬁ, €K Ha 7 JieHa,
y %
CCpYMCKHTE KOHLIEHTPAllUU Ha KJIO03aIHUHOT U Ha N-1e3M ﬁmﬁogagggléﬁ;@ c IOKaYeHH 3a

jﬁfoog{ﬁqrﬁ@np@cﬁ o0yBame Ha

29 % u 31 %, coonBetHO. Ce COBETYBa KIMHUYKHY Hal3 HBOTHO, 10
HAFIATO.KOaAK4IInjaTa co

HO3UPamkETO Ha KIIO3allhH 3a BpeMeE Ha KO&HJ’II/IKaHI/Ij ara

nunpodIIokcanuH (BUAETE T0 AeNoT 4.4). 5
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Cunoenagun

[To opanna no3a of 50 mg armunupana HCTOBPEMEHO €O 500 mg munpodaokcanuH, Cmax 1
AUC na cuiieHadunoT Guiie 3roieMeHH TIPUOIIKHO IBOJHO Kaj 37[paBU CyOjeKTH. 3aToa,
noTpe6Ha € IPETIA3IMBOCT IIPH IPENHIYBabe Ha UIPOQIOKCAIMHOT HCTOBPEMEHO CO
crneHad I, 3eMajKy TH TIpeJIBHL PUSULETE U KOPHCTA OJl IPUMEHATA.

Azomenamun

PesynTaTure Of KITMHMYKH CTYIHU MOKKAJIC eKa (IryBOKCAMHUH, KAKO CHJIEH HHXUOUTOP Ha
CYP450 1 A2 H30€H3MMOT, CHJIHO I'0 HHXHOUpa META00IN3MOT Ha aroMeJIaTHH, IITO
pesynTHpao co 60-KpaTHO 3roJeMeHa H3JI0KEHOCT Ha arOMeENIaTHH. Wako He ce AoCTalHu
KIMHHAYKY TTOIATOIM 32 MOKHA HHTEPAKIIMja Ha aroMeNnaTuH CO IUIPO(IIOKCAIHH, KOj €
ymepen uaxuburop Ha CYP450 1A2 M30€H3UMOT, MOYXKE 1A C& OUeKyBaaT CIIMIHM ePeKTH
[IpY HEBHA HCTOBPEMEHa ynoTpeba (BuaeTe Turoxpom P450%, Bo nenot 4.4 Ilocebuu
npeaynpeayBama i MepKH Ha IPETIA3IABOCT).

Soanudem

HcToBpeMenaTa ynorpeda co PO QIIOKCAIIH MOXKE J1a ja 3r0IeMH KOHIIEHTpaIljaTa Ha
30JITU/IEM BO KPBTa, 113 3aT0A HUBHATA HCTOBPEMEHA ymotpeba He ce Ipenopaydysa.

4.6 bpemeHoCT U 10eHmHe

bpemenocm
JlocTariHUTE IOJATOIH 3 IPUMEHATa Ha UnpoQIOKCaiH Kaj OpeMeHH XKeHU He

TOKaKyBaaT PH3UK Ol MaopManyy 1 o (peTo/HeOHaTATHA TOKCHIHOCT Ha JICKOT.
CTy[MHTe HA )XUBOTHH HE TIOKAXyBaaT AUPEKTHU WM MHAMPEKTHH IITETHH e(eKTH BO OTHOC
Ha PeNpOAYKTHBHATA TOKCHYHOCT. Kaj MiIafi 1 peHaTalHi KIBOTHH H3JI0MCHH Ha
KIHOJIOHH 3a0eNexanu ce epekTr Bp3 He3penara pCKaBUIla, 3aT0a HE MOXKE A CC MCKITy'H
MOYKHOCTA TIeKa JIEKOT G1 MOYKEN JIa IPE/IU3BUKA OIITETyBabe Ha 3rT00HUTE ’pCKaBUIH BO
He3pell YOBEUKH opranm3am/(eTyc (BUACTE TO JETOT 5.3).

Kako MepKa Ha IpeTIasIMBOCT Ce IPeHopadyBa ia ce H30erysa ymorpe0ara Ha
UnpodIOKCAIMH BO TEKOT Ha OpEMEHOCTa.

Jlakmayuja

LlumpodIoKcanuHOT c€ EKCKPETHPa BO MajYMHOTO MIIEKO. I1opany HOTEHIMjATHHOT PH3HK O
OIITETYBamkE HAa *PCKABUIIUTE, IUMPO(IOKCAIIMHOT HE Tpeba J1a ce KOPHCTH 3a BpeMe Ha
JIOEILETO.

4.7 Bamjanue Bp3 croco0HOCTA 32 BO3eH-¢ HJIM 32 PAKyBab€ O MAIIMHU
[{1IpodIOKCAIMHOT MOXKE J1a BIHjae Ha PeaKIMOHOTO BPEME, IIOPa HEBPOJIOIIKUTE edextu
KOW TH ToceyBa. 3aToa, MoXe Ja Orie HamMaieHa CllocOOHOCTa 32 BO3EH:-€ U 3a PaKyBarbe CO
MAaIlliHH.

4.8 HecakaHu gejcTBa

HajuecTuTe IpyjaBeHr HECAKAHH NjCTBA CE Tallekbe, Aujapeja, HOBPAKarbe, TPAH3UTOPHO
' CHITI ¥ PEAaKIMK Ha MECTOTO Ha aIlIMKallHja.
PYUYKY CTYIMH U TIOCTMAPKETUHIIIKO CIIENECIHE Ha
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Ha (pEKBEHIIN]aTa Ha [10jaByBarbe TH 3eMa IPEIBU [I0ATOLHUTE O] opajHa U O
HMHTPaBEHCKA aIlJIMKaIlja Ha [MHATTPOQIIOKCAUHOT.

Cucrem Yectu He muory Perku MHory perku Henosnara
Opran >1/100 no < | yecTnm >1/10 000 mo | < 1/10 000 (¢pexBeHunja
Kiaca 1/10 >1/1 000 o < <1/1 000 (HEe MOXKe 1a ce
1/100 OIIEHU O]
JIOCTAITHHATE
IOJTATOIIH )
Nudexnuu u MukoTtuyHn
HHpecTanum CynepuHpeKITHH
HapymyBama Eosunodumuja | Jleykomenuja | Xemonautuuka
Ha KPBTa M HA Anemuja aHeMHja
JUMGHHOT Heyrponennja | Arpamymomurosa
CHCTEM Jleykonutosa | [lanmutonenuja
TpomGonuron | (kUBOTO3arpo3yBa
eHHja yKa)
TpombGonurem | Jlenpecuja na
Hja KOCKEeHaTa
CplieBHHA
(>kMBOTO3arpo3yBa
4yKa)
HapymyBama Aneprucka AHaduiakTaHa
Ha peaxiuja peakiuja
HMYHOJIOMIKH Aneprucku AHadmrakTH4eH
OT CHCTeM eleM/aHTuoeNe | IoK
M (>kuBOTO3arpo3yBa
YyKkH) (BHAETE IO
nenot 4.4)
Peaknuja cimana
Ha cepyMcKa
6oyect
Merab6oauzam Hamanen Xurneprivkem XUTOTIUKEMHU
u ameTUT vja CKa KoMa
HApyIIyBamba XUIOTIUKEMH] (Bumere ro
BO HCXpaHaTa a (BuzgeTe ro nenot 4.4)
nenot 4.4)
IHcnxujarpuc IIcuxomoropna | Kondyswuja u [lcuxoTnunu Mannja
KH XHUIIEPAKTUBHOC | J€30PUEHTAIH] | pPeaKI[uu XuromaHyja
HapylIyBama T/aTUTHpaHOCT | a (KOoM MOTEHIIHjaTHO
. AHKCHO3HOCT | MOJE Ja KYJIMHHH-
HapymyBama | paat mo
Ha COHOT CaMOyOHUCTBEHHU
Henpecuja UJIeU/MHCIIH,
(xoja CaMOyOHCTBEHH
HOTeHquaJIHo 061/1;[1/1 17010

—

MOXe Ja .~ 7
Kyanyfp@f

/

camoy, Ec;ﬁseu EES:
A
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U o0uIu MiIn

H3BPIIYBAE
caMOyOHCTBO)
(Bumere ro
nenot 4.4)
XanynuHanuu
HapymyBama ['maBo6oKa [MTapecresujau | Murpena [epugepna
HA HEPBHHUOT Bprornasuna Jluzecre3nja Hapymena HEBpOTaTHja u
cucremM* Hapymrysama Ha | XuIoecTe3uja | KOOpIMHALK]A MTOJIMHEBpOIIA-
conort/cruemeto | Tpemop Hapymysama BO THja (BUAeTe
Hapymen ocer | KouByasuBHu | 0J10T ro jaenort 4.4)
3a BKYC Hamaau HapymryBama Ha
(BKIy4yBajKd | 0I(aKTOPHHOT
status HEPB
epilepticus, HuTpakpaHyjaiHa
BHJIETE T'O XHUIIepTEH3HUja U
nenot 4.4) pseudotumor
Bepruro cerebri
HapymyBama HapymyBame | Hapymena
Ha oyuTe* Ha BUJOT (Ha BHJTUBOCT Ha
mp. Ooute
JTUTLIONH]a)
HapymyBama Tunutyc
HA YBOTO U Ha I'yGemwe Ha
JIABUPHHTOT* ciyxot/
HapymeH ciryx
HapymyBama Taxukapanja Bentpukynapa
Ha cpuero** a apuTMHja u
torsades de
pointes
(HajuecTo
IpHjaByBaHU
Kaj IalueHTH
CO PH3UK
dakTopu 3a
IPOJIOHTHPAIHE
Ha QT
HWHTEPBAJIOT)
IIpononrupam
e Ha QT-
WHTEPBAJIOT
BHJICHO Ha
EKT" (Bunete
ro aenot 4.4 u
nenot 4.9)
HapymyBama Bazonunara- Backynurtuc
HA KPBHHUTeE nyja
caioBH** XuroTeHsuja
Cunkona
PecnimpatopH Hucnneja
U, TPaJHU H (BKITy4yBajKu
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MeIHjacTHHAJ acMaTHUYHA
HH cocToj6a)
HapylIyBama
HapymyBama | Hayseja IloBpakame Komutuc [Tankpearutrc
Ha Hujapeja [acTponHTeCcTH | MOBpP3aH CcoO
racTPOMHTECT HaJHHU H aHTUOHMOTHIH,
H-HAJTHHOT ablOMUHAIHH (MHOTY peTKO
cHcTeM 601KH MOJKEH €
Hucnencuja batanen
MeTteopuzam HCXOT)
(Buzere ro
1eior 4.4)
XenaToouiumj IloxauyBame Ha | OmireryBame Hexpo3a Ha
ap-Hu TpaHCaMUHA3UTe | Ha I[PHUOT xenapor (koja
HapylIyBama 3royiemMeH Ipo6 MHOTY PETKO MOY€E
OmIUpyOHH XoinecraTcka Jla mporpenupa Jo
KOJITHIIA JKUBOTO3arpo3yBay
XenaTutuc -Ka I[pHOJIpoOHAa
HUHCYUITHEHITH]a)
(BHzeTE TO JIENIOT
4.4).
HapymyBama Ucun @otocensutus | Ilerexun AxyTHa
HA KOXKATa H IIpyputyc HU peaKIuu Epurema reHepain3upa
Ha VYprukapuja (Bumete ro MyaTtudopme Ha
MOTKOYKHUTE nenot 4.4) Epurema HOJTO3yM | ersaHTeMaTo3H
TKHBA CruBenc- a IMycTyJyo3a
IloHcoHOB (AGEP)
CHHJIPOM Peaknuja Ha
(moTeHIHjaITHO JIEK CO
KHBOTO3arpo3yBay | €03MHO(HUIIH]a
KH) U CUCTEMCKHU
Toxcuuna CHMIITOMH
enujiepMagna (DRESS)
HEKpOoJIH3a
(moTeHuujaTHO
KHUBOTO3arpo3yBay
Ka)
HapymyBama Myckynnockene | Mujairuja MyckynHa ciaboct
Ha MYyCKYJIHO- THa 6oJka (Ha Aptpuruc TenauHUTHC
CKeJIETHHOT p. 60JKa BO 3rojemMeH Pynrypa Ha
CHCTEM U HA €KCTPEMUTETUTE | MYCKYJIEH TETUBUTE (HAjYECTO
CBP3HHUTE , borKa Bo TOHYC U Ha AxuioBara
TKHUBa* rpboT, rpagHa rpYeBU TETUBA)
6omka) Erzanepbanmuja Ha
Aptpanruja CUMIITOMHUTE Ha
- MUjacTeHHja
/{'J\'—MHEQ\ rpaBuc (BUAETE IO
-Oie OHE P"‘J/sdf"& nenort 4.4)
HapymyBama OmreryBame f ny6pe‘7K;;La %' \
Ha OyOpesuTe OyOpesuTe | uHCYGHI “
H Ha
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YPHHAPHHOT Xemarypuja
cHCTeM Kpucramypuja
(BuaeTe ro
nenotT 4.4)
TyOynouHTepe
THLH]jaJIeH
He(QPUTHC
OnmrH Peaknum na | ActeHuja Enem
HApylmyBama | MECTOTO Ha Tpecka [Toteme
U POMEHH aTUTUINPAbEe (XHTmepxXuIpo3
KOM ce (mpu a)
jaByBaaT Ha HMHTpaBEHCKa
MeCTOTO Ha MPUMEHA)
anIMKAnuja*
HapymyBama CungpoM Ha
HA HECOO/IBETHO
€HTOKPUHHOT U3NIauyBambe
cucTeM Ha
AHTHINYPETCK
U XOPMOH
(SIADH)
JlabopaTopuc 3rojemyBame 3ronemena 3roneMyBame
KH Ha ajKajiHaTa amuiasa Ha INR
HCIUTYBAKA ¢docdarasa Bo (International
KpBTa Normalised
Ratio) (kaj
MAIUeHTH KOU
ce Ha Teparyja
co
AHTarOHUCTH
Ha BUTAMHHOT
K)

* [Ipu ynoTpe6aTa Ha KHHOJIOHU U Ha (IIyOPOKHHOJIOHH, HE3ABHCHO 0J] IIOCTOJHUTE (haKTOpH
Ha PH3WK, TPHjaBEHH Ce MHOT'Y PeTKH CIlydau Ha JOJNTOTPajHH (TpaaT co MEcely Uil CO
TOJMHIK), OHECIIOCOOYBAUKH M MOTEHIIjaTHO HPEBEP3UOUITHM CEPUO3HU HECAKAHH JI€]CTBA Ha
JIEKOT KOUIITO 3adakaaT pa3IindHy, TIOHEKOIall ¥ OBEKE, OPraHCKU CUCTEMH U CETHIIHU
OpraHy, BKIy4yBajKu TeHAUHUTHC, KHHEHE Ha TETUBHUTE, apTpairkja, Ooika BO
EKCTPEMHTETHTE, HapyITyBarba Ha OJ[0T, HEBPOIATHja IIPHAPYKEHA CO IapecTe3nja 1
HEBpAJIIHja, 3aMop, ICUXHUjaTPUCKH CHMITOMH (BKIIyqyBajKH HapyIlyBarba Ha COHOT,
AHKCHO3HOCT, TAHWYHHY HAIajH, JeIpecrja U CyUIIUIHY UEH), HapylIyBamke Ha ITAMTCHETO U
Ha KOHIIEHTpAIlUjaTa, KAKO U HApYILIyBarbe Ha CIyXOT, BUIOT U Ha MUPUCOT (BHIETE IO JEJIOT

4.4).

**[IpujaBeHn ce CIIyYay Ha aHEBPU3Ma Ha a0pTa U CIIydad Ha IMUCEKIU]ja, IOHEKOrall o
mojaBa Ha pynTypa K ja (BKIy4yBajKH U CIIydau co ¢aTajeH UCXO0.), KaKko U
ClTy4JaH CO I10jaBa Ha, OMIIETEHI[H]ja Ha CPLIEBUTE BAJBYJIU Kaj NAIlMEHTUTE
A VA A
KoM IpuMaar GpIyopoRMHEIOHY (BHACTE ro AenoT 4.4).
R S 0 R~ « X,

- T b S B ol
' RO, AN > 1

CiteiHATE HeCakqHy -PpeaKili G TIOFABY)

»*

AaT II0YeCTO Kaj MOArpynaTa narueHTH KOU IprMaaT
€HCKa cjlelieHa 0J1 epopajiHa) Teparnuja:

s * o Yo ok
MHTPaBEHCKA HJT CQ&(B@HHPYGHET (ud
NG L J
N+ ¢ SHKY
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Yectu HOBpElI&aH;C, TPaH3UTOPHO NOKaYyBalk-€ HA TpaHCaMHUHA3UTE, UCHUII.

He mHOTY WecTn TpOMOOLUTONIEHH]ja, TpoMboIITeMH]a, KOH(Y3Hja U Ie30pHeHTalja,
XalylMHAINY, TTAPECTE3M)ja U IU3ECTe3Hja, KOHBYJI3UBHU HAIIaIH,
BCPTUTO, HAPYLIyBarba Ha BUIOT, IyOEHE Ha CIIyXOT, TAXUKapIHja,
Ba30(MIaTAllM]ja, XUIIOTEH3Hja, TPAH3UTOPHO XEMATAIHO OIITETYBAIbE,
XOJIECTATCKA JKOJITHIIA, PEHAIHA HHCY(DUITHEHIH]ja, e[eM.

Perku TaHLUTOIIEHH]a, IETPECHja Ha KOCKeHATa CPIIEBHHA, aHA(HIAKTHICH
IIOK, IICUXOTHYHH PEaKLUK, MUTPEHa, OITETyBambha Ha 0OJI()aKTOPHUOT
HEPB, OIUTETYBAaE Ha CIYXOT, BACKYIUTHUC, IIAHKPEATHTHUC, HEKPO3a
Ha IPHHUOT Jpo0, IETEXHH, PYITypa Ha TETUBUTE.

Ileoujampucka nonyrayuja
WHuunenuara Ha apTponaruja, ClloMHaTa TIOTOpE, C& OJHECYBa Ha MOJIATOIH O] CTYIUH CO
Bo3pacHu nanuentH. Kaj nenara o6jasena e yecta nojasa Ha apTpornaruja.

IIpujaByBame Ha HecakaHHUTE AejcTBA
HecakaHuTe peakiuu oJ1 JEKOBUTE MOXKETe Ja I npujaBute Bo HanuoHnamauoT LIEHTap 3a
(bapmakoBUTHIAHNA IpH AreHIgjaTa 3a JIEKOBH U MEIUITTHCKH cpeacrsa (yi. ,,Cs. Kupun u

Metomuj*“, 6p. 54, kar 1) Wi 110 eNeKTPOHCKH maT IpeKy BeO-cTpaHUIaTa Ha AreHiujara —
http://malmed.gov.mk/.

4.9 TIpenosupame

[Ipu mpenosupame co 12 g npujaBeny ce 61aru CHMITOMHA HA TOKCHYHOCT. AKyTHO
Ipelo3Kpare co 16 g npenu3BrKyBa aKyTHa 6yOpesxHa HHCY (pUITHEHIIH]a.

CHMIITOMUTE Ha MPeIo3Upare BKILydyBaaT BPTOTJIABHIA, TPEMOP, IIaBoGOIKa, 3amop,
KOHBYJI3UBHHU Halla/i, XallyllHHAIIUH, KOHQY3Hja, abJJOMUHAIICH qUCKOM(OPT, PEHAIHO U
XeMaTaJIHO OUITETYBAkE, KAKO M KPUCTATypHja ¥ XeMarypuja. [IpujaBenu ce cirydan Ha
peBEpP3UOHIIHA peHaTHA TOKCUIHOCT.

OcBeH pyTHHCKHTE UTHH MEPKH, Ha IIP. HCIIHPARhE Ha XKENTYIHAKOT IPOCIIEAEHO €O IpUMeHa
Ha MEJMIMHCKY jarJleH, ce MPeropadyyBa MOHHTOPHPabe Ha peHaTHaTa QYHKIHM]a,
BKITy4yBajKd U yTBpIyBak-e Ha pH Ha ypuHata n anunubukanyja, ako e moTpeGHO, co 1el 1a
Cce nmpeBeHUpa Kpucranypuja. [laruenture Tpeba na ce ompikypaar 1[06po XUJIPUPAHHU.
AHTaI[UIUTE KOU CONPYKAT KAIIIMyM M MarHe3MyM TEOPETCKH MOXKE J1a ja PeyLupaar
ancopIuyjara Ha TUIPOGIIOKCALUHOT IIPU HPEH03HPaTLE.

Camo mano xosnudecTBo rumpodokcamus (< 10 %) ce enuMHHIpa co XEMOJIhjajiu3a UK CO
IIEPUTOHEATHA JIH]jaJTH3a.

Bo ciry4aj Ha mpenosupame Tpeba ja ce IpuMeHH cUMIITOMaTcKa Tepanuja. [lopanu
MOKHOCTa Jia 10j i€ 10 TPOJIoJiKyBame Ha QT-uHTepBanioT, Tpeba 1a ce HampaBy
enexkrpokapauorpam (EKT).

5. PAPMAKOJIOHIKHA ITIOJAATOLU

5.1 ®apmakoaHHAMCKH CBOjcTBa Pt )

«
@apmakoTeparneBTcKa rpymna: aHTUOHOTHITH 32 CI/ICTGMC&&‘S’HQTpC(Sa‘ (Dﬁy
ATC-xon: JOIMAO2
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Mexanuzam Ha 0ejcmeo

Kaxo (1yOpOKHHOJOH, GaKTEPUITAIHOTO ACJCTBO HA UIpOQIIOKCAIIUHOT € pe3yJITaT Ha
naxubunujata Ha Tan 11 Tomonsomepasa (JIHK rupasa) u Tornounszomepasa IV, xou ce
HEOXO/IHH 3a PeIUTHKAIHjaTa, TPaHCKPHIIIHMjaTa, 00HOBaTa 1 pexoMOWHAaIjaTa Ha
6axrepuckara JJHK.

PK/PD 0dnoc (hapmakoxunemuyxu/hapmaxoounamuyxu 00Hoc)

EdrKacHOCTa ITIaBHO 3aBUCH OJI BpCKaTa Mel'y MakCHMaJlHaTa cepyMeKa KOHIICHTpAIHja
(Cmax) ¥ MUHAMAJTHATA MHXUOUTOPHA xonnenTpamuja (MIC) Ha UIPOHIOKCAIMHOT 32
oJ[pe/iHa maTorena 6akTepuja 1 oJf OTHOCOT mely mospmmaara nog kpusata (AUC) u MIC.

Mexanuzam Ha pe3ucmeHmuocm

In-vitro pe3suCTEHTHOCT KOH IUIPO(IOKCAINH MOXE Na ce J00Me IIpeKy cKaJlecT IPOLEC CO
MyTanuu Ha Tapreraute Mecta Bo JIHK-rupasata u Bo TOmousoMepasata IV. Crenenor Ha
BKpPCTEHATA PE3UCTCHIM]a Mel'y TIMIPOGIOKCAIMHOT 1 IPYTAUTE (bIIyOpOKUHOJIOHH €
BapujaGunen. EnuHevHnTe MyTaIliH MOXKE ia HE Pe3yNITHPAaT CO KINHIIKA PESUCTEHTHOCT,
HO MyJITHILIATE MYTAI[UH TEHEPATHO PE3YITHPAAT CO KTMHIYKA PESUCTEHTHOCT KOH MHOTY
WM KOH CUTE aKTMBHH CYTICTaHIIMH BO KJIacaTa.

HenpoImycT/IMBOCTa H/UIM aKTUBHATE MEXaHH3MH Ha edITyKc-IlyMIara 3a pe3uCTeHIn)ja
MOJKE 72 MMaat BapujaGuiieH eexT Ha YyBCTBUTEIHOCTA KOH (IIyOPOKHHOJIOHATE, LITO
3aBUCH OJf (PU3MUKO-XEMHICKATE CBOjCTBA Ha Pa3/IMYHHUTE aKTUBHHU CYICTAHIINN BO KilacaTa u
o aQMHATETOT Ha TPAHCIIOPTHUTE CHCTEMH 33 CEKOja O] aKTUBHHUTE CYIICTAHIIMH, O6w4HO BO
KIIMHAYKATE H30JIATH ce 3a0elleXaHl CHTE in-vilro MEXaHU3MH Ha PE3UCTEHIH]a.
MexaHu3MUTE Ha Pe3UCTEHITNja KO I HHAKTHBUPAAT JPYTATE aHTHOMOTHIIH, KAKO Oapuepu
Ha IIPOIYCTIHBOCT (4€CTO Kaj Pseudomonas aeruginosa) u edryKc-MeXaHU3MHUTE, MOXKE J1a
BIIMjaaT HA YyBCTBHTEIHOCTA KOH UMIPOGIIOKCAIIIH.

[IpujaBeHa e pe3UCTEHIIHja OCPEyBaHa Ol IIa3MU/IH, KOJMPaHa OJf gnr-reHuTe.

Cnexmap Ha aHmubaxmepucko 0ejcmeo
['paHMYHH BPEHOCTU KOM I'l pa3JelyBaaT 1yBCTBUTEHUTE BUJIOBH OJI OHHUE CO yMepeHa
4yBCTBHTEHOCT, KAKO M OHHE CO YMEPEHa YyBCTBUTEIHOCT OJ PE3UCTCHTHHUTE BUOBH:

EUCAST npenopaxu
MuKpoOpraHu3sMHu YyBCTBHTEJTHOCT Pe3ucreHTHOCT
Enterobacteria S <0,25 mg/l R > 0,5 mg/l
Salmonella spp. S <0.06 mg/L R > 0.06 mg/L
Pseudomonas spp. S <0,5 mg/l R> 0.5 mg/l
Acinetobacter spp. S <1mg/l R > 1 mg/l
Staphylococcus spp.' S <1 mg/l R>1 mg/l
Haemophilus influenzae | S < 0,06 mg/l R > 0,06 mg/l
Moraxella catarrhalis S <0.125 mg/L R >0.125 mg/L
Neisseria gonorrhoeae S <0,03 mg/l R > 0,06 mg/l
Neisseria meningitidis S <0,03 mg/l R > 0,03 mg/l
I'paHU9IHN BPEJHOCTH
KOH He ce creru(puIHH 32
32 OJ[pe/ieH BUL b = <025 mg/l R > 0,5 mg/l
MUKPOOPraHM3MBY ok |e. , Y&
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CHCI_[I/I(I)I/I‘IHHTC BUJIOBHU. THe MoXkaT Ja C€ KOpUCTaT caMoO 3a BUJIOBU 3a KOU HE € JaJieHa
CHGLII/I(l)I/I‘-IHa BPEIHOCT 3a BUAOT, 4 HE 3a OHUE BUJIOBU Kaj KOHINTO TECTUPAKETO 3a
IYBCTBUTCIIHOCT HE C€ IIpeIopavdyBa.

IIpeBarnennara Ha cTekHaTaTa pe3UCTEHIM]a 32 ONPEENIEHU BUTOBH MOXe reorpadcky 1
BPEMEHCKH Ja Bapupa H MOXKeIHa € HH}opMaIyja 3a pe3ucTeHIMjaTa Ha JOKAJIHO HUBO,
0COOCHO IpU TpeTUparbe TemKH HH(eKun. JI0KONIKY € HeoXoIHo, Tpeba 1a ce Gapa
CKCIIEPTCKO MUCJICHbE, KOTa JIOKAJIHATA [IPEeBaJICHIIA Ha PE3UCTEHIMjaTa € TaKBa IITO
eukacHocTa Ha IEKOT € IMCKyTabHIIHa, 6apeM Kaj HeKOU THIIOBH MH(EKIHH.

['pynupame Ha peleBaHTHUTE BHIOBHU CIIOPE] YyBCTBHTEIHOCTA KOH numpodokcanuH (3a
Streptococcus, Bunere ro nenot 4.4).

Oco6eHo YyBCTBHTETHH BHAOBH

AepoOHH rpaM-IO3UTHBHYA MUKPOOPTaHU3MH:
Bacillus anthracis (1)

AepoOHH rpaM-HeraTHBHH MUKPOOPIaHH3MH:
Aeromonas spp.

Brucella spp.

Citrobacter koseri
Francisella tularensis
Haemophilus ducreyi
Haemophilus influenzae *
Legionella spp.
Moraxella catarrhalis*
Neisseria meningitidis
Pasteurella spp.
Salmonella spp.*
Shigella spp. *

Vibrio spp.

Yersinia pestis

AHaepoOHU MUKDPOOPraHU3MU:
Mobiluncus

Jpyrdi MUKPOOPraHU3MHU:
Chlamydia trachomatis ($)
Chlamydia pneumoniae (3$)
Mycoplasma hominis ($)
Mycoplasma pneumoniae ($)

BH,[IOBI/I 3a KOH CTEeKHaTaTa pe3HCTeHHl/Ija MOK€ 1a nmpeTrcraByBa HpOﬁJIeM

AepoOHY IpaM-IO3UTHBHYA MHUKPOOPraHU3MHU:
Enterococcus faecalis ($)
Staphylococcus spp.* (2)

AepoOHu rpaM-HEraTUBHA MUKDOOPTaHU3MH:
Acinetobacter baumannii+

Burkholderia cepacia+ *

Campylobacter spp.+ *

Citrobacter freundii*

Enterobacter aerogenes

Enterobacter cloacae*

Escherichia coli*
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TKlebsiella oxytoca
Klebsiella pneumoniae™*
Morganella morganii*
Neisseria gonorrhoeae™
Proteus mirabilis*
Proteus vulgaris*
Providencia spp.
Pseudomonas aeruginosa*
Pseudomonas fluorescens
Serratia marcescens™

AHaepoOHI MUKPOOPTraHU3MU:
Peptostreptococcus spp.
Propionibacterium acnes

le/lpOIIHO PE3UCTCHTHH OpraHnvu3mMHu

AepoOHM rpaM-IO3UTUBHUA MUKPOOPTaHU3MHU:
Actinomyces

Enteroccus faecium

Listeria monocyltogenes

AepoOHU I'paM-HEraTUBHA MUKPOOPraHW3MH:
Stenotrophomonas maltophilia

AHaeDO6HI/I MUKPOOPTaHU3MM:
OcBeH HaBEIECHUTE IIOIOpe

Jpyru MUKPOOPIaHU3MH:
Mycoplasma genitalium
Ureaplasma urealitycum

* JleMOHCTpPHpAHA € KJIMHIYKA epHKACHOCT Kaj 1yBCTBUTCIIHY M30JIaTH TIPH 0100peHu
KJIMHUYKA HHIAKAIUH.

+ CreneH Ha pesucTenmja > 50 % BO eJlHa /M BO MoBeKe 3emMju Ha EY.

($): TIpupoaa yMepeHa JyBCTBUTEIHOCT IPH OTCYCTBO Ha CTEKHAT MEXaHU3aM Ha
pe3ucTeHnyja.

(1): HanipaBeHH ce CTyMH Ha €KCIICPUMEHTAIHH )KUBOTHHU MU uH(eKIrja co HHXaauja Ha
criopu Ha Bacillus anthracis. OBHE CTyIMH MOKa)XyBaaT JIeKa CO 3al0YHYBAETO Ha
AHTUOMOTCKATA TepalHja, KpaTKo BpeMe 110 eKCIIO3HIIIjaTa, Ce 30erHyBa 1ojapara Ha 0onect
JIOKOJIKY TepalujaTa BoIy KOH HaMallyBamke Ha OpOjOT Ha CIIOPUTE BO OPraHU3MOT MO/
uHdexTUBHATA No3a. [IpenopayanaTa ynorpeba Kaj jiyfe IpuMapHo ce Oasupa Ha in-vitro
YyBCTBUTEIHOCTA M HA MOATOIUTE NOOUEHH OJf eKCIIEPUMEHTH CO JKMBOTHH, KaKO U Ha
orpaHHYeHHOT 6poj ToziaTor| o nyle. Kaj Bo3pacHu, 1BoMecedHaTa Tepalmja co nepopaneH
nupodIoKcanyH, AajieH Bo go3a 500 mg JBanaTH HEBHO, Ce CMeTa JeKa ¢ euKacHa 3a
IIpeBEHIHja Ha aHTPaKC Kaj JIyfe. JIOKTOPOT Koj ro CIPOBETyBa JIEKYBabeTo Tpeda fa ce
KOHCYJITHPA CO HAIIMOHAIHUTE H/UIIH CO MHTEPHAIMOHATHATE KOHCEH3YCHH JOKYMEHTH 32
TepamnujaTa Ha aHTPaKC.

(2): MeTHIMITHH-PE3UCTEHTHHOT S. qureis MHOTY 4eCTO IIOKaXXyBa KOPE3UCTEHTHOCT KOH

S
N ¢ %

¢nyopokunoonure. Cre OT Hap 3FCTEHIMja KOH METHITIHHOT € okoiry 20 — 50 % xaj
cHTe BIOBU CTabHIORSKA 1 @anﬁ@ OBMCOK Kaj HO30KOMHW]QJTHUTE U30JIaTH.
7 p 4
- o Q
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5.2 ®apmMakoKHHETCKH CBOjCTBa

Ancopnyuja

Io urTpaBencKka nHy3Hja Ha MAIPOQIOKCAIMH, CPEHATA MAKCHMATHA KOHI[GHTDALIH]a Ce
IOCTUTHYBA Ha KpajoT Ha uH(Qy3ujaTa. [{umpodokcannHOT BHECEH HHTPAaBEHCKH BO 1034 JI0
400 mg nokaxxyBa JiuHeapHa papMaKOKHHETHKA.

Cropenbara Ha GapMaKOKHHETHYKHUTE IAPaMETPH 32 JJ03UPAIbE JIBATIATH JJHEBHO ¥ TPHIIATH
JAHEBHO HE IMOKaXyBa JIOKa3H 3a aKkyMmyJjalKja Ha TUIPO(IOKCAMHOT U Ha HETOBUTE
META0OTUTH.

Hutpasencka 60-munyTHA HHMYy3Hja Ha 200 mg WK MepopaiHa aruKanyja Ha 250 mg
LunpodIIoKCaliH, JaBaHU Ha ceKod 12 yaca Bo 1BaTa cilydaja, IpOayIMpaaT eKBHBAICHTHA
IIOBPINMHA O] CepyMCKaTa KOHIIEHTpaIuja — Bpeme kpusa (AUC).

Nurpasencka 60-muHyTHa HHbY3Hja Ha 400 mg numpodIOKCcanuH Ha cekou 12 yaca e
OroexsuBaenTHA co 500 mg mepopainHa 103a Ha cekou 12 gaca Bo oxuoc Ha AUC.
WuTpaBencka ammikaruja Ha 400 mg 3a 60 MUHYTH pe3yNTHpPa cO MAKCHMAJTHA CEpPyMCKa
KoHIeHTpanuja (Crax) CIMYHA Ha OHaa Koja ce orcepBupa kaj 750 mg mepopalHa 1o3a.
Wurpasencka 60-MuHyTHA nHbY31ja Ha 400 mg nuIpodIOKCauH Ha CeKou 8 yaca e
€KBHMBaJIeHTHA BO oxHoC Ha AUC co mepopaiiHara f103a ox 750 mg npuMenera Ha cexou 12
Jaca.

Hucmpubyyuja

Bp3syBameTo Ha IUMPOQIOKCAIIMHOT 3a poTerHuTe € c1abo (20 — 30 %).
[unpodaokcankHOT € IpUCYTeH BO IIa3Mara IiiaBHO BO HejOHU3UpaHa (popMa U MMa ToJIeM
IIOCTOjaH BOJyMeH Ha JqucTpubynuja ox 2 1o 3 kg TenecHa texxuna. LumpodrokcanuHoT
JOCTUIHYBA BUCOKA KOHLIEHTPAIlKja BO Pa3JIMYHU TKHBA, KaKO IITO ce GenmuTe Ipo6oBu
(enuTeNMjaNHa TEYHOCT, AJIBEOJIAPHU Makpodaru, GMOITHYHO TKHBO), CHHYCHTE,
MH(}IIAMAPAHUTE JIE3UM U YPOTCHUTAIHUOT TPAKT (ypHHA, IPOCTaTa, EHIOMETPUYM), Kae
IITO C€ IOCTUTHYBa KOHIIEHTpalKja Koja ja Ha/IMIHYBa IIa3MaTcKaTa KOHIEHTpalyja.

buompancopmayuja

[IpyjaBenn ce HUCKH KOHIIEHTPAIUH Ha YETUPU METAO0OJUTH, KO Ce HIeHTHGHUKYBAHH KAKO:
mecermwieHunpodrokcamus (M 1), cyndomunpodiokcarnun (M 2), okconunpodrokcanun
(M 3) u popmunmunpodnokcarms (M 4). MetaGoauTuTe MOKAXyBaar in-vitro
AaHTUMUKPOOHA aKTUBHOCT, HO BO IIOHM30K CTEIEH OTKOJIKY OCHOBHHOT JIEK.
[unpodiokcannHOT € ymeper uaxubutop Ha n3oenzumure CYP 450 1A2.

Enumunayuja
[unpogiokcanuHOT IMIABHO Ce EKCKPETHPa HEIPOMEHET MPEKy ypuHaTa 1 BO ITOMaJI CTETICH

npeky (exanuure.

Exckpenyja Ha munpodiiokcanun (Yo o 103aTa)

MuTpaBeHCKa aruiKanmja

Ypuna Dertec
[Tunpodnokcarux 61,5 15,2
Mertabomautn (M1 —M4) | 9,5 2,6

By6pexuunot kimupenc e mery 180 — 300 ml/kg/h, a BKypHgLDT WB{,
480 — 600 ml/kg/h. [{umpodaoKkcaruHOT MOAIEKH Ha ,1‘ ynapHa’ anuja u Ha
TyOynapHa cexpenunja. Temko HapyleHara 6y6pe>KH' ﬁ)fncuuja 110!3@13;33 O IIOKaYyBarbe

! \
Ha IIOJLy’KHBOTOT Ha numpodIiokcaauoT a0 12 gaca 2 £ }
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HepenanuuoT knupeHc Ha MUIPO(IOKCAIIMHOT IIIABHO CE JODKM Ha aKTUBHATA
TPaHCHHTECTHHAIIHA CEKpelrja 1 MeTabonusaM. 1 % ox no3ara ce eKCKpETUpa IIPeKy
XKOJTYHHUTE MaTuiTa. [TUmpodIokcaMHOT € IPUCYTEH BO KOMYKATa BO BHCOKA
KOHIIEHTpAIIHja.

lledujampucku nayuenmu

®apMaKOKHHETHIKUTE IIOJATOLM Kaj Jela Ce OTPaHUYEHH.

Bo crynmja co nema yrBpaeHo e aeka Crax 1 AUC He 3aBHcar o Bo3pacTa (3a fela Ha
enHoronuuiHa Bozpact). He e 3a6enexano 3HaunTeHO MokauyBame Ha Cmax u va AUC npu
noBekexpatsHo gosupamse (10 mg/kg TpunaTu JHEBHO).

Kaj 10 mema co Temxa cenca Cpax 3HECyBana 6,1 mg/l (omcer 4,6 — 8,3 mg/l) mo
eHOYaCOBHA HHTpaBeHCKa nHdy3Hja Ha 10 mg/kg, xaj fena Imoy eAHOrOAUIIHA BO3PACT,
criopenieno co 7,2 mg/l (oncer 4,7 — 11,8 mg/l) xaj nena mery 1-roguimsa ¥ S-rogumHa
Bo3pacT. Bpensocta Ha nospmmHaTa non xpusata (AUC) 3a COOABETHUTE BO3PACHHU IPYIIH
msHecyBa 17,4 mg*h/l (omcer 11,8 — 32,0 mg*h/l) u 16,5 mg*h/l (oncer 11,0 — 23,8 mg*h/l).
OBre BpeHOCTH Ce BO OIICET KOj € 06jaBeH 3a BO3PACHHU NP TEPANeBTCKH 103H. Bps ocHOBa
Ha [IOMyJIalucKaTa GapMakOKMHETHIKA aHAIN3a Ha IAMEHTH BO JETCKA BO3PACT CO
pasnuIHY HHOEKIWH, MPEABUACHHOT CPeEH MOy)XUBOT Kaj [IeNa H3HECYBa IPUOITIIKHO 4 —
5 yaca u GMOPacIONOXIMBOCTa Ha TepOpasIHaTa CyCIIeH3Hja e Bo oIceroT ox 50 mo 80 %.

5.3 IlpeTkJIHHHYKH HoaaTouH 3a GesbexHocTa

[IpeTkirHUYKKTE IOOATOIM HE NOKaXXyBaaT OLIACHOCT 3a IyI'€TO, B3 OCHOBA Ha
CIIPOBEICHUTE KOHBEHIIMOHAIHY UCIIATYBakha Ha TOKCHYHOCTA Ha €IMHEYHA 1034,
TOKCHYHOCTa [P ITOBTOPYBALE Ha [103aTa, KapLIMHOICHOCTA WM PENPOLYKTHUBHATA
TOKCHYHOCT. Kako u ronem 6poj Apyru KHHOJIOHH, IHUIPO(IOKCAMHOT € POTOTOKCHIEH 3a
JXUBOTHH IIPH KIIMHWYKY PEJIEBAHTHU €KCIIO3UIIMOHY HKMBOA. [lomaTomuTe 32
oTomyTarenocTa/(hoToKapIUHOreHOCTa TOKAXKyBaarT c1ab GOTOMyTareH wiu
(oToxapuuHOreH edexT Ha HUNPOGDIOKCALUUHOT in-Vitro U BO €KCIEPHMEHTH CO KUBOTHH.
OBoj edexT e komMnapabuieH Ha epekTOT Ha APYTHUTEe HHXUOUTOPH Ha THpasara.

3anobna monepanmuocm

Kako mro e 06jaBero u 3a ApyrHTe HHXHOUTOPY HA THpa3aTa, IHIPOGIOKCAIHHOT
IPEIU3BAKYBA OIITETYBakE Ha FOJIEMHUTE HOCEUKH 3TII000BH Kaj HE3PEIH )KUBOTHH.
CreneHoT Ha OmITETYBaEe Ha *PCKABUILIATA 3aBHCH O] BO3PACTA, BHJIOT ¥ OJf I03aTa;
OIITETYBAETO MOXKE Jla C€ PeNyIHpa CO HaMalyBamke Ha TeXHHAaTa. [Ipy HCuTyBama Kaj
BO3pacHM XUBOTHH (CTaopel, Ky4Je) He Guiie OTKpHEeHH IOKa3H 3a 3r100Hu e3uu. [lpu
MCIIUTYBAke Kaj MGy Ky9HEba, TUIPO(IOKCAIMHOT [PeIU3BHKAN TENIKK IPOMEHH Ha
3TTI000BHTE Y TEPAIIEBTCKH JO3H IO JBOCEAMUIHA TEPAIHja, KOK C& YIITe Guie IPUCYTHH
U 110 5 Mecenu.

6. OAPMAIIEBTCKH ITOJATOITA
6.1 Jlmcra Ha NOMOIIHHM CyNCTAHIMH

Mieyna xucenrnHa
Bopna 3a unjexiun

6.2 HMuaxoMmaTubu kG ]
/ BN/,
Y

-

Cnopen nuteparypau
HHKOMIIaTHOHJIEH CO p
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CC XeMUCKY MU (Qpusnyky Hectabumnu Ha pH ox 3,5 1o 4,2. JIOKOJIKy KOMIIaTHOHIHOCTA HE €
Roxaxana, HH(y3ujara Tpeba CeKorall Ja ce alIHIHpPa OLBOEHO.

6.3 Pox Ha Tpaeme
3 (Tpm) roguHH.
6.4 Haunun Ha gyBame

JIexot Tpeba na ce 4yBa BoO OpHIrHHAIHOTO [IaKyBam€, 3allITUTEHO OJI CBETIIMHA.
Jlexor Tpeba na ce gyBa HamBop ox modar Ha mena!

6.5 Ilpupoaa u coap>KHMHA HA MAKYBAH€TO

PactBopoT e cniakyBan Bo 6e360jHH cTaKneHn ammynu o 10 ml, xunpomuruuka rpymna 1.
AMITyJIUTe UMAAT CHH HICHTHUKAIICKY IPCTEH.

AmMItynuTe ce ciakyBaHy BO Iwiactuusa (PVC) Bromka; CeKoja BJIOIIKa COnpH IeT (5)
ammynd. Kyrujara compsxu 5 ammynu (1 miacTuyHa BIOIIKA) U YIIATCTBO 3 MAIlHEHTOT.

6.6 IloceGHM MepKH Ha IPETNA3HBOCT IPHU OTCTPaHyBaH-€ Ha HEyNoTpedeHuTe
NPOM3BOIY OJHOCHO OTHAXHHUTE MATEPHjaJIH

IIpen ynorpe6a LluTepan KOHIEHTpaTOT 32 pacTBOp 32 HH(Y3Hja IOTPEOHO € Na ce PACTBOPH
co undyscku pactsopu (0,9 % pacrop Ha NaCl wmu 5 % pacTBOp Ha riaukosa). ITo
PacTBOpameTo HH(y3HjaTa Tpeba BeNHAL Ja ce YIOTPeOH.

Jlexor He Tpeba na ce Melna co APYTH NEKOBH KOU CE XEMUCKY MK bu3ryKy HecTaOUIHY Ha
pH on 3,5 mo 4,2.

HewnckoprcTenuOT IpoK3BOL MM OTHATHHUTE MaTepHjaty Tpeba 1a ce OTCTpaHAT COIJIACHO CO
3aKOHCKHTE Oapama.

7. HOCHUTEJI HA OJOBPEHHUETO 3A CTABAIGE HA JIEKOT BO ITPOMET

AJIKAJION ALl Ckomje

Oyn. Anexcannap Makemoucku 6p. 12

1 000 Cxomje, Perry6nuka CeBepra Maxkenonuja
Ten.: +389 2 310 40 00

daxc: +389 2 31 04 021

www.alkaloid.com.mk

8.  BPOJ HA OJOBPEHHUETO 3A CTABAKE HA JIEKOT BO IIPOMET

9. JTATYM HA ITPBATA PETHUCTPAIINJA/OBHOBA HA PETMCTPAIIMJATA

10. JATYM HA IIOCJIEJHATA PEBU3UJA HA TE}
Anpun 2025 r.







