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3BAPEH U3BEIITAJ 3A OCOBMHUTE HA JIEKOT
1. HME HA JIEKOT

Mirzaten —- Mupaaten ¢unMm-o6noxenu tabnetu 30 mg
Mirzaten — Mup3aten punm-o6noxenu tabnetu 45 mg

2. KBAJIMTATUBEH U KBAHTUTATHBEH COCTAB
Cexoja punm-o6soxena Tabnera coapxu 30 mg wiu 45 mg MUpTa3anuH.

Exuunuenc:

30 mg Tabnern | 45 mg Tabneru
JlakTo3a 120,56 mg 180,84 mg

3a neslocHa JINCTa Ha CKLUHUIIUCHCH, NTOIrJICAHETEC BO TOUYKA 6.1.

3. DAPMAIEBTCKA ®OPMA

®unm-o6i10xeHa tabera.

30 mg: noprokanoBo-kadeHH, OBaJTHH, OHKOHBEKCHH, O3HaYE€HH CO pas/iefiHa JIMHH]a OX e[HaTa CTpaHa.
Tabnerara Mo>xe 1a ce TIOAE/IM Ha JIBE eHAKH [TOJIOBHUHH.

45 mg: 6enu, oBaTHH, GHKOHBEKCHH.

4. KIIMHAYKH ITIOJATOIIA

4.1 TepaneBTCKH HHAMKALHH

Jlexor Mup3ateH ce ynotpeOyBa 3a Teparuja Ha eH30J4 Ha Majop JenpecHja Kaj BO3pacHH.

4.2 Jlo3upame H HAUHH HA yHoTpeda

ﬂosnpa}be

Bospachu
EcdukacHaTta n1HeBHa 1032 BooOu4aeHo e momery 15 mg u 45 mg; nodetHa xo3a € 15 mg win 30 mg.

Boo6uuaeHo, ejcTBOTO Ha MUpPTa3alUHOT 3anovHyea 1o 1 go 2 Henenu ox Tepanujarta. Tepamujarta
€O coozBeTHa no3a 6M Tpebano na nane MO3WTHBEH OAroBop 3a 2 Ao 4 Hemenu. Ilpu HemoBoneH
OZIFOBOP, JI03aTa MOXE JIa Ce 3roJieMH 10 MakCUMaiHaTa 103a. JIOKOJIKy HeMa OArOBOp BO TEKOT Ha
yure 2 1o 4 Henenu, tepanujata Tpeba Aa ce MpekHHe.

[ManmenTH co fenpecuja Tpeba na GMOAT MOA Tepaluja OApeieH NepHo I o HajMaJKy 6 MecelH 3a aa
Ce ocHrypa Jicka Beke HeMaaT CUMITTOMH.

Ha ITOBJIEKYBam-€ (TOrJIeqHeTe BO Touka 4.4),

Ioctapu

| PI_Text033863 1 - Updated: | Page 1 of Ps;,rjj




1.3.1 Mirtazapine
SPC, Labeling and Package Leaflet MK-Republic of North Macedonia

[Mpenopauanara go3a € McTa kako M 3a BospacHure. Kaj mocrapure mnamueHTH, ce npenopadyBa
BHUMaTeNleH HaA30p MpHU 3roJIEMYyBalmE€TO Ha JIO3UTE €O LEeNM Aa ce NOCTUTHE 3aIOBOJIMTENEH M
6e36eneH oaroBop.

PenanHu HapyllyBamba

Kiupencor Ha MUpTa3anMHOT MOXeE /la € HAMAJIEH Ka] MALUEHTUTE CO YMEPEHH 10 TEIUKW PEHAHH
HapyuiyBama (KpeaTuHuH Kiuperc < 40 ml/min). Osa Tpe6a aa ce uma Bo npepua kora MupsareH ce
NperULIyBa Kaj OBaa Ipyrna Ha NnaluueHTH (TorfieqHete BO To4ka 4.4).

XenartanHy HapyLyBama

KiupeHcoT Ha MHUpTa3allMH MOXe Ja € HaMajieH Kaj MalKdeHTHTE CO XeraTallHd HapyiryBamwa. OBa
Tpeba J1a ce iMa BO nMpe/BUA Kora Mup3aTeH ce MpernuilyBa kaj oBaa rpyrna Ha NalHeHTH, 0co0eHO Kaj
OHME CO TEUIKH XelaTaJiHH HapyllyBama 3aToa LITO NALMEHTHTE CO TELIKH XeIaTalHi HapylLlyBama
He 6ea ucnTyBaHM (NorseaHere Bo Touka 4.4).

Ileoujampucka nonynayuja

JlexotT Mup3ateH He Tpeba fia ce yroTpeOyBa Kaj Jela U alofIieCLeHTH Ha Bo3pacT nox 18 rogunu
3aToa IITO He € AoKaKaHa epHKacHOCTa BO JiBe KPATKOTPajHU IIMHUYKH CTYAHH (IIOTJIEAHETE BO
Touka 5.1) u mopagu 6e30eAHOCHH NpUYHHH (roryieqHeTe Bo Touka 4.4, 4.8 u 5.1).

Hauuu Ha agMuHKcTpanuja

MupTrazanMHOT HMa MOMY-)KMBOT Ha enumuHanMja oA 20 mo 40 waca M 3aToa € NOroAeH 3a
aMUHHUCTpHpame eqHam Ha geH. Ce mpenopayyBa Aa ce 3eMa Kako €JHOKpaTHA JHEBHA N03a Ipen
cnuewe. MUcto Taka, MupsaTeHOT MOXe Oa ce AaAe U BO ABE NOIEJIEHH 034 (elHa HAyTpO U €Ha
Hapedep, NOBHCOKaTa J103a Tpeba J1a ce 3eMe HaBeuep).

Tabneture ce 3emMaat nepopajiHO CO TEUHOCT U Tpeda Aa ce ronTaar Oe3 1a ce [BaKaar.

4.3 KoHTpauHAHKAIHH

XHIepceH3UTUBHOCT HAa aKTHBHATA CYITICTAHIIMjA WK HA HEKOj Off EKLIMMHEHCHUTE HaBeAeHH BO TOYKA
6.1.

HctoBpeMeHna ynoTpeba Ha MUpTa3anuH CO MOHOaMHUHOOKcHAa3a uHxubutopu (MAOQ) (mornegHere
BO TOu4Ka 4.5).

4.4 Mepxn Ha NPETNA3THBOCT H NOCeOHH NpeAyNpeayBamba

[leanjaTpicka momyJialuja
He ce npenopauyBa ynotpe6a Ha Mup3ateH BO TPeTMaHOT Ha JAena U ajoJieclieHT Ao 18 roguuiHa
Bo3pacT. CyHLMIaTHOTO ofHecyBamke (OOHAM 3a CYWUIHA U CYUIUAATHA MHUCJIH) U HETPHjaTeJICKOTO
ofHeCyBame (IIPETEeXHO arpecHja, CIIPOTHBCTaBYBaYKO OJHECYBame M THEeB) Oea movecTo 3abenerxaHu
BO KJIMHMYKUTE HCNHTYBama MoMely AelaTa W afoNIECHEHTUTE TPETHPAaHH CO aHTHIACIPECHBH BO
cropeada co OHHe TpeTHpaHH co maune6o. J[oKoNnKy, Bp3 OCHOBA Ha KIIMHH4YKa motpeba, cerak ce
JIOHECE OJUTyKa 3a J1a Ce 3aloyHe CO Tepamndja, IoTpeOHO € BHHMATENIHO Cle[iekhe Ha MalHeHTOT
3apaid MOXXHa TI0jaBa HA CYHLUUOATHH CHUMOTOMH. JIOMOJHWTENHO HAa TOa, HEA0CTacyBaar
MONTOTPAjHU CTY/IMM 3a MCIIMTyBarme Ha GesbelHOCTa Kaj meuara W afoJIeCLEHT e”éo 'Efmoc- Ha
PacToT, CO3PEBAETO U KOTHUTHBHHUOT H OMXEjBHOPATHHOT Pa3Boj. y )

Cynupa/cyduMIanHyg MUCIIM WK BIOUIYBAE HA KIIMHHYKATA C/IMKA
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pemuchja. [TogobpyBameTo MOXe 1a He HacTaHe 3a BpeMe Ha TMPBUTE HEKOJIKY HE/IENIH Ol TPETMAHOT
HIH [OJI0Iro, 3aToa NOTPeOHO € BHUMATENIHO CJIe[ielhe Ha TNMAalHeHTHTe Ceé O MOCTUrHYBawe Ha
nono6pysame. ONTO KWIMHIMYKO HCKYCTBO € Jleka PU3HUKOT 3a caMOYOHCTBO MOXKE [a Ce 3rojieMH BO
panuTe da3m o1 ONOPaByBAKETO.

ITo3sHaTo € Aeka MaLMEHTHTE CO MCTOPHja HA HACTaHH MOBP3aHH CO CYMIM[ WIH OHHE KOH HMaaT
3HQYaeH CTEMEH Ha CYHLMOAIHHM MAEH MNpell 3allOYHyBamkhe Ha TPETMAHOT MMAaT TOroJIeM PU3HK 3a
CYMUMAAIHA MHMCIM WM oOMAM 3a camMOyOHCTBO M Tpeba BHUMATENIHO Jja Ce CJIeAaT 3a BpeMe Ha
Tepanujata. MeTa-aHanM3aTa Ha Iane60-KOHTPOJIMPAHH KIIMHUYKH HUCTIMTYBakha CO AaHTHIEMPECHBH
Kaj BO3PACHH NALMEHTH CO MCUXHjaTPUCKHU HAPYILYBarba MOKDKA 3rOJIEMEH PU3MK 33 CyULMAATHO
OJIHECYBaE Kaj MallMSHTUTE O 25 FOAUHU TPETHPAHH CO aHTHUIEIIPECHBH BO cropenba co rwiaue6o
TpETHpaHHTE.

[Tpu Tepanuja co aHTHAENPECHBH Ce NpenopadyBa BHUMATEHO ClIE/EHhe Ha MALHEHTHTE, TOCEOHO Ha
OHHME CO BHCOK DH3MK M 0co0eHO BO paHaTta (asza of TPeTMaHOT M MO NpPoOMeHa Ha ao3atra. Ha
NalMeHTUTe (M HAa OHHME KOM ce TpWKaT 3a HUB) Tpeba Ia MM ce MOCOYH MoTpebara 3a cleAeHmhe Ha
OWI0 KaKBO KJIMHMYKO BJIOIIYBale Ha cOCTOjOaTa, CyHUMAATHO OJHECYBAI€ HJIM MHCIH, Kako U
HeBOOOHMYAEHU MPOMEHH BO OJHECYBAIETO H BEAHALI [a MobapaaT MeJUIIMHCKA TOMOLI JJOKOJIKY Ce
M0jaBaT OBHE CUMITTOMH.

Co orsieq Ha MOXHOCTA 3a CYMLMA, 0COGEHO Ha MOYETOKOT Ha Tepanujara, 3a 1a ce n3berne MoKHOCTa
3a Npelo3upae, Ha MalMeHToT Tpeba ga My ce Jaje HajMajaTa KOJW4YMHA HA MupsartedH ¢uam-
00/10)KEHH TabNEeTH.

Uenpecuja Ha KOockeHaTa CpiK

3a Bpeme Ha TepanujaTa cO MHpTasanuH Oelme 3abesexaHa AempecHja HAa KOCKeHaTa CpK Koja
BOOOHYAEHO ce MaHU(ECTHPa KaKO rPaHyJIOLUTONEHNH]a WK arpaHyJIoLUTo3a. PeBep3nOMIHA arpaHy-
nouuTo3a Gewe 3abesiexxaHa Kako peTKa 1ojaBa BO KIMHHYKUTE CTYIMH CO MHpTa3andH. Bo moct-
MapKeTHHILKHOT rnepro Gea 3abenexaHH MHOTY PETKH CTy4ad Ha arpaHyJIOLMTO3a cO ymnotpeba Ha
MUpPTa3anMH, MPETEKHO peBep3UOMIHH, HO BO HEKOM ciydad H co (artanen ucxoa. Ciydaure co
daTaneH HCXOM NpPETEeXkHO Ce OJHECYBaa Ha NALMEHTH Haj 65 roavwHa Bospact. Jlekapot Tpe6Ga na
BHUMA4BA H4 CHMOTOMMTE KaKO INTO Ce: IOKAayeHa TelleCHa TeMIiepaTypa, OOJKM BO TIpJIOTO,
CTOMATUTHUC WIM APYIH 3HalUM Ha MHbekuuja. JIoKoNKy ce MojaBaT BaKBH CHMIITOMH, TepandjaTa
Tpeba Na ce NPEeKyHe U J1a Ce HAMpaBH KPBHA CITMKA.

XKontuna
Jlokonky ce nojaBH >k0JTHLA, TepanHjaTa Tpeba 1a Ce IpeKHHe.

Coctoj6u npu kou e norpeden Haa30p

BHuMateiHO no3upame, Kako U PeIOBHO U BHUMATEJIHO CIIE/IEH€ € HEONXOMHO Kaj MALIMEHTH CO:

- Enunencuja u opraHckd mMo3ouyeH cuHapom: Mako KJIMHMYKOTO MCKYCTBO IOKKYBa JIeKa
eMUJICNITHYHHUTE HaMajlu CE PETKH 32 BpeMe Ha TepanujaTta co MUPTa3alHH, Kako U cO JpYTUTe
aHTHAENPECUBH, MOTPeOHO € NpeTHa3IWBO BOBeQyBake Ha MuUp3aTeH BO Tepandjara Kaj
MAlHEHTHTE CO UCTOpHja Ha Hamanu. TpeTMaHOT TpeGa aa ce MPEeKHHE Kaj CHTe NMALMEHTH Kaj
KOH K€ Ce I0jaBaT HallaJJi WiTH JOKOJIKY C€ 3rOJIEMH YECTOTAaTa Ha HaIlauTe.

- XenatanHu HapyllyBamwa: [lo emHOKpaTHa mepopajiiHa J03a Ha MHpTasanudH o 15 mg,
KITHPEHCOT Ha MUpTa3anuH 6ellle HaMayeH 3a mpubmmwkHo 35% Kaj mauueHTHTE CO Gard jo
YMEpPEHH XeMnaTajlHi HapyllyBamwa, BO criopenda co JMLIaTa co HOpMajiHa XenaTaiHa ;

Ilpoceunara koHUEHTpallja Ha MHpPTa3anuH BO IUIasMara Oelle 3roJieMeHa 3a ﬁuﬁi}ﬁiﬂﬂ@ﬁ, ﬂ?

55%. %)

- Penanuu HapymryBamwa: [lo egHokpaTHa mMepopaiHa 103a Ha MMpPTa3alMH 'g IS5 mg’ l(a_]
NAaLKMEeHTH cO YMepeHH (KpeaTHHUH KiaupeHe < 40 ml/min) ¥ Telku (KpeaTHHH @nﬁpem < 10
ml/min) peHasHM HapyIIyBaa, KIMPEHCOT HA MUPTA3aluH Gellle HaMaJIeH 34 1

.(.l'
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u 50%, coomsetHo, BO cmopenba co HopmanHM Juua. [lpoceyHaTa KOHLIEHTpaldja Ha
MHpTa3anMH BO IuIazMarta Oemre 3roneMena 3a okony 55% wm 115%, coomeerno. He Gea
NpOHAjICHH 3HAYAjHH PA3JIMKM Kaj MalMeHTUTe co Onaru peHAHH HapyulyBarba (KpeaTHHHH
xupenc < 80 ml/min) Bo criopeafa co KOHTPOJIHATA rpyma.

Kapnujannu 3abonyBarba, Kako LITO c€ HAapyllyBamba BO CHPOBOIJIMBOCTA, AHTHHA TIEKTOPHC U
CKOpCIlIeH MUOKap/ieH HHAPKT, Kajie ce MpernopavyBaaT HOPMAJIHH MEPKHU Ha MPETNa3/iMBOCT H
BHHMMaTe/THa aJMMHCTpAll{ja Ha HCTOBpPEMEHAaTa Teparnuja.

Hu3ok kpBeH NPUTHCOK.

Hujaberec menutyc: Kaj mauueHTn co nujaberec, aHTHASNPECHBUTE MOXKAT Ja ja MPOMEHAT
rIMKeMUYHaTa KOHTposa. Moxke fa MMa rotpeba ol rpuiarofyBame Ha A03aTa Ha UHCYJTHHOT
W/HITH TIepOPaJIHUTE XUMOTTIMKEMHULIMH Ce Mperopayysa BHUMATEIHO ClIEIEIbe.

Kaxo 1o e cityuaj u co Apyrure aHTHOEIpECHBY, Tpeba 1a ce UMa BO MPEABU CJISIHOTO:

XuroHaTpeMuja [ ]
XWnmoHaTpeMHja, BEpOjaTHO TMOPafM HECOOABETHA CeKpeldja Ha anm,uuype H'—l!iHOT XOPMO!—I (

3€Maart JICKOBH 32 KOH € NO3HATO A€Ka NMpEAHU3BUKYBaaT XPII'IOHaneMPI_]a

[lpn agMuHMCTpanMjaTa Ha aHTHAENPECHBH Kaj MALMEHTH cO LIW30(QpeHHja WM [pyrd
NCUXOTHYHU MNOPEMETYBamkba MOXKE [a HacTaHe BIOUIYBalkbe€ Ha TNCHUXOTHYHHTE CHMIITOMH;
NapaHOMJHUTE MHMCIIM MOXE /1a € HHTEeH3UBHpaar.

Ilpu TperMan Ha aenpecuBHata ¢aza on OGUIOIAPHOTO PacTPOjCTBO, MOXKE Aa MPEMHHE BO
MaHH4Ha ¢asa. [loTpeOHO € BHHMATENHO clelele Ha IMAlMeHTHTe CO UCTOpPHja Ha MaHWja/
xunoManyja. Tepanujara co MupTazanuH Tpeba 1a ce NpeKHHe Kaj CEeKOj MALHEeHT KOj Ke Biie3e
BO MaHH4HA ¢a3a.

Haxo Mup3areH He npeu3BHKYBa 3aBUCHOCT, MOCT-MapKETHHIIKOTO UCKYCTBO MOKaXKyBa JeKa
HArJHOT MPEeKHH Ha TepalnujaTa 110 JOIroTpajHa aJMUHHUCTpaLja MOXKe TIOHEKOoralll ja JOBe/e
JI0 TI0jaBa Ha CUMIITOMH Ha MOBNIEKyBambe oA Tepanuja. [loBekeTo ox THe cuMnToMH ce Gnaru u
caMo-orpaHu4yBaukd. Hajuecto 3alenexxaHd CUMITOMHM Ha MOBJIEKYBale OJ Tepamdja ce
3aIIEeMETEeHOCT, aruTaLHja, aHKCHO3HOCT, Ii1aBobosika U ragewme. Mako Gea 3abenexkaHd Kako
CHMIITOMH Ha MOBJIEKYBae, Tpeba qa ce MMa BO MPEIBUI Aeka THEe MOXKe Jja OTEKHYBaaT U Ol
camata Gonecr. Kako mTo e mpermopayaHo Bo Touka 4.2, ce mpemnopavyBa MOCTENEHO
NIPEKUHYBakb€ Ha TepanujaTa co MUPTAa3aIyH.

IToTpebHa € mpeTnasaMBOCT Kaj MALMEHTH CO MOpEMETyBalba BO YPUHHPAETO, KaKO IUTO €
XunepTpodHja Ha MpocTaTaTa M kaj NalMEeHTH CO aKyTeH INIayKOM CO TECEH arojl M 3rojieMeH
HHTPAOKYJIapeH NPUTUCOK (MaKo BEpOjaTHOCT 3a MOjaBa Ha MpobneMH oansekoT MupsateH e
MaJjia 1opaJy HEFrOBOTO MHOTY c1ab0 aHTUXOJIMHEPTUYHO JIEjCTBO).

AxaTH3nja/nIcuXoMOTOpeH HeMHp: YnorpebaTa Ha aHTHAeNpecHBH Oellie MOBp3aHa CO Pa3Boj Ha
aKaTH3Hja Koja ce KapaKTepH3Hpa co CyOjeKTHBHO HeTpHjaTeH WIIM BO3HEMHPYBAYKH HEMHD M
notpeba 3a ABIDKEHE YECTO MOBP3aHO CO HECHOCOOHOCT 32 MHpPHO CelieHhe WM CTOEHE.
IloroneMa e BepojaTHOCTa OBa Ja ce Cly4d BO MpPBUTE HEKOJNKY Heledw o Tepanujata. Kaj
MaLHEeHTUTE Kaj KOH Ke ce 10jaBaT BaKBU CHUMIITOMH, 3roJIeMyBameTO Ha JI03aTa MOKe Ja Ouze
IITETHO.

Cinyyau Ha npononrauyja Ha QT untepsanor, Torsade de Pointes, BeHTpHKy/napHa Taxukapauja
¥ HEHaJlejHa CMPT ce NpPHjaBeHH 3a BpeMe Ha MOCT-MapKeTHHIIKATa ynoTpeba Ha MUPTa3aIliH.
Hajronemuor 6poj Ha npHjaBy HacTaHaa BO acoLjaliyja Co Mpeao3rpabe WIH Kaj MalMeHTH CO
JApyry pusHK ¢akTopu 3a nposoHranyja Ha QT MHTEPBAIOT, BKIyYHTETHO HCTOBpEMEHA
ynotpeda co JIeKOBH KOU NMpeAW3UBKYBaaT mponoHrauuja Ha QTc (norneanere Bo Touka 4.5 u
4.9). IloTpebHa e npeTna3MBOCT KOra MUpPTa3aluH Ce MPEeMHIIYBa Kaj MAlMEeHTH CO MO3HATH
KapaMOBacKyJIapHH 3a60iyBama WK GamMunujapHa ucropuja Ha npononranuja Ha QT
HMHTEPBAJIOT, © HCTOBPEMEHA ynoTpeba co Ipyry JIEKOBU KOM MOXAT Ja MpeJu3BHKAaT
nponoHranyja Ha QTc HHTEPBANIOT.

F 30l L e
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CepoToOHHHCKH CHHIPOM

HHutepaknpja co CepOTOHEPrUYHH aKTHBHH CyNCTaHLMK: [Ipu McTOBpeMeHa ynoTpeOa Ha CeJIeKTHBHU
MHXMOUTOPH Ha MOBTOPHOTO MpeB3eMarme Ha cepoToHuH (SSRI) co Apyru cepoTOHEprHYHH aKTUBHH
CYNCTaHLMK MOX€E Ja ce MOjaBH CEPOTOHWHCKH CHHIpPOM (MorjiefHeTe BO ToYka 4.5). CUMIITOMU Ha
CEPOTOHMHCKM CHHIPOM MOXAaT fAa OupaT XUrepTepMHja, PUTHAHOCT, MHOKJIOHYC, aBTOHOMHA
HECTaOMIHOCT CO MOXKHH Op3u (TyKTyallul Ha BUTAJIHWTE 3HALM, IPOMEHH BO MEHTAJIHHOT CTaTyC
KOH BKJTy4yBaaT KOH(}y3Hja, HpUTaOHIIHOCT U eKCTPEMHA aruTauyja Koja nporpenupa Ao JeUpUyM U
koMa. Ce mpenopadyBa IpETHNAa3IMBOCT W BHHMATEJIHO KIMHHYKO ClENEH€ KOra OBHE aKTHBHH
CYNCTaHUMM C€ KOMOMHHpaaT co MUpTa3anuH. J[OKOJNKY ce MojaBar BaKBM CHMIITTOMH, Tpeba a ce
NPEeKMHE TepalujaTa co MHUPTa3alMH U Ja ce 3allo4He CO CYNOPTHBEH CHMIITOMATCKH TpetMmaH. On
NOCT-MapKEeTHHIIIKOTO UCKYCTBO, C€ CMETa /IeKa CEPOTOHHHCKH CHHJIPOM Ce jaByBa MHOTY PETKO Kaj
NAlMeHTUTE TPETHPAHHU CaMO CO MUPTA3aIuH (ToryieqHeTe Bo Touka 4.8).

CepHO3HH KYTaHH HECAKAHH PEAKIIHH

CrnenHure HecakaHH JI€jCTBA ce NPHjaBEHH IIPH YNOTpeOa CO MUPTA3€MH; CEPHO3HH KyTaHH HECAKAHH
peakuun (SCARSs), Brtyunteno Ctusenc-IJoHcoHoB cuHnpom (SJIS), TokcHyHa enuaepMaiHa
Hekponusa (TEN), peakimja ox jiekoT co eosuHodunyja u cucremcku cumnromu (DRESS), Gynozen
JAEepPMaTUTUC U epHTEMa MyITH(OPME, Koja Moxe 1a Gujie XKUBOTO-3arpo3yBayka Win ¢artaiHa.
JlokonKy ce nojaBaT 3HALK U CUMITTOMM KOM CYTepHppPAT HA OBME HECAKAHH PEaKLUH, TEPAIHjaTa co
MHpTa3anuH Tpeba BeAHAI Aa Ce MOBJIeYeE.

JIOKONIKY NAalMEHTOT pa3sBHE HEKOja Off OBHE PeaKLUH NpH yrnoTpe6a Ha MUPTa3alKH, Tepanujara co
MHpPTa3alMH HEe CMee MIOBTOPHO HUKOI'all [a Ce 3aroye Kaj OBOj MalUeHT.

ITocTapu nanyedTH

IMocTapute ManMEeHTH HECTO ce MOMOIOKHH, 0OCOGEHO BO IOTJIe] HA HECAKAHWTE JIEjCTBA Off AHTH-
AenpecuBHTE. 3a BpEME Ha KIMHHYKOTO MCTPaXyBarme CO MUPTA3aliMH, HECAKaHHWTE JEjCTBA He Oea
3a0eiexaHu NOYECTO Kaj MOCTAPHTE NMALUEHTH OTKOJIKY BO JIPYTHTE BO3PACHH IPYIIH.

Iocebru ungpopmayuu 3a nexou 00 nomuwnume cyncmanyuu

Mupsaren conpxu nakrosa. IlaupeHtuTe co perkd HaciaeAHH NpobJieMM Ha MHTOJNEpaHLMja Ha
ranakrosa, Lapp nakrasa qeULIMEHLHM|a MM 1U1yKO3SHO-I'AIaKTO3HA Manancopnuuja, He Tpeba aa ro
3€Maar OBOj JIEK.

4.5 HuTepakuHH CO APYTH JIEKOBH WJIH APYrH (GOpMH HA MHTEPAKIHH

DapMaKoOUHAMCKU UHMEPAKYUU

- He ce npenopadysa ynorpe6a Ha MupTa3sanuH 3aequo co MAQ MHXHOMTOPH WIHM BO TEKOT Ha
JIBE HeJleJIH 110 NPEKUHOT Ha Tepanyjata co MAO uaxuburopu. Ucto Taka, OKojy JBe HEOeH
Tpeba 1a MOMHUHAT 3a /la MOJXKe Jia ce 3alo4He co Tepanuja co MAO UHXHOUTOPH Kaj MAlHEHTH
KoM OuJjIe Ha Teparnuja co MUpTa3anuH (HorieaHeTe Bo Touka 4.3).

- JlononHUTENHO Ha TOa, Kako IWITO e ciay4aj u co SSRI aHTHAenpecuBUTe, HCTOBpEMEHATa
aJMUHMCTpallKja CO APYTH CEPOTOHEPrHYHH aKkTWBHHU cyrncraHuuu (L-tpunrodan, TpUnTaHw,
OynpeHopduH, TpamazoJ, JIMHE30MMA, METHIEHCKO miaBo, SSRI, BeHnadakcuH, JTUTHYM H
KaHTapuoH — Hypericum perforatum — npenapaTH) MoXke Ja [JOBefie IO [10jaBa Ha J€jcTBa
acoOLMPaHH CO CEPOTOHMH (CEPOTOHHUHCKHM CHHAPOM: morieaHere Bo touka 4.4). IlotpeGHa e
NPeTNa3IMBOCT M TOBHMUMATEIHO KIMHHUYKO CJIEIekhe KOora OBHE AKTHBHH CYINCTAHLHMH Ce
KOMOHMHHpaaT co MUpTa3anHH, _

- MupTasaniuHOT MOKe Oa TH 3rOJeMH Ce[JaTHBHMTE CBOjCTBA Ha OeHzomjasernuuitechi”RE #

, - N A
ApDYrHTE CelaTUBH (0COOEHO Ha IOBEKETO AHTHUIICHXOTHIH, aAHTHXHCT. g’ﬁqsﬂ““ % o

AHTArOHUCTH, onujaTh). [loTpeGHa € MpeTnasIUBOCT KOra OBHE JIEKOBH C€ MpernH
CO MHUpTa3aiuH.

k

_:._".
~
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- MupTasanuHOT MOXeE Aa o 3rojieMH AENPEeCHBHOTO AejCTBO Ha ajkoxonor Bp3 I[HC. 3aroa,
naudenTuTe Tpeba Aa ce COBeTyBaaT Aa M30ErHyBaaT alKOXONHH IHjaIOlM 332 BPEME Ha
TepalnHjaTa co MUPTA3alHH.

- Ho3ute Ha MupTasanuH oA 30 mg efHaIl JHEBHO MpPEIU3BUKAa Majio, HO CTATUCTUYKH CHIHH-
¢uxanTHO 3ronemysame Ha INR kaj nuuara Tperupanu co Bapdapun. He Moxe ma ce MCKkIyuH
TIOM3Pa3eHO JIEjCTBO MpH MOBHCOKA A03a HAa MHUpPTA3aMuH, 3aTOa Ce MpenopadyBa Cle/lekhe Ha
INR nipu ucToBpeMeHa Tepanuja Ha BappapuH CO MHPTa3anKH.

- Puzukor 3a nposonranuja Ha QT MHTepPBAIOT H/HIIK BEHTPHKY/IapHa apUTMHUja (Ha pUMeEp
Torsade de Pointes) Moxxe na ce 3roseMu co HCTOBpeMeHa yrioTpeba Ha JIEKOBH KOH 'O
npononrupaat QTc uHTEpBanoT (Ha NpHUMEp HEKOH AHTHIICHXOTUIM H AHTHOHOTHIIH).

DapmakoKkuHemcKu UHmMepaKyuu

- Kapfamazenunor u ¢enuronnor, mnaykropu Ha CYP3A4, ro sronemuja KIMpEeHCOT Ha
MHpTa3alyH 3a NPHOJIMKHO NBa NaTH, LITO Pe3yATHUpALle, COOABETHO, CO HAMallyBale Ha
NpOCEYHaTa KOHLIEHTpallfja Ha MHpTa3anMH BO 1UiasMata ox 60% wu 45%.. Kora
kap6aMa3envHOT UM HEKOj APYT MHAYKTOP Ha XeNnaTaTHUOT MeTabonu3aM (Kako pudaMITHIHH)
ke ce Jozajie Ha TepandjaTa cO MUPTa3allvH, J03aTa HA MHpTa3arnuH Tpeba Ja Ce 3rOoJIEMH.
JloKoNKy ce MpeKuHe TepanujaTa co OBHE JICKOBH, MOXe Ia MMa noTpeba o/l HaMalyBame Ha
Jl03aTa Ha MHPTA3aIuH.

- HcroBpemeHaTa aaMHHMCTpaLdja Ha CHIHHOT WHXuOuTOop Ha CYP3A4 kerokoHason,
COOJIBETHO I'M 3rOJIEMH MaKCUMAJIHOTO HHMBO BO Mmia3Mata U AUC BpegHOCTa Ha MUpPTa3anyH 3a
npubmpkso 40% u 50%..

- Ilpn ucroBpemena aqMMHHUCTpaLyja Ha uMeTHIHH (cnab unxubutop Ha CYP1A2, CYP2D6 u
CYP3A4) co MupTasanus, npoceyHaTa KOHLEHTpAIKja HA MUPTAa3alMHOT BO IU1a3MaTa MOXe Jia
ce srosiemu 3a noseke of 50%. ITorpe6Ha e mpeTnasnuBoOCT K Ko3aTa Tpeba a ce HaMaIu MpH
WCTOBPEMEHA aIMMHHCTpantja Ha MUpTa3anut co cuiHd CYP3A4 unxuburopu, HIV nporeasa
HMHXHUOMTOPH, a30JIHU aHTHU(YHIaIHH JIEKOBH, €PUTPOMHLIMH, UMMETHIMH WIH Heha3od0H.

- Crynvure 3a MHTEpaKIMM He MOKKaa 3HAYajHH (PapMaKOKUHETCKH JIEjCTBA IIPH HCTOBPEMEHA
TepanMja Ha MUPTa3ayH CO MaPOKCETHH, AMUTPHUNITHINH, PUCTIEPUIOH WM JIUTHYM.

- [leamjaTpucka nonynauuja

- CtynuMre 3a MHTEpaKLMK Ce U3BEIEHH CaMO Kaj BO3PaCHH.

4.6 IlnoaHoct, GpeMeHOCT H 0€IHE

bpemeHoct
OrpanryeHuTe mMojaTouM 3a ynoTpebaTa Ha MHpPTa3alnWH Kaj OpeMeHH >XEHH He YKaKyBaaT Ha

3roJIEeMEH DHU3MK 3a KOHFeHUTaIHU Maldopmauuu. CTyAUUTE Kaj KMBOTHH HE MOKaXKaa KIMHHYKH
3Ha4ajHH TEpPaTOreHU NEjCTBa, cemak Oere 3abenexkaHa TOKCHYHOCT MPH Pa3BojoT (IOTJIEAHETE BO
TOouKa 5.3).

EnuaeMuosIonkuTe noAaToUM Nokakaa geka ynorpebara Ha SSRI antuaenpecusure Bo GpeMeHocTa,
ocobeHO BO ofMHHATa GPEMEHOCT, MOXAT [a 'O 3rojieMaT PM3MKOT 3a MEP3HCTEHTHA MyJIMOHAIHA
XHnepTeHsHja kaj HoopozaeHdero (PPHN). Mako Hema CTyauM KOM ja MCIIMTYBaaT MOBP3aHOCTA Ha
PPHN co Tepanujata co MHpTa3alMH, OBOj MOXKEH PH3MK HE MOXeE Ja Ce€ HUCKIy4H 3€MajKH ro BO
NpeABU/I MOBP3aHUOT MEXAHHW3aM Ha JI6jCTBO (3rojieMyBarbe Ha KOHLEHTPALMITE Ha CEPOTOHKH).

Ce npenopadyBa MpeTHa3sJMBOCT MNpPH MpEMHUINYBakhe Ha JIEKOT Kaj OpPeMEHH ik EP/IH(—HQKQ[IKY

Mup3sateH ce ynotpeGyBa 10 MOPOAYBAaHETO WIH KPATKO Mpen Toa, ce npenopaqyﬁq‘ ::r a"ramP
\ 4; /i

Clieelhe Ha HOBOPOJEHYETO 3apaJid MOXKHH AEjCTBA O] IPEKUHOT Ha Teparujara. /f"_3_ AR "7(‘,.
X o £y @\
< = 7

Hoemwe o w ™o

‘v
»

CrynuMre Kaj >KMUBOTHM M OTPaHMYEHHTE [OAATOLM Kaj JyreTo nokaxkaa e Eti]»g{ TRIATIHHOT Cév y, |

H3jlayyBa BO Maj'-lPIHOTO MJIEKO CaMO BO MaJId KOJIMYHUHH. O,unyKaTa AaJlk ga ce (% 0J1 }KHZI]WKHHB Q
? :
MGIFIN *
"hu:: s SRy
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NOEHETO WK Jla Ce MPOROJLKM/TIPEKHHE TepanujaTa co MupaareH tpeba na ce HOHece 3eMajku ja BO
OpeBU KOPUCTA O] JOEHETO 3a AETETO U KOPHCTA O Tepanujara co MUp3aTeH 3a skeHaTa.

InogHoCcT
He-KIMHMYKMTE CTYAMH 32 PENPOAYKTHBHA TOKCHYHOCT Kaj )XMBOTHH HE MOKaXKaa HUKAKBH JIEjCTBa

Bp3 IUIOZIHOCTA.
4.7 Bamjanune Bp3 cnocoGHOCTA 32 BO3ew€ HJIM 32 PAKYBalbe CO MALIHHH

Mup3aTteHoT vMa Majio 10 yMEpPEHO BIIHjaHHe Bp3 CHOCOOHOCTA 3a BO3€H€ U PaKyBare CO MAIUHMHH.
Moske na ja HapyIH KOHIIEHTpaLHjaTa ¥ peakTHBHOCTA (0COOEHO Ha MOYETOKOT Ha TepanujaTa). Kora
ce MOJl BIMjaHMe, MALMEHTHTe Tpeba fa of0erHyBaaT U3BpUIYBabe HA MOTEHLMjAJIHO ONIACHHM 3a/1a4H
3a KOM € MOTpeOHa PEeaKTHBHOCT H A00pa KOHLEHTpalHja, Kako UITO Ce BO3€H-€ HA MOTOPHH BO3MIA
WJIH PaKyBale CO MAlllHHH,

4.8 Hecakanu gejcTBa
Kaj nauuenTtute co genpecuja nocrojaT GpojHH CHMOTOMH KOM Ce MOBP3aHHU cO camaTa Gonect. 3aToa
MOHEKOraIl ¢ TEeLKO JAa Ce MPOLIEHH KOM CHUMIITOMH Ce pe3yNTaT Ha camara 0ojiecT, a KOM Ha

Tepanujata co Mup3areH.

Pesume Ha Be3begnocHuoT npodun

HajuecTn HecakaHW [IejcTBa KOHM ce IOjaBHja Kaj moBeke of 5% O MAaLMEHTHTE TPETHPAHH CO
MHpTa3alMH BO PaHIOMHM3HMPaHHMTE IUIaLe00-KOHTPONMpaHH HCIHUTYBama (MOreqHeTe MOAONy) ce
MOCMAHOCT, Ceflaldja, CyBa YCTa, IIOKAQueHa TeJIeCHA TeXWHA, 3rOJEMyBame Ha AaleTHTOT,
3alIEMETEHOCT U 3aMOp.

Ilpy Tepanuja co MUpTa3alHH HPHjaBeHH Ce: CEPHO3HM KyTaHH Hecakanu peakuud (SCARs),
BryuHrenHo Ctusenc-Iloncono cunapom (SJS), TokcuuHa enunepmaita Hekposusa (TEN),
PeaKiyM Ofi JIEKOT €O eo3uHOpHIHja U cucteMckd cumnroMu (DRESS), 6ynoseH 1epMaTuTHC U
eputeMa Myntudopme, (TIorJieAHeTe BO Touka 4.4).

TabenapeH npHKas Ha HECAKAHM JIE|CTRA

Cute paHnoMH3HpaHH MIALE00-KOHTPOIMPAHH HCIIUTYBatha Kaj MalUeHTUTE (BKIydyBajkd M APyTH
MHIMKALMK OCBEH MajopHa JenpecHja) Oea oapeayBaHH 3a HECaKaHU J€jCTBAa Ha MMpTa3anuH. MeTa-
aHanau3ara BKJyud 20 WcnMTyBama, cO MAaHHPaHO BpeMeTpacke Ha Tepanujara 0 12 Hemen, co
1501 maurenTn xom npumaa 034 Ha MUpTasanuH 10 60 mg u 850 mauMenTH Kou npuMaa Iane6o.
[Ipomomkenute a3y o oBHE HCIIUTYBatba Gea HCKILyYeHH €O Liel Ia Ce OPKH KOMIapabHIIHOCTa cO
mwiaue6o.

Bo TaGena 1 e npukaxana kaTeropusipaHara HHUMIEHLA HA HECAKAHM /IejCTBA KOM Ce I0jaBHja 3a
BpeMe Ha KIIMHUYKUTE UCIIMTYBakha CTATUCTUYKK CUTHU(HKAHTHO MOYECTO 3a BpeMe Ha Teparnudjara co
MHpTa3aluH BO criopefba co nnauefo M HecakaHd [ejCTBa Of CIIOHTaHH M3Belitan. YecToTaTa Ha
HeCcaKkaHWTe JIgjCTBA Ol CIIOHTAHHTE H3BellTad ce GasMpa Ha CTankaTa Ha H3BECTYBAalbe Ol OBUE
HAC14HU BO KIMHUYKUTE UCTIMTYBAaHa. HecToTaTa Ha HecakaHW NIEjCTBA O CIIOHTAHUTE M3BELITAH CO
MHpTa3alHH 3a Kou He Gea 3abenexanu cnyqau BO PAHJIOMH3HPAHHTe mianedo KOHTPOJIUpaHH CTyggm
€O nauMeHTH Oele KiacuUIMpaHy Kako ‘Hero3HaTa’. 1

Tabena 1. Hecakanu JejcTBa HA MHPTA3ANIMH
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I'pyna na cuctemu Ha | MHory 4ectn Yectu IMomanxy PeTxn Henoznara
OpraHn (=1/10) (=1/100 xo qecTH (=1/10,000 no YecToTa
<1/10) (>1/1,000 o <1/1,000)
<1/100)
Hapywysara na Jenpecuja Ha
Kp8ma u aum@Huom KOCKEHATa CpiK
cucmem (rpaHynouuTo
TNIEHH]a, arpaHy-
JNIOLIUTO3A,
anacTHYHa
aHeMHuja,
TpOMOOLIUTOTIEHH]
a)
Eosunodunuja
Enodoxpunu HecoonsetHa
HapyuLyearna ceKpeuja Ha
aHTUINYpeTHY-
HHOT XOPMOH,
XunepnpoaakTuH
eMuja (¥ CIIMYHU
CHMIITOMH, Ha
npumep
rajakropea u
THHEKOMACTHja)
Hapywysara na 3ronemeHa Xurmo-HaTpeMuja
Memabonuzmom u TeJecHa
ucxpanama TexwuHa',
3ronemygBame
HA AIETHTOT'
Hcuxujampucku AbHopManuu | Hoknu Arpecuja Cyvnuupansu
Hapywysared COHHLITA KOLIMAapH’ ugen’
Kondysnja Manuja CyunupanHo
AnkcnosHoct” | Aruranuja’ olHeCyRame’
: XanyuuHanuuu Comuabynuzam
Heconuma®® Ilcuxomo-
TOpPEeH HEMHUD
(BKIIY4YBajkH
akaTtusmja,
XHIep-
KHHe3HUja)
Hapywyearsa na Tocmaxoct " * JIeTapmja| HapeCTCBPIj32 MuoxjoHyc KonBynsuu
HepeHUoOm cucmem Cenaupja’* 3amemereHoct | HemupHu HOze (namagn)
I'naBo6osika Tpemop Cunkona CepoToHHHCKH
Awmnesnja’ CHHJIpDOM
Opanna
napecresuja
Hducaprpuja
Backynapnu Oproctarcka | XHHOOTeH3Mja" ZROMHC K PN
Hapyuysarea XUMOTEH3Hja NOIEVE
Tacmpounmecmunann | CyBa ycta Tanieme’ Opanna Enem B0 ycTér
U Hapyuysarea Jujapea’ XUIIOECTe3Hja 3ronemeHo ©
l‘[oapax’came2 'nﬂatleme Ha nﬂyﬂ a
KOHCTHMALM]a' 50 ;’ %
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I'pyna na cacremu Ha | MHory yecTH YecTH Ilomanky Perkn Hemno3nara
oprann (=1/10) (=1/100 xo YecTH (=1/10,000 o 4ecToTa
<1/10) (=1/1,000 o <1/1,000)
<1/100)
Xenamo-b6unujapru ITokayeHa
Hapyuysara aKTHBHOCT Ha
CepYMCKHUTE
TpaHCcaMHUHa3H
Hapywysara na Erzanrem’ CruseHnc-[loHcon
Kodcama u CHHIPOM
HOMKOXNCHOMO MKUBO Bynosen
JAepMaTUTHC
Epurema
Myntugopme
Toxcuuna
enuaepMaiHa
HEeKpoJn3a
Peakuny Ha nexot
co eo3nHOmIHja
U CUCTEMCKH
CHMIITOMH
(DRESS)
Myckynno-cxenemnu Aptpanruja Pabpomuonusa
Hapyuwyearma u Mujanruja
HapyuLysarea Ha bonka Bo
C6P3HOMO MKUBO rp6ot’
Penannu u ypunapnu YpunapHa
HAPYWYBara peTeHHja
Hapywysara na [Mpujanuzam
PenpooyKmueHuom
cucmem u zpaoume
Onwmu napywysarea Ilepudepen
u cocmojbu na eaeM I'enepanuzupan
mecmomo Ha 3amop eeM
aomMunucmpayuja Jlokanusupan
eneM
Hcnumyearea 3roneMeHO HUBO

Ha KpeaTHHHH
KHHA3a

1 s Y

Bo KIMHHMYKHTE MCNIMTYyBama OBHE HACTaHH CE I0jaBHja CTATUCTHYKH CUTHH(UKAHTHO MOYECTO 3a
BpEMe Ha TepalifjaTa coO MHpTa3anuH Bo crnopenda co mwiauebo.
2 . . .

Bo kiMHHuYKMTE HCMHMTYBamba OBUE HACTAHM CE I0jaBHja IOYECTO 32 BpEMe Ha TepamujaTa co

rane6o Bo copeaba co MHpPTA3aniH, cenak He Gellie CTATHCTHYKY CUTHU(HKAHTHO IOYECTO.

? Bo KIMHHYKHTE HCIIMTYBakha OBHE HACTAHHM Ce M0jABHja CTATMCTHYKH CHTHUMHKAHTHO II0YECTO 32
Bpeme Ha Tepamnyjata co miauebo Bo cropeada co MUPTa3anyH.

* Hamainysamero Ha 103aTa BOOGHYAGHO He BOXM 0 MOMAJa MOCIAHOCT/CENALIja, HO MOXe Ja ja
Hamanu eHkacHOCTa HA aHTHUAETIPECHUBOT.

* Tlo Tepanuja o aHTHAENPECHBH, BOOGHUAEHO MOXE 1a JOjAE O I0jaBa Ha AHKCHO3HOCT M HRg
(ro Moxe Ja 6MAaT CHMITOMHM Ha AeTNpecdja) WM HMBHO BIIOLIYBame. IIpu Teparmja, t;mgpﬁ* Oyp &
3anuH, Oewe 3abene)xaHa MojaBa Ha AHKCHO3HOCT WJIM HECOHHIIA MJTH HUBHO BJIOLIYBARbE. 4
S 3a Bpeme Ha TepamnujaTa CO MHPTA3aIMH WM PAHO N0 NPEKMHOT Ha Tepamujata, Ged|

ClIy4aH Ha CyMUMIAJIHH UAEH U OJIHECYBama (TOTJIeNHeTe BO TouKa 4.4).

Rtﬂ-’iﬁﬂ H‘ ;“:"\
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7 Bo Hajronem 6poj Ha cilydau cocToj6aTa Ha MALMEHTHTE Ce MONOGPH M0 MOBJEKYBAE Ha JIEKOT Of
Teparuja.

Ilpn naGoparopuckuTe Mepema BO KIHHHYKHTE MCIUTYyBamwa, Oea 3abenekaHd MUHIIMBU
3roJieMyBalha Ha TPaHCaMHHAa3HTe M rama-riyramunrpancoepasa (cemak, He Oeme 3abenexana
CTATUCTUYKH CUTHHU(HKAHTHO MOrojieMa YecTOTa Ha MOBP3aHHTE HECaKaHH AEjCTBA CO MHpPTA3allMH
HACIpOTH [U1a11e60).

Ileoujampucka nonynayuja

Crnepnute HecakaHu AejcTBa 6ea yecTo 3a0enexaHd BO KIMHMYKUTE HMCIUTYBakha Kaj AelaTa:
NOKa4yyBame Ha TeJIeCHaTa TeXKHHA, YPTHKApHja M XUMEpTpUINIHLEpyaeMuja (ITorfielHeTe U BO TOYKA
5.1).

INpujaByBame Ha HecaKaHH JejcTBA

IpyjaByBameTO HAa HECAKAHUTE AEjCTBA PETUCTPUPAHH N0 MyIITAlke Ha JIEKOT BO IPOMET € OJ T0JIeMa BaXKHOCT.
Ha oBoj HauuH ce 06e36enyBa KOHTHHYHPAHO CIIe/ielhe Ha KOPUCTa HACTIPOTH PU3HUKOT Of1 yIoTpebara Ha JEKOT.
3npaBcTBeHUTE pabOTHHULIM MOXKE [a ro IpHjaBaT CeKOj COMHEX 3a HeCaKaHo AEjCTBO OJf JIEKOT BO
HamponanHuor LeHTap 3a (hapMakOBUrHMIaHIA NIPU ATeHIMjaTa 32 JICKOBH U MEIUIIMHCKY CPEACTBA
(yn.Cs.Kupun u Metonuj 6p.54 xat 1) wiM 110 eNeKTpoHCKH NaT npeky Beb cTpaHaTa Ha ATeHIujaTa

http://malmed.gov.mk/

4.9 Ilpepozmpame

Cumnromu

[TocToeukoTO UCKYCTBO BO OAHOC HA NMPEAO3HPa-€ CaMO CO MUPTa3alMH MOKaKyBa JieKa CHMITOMUTE
ce BoobH4aeHo Giary. Berne 3a6enexaHa nenpecyja Ha LEHTPATHHOT HEPBEH CHCTEM CO JIE30PHEHTH-
Pa3HOCT M MPOJOJDKEHA Celalikja, 3aeJHO CO TaXHKapuja U OGnara XUnepTeH3uja Uik XUIOTeH3H]a.
Cenak, IOCTOM MOXKHOCT 32 MOCEPUO3HH UCXOMH (BKITYUYBajKU U GaTaNHK) MPU 103U MHOTY
MIOBHCOKH OJ] Teparnuckara /103a, o0cobeHo py MelllaHu npefo3upama. Bo oBue ciiyuaun
npostonranyjara Ha QT unTepBanoT u Torsade de Pointes ucTo Taka ce nmpujaBeHH.

Tepanuja/lokonky nojae mo mpeno3upame MOTpeOHa € COOABETHAZ CHUMIITOMATCKA U CYNOPTHBHA
Tepanuja 3a BuTamHUTe QyHkumu. [loTpe6Ho e na ce cnpoBene cieaewe co EKI. Moxe ma ce
ynotpeby akTHBEH jaryieH WIH FacTpPUYHA JIaBaKa.

[lenujaTpucka nonvyJianuja
Bo ciydaj Ha npeno3uparme Kaj neujaTprucka rnonysauja motpeGHo e [a ce nMpeB3eMaT COOJBETHUTE
JlejcTBa Kako LITO € HABEACHO 3a BO3PACHH.

5.  ®APMAKOJIOHNIKH IIOJATOIIHA
5.1 ®dapmakogHHAMHKA

dapmMakoTepaneBTCKa rpymna: rncuxoasainentuuy, Apyru antuaenpecusd, ATC kox: NO6AX11.
Mexanmnsam Ha jiejcTBO/(hapMakoMHAMHCKH JIejCTBA =5

MupTazanvHOT € MPEeCUHANTHYEH O2-aHTarOHUCT CO LIEHTPAITHO Ile_]CTBO KOj ja - 3réﬂemy§a oy
LEHTpaJiHaTa HOPAaJpEHEpPrHYyHa M CEpPOTOHEpruyHa HEBPOTPaHCMHCHja. 3roj 'waamem HE <O
CEpPOTOHEpruyHaTa HEBpPOTpaHCMHcHja € crielubuyHo mnocpemyBaHo npeky S-HTl. Peuen’ropri're ‘
3atoa wrto 5-HT2 u 5-HT3 peuentopure ce 6nokupann of muprazanus. Ce nper
JBaTa EHAHTUOMEPH Ha MHPTa3alHHOT JONpPUHECYBaaT 3a aHTHﬂ.eIIpECHBHOT

o
ol

d‘émnyna Aexa H, | .|
ég@c r}?.g}, S(+) _._-'_L w/

5-HT3 peuenrtopure. _
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Knunuuka edukacuoct u 6e3bennoct

XwucramunackoTo H1-aHTaroHMCTHYKO A€jCTBO HA MUPTA3AMKUHOT € MOBP3aHO CO HEMOBUTE CENATUBHH
cBOjcTBa. HeMa aHTHXOMHHEPrUyHO JIGjCTBO H BO TEPANMCKH [I03H 0COGEHO HEMA JIEjCTBO BP3 KapAHO-
BaCKyJIApHHOT CHCTEM.

HejcrBoTo Ha MupTasanuH Bp3 QTc uuTepBaioT Gellle MPOLEHETO BO PaHAOMHU3HpPaHa, malueto u
MOKCH(IIOKCALIMH KOHTPOJIMpaHa KJIMHUYKA CTY/Hja KOja BKJIy4H 54 31paBu BOJIOHTEPH KOH
ynotpebuja perynapHa jo3a of 45 mg U cynpa-TepaneBTcka 03a of 75 mg. JInHeapHO e-max
MOJIE/IHpame CyrepHpalie aeka npojoHrauujata Ha QTc UHTepBaINTE OCTaHA MOA MPAroT Ha
KJIMHUYKH 3Ha4YajHa MpoJIoHrauyja (morieJHeTe Bo Touka 4.4).

[leaujaTprcka normynatuja

JBeTe paHAOMHM3MpaHH, ABOJHO CJIeNH, IUTaLe00 KOHTPONMPAaHH HCIMTYBama Kaj Jela Ha BO3pacT
nomery 7 u 18 ronunu co Majop aenpecuja (n = 259) co ynotpeba Ha ¢driekcubmiHa 103a Bo npeuTe 4
Hezienu (15 — 45 mg mupraszanuH) npocieneHo co ¢ukcha gosa (15, 30 unu 45 mg MuprasanuH) Bo
TEK Ha yuITe 4 HeJlesd, HE yCneaa /ia NOKaKaT 3HAYajHH Pa3jIMKH roMely MUpTasanuH M IUiaue6o Ha
NpUMapHaTa U CUTE CEKYHIAApHH MEPHH TOYKH. 3HauajHO 3rojieMyBame Ha TeJlecHaTa TexuHa (> 7%)
Oeme 3abenexxaHo kaj 48,8% ox auraTa TpeTHpaHH CO MUPTA3alKH BO criopeada co 5,7% Bo miaue6o
rpynara. Yprukapuja (11,8% nacnporu 6,8%) u xuneprpurimuepuaemuja (2,9% uacnpotu 0%) Gea
HCTO TaKa 4ecTo 3abeJie)kaHH.

5.2 ®apmakokHHeTHKA

Ab6copnuujallo nepopanna anMMHHCTpaLja Ha MUp3aTeH, akTHBHATA CYIICTAHLHKja MUPTa3alliH 6p30
u 106po ce ancopbupa (GHopacmonoxuBocT =~ 50%), CO NOCTUrHyBame HA MaKCHMAJHO HHBO BO
IUIa3Mara no npubIKHO J1Ba Yyaca.

Xpanara HeMa BiIMjaHHe BP3 papMaKOKHHETHUKATA Ha MHPTA3aIllMHOT.

Huctpubynuja

Bp3syBamweTo Ha MHpTa3alivH 3a LIPOTEMHUTE BO U1a3MaTa € npubnuwkHo 85%.

Buotpancdopmaimja

I'naBun matviita Ha OuoTpaHcdopMalja ce JeMeTWIalMja M OKCHMAAlWja, MpPOCIENEHH €O
KOHjyrauuja. In vitro mojaTtouute Of LPHOAPOOHHTE MHKPO3OMH Kaj JIy[€TO IOKaKyBaaT JeKa
uuroxpom P450 ensumure CYP2D6 u CYP1A2 ce BkiydeHH BO (OpMHpameTO Ha 8-XHUAPOKCH
MeTaboNUTOT Ha MHpTasanuH, foaeka CYP3A4 ce cMeTa Aeka € oarosopeH 3a GopMupamero Ha N-
aemeTu U N-okcua MeTabonuTH. JleMeTun MeTaGonuToT e (GapMaKoJIOUIKY AKTUBEH U CE YUHH JEKa
¥Ma HMCT (JapMaKOKHHETCKH IPOGUIT KaKo CyMNCTaHIMjaTa ol KOja IOTEKHyBA.

EnumuHaimja
MuprasanuH eKCTEH3UBHO ce MeTaboJIM3Upa U eTMMHUHUPA 110 [1aT Ha ypUHA U (eLec BO NEPHOL Ol

HeKOJIKy JieHa. CpeIHHOT NOJTy-KMBOT Ha eJliMHuHaumja e 20—40 vaca; MoJoIr MOy-)XHBOT HA
eJIMMUHALH}a, 10 65 Jaca, MOHeKora ¢ 3abejiexan Kako M MOKPAaTOK MOJTy-KMBOT HA €JIMMMHALIAjA
K0j e 3abenexaH kaj momnaau yre. [1ony->KUBOTOT Ha eJIMMUHALIM]jA € JOBOJIEH 32 /1a OTIPaB/a EqHALI
IOHEBHO Ao3Mpame. PaMHOTeXHaTa cocToj6a ce focTurHyBa mo 3 mo 4 aeHa, o Wro He NOCTOH

HOHaTaMOLIIHA aKyMyJiallHja. o

JlnneapHoCT/He-JIMHeapHOCT 70 o)
Muprasanus nemMoHcTpupa TMHeapHa papMaKOKHHETHKA BO OIICET Ha MPEeNopavyaHoTo Aogupafse.

[4

[MocebHu monyaanuu
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KiupeHcoT Ha MMpTa3alnuMHOT MOXE Ja Ce HaMaldd KaKo pe3yNTaT Ha PEeHATHM WM XeNaTalHu
HapyIlyBamba.

5.3 IlpeakJIMHHYKH NOJATONH 33 CHI'YPHOCTA

IIpenxIMHUUKATE MOAATOLM HE MOKaxaa rocebHa OMacHOCT 3a JIyfeTo Bp3 OCHOBA HAa KOHBEHI[MOHAJT-
HHTE CTyAuH 3a 6e30enHa papMakonoruja, TOKCHYHOCT MPH NOBTOPEHO A03Upathe, TeHOTOKCHYHOCT,
KaHLIEPOreHOCT PEeNpOAYKTHRHA U pa3BOjHAa TOKCHYHOCT. BO CTyIHuTE 32 HCTIMTYBake Ha
penpoAyKTHBHA TOKCHYHOCT Kaj CTAOpLH H 3ajaiy, He 6ea 3abenexaHu TepaToreHu nejctsa. [Ipu
JBOKPAaTHO CUCTEMCKO M3JIOXKYBak€e BO Criopea cO MaKCHMAJIHOTO TEPAITUCKO H3JIOXKYBAE Kaj
nyrero, 6ele 3abenexaHo 3rojieMyBame Ha TOCTUMIDTAHTALUCKHOT ryOUTOK, HAaMAlyBamke Ha
POAWIHHUTE TEKUHHA HA MJIAICHYMbaTa U HAMaJTyBathe Ha TIPeXKHUBYBAETO 32 BpEMe Ha IPBUTE TPU
JIeHa O IOEHETO Kaj CTAOpLHUTE.

He Gele yTBpieHa re HOTOKCHYHOCT Ha MHPTAa3alMHOT BO CEPHjaTa Ha TECTOBM 3a MyTallHja Ha T€HH
omreTyBamwe Ha xpomosomute U JJHK. Ce cMera neka TyMopuTe Ha THpPOMHATA AUIe31a IPOHAjACHH
BO CTy/AHjaTa 3a HCIUTYBake¢ Ha KAaHLEPOTEHOCT Kaj CTAOpLM H XENaTOUENyJapHUTE HEOIUIa3MU
NpOHAajACHH BO CTy[HjaTa 3a MCIIMTYBake Ha KAHLEPOTeHOCT Kaj INIYBLHM Ce CHeUU(pHYHH 332 BHIOT,
HEreHOTOKCHYHH OJrOBOPH INOBP3aHH CO AOJTOTpajHA Tepalnuja cO BUCOKH NO3W HAa MHAYKTOPH Ha
XeraTaJIHUTe eH3UMH.

6. OPAPMAIEBTCKU ITIOJATOIIN
6.1 Jlucra HA eKNHIIHEHCH

Janpo Ha Tabnerata:

JIAKTO3a MOHOXHJPAT

uenyio3a Bo npae (E460)

HaTpUyM cKpo6 riukonar (Tun A)
NpexeJaTHHHU3UPaH CKpob
koouaHa 6e3BoaHa cuiuka (E551)
MarHesuym creapar (E572)

®unmM o6BHBKa Ha Tabnerure o 30 mg:
xunpomesiosa (E464)

tuTaHuyM auokcug (E171)

LpBeH xene3o okcun (E172)

skonT xkene3o okeup (E172)

tank (E553b)

Mmakporon 6000

®wum o6BHBKA Ha TabaeTHTe 011 45 mg:
xunpomenosa (E464)

TATaHUYM ArokcuA (E171)

tank (E553b)

Makporou 6000

6.2 MHMukKoMnaTHOMJIHOCTH
He e npuMeHnuBo.

6.3 Pox Ha ynorpeba
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5 ropuHH.

6.4 Hauun Ha yyBame

Hema notpe6a oz noceGHH ycioBH Ha UyBarbe 3a OBOj JIEK.
6.5 Tlaxysamwe

brucrep (Al ponnja, PVC/PVDC 6Gena donuja): 30 hunm-o610xenu Tabnern (3 6auctepw co no 10
TabyeTu), BO KyTHja.

6.6 YmnarcTBo 3a ynorpe6a

be3 noce6uu H6apama.

CeKoj HEMCKOPMCTEH MEIMLMHCKH MpOM3BOA WM OTMAjeH MaTepHjal TpeGa Ja ce OTCTPaHH BO
COIJIACHOCT CO JIOKaJTHUTE Gaparmsa.

7.  IIOJATOIIA 3A HOCUTEJOT HA PEIIEHUETO 3A TIPOMET

KPKA-®APMA JIOOEJ Ckomje, yn. Xpucro Tarapues-1, 6poj 101, 1000 Ckomje, PenyGnuka
CesepHa Makenonuja

8. BPOJHA PEIIEHUETO 3A CTABAILE BO IIPOMET

30 mg: 15-8089/14

45 mg: 15-8088/14

9. JATYM HA ITPBOTO PEIIEHUE/OBHOBA 3A CTABAILE BO IIPOMET

HatyMm Ha npBoTo pewienne: 20.01.2005

Hatym Ha nocnennata o6HoBa: 16.02.2015

10. JATYM HA IIOCJIETHATA PEBU3HUJA HA TEKCTOT
Hoemspnu 2023
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