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1. UME HA MEAMLIMHCKUOT NPOU3BO.
FMYKO®AX 1000 mg, punm obnoxeHn TabneTtu

2. KBANUTATUBEH U KBAHTUTATUBEH COCTAB

EnHa dunm-obnoxeHa tabneta cogpxu 1000 mg METEHOPMUH XMAPOXNOPUZ, LLITO ofroeapa
Ha 780mg meTcdopmuH 6asa.

3a LenocHa nucTa Ha ekcLUMNUeHcH Buamn Bo Aenor 6.1

dnnm-obnoxeHn TabneTw.

Benu, oBanHu,6ukoHBEKCHN rnm-o06noxeHn Tabnet co cpeauiuHa nogenbeHa nuHKWja Ha
ABeTe CTpaHu u marpaBupaHo << 1000 >> Ha epgHaTa cTpaHa. Tabnertata moxe aa 6uae
nofeneHa Ha ABe efHaKBU MOMOBUHM.

4. KJIMHWYKN OCOBEHOCTH

4.1. TepaneBTCKM UHAUKAL UM

TpeTmaH Ha paujabetec menutyc TMn 2 0COBEHO Kaj rojasHu MauMeHT BO Cryyaj kora
nponuwaHata aveTa v Bexou He pesynTupaaT co COOABETHA KOHTpOna Ha ravkemujaTa.

o Kaj BospacHu, [nykoax Moxe [fa Ce KOPUCTM Kako MOHOTepanuja Wnu BO
komBuHauuja co Apyrv opanHu aHTUAnjabeTULM UM Co UHCYMNH.

» Kaj geua noyHysajkv oa 10 roguwHa Bo3pacT U agonecueHT Mnykodax Moxe aa ce
KOPUCTM Kako MOHOTepanuja unu Bo KoMBUHauwmja co NHCYIUH.

3abenexaHo e HamarnyBamwe Ha AvjabeTVyHUTe KOMNMMKALMK Kaj rojasHu nauueHT co Tun
2 pujabeT TpeTMpaHy co MeTOPMUH Kako MpUMapHa Tepanuja no Heycnex co aveta. (Buau
BO genot 5.1).

4.2. lo3upare 1 Ha4YuH Ha ynoTtpeba
BospacHu co HopmanHa 6ybpexHa dyHkumia (GFR = 90 mL/min):

Monomeparnuja u kombuHayuja co Opyau opasnHu aHmudujabemuyu:

BoobuyaeHa nouvetHa paosa e efgHa Tabneta op 500mg wunm 850mg  MeTgOpMUH
xugpoxnopug 2 o 3 natu Ha AeH AaaeHa Bo Tek unv nocne obpouute. Mo 10 go 15 geHa
AosaTa Tpeba aa ce npunarogn Bp3 6a3a Ha MeperaTa Ha rnuko3arta Bo KpeTa. MocTteneHo
sroneMyBarwe Ha pfosara Moxe [fa ja noaobpu racTpovMHecTMHanHaTa TonepaHuuja.
MakcumanHaTta npenopayaHa AHeBHa Ao03a e 3g 3eMeHa Kako 3 nofeneHun [o3u.

AKo ce nnaHupa npeorawe of APYr opaneH aHTuamjabeTuk: npekuHeTe ja ynotpebara Ha

TEKCTOT.

KombuHayuja co UHCYIUH:

nocturHe nopobpa KOHTpona Ha rnukosaTa Bo KpBTa. MeThopMIUH XMApPOXNopuaoT ce Aasa
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BO BooOu4yaeHaTa moyeTHa fgosa opf 500mg wnm 850mg 2 wnu 3 natu OHEBHO, aoaeka
A03aTa Ha MHCYNMHOT ce npunarogdysa Bp3 6a3a Ha MeperaTa Ha rMrKko3aTa Bo KpBTAa.

lNocmapu nuya:

lMopagn MoxHocTa of HamarieHa peHanHa yHKUMja Kaj nmocTapu nuua, gosata Ha
MeThopMuH Tpeba aa ce npunarogu Bp3 6a3a Ha peHanHaTta cyHKumja. PegoBHa npoLeHka
Ha peHanHaTta yHKumja e HeonxogHa. ( BUAM BO AenoT 4.4)

Hapywena 6ybpexHa ¢pyHkyuja

BpegHocta Ha GFR Tpefa na ce npoBepw rnpea Aa ce 3anouHe Tepanujata co nNpoussoam
kou coapxat MeTqopMuH, M Aa ce NpoBepyBa HajMamnky egHall roauyHO NocHe Toa. Kaj
NaLUNeHTN CO 3rofieMeH pUsuK of NoHaTaMoLIHa Nporpecuja Ha 6yBPEXHO HapYrYBaHe U Kaj
nocrapu naunextn, GybpexHara dyHkumja Tpeba fa ce npoBepyBa noyecto. Ha Mp. Ha
cekoun 3-6 meceuu.

GFR (mL/min) | TotanHa makcumanHa AHeBHa flononHutenHu sabeneLukn
[osa (ga ce nogenu Ha 2-3
OHEBHW [O3K)

60-89 3000 mg Moxe aa ce seme Bo npeasua peaykumja
Ha  posarta BO 3aBUCHOCT oA
HamanyBaweTo Ha BybpexHaTta yHKkumja

45-59 2000 mg MNpea 3anoyHyBake Ha TPeTMaHOT Co
meTopMuH Tpeba pda ce pasrnepaat
(bakTopuTpe KoM MoXaT ga ro srornemar
PV3MKOT 0of NakTu4ka auuaosa (Buau aen

30-44 1000 mg 4.4) . MNoveTHaTa fosa Tpeba pa 6Guae
HajMHOry MOnoBMHAa 0 MakcumanHaTta
Aosa.

<30 - MeTghOpMUHOT € KOHTPaUHAULIMPAH.

Oeuan afonecLeHTn

Mo+Homeparnuja u kombuHayuja co UHCynuH:

» [nykocbax MOXe fa ce KopucTaT Kaj Aeua NoyHyBajku og 10 roauHa Bo3pacT U Kaj
afonecueHTu.

» BoobunyaeHa noyetHa fosa e 500 mg unm 850mg MET(POPMUH XMAPOXIOopUA efHaLl
AHEBHO JafeHa Bo Tek unu no obpouuTe.

Mo 10 go 15 pneHa posara Tpeba ga ce npunaroam BP3 OCHOBa Ha Mepewarta Ha rnukosarta
BO kpBTa. [locTeneHo 3ronemyBate Ha go3aTta Moxe fa ja nopo6pwu ractpouHecTMHanHaTa
TonepaHuuja. MakcumanHaTa npenopadaHa AHEBHa A03a Ha MET(OPMUH Xugpoxnopus e
29 3eMeHa Kkako 2-3 nogeneHu [o3su.

4.3. KoHTpanHaukauum:

e [lpe4yBCTBUTENHOCT HA METOPMUH UMK HEKOj O/ eKCUMNUEHTUTE HaBeaeHN BO
aenort 6.1

* CekakoB BMA Ha akyTHa MeTabonnyka aunao3a (Kako LWTOo e nakTUYHaTa aLgo3a),
AvjabeTnyHa keToauuaosa

¢ [ujabetnyHa npe-koma.
» Telka peHanHa uHcypuumeHumja (GFR < 30 mL/min).




* AKYTHUM COCTOjOM KOM MOXaT [a ja NPOMeHaT peHanHaTta yHKUMja KaKo LUTO Ce:
AexuapaTauvja, Tewka nHdekumja, LOoK.

e AKYTHU Unn XpoHU4HM 3abonyBara KoM MoXaT Aa Npeau3BrKaaT XMNookcuja Ha
TKMBATa Kako LUTO Ce: cpueBa Unun pecnupaTtopHa MHcydpuumneHumja, HeogamHeLLeH
MUOKapaunaneH NHMapKT, LLOK.

e XenartanHa uHcyuLUMeHUWja, aKyTHO TPyeH-e CO ankoxor, ankoxXonusam.

4.4. CneumjanHu npeaynpeayBaka M NpeTnasfnMBOCT Npu ynotpeba

JlakTnyHa aunpnosa

NaktnyHaTa auuposa e peTtka, HO cepuo3a meTabonHa KoMMNiuKauuja Koja HajuecTo ce
jaByBa npu akyTHO BroLuyBawe Ha BybpexxHaTta dpyHKUmMja unm kapauopecnupaTtopHa 6onect
unu cenca. Akymynauujata Ha MeT(hOPMUH Ce CryyyBa MpuW akyTHO BrOLIyBake Ha
BybpexxHaTa yHKLM|ja 1 ro 3ronemMyBa pU3nKOT 0f NojaBa Ha NnakTu4Ha auuaosa.

Bo cnyuaj Ha gexuapaTtaumja (Tellka Avjapea unu nospakare, Temnepartypa Wnu HamaneH
BHEC Ha TEYHOCTU), METOPMUHOT Tpeba NpUBPEMEHO Aa Ce NPekMHE U ce npenopavysa aa
Ce KOHTaKTMpa MeaULMHCKO nu1Lue.

MeavumnHckuTe NPon3BOAM KOU MOXEe akyTHO Ada ja nonpeyat OybpexxHaTta dyHkumja (kako
WTO Ce aHTUXWUNEPTEH3UBW, AUYPETULM WUNN HECTEPOUAHM aHTUMHMIaMaTOpPHU NEKOBU
(HCAWIT)) Tpeba pa ce nHULMpaaT co 0coBeHO BHUMaHWe Kaj NauMeHTn Kou ce TpeTupaar
co meTopmuH. [lpyrn pusuk haktopu 3a nojaBa Ha NakTUYHa aumao3a ce MpPeKyMepHo
3eMare Ha ankoxorn, xenaTanHa uHcyduumeHumja, cnabo KoHTponupaH aujabeTtec, KeTosa,
LONroTpajHo MocTewe U cekoja cocTtojba nosBp3aHa CO XMMOOKCUja, KAKO M UCTOBPEMEHA
ynoTtpeba Ha MegULMHCKN NMPOU3BOAMN KOU MOXE Aa NpeAns3BMKaaT NnakTuyHa auvaosa (Bvuau
BO Aenot 4.3 n 4.5).

MauveHTuTe u/mnu crapatenute Tpeba aa Guaat MHOPMUMpPaHM 3a PU3UKOT Of NakTUYHa
aumposa. JlakTnyHata aumposa ce KapakTepusvpa co auuposHa aucnHea, abgomuHanHa
Bonka, MyCKynHW rpyeBun, acTeHuMa u xunotepmuja npocnefeHn co koma. [JoKonky noctou
COMHeBam€e 3a CUMNTOMMU, NauneHToT Tpeba fa npekvHe aa 3ema MeThOpMUH U BeaHal aa
ce jaBu Ha cBOjOT nekap. [lujarHocTuyko nabopaTopuckuTe TECTOBM MOKaXKyBaaT HamarneHa
pH BpegHocT Ha kpBTa (<7,35), nMokayeHo HWBO Ha nnasma nakrtat ( >5 mmol/lL),
3rornemyBare Ha aHjoHcKaTa NponycTnMBOCT U NakTaTt/ nupyBaTe O4HOCOT.

PernanHa dyHKUumja:

GFR Ttpeba ga ce ogpean npepn 3anovHyBakwe Ha TPETMAHOT U PEAOBHO BO TEK HA UCTUOT,
Buan gen 4.2. MeTtcopMUHOT € KOHTpavHauumpaH kaj naumeHtn co GFR< 30 mL/MuH u
Tpeba npuBpemMeHO Aa ce npekvHe npu cocTojbu kou BnukjaaT Ha BybpexHaTta dyHKuuja,
Buav aen 4.3.

CpueBa dyHKUMja

MauueHTn co cpuesa cnabocT MaaT MoronemMm pu3vkK oA nojaBa Ha XWUMOOKCHja U peHanHa
nHcydpmumeHumja. MeTcopMrH MOXe fa ce KOPUCTU Kaj nauueHTn co crabunHa cpuesa
cnabocT, Co pefoBHO Crnefere Ha peHanHarta u cpuesarta yHKUuja.

MeTchopMrH € KOHTpauHAUUMpaH Kaj naumeHTn co akyTHa u HectabunHa cpuesa cnaboct
(Bugm BO genor 4.3).

AOMUHUCTPUPaH-E Ha KOHTPACTHU CPEeACTBa KOW coapXaT joa:

WHTpaBackynapHa agMuHUCTpaumja Ha KOHTpacTHU cpeacTtBa Kou cof
JoBefe [0 KOHTpPacTHO uHAyuupaHa HedpponaTuja, Koja pesyntupa C
MET(mOPMUH W 3ronemMeH Ppu3nK of rojaBa Ha nakTU4yHa auuposa..)



meTopmuH Tpeba fa ce npekvHe 48 uaca npea npoueaypata Ha agMuHUcTpauumja Ha
JOAHMOT KOHTpPacT unu 3a Bpeme Ha UcTaTa U He Tpeba ga ce npoaormku co Tepanvjata
Hajmanky 48 Yaca no TecTupareTo, 0TKaKO MOBTOPHO K& Ce NPOoLEeHU peHanHaTta dyHKUMja 1
ce noTBpAu Aeka e ctabunHa, Buav Bo aenot 4.2 n 4.5.

XVPYPLLKN UHTEPBEHLIN:

3emareTo Ha MeTchopMuH Tpeba Aa ce npekuHe npea oapefeHa XUpypLuka UHTEpBEHLM)a
fMOA OnwTa, cnuHanHa wnu enuaypanHa aHecTesuja. Tepanujata Moxe MOBTOPHO ga ce
3ano4YHe He nopaHo of 48 Yaca Mo onepaTtvBHaTa UHTEpPBEHLUMja UK Mo NOBTOPHO 3eMaH-e
Ha XpaHa opanHo n Toa camo OTKako MOBTOPHO Ke Ce MpOLEeHW peHanHaTa dyHumja n ce
NnoTBpAN Aeka e ctabunHa

[MegujaTtpucka nonynauwija:

AvjarHosaTta Ha [ujaGeTtec menuTyc Tun 2 Mopa fa ce noTeBpau npen na ce 3arnodvHe
TPETMaHOT CO METCOPMUH.

Bo Tek Ha KOHTpONMpaHWTE KMUHUYKM MCNUTYBaka BO BpeMeTpaewe of eHa rogvHa
MeT(OPMIUH He MoKaxkan BrvjaHne BP3 pacToT v Ny6epTeToT HO HEMAa MoAaToLM 3a OBMe
CNeunduYHN TOYKU 3a AONrOTPajHM UCMUTyBaka. 3aToa ce npernopayyBa BHUMATENHO
Criefete Ha edektute Ha MeT(OPMWH 3a OBME MapameTpW, Kaj Aeua TPeTUpaHu co
mMeTopMuH ocobeHo kaj npea-nybepTeTcku aeua.

Heua Ha eo3pacm nomery 10 u 12 200uHu;

Camo 15 naumeHTn Ha Bo3pacT og 10 go 12 roguHu Gune BKITy4YEHU BO KOHTPONHUTE
KNMUHWYKM UcnuTyBaksa CNpoBeAEeHW Kaj Aeua w agonecueHTu. Mako edukacHocta u
CUrypHOCTa Ha MeT(OPMUH Kaj OBME [eLia He Ce pa3nuKkyBa of eduKacHoCTa 1 curypHocra
kaj nocTapu Aeua v aaonecueHTi, 0co6eHO BHUMaHWe ce npenopayysa npu NponuwyBake
Ha geua Ha Bo3pacT nomery 10 n 12 rognHu.

QQYFM npeaynpenysaxa:

Cute nauneHTn TpebGa Aa NpogomkaT co CBojaTa AueTa CO PAMHOMEPHO PacrpeaenyBare
Ha BHECYBH-ETO Ha jarnexvwapati BO TEKOT Ha JeHoT. [MauneHTUTe co NpekymepHa TexuHa
Tpeba Aa ja npoaokaT cBojaTa eHepreTck HamaneHa aveTa.

BoobuyaeHute nabopaTopucku TeCToBM 3a criegete Ha guabertec Tpeba fa ce ussenysaat
PeAoBHO.

MeTchopMiH Kako MOHOTEpanuja He NpeausBUKyBa XUMOrMUKEMUMja, MefyToa ce COBETyBa
BHUMaBare Kora ce KOpPUCTW BO KOMOWHaLMja CO MHCYNIMH Wnu [pyrv  opanHu
aHTuanjabeTuum (Ha Np. cyndoHUn ypea npenapartv unu MernuTuHuam).

4.5. UHTepakuumm co apyru nekoBu U Apyru hOPMM Ha UHTEPaKLUK

He ce npenopayyBa 3aegHuyka ynotpeba co:

Ankoxorn:

MocTon 3ronemeH PU3KK o4 nakTuydHa aumposa npu I/IHTOKCVIKaLWIja co
cny4au Ha rnagyBare Ui HeyxXpaHeToCT, XenaTanHu HapyLllyBaH-a.




Konmpacmtu cpedcmea co jod :

MeTcopMnHOT Mopa fga ce npekuHe 48 yaca NpeA npoueaypata Ha agmMuHUCTpauuja Ha
JOOHMOT KOHTPAacCT WM 3a BpeMe Ha UcTaTa U He Tpeba Aa ce npopomku co Tepanuwjarta
Hajmanky 48 yaca no TecTMpameTo, 0TKaKO MOBTOPHO Ke Ce NPOoLieHn peHanHaTa dyHKUMja n
Ce noTBpau Aeka e ctabunHa, Buav Bo genot 4.2 n 4.5.

KombuHauwmm kaj ko e notpebHa npeTnasnueocT npu ynortpeba:

Hekon meavumHckn npounssoam mMoxe HecakaHo aa Bnvjaat Ha BybpexHaTa dyHKuMja WTO
MOXE [ia ro 3rofieMun pusnKoT of nojasa Ha NakTM4Ha aungosa, Ha np. HCAUIT, BKIy4yBajKku
W CnekTuBHM uukno-okcureHasa (COX)Il uHxuGutopu, ACE NHXMBUTOPU, aHrMoTeHsuH |l
PELIENTOPHW aHTaroHUCTV 1 AnypeTuum, ocobeHo AnypeTuum Ha XeHnuesaTa netenka. Kora
Ce 3ano4HyBa co u/unu ce ynotpebyBaaT Taksu NPON3BOAUN BO kombuHaumja co MeTOPMUH,
noTpebHo e BHMMaTenHo cnepewe Ha 6y6pesHaTa dyHKkumja.

MeduyuHckume npenapamu co uHmpusuyHa xunepznukemuyHa akmueHocm (kako Ha
NpumMep 21yKoKOpMUKouOU (CUCMEeMCKU U JIOKaIHU namuwima) u cumMmnamomMuMemuyu):

MoyecTo Nposepysare Ha HUBOTO Ha rrMKo3a BO KPBTA MOXe Aa Buge noTpebHo, ocobeHo
Ha MOYETOKOT Ha nekyeaweTo. [lokonky e noTpeGHO npunarogeTe ja posata Ha
aHTMANjaBeTUKOT BO TEKOT Ha TepanujaTa co APYr e Ce [0 HEroBOTO MPEKUHYBakb-E.

OpeaHcku kamjoHcku mpaHcriomepu (OCT)
MeTcbopmuHOT e cyncTpart 3a ABaTa Buga TpaHcnoptepu OCT 1 1 OCT2.
3aefHn4Ka agMUHUCTpaumja Ha METhOPMUH CO:

*  WHxubutopy Ha OCT1 (kako WTO e Bepanamun) Moxe aa ja Hamanu ecukacHocTa
Ha MeTOPMUH

e WHayktopu Ha OCT! (kako wWTo e pucbamnuumMH) Moxe pga ja Hamanu
racTpoMHTECTUHanNHaTa ancopnuvja n emkacHoCT Ha METOPMUH

o MWHxubutopn Ha OCT2 (Kkako WTO ce LMMETUAWH, AonyterpaBup, paHonasuH,
TPUMETONpUM, BaHAETaHUG, WCOBaKyHas3on) MOXe Aa ja Hamanu peHanHara
enMMuHaunja Ha meTcopmMMH M Taka [ga [fgoBefde  co 3ronemyBawe Ha
MET(POMUHCKMNTE NnasmMa KOHLEHTpaLuK.

*  WHxnbutopn Ha OCT 1 n OCT2 (kaKo LTO Ce KPU3OTUHUG, onanapub) moxe Aaa ja
NPOMeH edrkacHoOCTa U peHanHaTa enMMuHaLmja Ha MeTopMUH.

Ce npenopadyysa BHUMaH1e, 0COGEHO Kaj MauneHTn co ByBpexHH HapyLuyBaha, Kora oBue
nekoBu ce aAMUHUCTPUpaaT 3aefHO CO  MeTgOpMUHOT, 6uaejkv nnasmaTckara
KOHLEHTpaLuja Ha MeThOopMUH Moxe fa ce 3ronemu. [lokonky e notpebHo, Tpeba ga ce
SémMeé BO npeasuA npunarogyeake Ha [fosata Ha MeThopMUHOT 6upejiu OCT
WHXMBUTOPUTE/ MHAYKTOPUTE MOXE Aa ja NpoMeHaT edukacHocTa Ha MET(PPOMUHOT.

4.6. MnoaHocT, GpemMeHOCT U NakTauuja

BpemeHocT

HekoHTponvpaH aujaGet 3a Bpeme Ha GpemeHocT (3a Bpeme Ha recrauvja jaHo
BO TEKOT Ha Liena 6pemMeHOCT) e NnoBp3aH CO 3rofieMeH pU3nK of nojaea H
abHopManHoOCTU 1 NepuHaTanHa CMpTHOCT.




He rokaxyBaaT LUTeTHM edeKkTU LWTO Cce ofHecyBaaT Ha OpemeHocTa, pas3BojoT Ha
€MBPUOHOT 1N heTyCcoT, NOPOAYBaHETO UM NOCTHATANHNOT pa3Boj. (BuAn Bo genot 5.3)

Kora nauveHToT nnaHnpa 6pemeHOCT nnmn Bo Tek Ha BpemeHocTa, AvjabeTtecoT He Tpeba ga
Ce TpeTupa co MeThOPMUH, TYKy 3a OAPXKYBake Ha HUBOTO Ha FMyKo3aTa BO KPBTA LUTO €
MOXHO MoBnucky A0 HOpManHoTo, Tpeba Aa ce KOPUCTU WHCYMWH, CO Len ga ce Hamanw
PU3MKOT oA Mandopmaumu Ha eTycoT NoBp3aHW co aBHOPManHU HUBOA Ha rrnykosa BoO
KpBTa.

JlakTauuja

MeTdopMuH ce wu3nadvysa BO MNEKOTO 3a BpeMe Ha naktauuja. He ce 3abenexaHu
HecakaHu peakuun Kaj goeHunwata. Cenak, Guaejku orpaHuyeH Opoj Ha nogatouu ce
AOCTanHu, He ce npenopavysa foete 3a BpemMe Ha Tepanuja co meTdopMuH. Tpeba aa ce
AoOHece oanyka ganu Aa ce NpekuHe A0eHeTo, 3eMajku ro BO npeasBuf 3HaYereTo Ha
AOEHETO M HecakaHuTe edekTu 3a AeTeTo.

MnogHocT

lropHOCTa Ha MaLLKK M XXEHCKW CTaopLy € HEMpOMEeHeTa Npu agMUHUCTPaLMja Ha BUCOKM
Ao3n of 600mr/kr/aeH Ha MeTgOPMUH, LWTO e NpUBRMKHO TP NaTh NoBMCOKa [03a Of
MakcumanHaTta npenopavaHa gHEeBHa [03a MpecMeTaHa crnopef NoBpLUMHA Ha YOBEYKOTO
Teno.

4.7. EcpbekTn Bp3 cnocoBGHOCTa 3a ynpaByBak€ CO BO3USa U MALLMHMU

MeTopMuH Kako MOHOTepanuja He NpeAu3BUKYBa XUMOTMMKEMUja U 3aToa HEMA HUKAaKBO
BfinjaHve Bp3 cnocobHoCTa 3a yrnpaByBaHe CO BO3WUMa W MaLUVHW.

Cenak Ha nauveHTuTe TpeGa aa M ce 06pHe BHUMaHWE 3@ PU3UKOT OF XMMOFNMKEMMja Kora
MET(pOpMUH Ce KOpUCTM BO koMOMHauuja co Apyrn aHTuaujabeTWyHu areHcw
(cyndaHunypea npenapaTtu, UHCYNUH, METMUTUHUAN)

4.8. HecakaHu gejcTBa

3a Bpeme Ha Tepanujata co MeTOPMUH HAjYECTU HECAKaHN eeKTU ce rageme,
nospakarse, Avjapea, abaomuHanHa 6ornka u rybare Ha aneTuT Kou Bo Hajronem 6poj Ha
crny4au CnoHTaHo ncyesHysaar. [peBeHTUBHO ce npenopadyBa ynotpeta Ha MeThopMUH
BO 2 10 3 AHEBHN [,03M U NOCTENEHO 3rofieMyBaHe Ha [o3ara.

Mpw Tepanuja co METPPOPMUH MOXE [a ce MnojaBaT CriefHUTE HecakaHu edekTy.
®pekBeHUujaTa e AedrHMpaHa Kako LUTO creaw: MHory YecTtu 21/10; yectn 21/100, <1/10;
HeBoobuyaeHn 21/1,000, <1/100; petkm 21/10,000, <1/1,000; mHory peTkn <1/10,000,

Co cekoe rpynupare no hpeKkBEeHTHOCT, HecakaHUTe 4ejCTBa Ce NPEeTCTaBeHN No peaocnes
Ha HamanyBak€ Ha Cep1o3HocTa.

MeTabonusam n HapyLlyBaka BO UCXpaHaTa:

MHozy pemku:
JNlakTnyHa auuposa ( Buam Bo genot 4.4.)




Hamanysawe Ha ancopnuuwjaTta Ha BUTaMuHoOT By, cO HamanyBHe Ha CepyMCKUTE HUMBOA BO
TEKOT Ha AonroTpajHa ynotpeba Ha meTopMuH. 3emarse BO NpeABus Ha oBaa eTuonoruja
Ce npenopayysa, AOKOMKy ce paboTu 3a NaumeHT co MeranobrnactHa aHemuja.

HapyuwyBarwa Ha HEPBHUOT CUCTEM:

Yecmu: HapywyBaka Ha BKycoT

[aCTPOUHTECTUHAMHM HapyulyBawa:

MhHozy yecmu: TacTponHTECTUHaNHW HapyllyBawa Kako rafere, noBpakare, Avjapea,
abpomuHanHa Gonka u ryberse Ha aneTutoT. OBME HecakaHu edekTn ce nojaBsysaaT MHory
HECTO BO TEK Ha BOBEAyBare Ha TepanujaTta 1 UCYe3HyBaaT CMOHTaHO BO MOBEKeTO Cryyau.

3a npesBeHUMja Ha OBMEe HapyluyBaka ce npenopavyea MeTpOpPMUH Aa ce 3ema BO 2-3
AHEBHU 031 BO TeK UK No oBpokoT. BaBHO 3ronemyBake Ha Jo3aTta Moxe Aa ja Noao6pu
racTpouHTECTMHaNHaTa TonepaHuuja.

XenatobunujapHu HapyLlyBawa:

Muozy pemku: usonupanu nssewTan 3a aGHOPMANHOCTV Ha LPHOAPOBHNUTE tyHKLMOHAMH
TECTOBYW UMK XENATUTIC KON UCYE3HYBaaT Co NMPekuH Ha ynoTpe6aTa Ha METHOPMUH.

HapyllyBata Ha KoxaTa U cyBKYTaoTO TKUBO:

MHozy pemku: KoxHu peakumm Kako LIpBEHWIO, Yellake, ypTukapuja

MeawnjaTpucka nonynauumja:

Bo nybnukysaHuTe M NOCT-MapKETUHLUKATE MOAATOUM U BO KOHTPONMUPAHUTE KIMHUYKM
ncnuTyBara kaj KOHTponupaHa nefujatpucka nonynauuja Ha Bospact og 10 — 16 roguHm
TPeTUpaHu BO Tek Ha 1 roguHa, NpujaBeHUTe HecakaHu AejcTBa No NPUPoAa U TEXWHA Bune
CMUYHW Ha NpUjaBeHUTE Kaj BO3PacHM.

[MpujaBa Ha HecakaHu aejcTea

MpujaByBake Ha HecakaHW pfejcTBa MO perucTpaumjata Ha neKkoT e BaxHo. Toa
OBO3MOXYBAHO MOCTOjaHO CriefeHwe Ha NpUAOBKUTE U PU3UKOT of yroTpeba Ha nekorT.
MeauuuHckuTe paboTHALUM Ce MOBMKAHM Aa MM MpujaBaT CcuWTe HecakaHu [aejcTBa BO
HaunoranHuot LleHTap 3a chapmakoBurenaHua Ha Peny6nvka MakepoHuwja. HecakanuTe
peakuum of nekosuTe MOXe pAa M npujasute BO HauwoHanHWOT uUeHTap 3a
thapmakoBuriunaHua npu AreHuujata 3a NeKoBU U MEAWULIMHCKM CpeacTBa (yn.Cs.Kupun n
MeToanj 6p.54 kaT 1) wnu no eneKkTPoOHCKU maT npeky BeG cTpaHaTa Ha AreHuwjaTta
http://malmed.gov.mk/.

4.9 MNpepo3upamwe

Xvnornvkemuja He e 3abenexaHa kaj 403u U Ao 85g, MaKo BO TaKE
nakTMyHa auugosa. Bucoko npeposnparse co METOPMUH UK KOMBIA
Aa AoseaaT Ao nakTu4Ha auuposa. JlaktuyHarta auwposa e utHa MER
mMopa Aa ce TpeTupa Bo 6onHuua. Hajaobap HauyvH Aa ce 3a oTcTpaH
MeTOPMUH € CO XeMoaujanusa.




5. DAPMAKOJIOLLIKU OCOBEHOCTH

5.1. ®apmakoguHaMmcku ocobeHocTH

®apmakoTepanesTcka rpyna: JIekosu ko ro HamarnyBaaT HMBOTO Ha rnyko3a BO KpBTa.
Bursannguum ; ATC kop: A10BA02

MeTcopmMuH e BUrBaHMANH CO aHTUXWUNEPrIIMKEMNYEH edekT, ja cHuKyBa u 6asanHarta u
riocrnpanananHara rnykosa so nnasmara. He cTuMynupa cekpeumja Ha UHCYNWH 1 3aToa He
NPeAn3BrKyBa XUNornmkemuja.

MeTdopmuH Moxe Aa Aenysa npeky 3 MEXaHU3MU:

° HamanyeBake Ha co3gaBakeTo Ha rmykosa BO XenapoT co MHXMGVILWIja Ha
rMyKOHeoreHesaTta v rnykoreHonmsara.

®  BOMyCKynuTe , CO 3ronemysare Ha UHCYNINHCKaTa CEH3UTUBHOCT, CO NofoGpyBarke
Ha nepucdepHOTO NpeB3emarse 1 UCKOPUCTYBaKE Ha rMyKo3aTa.
* U 0ANOXyBake Ha UHTECTUHanNHaTa abcopnuuja Ha rnyko3ara.

MeTdopMUH ja cTUMYnMpa UHTpaLenynapHaTa CMHTe3a Ha rMUKOreH AenyBajkvu Ha rmukoreH
CUHTE3aTa.

MeTchopMuH ro 3ronemyBa TPaHCMOPTHUOT KamauuTeT Ha CUTE TUMOBU Ha MembpaHcku
rnykosa tpaHcnoptepu (M1YT) nosHatu gocera.

Bo knuHuukuTe ucnutysama, ynotpebata Ha MeTopMuH Gelle noep3aHa co crabunHa
TenecHa TexvHa unu mana saryba Bo TenecHaTta TexuHa.

Kaj nyre, HesaBuCHO of HEroBoTo BnWjaHWe Ha rnvkemujaTa, MeTopMUH XUAPOXIOPUAOT
“Ma no3nTuBeH edekT Bp3 meTabonuaMoT Ha nunuaute. Osa e AEMOHCTPUPaHO  npwu
TEpanesTCkn 4031 BO KOHTPONMPaHM CPeAHW WKW AOMroTPajHU KMWUHUYKA UCMUTYBatba:
MET(MOPMUH XUAPOXIOPUAOT O Hamarnysa BKYMHUOT xonecrepon, LDL xonecrteponor u
HWBOTO Ha Tpurnuuepuaure.

KnuHuyka ecdukacHocT:

lMpocnekTvBHaTa paHaoMuU3vpaHa cTyauja (UKPDS) ja yTBpau kopucta of AonropouyHa
WHTEH3MBHA KOHTpONa Ha rrykosaTa BO KpBTa Kaj BO3pacHU nauveHTu co gujabet Tun 2.
Pesynratute of aHanusuTe Kaj nauveHTUTe Co NpekyMepHa TexuHa TPEeTMpaHu co

METMOPMUH Mo HEeycnex camMmo CoO AueTa nokaxkaa:

- 3HavajHo Hamanysarbe Ha abCconyTHUOT pUanK og 6uno koja Komnnukauuja noepaaHa
Co AnjabeTec BO rpynata co mMeTcopmuH (29.8 cnyyan/1000 nauveHT roauLLHo)
HacnpoTu camo aveta (43.3 crny4an/1000 nauveHTH roguwiHo),p=0.0023, u HacrnpoTu
KomBUHMpaHa cyndaHunypea u UHCYNuH MoHoTepanuja rpynu (40.1 crnyyan/1000
nauveHTn roguwHo, p=0.0034;

- 3HayajHo Hamanysate Ha abCOMyTHUOT pPU3NK Of MOpTanuTeT mnoBp3aH Cco
AvjabeToT: meTcopmMuH 7.5 criyyan/ 1000 naumeHTm rogullHo, camo co aueta 12.7
cny4an/1000 naumeHTu rogowHo, p=0.017;

- 8HayajHo Hamanyearwe Ha abConyTHWOT PpU3MK of CEBKYNneH M
meTopMuH 13.5 cny4an/1000 naumeHT roAauLLHO, HacnpoTu cam
cny4an/1000  nauveHT roguwHo  (p=0.011), u HacnpoTtu
cyndaHunypea M MHCYNWH MoHoTepanuja 18.9 cny4an/1000 nay
(p=0.021);




- 3HayajHO Hamanysake Ha aBConyTHUOT PU3NK O4 MUOKapAeH NHGaPKT: METEOPMUH
11 cny4an/1000 nauveHTn rOAWWHO, Hacnpot camo aueta 18 cnyyan/1000
nauveHTu roguwHo (p=0.01)

Mpuaobusku BO nornen Ha KNUHWYKUTE pesynTati He ce 3abenexaHn kora MeThopMUH ce
KOpUCTK Kako nek of BTop usbop, Bo komGuHaLmja co cyndanunypea.

Kaj tvn 1 gujabet komBuHauujaTa METMOPMUH U MHCYNWUH e ynoTpebysaHa Kaj oabpaHu
nauneHTn, mefytoa KIMHWYKA npuaobusku of oBaa kombuHauvja He ce d¢opmanHo
YTBPAEHW.

MeaunjaTpucka nonynauuija

KoHTponupaHu knuHWYkM ucnutysama kaj oabpaHa nepwujaTpucka nonynauuja Ha 10 — 16
rOAvLLHa BO3pacT TpeTupaHW BO TeK Ha efHa roguHa nokaXkaa CruyeH OAroBop Ha
rMUKeMUYHaTa KOHTPONa Kako OHaa Kaj BO3pacHuTe.

5.2 ®apmaKOKMHETCKU 0COBeHOCTH

AbBcopnuwija:

Mo opanHa gosa Ha Tabneta meTdopMuH xuapoxnopua, Cna C& nocTurHysa 3a 2,5 yaca
(tmax). AnconyTHaTa GUOPaCNoONOXUBOCT Ha METOpMUH xuapoxnopug tabneta og 500 mg
unun 850 mg e npubnuxHo 50-60% kaj 3apaeu nuua. Mo opanHa posa HeabcopbupaHara
Ppakuuja 20-30% ce nojasysa BO heLleCOT.

Mo opanta agMuHMcTpaumja aGecopnumjata Ha METGOPMUH MOXe Aa Ce 3acUT U Aa buge
HekomnnetHa. Ce npeTnocTaByBa fAeka (hapMakoKMHETMKAaTa Ha ancopnuujata Ha
MEeTMOPMUH € HenuHeapHa.

Bo npenopavann pfgosu u nnaHcku posvpan, MET(OPMUH MOCTUrHYBa pamMHOMEpPHA
KOHLIeHTpauuja BO nnasmara BO Tek Ha 24 [0 48 yaca v BOrnaBHO e nomanky oa 1 rig/mi.
Bo KOHTpOnMpaHn KNUHWYKK CTyAUM MaKCUMarHWTE HWBOA Ha MEeT(OpMUH BO nnasmara
(Cmax) HE HagMUHYBaaT 5 [1g/ml, Aypy 1 NPU MakcUMasnHm [o3n.

XpaHaTa ro Hamanyea CTENeHOT u 6naro ja oanoxyea abcopnuujata Ha MeTdopmuH. Mo
agMvHUCTpauuja Ha pgosa of 850 mg, 3abenexaHo e 40% nomMan nuK Ha nnasma
KOHUeHTpauujaTa, 25% Hamanysake Ha NoBpLUMHAaTa Noj kpueaTa (AUC) n npopomxyBarse
Ha BPEMETO A0 NUKOT Ha nnasma KoHueHTpauujaTa 3a 35 MUHYTU. KnuHnyka peneBaHTBOCT
Ha oBMe nogaToum e HenosHara.

Auctpubyumia:

BpsyBateTo 3a nnasma npoteuHWTe e 3aHemapnuBo. MeTtcopmuH ce pacnpegenysa Bo
epuTpouuTuTe. MNUKOT BO KpBTa € MOHM3OK Of MUKOT BO MrasamMarta u ce nojaByBa CKOpPO BO
MCTO Bpeme. LipBeHuTe KpBHU KNEeTKW HajBepojaTHO NpeTcTaByBaar CeKyHaapeH opaen 3a
AvcTpubyumja. CpeaHnoT BonyMeH Ha Auctpubyumja (Vd) e nomery 63-276 I.

MeTabonuzam:

MeThomuH ce nanadysa HenpoMeHeT Bo ypuHaTa. He ce naeHTugrkyBea 3 TV Kaj
nyre.

EnvmuHauuia:



PeHanHuoT knupeHc Ha MeThopMuH kaj 3gpaBu nuua e noronem og 400 ml/min, wTo
yKaxya aeka MeTgopMuH ce enuMuHupa co rnomepynapHa duntpauvja u TybynapHa
cekpeuuja. lNo opanHa f03a BUANUB TepMUHANEH nony>XwBoT Ha enuMuHauwja e 6.5 yaca.

Kora peHanHata cyHkuMja € BroLLeHa, peHanHUOT KIMPEeHE ce Hamanysa NponopLuoHanHo
CO TOj Ha KPEaTUHWUHOT W 3aTOa MOMYXMBOTOT Ha ENUMUHALMIA € NPOAOIKEH, A0BeayBajku
A0 3rofieMeHn HMBoa Ha MEeTEOPMUH BO NnasmaTa.

KapakrepcTuku Kaj cneumnduyHm rpynv Ha naumeHTy

Hapywysare Ha peHanHaTa dyHKUW|a

Mopatouute 3a ynoTpebata Ha MeTHOPMUH kaj nauvMeHTM CO yMepeHa peHanHa
WHCYydMLIMEHUMja HEe Ce [OBOMHM U BEPOAOCTOjHM 3a MNpoLEeHka BO oBaa noarpyna
CnopeAbeHo Co NauMeHTn co HopmarnHa peHanHa dyHuvja. Mopaau Toa Ao3aTa mopa aa ce
npunarofu 3emajkui rv Bo Npeasus, KNmHudkata ecpukacHocT TonepaHuuja.

Oeua v agonecueHTu:

Cryavja 3a egHokpaTHa fosa: Mo egHokpaTHa Ao3a og 500 Mg Kaj negujaTpucky nauueHTu
METMHOPMUH XWMAPOXIIOPUAOT MOKaXyBa CRMYEH hapMaKOKUHETUYKY npoun Kako Toj
3abenexaH Kaj 34paBu BO3PaCHW.

CTyavja 3a noesekekpaTHa [fosa: logaTounte ce OrpaHUYeHy Ha eaHa crtyawja. Mo
nosTopeHn aosn of 500 mg ABanaTtv Ha AeH 3a 7 AeHa Kaj neaujaTpUCKy NauMeHTU NuKoT
Ha nnasma koHueHTpauuja (Cmax) ¥ cUCTEMCKOTO M3noxysare (AUCO-t) ce HamaneHu oKkony
33% un 40%, Bo cnopenba co Bo3pacHu anjabeTnyapu Kou 3emarne noBeKeKkpaTHWU 403u op,
500 mg aBa natv Ha aeH 14 aeHa. Bupejiv fosata uHAMBMAYanHO ce TUTpUpa 3aBUCHO Of
rmvkemujaTa, oBue NoAaTouy UMaaT NUMUTUMpaHa KNMHUYKA BaXKHOCT.

5.3. l'lpe.qKnunlKu nopaTouu 3a CUrypHocTa Ha nekor

MpeAKNMHMYKATE NOAATOLM He yKaXkyBaaT Ha CrieuujanHu pusuum 3a nyreto 6asupaHo Ha
KOHBEHLMOHANHMTE CTyAMM 3a CUTypHOCT, hapmakoriorvja, TOKCUYHOCT Ha MoBekeKpaTHa
A03a, reHOTOKCUYHOCT, KaHLieporeH noTeHuujan 1 penpoayKTBHa TOKCUHHOCT.

6. PAPMALIEBTCKM OCOBEHOCTM

6.1. Jlucta Ha eKcuMnNUeHcH

TabneTtHo jagpo:

MosupoH K 30
MarHeauym cteapar

dunm obBuBKa:
Xunpomenosa
Makporon 400
Makporon 8000

6.2 UHKonaTubunum
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HenpumeHnuso

6.3. Pok Ha Tpaewe
3 roanHm

6.4. CneumjanHu Mepku 3a yyBamwe

OBoj MeauUMHCKM Npou3Boa He Gapa crieumjantu ycriosi 3a YyBakse.

6.5. MNpupopga u cocTaB Ha nakyBaweTo
30 dunm-o6noxenn Tabnetn (6nuctep 2x15, PVC-anymuHmnym)

6.6 CneuujanHu mepku 3a oTCTpaHyBaHe

HeynoTtpeGeHuoT npoussoa unn otnageH martepujan Tpe6a aa ce oTcTpaHyBa BO
COrnacHoCT CO NnokanHaTa perynaTtuea.

¥Yn. Ckynu 6p. 57
1000 Ckonje,
P. MakepoHuja

MYKO®AX 1000 mg
PelueHve 6poj: 11-2222/4 o 21.09.2016 rop,

9. JATYM HA NMPBA PEFUCTPALIUJA/ OBHC A PETUCTPALIMJA
MYKO®DAX 500 mg - 12.09.2001 /31.03.2006 / 08.03.2011/21.09.201
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