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MNPEANOI TEKCT
HA

3BUPEH U3BELLUTAJ 3A OCOBUHUTE
HA NEKOT

NIFELAT® Retard

Nifedipine
Tabnertu co npogonxeHo ocnobogysare 20 mg

SAWTUTEHO UME HA MEAMLUHCKUOT NPOU3BO/

¢ NIFELAT® Retard Tabnetu co npopomkeHo ocnoboayearse

KBAJITUTATUBEH U KBAHTUTATUBEH COCTAB

Eaxa Tabnera co npogorkeHo ocnobopysate coapxu 20 mg HUeaAUNUH.

3a komnnem+xama nucma Ha ekcyunueHcu eudu 8o denom 6.1

®APMALIEBTCKA JJO3UPAHA ®OPMA

Tabnera co npogonxeHo ocnoboaysare

Oxpyrna, OukoHsekcHa unm-obnoxena Tabneta, co UpBeHukasa 6oja co
pasfenta nuHuja of egHara cTpaHa.

KITMHUYKU NOOATOLU
TEPANEBTCKN UHOWKALMN

Mpodhunakca Ha XpoHWYHa CTabWUNHa aHrMHa NeKTopuc
Bnara no ymepena xunepreHsuja.

HO3UPAHE U HAYUH HA YITOTPEBA

Mo npasuno Tabnetute ce rontaaT uenu CO ManKy TEYHOCT, HE3ABUCHO Of
0BpoKOT.

MoveTHaTta posa Ha Hudpeaunuy e 20 mg, Ha cekon 12 Yaca, CO MOHATAMOLLHO
TUTPUpae Ha fo3aTa BO 3aBUCHOCT O[] TepanuckuoT oarosop. [losara Moxe ga ce
npunaroaysa 4o Aosa og 40 mg Ha cekoun 12 vaca.

lMompebra e nocebHa npemnasnueocm npu 3anoyHysaremo Ha mepanujama,
nocebHo Kaj nocmapume nayueHmu co xenamarsHa OucgyHKUUja.

Bo cnyyaj Ha wctoBpemena agMuHUCTPauujia Ha Hutbegunus co CYP3A4
nHxuburopu unu CYP3A4 uuaykTopu, moxe Aa Guge notpebHo npunarogysatbe
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Ha Josata Ha HudegunuH WM MOTMONHO NPeKUHyBawe Ha Tepanujata co
Huhbeannuu (sunere gen 4.5).

GapmakokrHeTUKaTa Ha HUMeannuH € NpoMeHeTa Kaj noctapute nuua, Taka Aa Kaj
HWB MOXE fga OuaaT noTpebHW NOHUCKK 03U Ha HudbeaunuH 3a Tepanuja Ha
OApXKyBat@ OTKOMKY Kaj nomMnaauTe nauueHTn.

Hubeaunux npumapHo ce metaBonuaupa BO LUPHUOT Apob, nopaau Toa noTpebHo
€ NauneHTUTe Co xenaranHa AUcoyHKUWja BHUMaTENHO Aa Ce CNeaar, a Bo TeLKu
cnydan moxe ga Ouae noTpebHo U HaMmanysame Ha 4o3aTa.

Kaj nauueHT co pusk daktopu 3a WHpapKkT Ha MuoKapaoT Moxe aa Guae
notpebHo npunarogysamwe Ha gosarta.

Kaj naumexTu co owrerena ybpexHa dyHkumMja He e notpebHo npunarogysatse
Ha fosara.

NekysareTo moxe fa Tpae HeorpaHMyeHo.
Huhenunud He ce npenopavyea 3a ynotpeba Kaj geua.

Hudpenar He cmee fa ce 3ema co Cok o rpejndpyT.

KOHTPAUHQUKAL MW

» Hudenar He cmee ga ce Aasa kaj nauWeHTH co nosHaTta XUNEPCEeH3UTUBHOCT Ha
HUEAUNUH UMK Ha ApYrU AUXUAPONUPWAMHYM, NOPaaN TEOPETCKM pU3uK op
BKpCTEHa peakumja.

« Hudenar He cmee aa ce AaBa kaj TpyAHULM U Kaj AOUNKY.

+ Hudenart He Tpeba pa ce ynotpebysa npu KapAWOreH LLIOK, KMMHUYUKY 3HavajHa
aopTHa CTeHo3a, HeCTabuiiHa aHriHa NeKTopuC UK BO TEK Ha NPBUOT Mecel no
npenexyeawe MUoKkapaeH HdapkT.

» Hudenar He Tpeba na ce ynotpebysa 3a Tepanuja Ha aKyTeH Hanaz Ha aHruHa
nekTopuc.

« besbepnrocra Ha HUdeaunuH kaj ManurHa xunepTeHsuja He e yTBpAEHa.

» Hucbagun we Tpeba pa ce ynotpebysa 3a cekyHAapHa npeseHuuvja Ha
MUoKapaeH uHpapkr.

+ HudeaunuH He Tpeba pa ce npumeHysa 3aeaHo co puthamMnuumH nopaan Toa
LUTO He MOXaT [a ce NocTUrHaT eeKTUBHU NNa3MaTCKu HUBOA Ha HUMEAUNUH,
nopaau eHsuMckarta uHgykuuja (sugere nen 4.5).

MOCEBHN MEPKW HA MNPETMA3NIMBOCT U NOCEBHA NPEQYTIPEQYBAHA 3A
YITIOTPEGA HA JIEKOT

Hudbenar He e Geta BnokaTtop Taka fa He Npyxa 3alTUTa O ONacHOCTH npu Harno
npekuHyBarbe Ha TepanujaTa co 6eta Gnokatopu. Mopaay Toa € NoTPedHo
nocTeneHo Hamanysawe Ha go3ata Ha 6eTa-6nokaTopure, Hajaobpo o Tek Ha 8-
10 pexa.
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Hudpenat moxe aa ce kopuctu co Geta-6nokatopu v co ApyrM aHTUXUNEPTEH3UBY,
HO cekoraw TpeBa pa ce 3eme npefBu MOXKHOCTa Of agUTUBHO AEJCTBO koe
Aoseaysa [0 nocTypanHa xunoTeHauja. Hudenat Hema Aa ro Cnpedn MoxHUOT

rebound-edeKT Nno npecTaHok Ha TepanujaTa co Apyru aHTUXUNEPTEH3UBU.

3ronemeHa npeTnasnueocT e NoTpebHa Kaj NauUeHTU CO TelKa XUNoTEHaN|a.

Hudenat tpeba sHumarenHo Aa ce npenuilysa Kaj NauveHT co Mana cpueea
pesepsa.

MoBpemeHo ce perucTpupanu cnyvaum Ha BrowyBawe Ha cpuesarta
UHCycuumeHumja npu ynorpeba Ha HueaUnUH Kaj HEKOM NAUUEHTH,

Kaj man 6poj Ha nauueHTu 3abenexaHa e ucxemudHa 6Gonka Ha MoHMeTOKOT Ha
NeKyBaweTo CO HUMeaunuH, NoMery NpBuoT U YeTBpTUOT Yac. Wako edekror Ha
‘Kpagere Ha KpB" He e [OoKaXaH, NauueHTUTe Kaj kou ke ce jasu osa Tpeba ja ja
npexkuHaT Tepanujata co Hudenar.

Kaj nauneHntnTe co aujaGetec kou semaar Hudpenat moxe ga Guage notpebHo
npunaroflyBarse Ha HuBHara Tepanuja.

Kaj nauneHTuTe Ha Avjanu3a co ManurHa XunepTeHanja v XunoBonemuja Moxe ga

Aojae [0 U3pasuTo HamasnyBake Ha KPBHUOT NPUTUCOK.

He noctojat nopgatoum 3a GesbepHocta M edukacHocTa Ha nekot of aobpo
KOHTpONMpaHu CTyaun Kaj Tpyanuuu (sunere aen 4.6).

CryauuTe Kaj XMBOTHW NoKaxane pasHu emOpuOTOKCUYHU, NNaueHTOTOKCUYHUA 1
heToToKenuHN ehekTn (Buaete aen 5.3) kora HUEaunuH ce KOPUCTEN BO TEKOT 1
nocne NepuoaoT Ha opraHoreHesa.

Wako e HueaunuH KOHTpauHauuupaH BO TekoT Ha GpemeHocta, notpebHa e
nocebHa nNpeTnasnuBOCT BO KOMKY Kaj TpyaHuUUTe ce fasa HudeaunuH BsoO
KoMBUHaLWja CO MHTPaBEHCKU MarHeauym cyndar.

WUctospemeHaTa agMUHUCTPaUMja Ha HUMDEAUNUH CO EPUTPOMULINH, KETOKOHA30/,
uTpakoHasorn, cnykoHason, ryoKCeTUH, UHAUHABMP, HenduHaBup, PUTOHABUP,
aMnpeHasup 1 CaHrBUHaBup MOXe, TeOPEeTCKWU, Aa AoBede OO0 3ronemyBare Ha
KOHLIeHTpauuuTe Ha Huceaunut Bo cepymor. Bo TekoT Ha ynotpebara Ha 6uno koj
oa osue uutoxpom P4503A4 wuHxubutopu noTpebHO e cnefete Ha KPBHUOT
NPUTUCOK 1 BO KOJIKY e noTpebHo, HaMmanyBamwe Ha fosaTa Ha HudeaunvH (Bnaete
nen 4.5).

HUHTEPAKLWW CO OPYTU JIEKOBU U PYTHU ®OPMU HA UHTEPAKLIMH

JlexoBw Kou BnujaaT Ha AejCTBOTO Ha HUtbeAUNUH

HudeaunuH ce metabonuavpa npeky Lutoxpom P450 3A4 eH3UMCKUOT CUCTEM, FIOLMpPaH
BO MHTECTUHANHATA MyKO3a BO XenapoT. [lopaau Toa, NeKoBUTE Kou ro UHxubupaar wnm ro
CTUMYIUpaaT OBOj EH3UMCKIA CUCTEM MOME Aa MMaaT BNvHave Ha NpeOTo npoarake (nocne
rnepopanHa ynotpeba) unu Ha KrupeHcoT Ha HudeaunuHoT (BuaeTe gen4.4).
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Tpeba da ce uma 8o npedeud jayuHama u mpaeHemo Ha UHMEepaKyuume Koea HUphedunuH
UCMOBPEMEHO C8 KOPLCIMU CO CHeCHUME NEKO8U.

PugbamnuyuH: pudamnuunH € jak wHayktop Ha P450 3A4 ensumckuot cuctem. [Mpu
ucrospemera ynotpeba Ha pudamniLmH, GopacnonoXmuBocTa Ha HAEAUNH € 3Ha4ajHO
HamaneHa, a co Toa Herosara eukacHOCT € HamaneHa. [lopaau Toa, UCTOBpeEMeHaTa
ynotpeba Ha HudeanuniH 1 pudamnuLmH e KOHTpauHauLMpaHa (Buaere aen 4.3).

lMpw ncrospemena ynotpeba Ha cnabu unu ymepexn uHxvbuTopn Ha uutoxpom P450 3A4
EH3UMCKMOT cucTem noTpebHO € creaerse Ha KPBHUOT NPUTHCOK U BO KONKY € noTpeGHo,
Hamarnyeawe Ha aosata Ha Huceaunud (Bugete pen 4.2 u 4.4). Bo noseketo of osue
Crydan, A0 Cera He Ce CrpoBefeHn 3BaHWYHW KIWHWYKW CTyAuM kow Bu M npousHune
NOTEHLMjarHUTE UHTEpaKLK 1 HaOPOEHUTE NEKOBM.

MakponudHu aHmubuomuyy (np. epumpoMULUH): NO3HATO € AeKa OAPefeH MaKpONUaHA
anTbroTuLm ro nHxubnpaar P450 3A4 nocpedyBaHuoT MeTaBonuaam Ha ApyrvTe Nekosy.
Mopagy Toa, nOTEHUMjArnoT 3a 3roNeMyBake Ha KOHUEHTpauwuTe Ha HudbeaunuH Bo
nnasmara npu UCToBpeMeHa NprUMeHa He MoXe Ja ce UCKyun (BuaeTe aen 4.4).

ASUTPOMULIVH, MaKo € CTPYKTYPHO NOBP3aH CO Knacarta Ha MakponuaHi aHtubuotvLm, He
posenysa 1o uHxubuuvja Ha CYP 3A4.

AHmu-HIV npomeasa unxubumopu (np. pumoHagup): In vitro e nokaxaxo aexa
nexkosute oA oBaa rpyna aosegysaar Ao uHxubuuuja Ha umToxpom P450 3A4
nocpeaysanuor metabonusam Ha Hudeaunud. Kora ce npumeHyBa UCTOBPEMEHO
CO HUEANNMH, HE MOXE Aa Ce UCKy4Yu 3HaYajHO 3rofieMyBarse Ha nnasmaTckure
KOHUEHTpaUuun Ha HudeaunuH nopagu HamanyBawero Ha MeTabonuamoTr npu
NPBOTO NPeMUHyBare H13 LUpHKoT Apob (Bupere aen 4.4).

A30/IHU aHmuMUKOmMUUU (Np. KeMOKOHa30J1); NeKOBUTE Of OBaa rpyna ce MosHaT
nHxnbutopu Ha uutoxpom P450 3A4 cuctemot. Mpu UCTOBPEMEHa nepopanHa
ynotpeba He MOXe f[a Cce  UCKIy4M 3ronemysake Ha  cucTemckara
BuopacnonoXvMeocT Ha HUdEeaunuH nopagu HamaneHuor mertabonuzam npu
NpBUOT npemuH (Buaete nen 4.4).

@nyokcemun. In vifro awanuaute nokaxane aeka (PnNyoKCeTUH ro MHxuBupa
uutoxpom P450 3A4 nocpeaysannoT metaGonusam Ha Hucbeaunuu. Mopaau Toa,
kora ce npumeHyBa WCTOBpPEMEHO CO HudeaunuH, He MOXe Aa Ce WCKIy4n
3HaYajHO sronemysare Ha MNMNasMaTCKUTE KOHUEHTpauuu Ha HubeaunuH (eugete
nen4.4).

HegasodoH: HedasonoH e nosHaT uHXUBWUTOp Ha UUTOXPOM  P450 3A4

nocpeayeaHuoT metabonusam Ha apyrute nekosu. NMopaan Toa, He MOXe Aa ce
WCKNy4W 3ronemysare Ha nNasMarckuTe KOHUEHTpauwn Ha Hueaunud npw
ucrospemeHa ynotpeba Ha asarta neka (sugere aen 4.4).

Keunypnpucmur/Ganghonpucmur u  yucanpuo: uctospemeHarta ynorpeba Ha
KBUHYNPUCTUH/AANONPUCTUH 1 HUEAUNUH NNK UUcanpua U HUbeannuH Moxe aa
ACBEAE [0 3IronemyBawe Ha KOHUEHTpauWUTe Ha HWeaunuH BO nnasmara
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(sugeTe nen 4.4).

LumemuduH: UAMETUAWH € MHXnbuTop Ha P450 3A4 uuToxXpom, nopaau LWTo npu
ucrospemena ynotpeba [JoseayBa [0 3rofiemysare Ha - nnasmartckute
KOHUEHTpauun Ha HupeaunuH WTo MoXe J[da M NOoTeHuupa Herosute
aHTUXUNEPTeH3NBHU edekTn (BuaeTe aen 4.4).

Lpyau ecmyduu

MHOykmopu Ha uumoxpom P450 3 A4 cucmemom, aHmuenunenmuyHu nekoeu
Kako wmo ce ¢heHumouH, kapbamasenuH u ¢eHobapbumarn: (EHUTOUH €
VHAYKTOP Ha Ha uutoxpom P450 3A4 cuctemort. [pu nctospemena ynotpeba co
heHuToMH, BUOPACNIONOXNBOCTA HA HUEAUNVH € HamaneHa, a co Toa W Heroeara
edukacHocT. Kora gsarta neka ce pgasaar ucTospemeHo, Tpeba pa ce crepy
KAMHWYKUOT OArOoBOP Ha HuWdeawWnuH, u BO Konky € noTpebHo posara Ha
Hucbegunue ga ce sronemu. Bokonky Aosata Ha Hugeaunud e sronemeHa npu
uctoBpemena ynotpeba Ha asarta neka, noTpebHo e nocne NPeKuHyBaweTo Ha
Tepanujata co (heHUTOMH, Ao3aTa Ha HUEeaunuH 4a ce Hamanu.

He ce cnpoBepeHn 3BaHWYHU CTYAWM 32 UHTEpakuuuTe nomery Hudeaunud u
kapBamasenux wunu cenobapburan. Co ornen Ha Toa fAeka Asara feka
HamanysaaTt nnasMaTcKUTe KOHUEHTPauun Ha HUMOAUNWH, CTPYKTYPHO CIUYeH
BnokaTtop Ha KanuuyMoBUTE KaHanu, Nopaau eHsumMcKaTta UHOyKuuja, He moxe aa
Ce WCKNy4Yu HamanyBawe Ha NNasMaTckuTe KOHUEHTpauuu Ha HudeaunuH, a
NOCNeAoBaTeNHO Ha Toa U Ha HerosaTa ediMKacHoCT.

EdexkTu Ha HUutheAUNKH Ha ApYTUTE NIEKOBU

Hudbeannd MOXe fa M nojada aHTUXUNEPTEH3WBHWTE edeKkTn Ha cnegHute
AHTUXUNEPTEH3UBHU NEKOBU KOra ce NpUMeHyBaaTt UCTOBPEeMEeHO:!
[unypeTtuum

« bera GnokaTtopu

o AKE unxuburopu

« AT-1 avTaroHucTu

o [pyry kanuuymMoBW aHTaroHncTy

« Andha agpeHepruvHm bnokatopu

+ PDES unxubutopu

« Andha meTungona

Kora HudegunuHd ce Aaasa wcToBpeMeHo co Geta 6Gnokatopu, noTpebHoe
BHUMATENHO cnefiethe Ha nauveHTute Ougejkm e nosHato Aexa BO M3onvpaHu
cny4an MoXe [4a Aojae A0 BrollyBatke Ha cpuesaTta uHcyguumeHumja.

Kaj nauuedT co puauk hakTopu, uctoBpemeHata ynortpeba Ha Gnokatopu Ha
kanuuymosute kaHanu co Oeta Onokatopu Moxe Qna pAposBeae A0 cpuesa
UHCYhULMeHUnja, XunoTeH3aunja U (HoB) MHGaPKT Ha MUOKapAoT.

[uzokcuHx: npu uctospemeHa ynotpeba Ha HUEAUNUH U AUIOKCUH MOXe Aa Aojae
[0 HamaryBsarme Ha KNUPEHCOT Ha AUrOKCUH, CO NOCMeAoBaTesiHo 3roNemysate Ha
HUBOTO Ha AWUIOKCUH BO nnasmara. [opagu Toa, 3apaau NPeTnasnueccT, NoTpebHo
€ [a ce cregat CUMNTOMUTE 33 NPEA03UpPae CO AUTOKCUH 1 BO KOMKY e NoTpeBHo,
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Aa Ce HaMmanu ao3aTa Ha [MVIKO3WAM BO 3@BMCHOCT Of KOHLEHTpauujata Ha
[AUFOKCUH BO KPBTA.

XuHUOUH: BO NOSAWHEMHW Crydan, npu uctoBpemeHa ynotpeba Ha HudeaunuH 1
XUHUGVH, PErCTPUPaHO € HamarnyBakwe HUBOTO Ha XUHUAWH UMW Nak MaHiecTHO
3rONeMyBate Ha HEroBUTE KOHLEHTpaUWMM fo MpekuHyBarwe Ha Tepanujarta co
nucbepvnuH. Mopaau Toa, notpebHO e Npu BOBEAyBae WM NPEKUHYBake Ha
Tepanujata co HUeannuH Aa ce Cneau KoHUeHTpauujatTa Ha XMHUAUH BO Niiasma
1 BO KONKY € noTpebHO ce npenopayyea NpUNarofyBake Ha [03aTta Ha XVHWAMH.
Hekow aBTopu pervcTpupane 3rofieMyBae Ha KOHUeHTpauwjata Ha Hudbeannit
npu wcTospemeHa ynoTpeba Ha ABata neka, Aoaeka Apyu He sabenexane
npoMeHu Bo hapmMakoKuHeTUkaTa Ha HUeAUnuH.

TMopaan Toa, NOTPEGHO € BHUMATENHO CReAet-e Ha KPBHUOT NPUTUCOK BO KOMKY Cé
BOBEAyBa XMHUAMH BO Tepanwjata kaj nauueHTn kou npumaat Hudpequnuy, Bo
Konky e noTpebHo, Ao3aTa Ha Hudeaunu Tpeba aa ce Hamanu.

Takponumyc: nokaxaHo e feka Takponumyc ce metabonuaupa npeky CUCTEMOT
uutoxpom P450 3A4. MybnuuupaHuTe nopaTouM ykaxysaar Aeka [o3aTa Ha
TAKPOMMMYC afMWHUCTPUPaHa UCTOBPEMEHO CO HUDeAUnH MOXE Aa Ce Hamanu
BO noeauHeuny cnyvaw. [lpu wuctoBpemeHa ynotpeba Ha Takponumyc u
Hucpepunue  Tpeba Aa ce MOHUTOpUpaaT MNasMaTckuTe KOHUEHTpauhd Ha
TaKpOnMUMyC 1 BO KONky € noTpebHo Aa ce Hamanwn gosaTa Ha Takponnmyc.

HHmepakyuu co xpHa

CokoT of rpejndpyT e unxubutop Ha uutoxpom P450 3A4 cucremor. [lpn
uctospemeHa ynotpeba Ha COK of rpejntpyT # Hucheannuys poara oo
3ronemyearbe Ha NiasmaTtckuTe KOHUEeHTpauun Ha HudeaunuH 1 NpoAomKyBakke
Ha HEroBoTO [AEjCTBO, NOPaAU Hamanyeawe Ha MmerabonusmoT npu NpBOTO
NpemMuHyBatbe WNn Hamarysamwe Ha KIMpeHcoT. Kako nocneauua Ha Toa MoxXe Aa
A0jAe A0 3ronemyBabe Ha AejCTBOTO @ HUheANNUH Ha HamManyBamkeTo Ha KPBHUOT
NPUTUCOK. AKO COKOT Of rpejnhpyT ce 3ema pefoBHO, OBOj edeKkT Moxe ga Tpae
yLITE TPY AA€HA MO NOCNEAHOTO BHECYBake Ha Toj COK.

Mopaan Toa e notpebHo fga ce usberHyea ynotpebara Ha rpejncppyt/cok o4
rpejndpyT BO TEKOT Ha TepanujaTa co HudeaunuH (BugeTe Aen 4.2).

Jlekoeu 3a Kou e dokaxaHo deka HeMaam UHMepaKkyuu co HUgeounuH

3a criegHuTe NEeKoBW € [lOKaXaHo [Odeka Hemaar HUKaKos edekr Ha
thapMakoKMHETVKATa He HUeannH Kora ce NpuMeHyBsaat UCTOBPEMEHO: ajmanuH,
acnvpud, OeHsenepun, KaHgecapTaH UenexkceTtun, nebpucokBuH, [AOKCA30CWH,
upbecapTaH, OMenpason, OPMUCTaT, MAHTOMPAasos, PaHUTUAWH, POSUFNNTA3OH,
TAnNUHONON 1 TPUAaMTEPEH XUAPOXNOPOTHAZMA.

LOpzu hopmu Ha uHmMepaxkyuu

HudeaunuH MoXe NaxHo MO3UTUBHO Aa T 3ronemu CNEeKTPOhOTOMETPUCKUTE

BPEAHOCTYM Ha BaHUNMaHAENUYHa KucenuHa. MefyToa, HUEAUNUH HEMa BrujaHe
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4.6

4.7

4.8

Ha HPLC mertogara.

YINOTPEBA 3A BPEME HA BPEMEHOCT U JOEHKE

Hudbenar e KOHTpauHAULMPaEH BO TEKOT Ha BpemeHocTa.
Hudpenar He Tpeba na ce KOPUCTU Kaj XEHW KOW nnaHupaar aa 3abpemeHar BO
Bnucka naxuHa.

BesbepHara ynotpeba Ha HUDEAUNUH BO TEKOT Ha xymaHata BpemeHocT He e
ytepaeHa. lpouyeHara Ha GKCNEPUMEHTAMNHUTE CTYAUU HA SKUBOTHU NoKaxana
PenpofykTuBHa TOKCUYHOCT Koja Ce COCTOena o4 €MBPUOTOKCUYHW U TEpaTOreHn
edekTvt npu ynotpeba Ha fo3u Kon Bune TOKCUYHKU 3a MajkaTa.

Hudenart e koHTpauHauUMpaH Kaj Majku Kou aojat, bugejin Hudeaunun moxe na
ce uanaqu Bo MajuuHoTo Mneko. Co ornep Ha Toa Aeka He MocTojaT MCKycTea 3a

MOXEHU HecakaHu edeKkTW Kaj HoBOpofgeHuWHsa, BO KONky Tepanujata co

HUheaunuH NocTade HeonxogHa, foeweTo Tpeba ga ce npekuHe.

Bo noeaunu cnydau Ha In vitro chepTunusaumja, aHTaroHMCTUTE Ha Kanuuym Kako
wro ce HUdequnuH Bune nponpaTeru co pesepsnbunHN BUOXEMUCKN NPOMEHN Ha
rnasara Ha CnepmMatosouanTe Kou Moxene aa poeegatr no ocnabysawe Ha
dyHkuurjata Ha cnepmarta. Kaj maxu kow noseke natu GesycnewHo npobysane aa
“umaar aeua co nomow Ha In vitro deptunusaumja, a kaj Kov He MOXeno aa ce
Hajae Apyro ofjacHysarmse, Kako MOXHa npuduHa Tpeba aa ce pasrnegaar
QHTAroHWCTUTE Ha KarnuuymMm Kakos LWTO € HudeannuH.

E®EKTHU BP3 CITOCOBHOCTA 3A BO3EHE N PAKYBAHE CO MALUNUHN

PeakunnTe Ha OBOj NeK, Yuj WITO UHTEH3UTET MOXe Aa Ce pasnukysa of eaHo Ao
APYro nuile, MoXe Aa ja Hamanar crnocobHOCTa 3a ynpasysare MOTOPHO BOIWUMO
unu pakyeawe co MawuHu. OBa noceBHO ce oaHecyBa Ha NOYETOKOT Ha
nekysaw-eTo U ynotpebara Ha nekoT Bo komBuHaumja co ankoxon.

HECAKAHW JEJCTBA

Hecakanvte fejctea Gasupann Ha nnauebo KOHTPONUPaHU CTYAUM CO HUDEANNIH,
knacucpuumpanu npema CIOMS Il kateropuu Ha sadecteHocT (baza Ha nogaToLm
Ha KMUMHWYKW ucnuTyBama: Hudeannud n=2661; nnauebo n=1486; craryc: 22
¢espyapu 2006 n ACTION cryauja: Hucbeaunun n=3825; nnauebo n=3840) ce
onuWiaHk NOACMYy: HecakawuTe AejcTBa ONULLAHKW “4ecTo” ce perucTpupaHu co
tpekderumnja nog 3% co uckny4ok Ha eaem (9.9%) u rnaso6onka (3.9%).

dpekBeHUMMTE Ha jaByBatbe Ha HecakaHuTe AejcTBa Npw ynotpeda Ha HudeaunuH
ce npetcrasenn Bo Tabenarta nopony u ce geduHupa Kako: vecty (21/100 o
<1/10); nomanky uectu (21/1,000 po <1/100); petku (21/10,000 fo <1/1,000);
n3onupaHn NOCTMapPKETUHLLKKA criy4au noa NoumoT ,HenoaHaTo",




‘Yectu

Knacudukauuja no Momanky vectu Perku Henoaxaro g
OPraHCcKu cucremu |
(MedDRA) |
HapywyBaka Ha . arpaHynouvTosa
KPBHUOT U Ha o
NUMQHKUOT CUCTEM | neykonexnja
Hapywypaia Ha ‘ anepruckv peakuu | NpypuTyc aHaunaxkTuyHa/
UMYHOSNOWKUOT i aHadunakTouaHa
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 CIVereTo |
HapyuwyBata Ha 1 Xvneprivkemuja |
MeTabonuaMoT u Ha ‘ |
Ucxpasara 1 *
e e e 1
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PecnuparopHu, ‘ [ KpBaBeH:E 07 HOCOT | pucnHeja
TOpaKanuu u ' § b - i
MeaMjacTUHANHM | | HasanHa KoHrecTyj ; §
Hapywysamwa ? ; . |
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FacTPOMHTECTUHANH | KOHCTUMALWa

i
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A e i S
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| HecneundnyHa
| Bonka

x

| MOPHULM

| FACTPOMHTECTUHANH | MMKIMBaINHA Besoap
U HapylyBawa ‘av abgoMuHanHa | xwnepnnaswja ,
| | Gonka ; avcaruja
i Hayaeja } WHTECTUHANHA
: f oncTpykKuuja
‘pucnencuja 3
‘ UHTECTUHaNEH ynuep
| pnarynenuuja
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| cysa ycTa 7 ;
7 ; MHCYthuuMeHuuja Ha
i ’ racTpoesocareanHuo
. i T CChUHKTEP
. S i |
HapywyBate Ha | NpuBpeMeHo | xonthua
xenarobunujapHuoT | | nokauyBarse Ha {
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| @H3UMK
HapywyBama Ha epuTem ' TOKCWUHA
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{ | |
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1 : anepruyHa peakuwja
i
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HapywyBaia Ha | epeKTunHa
penpoAyKTUBHMUOT

Kaj nauuvenTu Ha gujanusa co manurHa XunepTeHanja 1 co xunosonemuja Moxe ga ce nojasu nag
Ha KPBHUOT NMPUTUCOK KaKo pesynrar Ha pasoaunarauujara.




4.9

NPEAO3UPAHE

Cumnmomu
Bo cnyuaj Ha TelUKa MHTOKCMKauuja cO HueannuH 3abenexaHu ce cnegduTe

CUMNTOMU: HapyllyBakbe Ha cBecTa A0 CTeneH Ha Koma, naj Ha KPBHUOT NPUTUCOK,

Taxvkapauja, Bpanukapavia, xuneprakemuja, metabonuuHa aunao3a, XUnokeuja,
KapAWOreH LWOK CO NYNIMOHaneH efem.

Tepanuja
o ce opHecyea A0 Tepanujara, enuMMHauujata Ha HudeaunuH  u
BOCMOCTaBYyBakEeTO cTabunHa kapamosackynapHa coctojba umaar npeaHocT.

EnuMuHaumjaTa Mopa fa buae LWITO € MOXHO MOLenocHa, BKiydyyBajiu ro u
[BaHaeceTnaneyHoTo Upeso, 3a Aa Ce NPeBeHnpa noHaTamoluHaTa ancopnyuja Ha
aKkTUBHaTa cyncraHumja.

KOPMGTEI of] racTpuyHa nasaxa He e fjoKaXKaHa.

1. [asawe axtuseH jarned (50 g 3a BospacHu, 1 g/kg 3a Aeua) ako e nomuHaTt
noBeke o/ €[eH Yac of UHrecTujata Ha NOTeHUKUjanHo TOKCUYHOTO KOMMYECTBO.
Wako e NorMuyHO TOMKY KacHa NpUMEHa Ha aKTUBeH jarneH aa Guae kopucHa kaj
cdopmuTe co npofomkeHo ocnobopysame, Ce yWTe HemMa [OoKash Kou To
noAnpXKyBaaT OBa TBPAEHE.

2. AnTtepHaTtvea Ou Owuna racTpudHa nasaxa, kaj Bo3pacHw, no nomuHat noseke
on eAeH Yac 0/l 3EMabEeTO Ha NOTEeHUMjanHo XUeoTo3arpodyeaykara Josa.

3. AKTUBEH jarneH Ha cekou 4 4yaca, ako € 3eMeHO NoroNIemMo Konu4ecTso Tabnetv
co NpoaomkeHo ocnoboayBate, 3aeAHO CO eAMHeYHa A03a OCMOTCKN fakcaTnBs
(Ha np. copBuTon, NakTynosa unu MarHesuym cyndar).

4. AcumnromaTtckuTe nauueHtn Tpeba aa buaat cnepenu Hajmanky 4 vaca no
npumeHata Ha nekot u 12 vaca ako buna semeHa [03a CO NPOAOIMKEHO
ocnoboaysate.

XemopujanuaaTa He nomara nopaau Toa WTo HUeaNMHOT He Ce Anjanusupa.

XUnoTeHaunja, Kako pes3ynTar Ha KapauoreH LWOK Wi Ha  aprepucka
Basoaunarauuja, moxe ga buae Tpetupara co kanuuym (10-20 ml 10 % pactsop
Ha KanuMyM rNyKoHaT NPUMEHeT WHTPaBeHCKN Bo Texk Ha 5—10 muH). Ako eheKkToT
He e cooaBeTeH, TepanujaTta Tpeba Aa ce npogoriku co EKM-moHuTOpUHr. Ako CO
KarnuuymoT € noCTWrHaTo HEAOBONHO 3rofemyBsarbe Ha KPBHUOT NPUTMCOK, Tpeba
Aa Ce MPUMEHAT BA3OKOHCTPUKTOPHU CUMNATOMUMETULM, Kako WTO ce AonamuH
unu HopappenanuH. [losata Ha osue nekosu Tpeba pa bupe ogpeaeHa cnopej
OArOBOPOT Ha NALUKUEHTOT.

CumnTomaTcka 6paawkapavja moxe ga Owge TpeTupaHa co artponuH, Gerta-
CUMMATOMUMETULA UITU CO NPUBPEMEH NejCcMejkep ako e NoTpebHo.

[lononxuTenHn TedHocTu Tpeba Aa ce npuMmeHyBaat Cco npeTnasnueocT 3a Aa ce
naberye nojasa Ha CpUEBO NpeonToBapyBare.
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5.0 ®APMAKOIOLUKW NMOJATOLM

5.2

5.1 ®APMAKOAMHAMCKHN CBOJCTBA

®apmakoTepanesTcka rpyna: BrnokaTop Ha KanuuymoBuTe KaHanu.

ATC koa: CO8CAQ5

HucheannuHotT e cneuncuyeH ¥ MOTEHTEH AHTAroHWCT Ha kanuyuymor, 1,4
ANXUOPONUPUONHCKKA  TuUn. AHTaroHUCTUTE Ha KanuyuymoT ro Hamanysaar
TPaHCMeMOPaHCKUOT UHAIYKC Ha jOHUTE Ha Kanuuym npeky cropute KanuuymoBu
KaHanu Bo knevkarta. Hudenunus npea ce Aenysa Ha KNeTKUTe of MWOKapaoT w
MASHUTE MYCKYyNHM KNeTKA Ha KOPOHApHUTE apTepuM W Ha OTNOPOT Ha
nepudepHuTe KpBHU cafoBu.

Mpu xunepTHanja, OCHOBHOTO AEJCTBO Ha NeKoT Hudenar e nepudepHa
BasoAunaraumja, a co Toa U Hamanysarwe Ha nepuchepHUoT oTNop.

Kaj aHruna, Hudenar ro Hamarnysa nepuepHMOT U KOPOHApHWOT BacKynapeH
OTNOp LUTO AOBeAysa [0 3rofieMysare Ha KOPOHAPHUOT MPOTOK Ha KpeTa,
MWHYTHWOT BOlYMEH W Y[APHWOT BONYMEH CO WCTOBPEMEHO HamanyBaike Ha
HakHagHOTO onTepeTyBame Ha cpueTo (after load).

HopatHo, HudeaunuH cybmakcunapHo ru Awnarvpa Kako YucTUTe Taka u
aTEPOCKNEpOTUYHUTE KOPOHApHU apTepuu W Ha TO] HAYWH o LUTUTU CPUETO Of
cnasam Ha KopoHapHWUTe apTtepuu u ja nopobpysa nepdysujata Ha UCKEMUYHUOT
MUoKapa.

Hudbeannun ja namanysa sauecteHocTa Ha GOMHUTE HANaAM W UCXEMUNHUTE
npomern Ha EKI-0T kou He 3aBuCaT 04 PeanTUBHWOT AOMPUHOC HA CNA3aMOT Ha
KOpOHapHUTE apTepun Unu aTepockneposara.

Hucpenar 8o konky ce gasa Asa natv Ha AeH obesbenysa 24-4yacoBHa KOHTpona Ha
STONEMEHNOT KpBEH NpuTUCOK. Hudenat gosesysa 40 HamanyBawe Ha KPBHUOT
MPUTACOK Taka LWTO MPOLUEHTOT Ha HamanysarweTo AWPEKTHO € noBp3aH co
HEroBoTO MO4YeTHO HuBo. Kaj HopmoTeHsuBHM nuua, Hudenat uma mano wunu
HUKaKBO BNWjaHUe HA KPBHUOT NPUTUCOK.

Medujampucka nonynavuja

Wma orpaHuyeHu noaatoun 3a [ejcTBOTO Ha HUbeAUNUH CNOPEAEeHO CO ApYri
HTUXUNEPTEH3NBM MpKU Tepanuja Ha akyTHa U Ha XPOHWYHA XunepreHsuja.
AHTUXWNEPTEHINBHUTE €EKTU Ha HUDEAUNUHOT ce [AOKaXaHU, HO fperiopaku 3a
Ao3uparse, 3a gonroTpajHa GesbeaHocT 1 3a edukacHOT 3a NPUMEHa Ha nekoT Kaj
OBaa rpyna nauueHTH cé ywre Hema.

PAPMAKOKNHETCKMN CBOJCTBA
Ancopbuuja
Mo opanHa npumeHa HugeaunuHoT 6p3o w peducu KommnreTHo ce pecopbupa.

Cuctemckata GuopacnonoXxmsBocT Ha nepopanHo NpUMEHETHOT Huhegunux
usHecysa 45-56% u 3aBucu on edekToT Ha npeuor npemuH. MakcumanHute
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KOHUeHTpaLmu Bo nnasmara ce nocturHysaat sa 1.5 go 4.2 yaca. WUcroBpemenara
ynotpeba Ha xpaHa ja ognara Ho He ja Hamanysa pecopbuujarta.

Huempubyuyuja

BpsysaweTo Ha HUEAUNNHOT 3a MnasmarTckute npoTenHu (anbymuHu) e okony
85%. ;

MonyxueoToT Ha AucTpubyuMja NO MHTPaBEHO3HA annukauuja usHecysa 5 o 6
MUHYTH.

BuompaHcghopmayuja

Mo opanxara npumeHa, HUEAUNUHOT ce MeTabonusnpa BO UHTECTUHAMNHWOT SUA
W BO XenapoT, Npeky OKCcuaatWeHU npouecu. MetabBonutute He nokaxysaar
thapmakoguHamcka akTUBHOCT. HUeaunuHOT ce enuMuHupa BO opma Ha
meTabonuti rnasHo rnpeky 6ybpesute, 5-15% npeky xonuykarta U npeky heuecor,
a 0,1% ce uccpna HenpoMeHeT npeky ypuHara.

Enumunayuja

TepMuHanHoOTO nonyspeme Ha enuMuHauuja usHecysa 6-11 wvaca. [lopaaw
oanoxeraTta pecopbuwja. He e sabenexana akymynauuja Ha cyncraHuyujata no
BoobusaeHo foavpare npu fonrotpajHa ynotpeda. lNpu owTeteHa bybpexHa
dyHkuMja He ce 3abenexann 3HaYajHU pasNUMKM BO OQHOC Ha 3apasuTe
pAobposonuu. Kaj owTteteHa yHKUMja Ha LpHMOT [pob, nonyepemMeTo Ha
enuMuHauMia € NpPoAOSIKEHO, @ BKYNHWOT KNMpPEHC Hamanes. Bo Tewku cnyvau
noTpebHo e HamanyBake Ha fo3ara.

NPETKITMHUYKK NOJATOLMN 3A CUT'YPHOCTA HA JIEKOT

-HPETKHHMQKMTE noaartouu, 683MpaHVI Ha KOHBEHUWOHanHuUTe CcTyguu co
E/IHOKpAaTHU U NOoBEKEeKPaTHU 03U HEe NoKaxane cneunjanHy onacHocTu 3a nyre go
OAHOC Ha TOKCUYHOCT, rEeHOTOKCUYHOCT W KaHL|EPOreHoCT.

PenpodykmusHa mokcukonoauja

HucbeannuH ce nokaxan Kako TepaToreH Kaj CTaopuu, FMyBUM W 3ajauu, koe ce
MaHWhecTUpano Kako AUrMTanHu aHoManuu, ManopMaLuy Ha eKCTpeMUTeTUTE,
pacuen Ha HenueTo, pacuen Ha CTepHYMOT 1 mandopMaLnu Ha rpagHoTo pebpo.
Aurutantute aHomanuu M mandopMauuM Ha ekcTpeMUTeTUTE Ce BepojaTtHo
pesynrart Ha KOMNPOMUTUPAHUOT MPOTOK Ha KpPBTa BO YTEPYCOT, HO UCTO Taka ce
PerucTpupann U Kaj XXMBOTHWTE KOU Npumane HUMEAWNUH WCKNYYMBO Nocne
3aBplUyBa-€TO Ha NepUOMOT Ha OpraHoreHesa.

lMpumenata Ha Hucbeaunuu Buna nponparteHa co pasHU EMBPHUOTOKCHNHY,
NAAUEHTOTOKCUYHN 1 (hETOTOKCUYHI eeKTU, Kako LUTO ce 3aKpKnaseHn deTycw
(craopum, rnyBuu, 3ajauu), mMana nnauyeHTa wu HEPa3BNEeHW XOPWOHCKWM BUNK
(MajmyHu), embpuodbetanHa u etanHa cmpT (ctaopuw, rnyeuw, 3ajauun) w
nponoHrupaHa OpemeHocT/Hamanysawe Ha HEOHATANHOTO  NpEXWBYBaHE
(craopuu; He e ncnuTysaHo kaj Apyrute BpcTH). [okasute Kou Gune NponpPaTexn co
TEpPaToreHn, emOpPUOTOKCUYHU N HETOTOKCMYHN eeKTU Kaj SKMBOTHUTE 6Gune
TOKCU4HW 3@ Majkata M Oune HeKonky natu norofiemMu of NpenopayaHure
MakcuManHu xymasu gosu (sugete gen 4.6).
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6.0 QJAPMAUEBTCKM OCOBEHOCTH

6.1

6.2

6.3

6.4

6.5

6.6

&

JINCTA HA EKCUUITUEHCHI

Jadpo Ha mabnemama
Jlakrosa, moHoxugpar

CkpoB, nueHkapeH

Cunuunym-guokeung, konouaeH, 6essoaeH
Mosugon K-30

Mukpokpucrania uenynosa PH 101
Marnesnym-cTeapar

Qunm obsuska

Xunpomenosa

Makporon 6000

Tutanuym guokcug C.177491 (E171)
XeneseH okeup upeeH L.177491 (E172)

UHKOMITATUBUITHOCTH
He e npumeHnuso.

POK HA TPAEHE

Tpwu (3) roanHn of 4aTyMOT Ha NPOU3BOACTEO
Ha He ce ynotpebysa no u3aMuHyBaKk-eTO Ha POKOT Ha ynoTpeba.

HAYUH HA HYBAHE

Jlekot pa ce uysa Ha Temnepatypa go 25°C, Bo OpUrvHanHoO nakyeBake 3apagu
sawTuTa of cBETNMHA W Bnara.

Jlekor pa ce yyBa Ha MecTa HeOCTanNHM 3a Aeua.

NAKYBAKE

BratpewHo nakysatse: Alu/PVC 6nuctep co 10 Tabnetu
Hagsopelu+o nakysawe: KapToHckata kyTuja co 3 x 10 Tabnietu 8o 6nuctep u
ynarTcTeo 3a ynotpeba.

MHCTPYKUWKN 3A YIIOTPEBA, PAKYBAHE U ANCNO3NLNIA

Hema cneunduinmn Gaparwa. HeynoTpeBGeHnoT nek ce yHNLITYBa CornacHo
BaXEYKUTE NPOMUCHK.

HOCUTEI HA O[IOBPEHUETO 3A NMPOMET

TUIABA JIOOEJI CKOILIE
YnHuxona [Taparysos 66 1000 Cxomje
P.Maxenonuja
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P. MakepoHuja
BPOJ U [IATYM HA PELUEHUETO 3A NMPOMET
AATYM HA MPBATA PEMMCTPALMJA/OEHOBA HA PEMUCTPALIMJA

OATYM HA PEBU3WUJA HA TEKCTOT
Janyapu, 2017 rogiHa
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