35MPEH U3BEIITAJ 3A OCOBUMHUTE HA JIEKOT

1. UME HA JIEKOT, JAUMHA U ®PAPMAIIEBTCKA JIO3UPAHA ®OPMA

TRIMOKSAZOL® / TPUMOKCA30JI®, (200 mg+40 mg)/5 ml, capyn

2. KBAJIMTATUBEH U KBAHTUTATUBEH COCTAB

5 ml cupyn compxu 200 mg cymndamerokcazon u 40 mg TPUMETONPUM, IIOMOILIHU
CYTICTAHIIVH.

*33 [eJ0CcHa JIMCTA Ha eKCIUIIMEHCH BUIX ToYKa 6.1

3. ®APMAIEBTCKA JO3UPAHA ®OPMA

Cupyn

4. KJIIMHUYKHU IIOJATOIIHM
4.1. TepaneBTCKH HHAUKAUHA

TpnMOKca30n® ¢ MHIUIKpPaH Kaj Jera Ha Bo3pacT o4 12 rogvEM K IOMJIaaH (J0€HYHIbA
(> 6 megenu mo <2 roguHM) M nena (> 2 no <12 romuHu) 3a TpeTMaH Ha CJICIHUBE
MHQEKLMH [IPEAN3BUKAHN Of] OCCTIMBA MUKPOOPraHu3Mu (Buere nei 5.1):
- Tperman u upodmmakca Ha ITHEBMOHHTHC IpeAM3BHKAH O0I Preumocytosis
Jiroveci.
- Tperman u npodurakca Ha TOKCOILIA3MO3a.
- Tperman Ha HOKapAHO3a.

CrnenuuBe wHGpEKIUH MOXe Aa OHIAT TPETUPAaHH CO KO-TPUMOKC30JI KOra IOCTOH
eBUICHIN]a 32 GAKTEPHCKA OCETIIMBOCT KOH KO-TPUMOKC30]I M IOCTOM J00pa NpUYMHA J1a
Cce IpeTIIoYMTa IPUMEHATa Ha 0Baa KOMOMHAIMja BO OJHOC Ha MOHOTEpanuja:

- AKyTHa HEKOMIUIMIHpaHa HHPEKIMja Ha yPUHAPHUOT TPAKT.

- AKyTeH OTUTHC MEIIHA.

- AxyTHa ersanep6anmja Ha XpOHHYEH OPOHXHUTHUC.
TpeGa ma ce 3emar Bo mpeaBUA OGHIUjaTHUTE IIPEIOPAKK 3a IIPaBUIHATA YIOTpeda Ha
AHTHOAKTEPUCKUTE JIEKOBH.

4.2. Jlo3zupame H HAYMH HA ynoTpeda

ll O3Upaibe

CmanoapOHu 003aHCHU RPENOPAKU 34 AKYMHU UHpe




Jleya na eospacm 00 12 200unu u nomnadu (0oenyursa (> 6 nedenu 0o <2 200unu) u deya
(> 2 00 <12 200unu):

CranzapaHaTa 7032 3a Jlella € eKBUBAICHTHA Ha NPUOTIKHO 6 mg TpuMmeTonpuyM u 30 mg
cyndameTokcaszon Ha kg TenecHa TeXHHA Ha [€H, [ajieHa BO JBE IOSIHAKBO IOJCIICHH
no3u. IlllemaTa Ha mo3upame 3a [ena € CIOpes Bo3pacTa Ha JISTeTO W JaJeHa € BO
tabenara nogoy:

CraHgapaHo Ao3Mpame

Bospact Cupyn

6 110 12 roguHU 10 ml cexom 12 gaca
6 MecelH 10 5 TOguHN 5 ml cexon 12 vaca
6 Hexenu o 5 Mecenu 2.5 ml cexou 12 gaca

TperMaHoT Tpeba Ja IPOJOIDKY Ce JoAeKa HAMEHTOT & 6e3 CUMNTOMH BO HEPUOL OX 2
JleHa; 3a MOBEKeTO NMAIMEHTH TPETMAHOT Tpeba Ia Tpae HajMalKy 5 aeHa. AKO 10 7 neHa
Tepaluja He HacTaHe KIMHAYKO H0J00pyBambe, MallueHTOT Tpeda Jia ce MPeUCIIHTa.

Kako alTepHATHBA HA CTaHAAPJHOTO JO3MPAIbe 3a aKyTHHM HEKOMILTHIMPAHA UHQEKIIH
Ha JOJIeH YpPUHApeH TPakT, KPaTKOTpajHa Tepamuja ox 1 1o 3 sieHa, ce mOKaxkarna Kako
eduxacHa.

Hapywena xenamanua yukyuja
Hema nmocTamHM MOZATOIM BO BpPCKa CO JO3HMPAETO Kaj NalMEHTH CO HapylieHa
xemaraigHa QpyHKIHja.

Hapywena penanna pynxyuja
Lo3adxchu npenopaxku.
Bospacuu (> 18 200unu) u deya nocmapu 00 12 200unu (> 12 0o <18 200unu):

Kpearunun kinpenc (ml/min) IIpennopauaHo fo3upame
>30 10 ml cexon 12 gaca

15 mo 30 5 ml cexon 12 waca

<15 He ce npenopauysa

HeMa gocTaIHM IOAATOIM BO BPCKa CO JO3UPAETO Kaj Jela Ha BO3pacT of 12 rogunu u
IOMJIaAM CO HapylleHa peHanHa QyHkuuja (Buere men 5.2 3a GapMaKOKHHETHKATA Kaj
IeTUjaTpUCKaTa MOIMyJIalija co HopMaiaHa OyOpexxHa QyHKIMja Ha [BeTe KOMIIOHEHTH Ha
KO-TPUMOKCA30JI, TPUMETOIIPHM H CyI(aMeTOKCa30ll.

Ce mpemopadyBa Mepele Ha IUla3Ma KOHIIGHTpanyjaTa Ha Cyi(amMeToKcas3ol BO
MHTEpBAJH 01 2 10 3 JeHa BO MpHUMeponH JobueHn 12 yaca o aIMHUHKCTPaIMjaTa Ha KO-
TPHMOKCa30Jl. AKO KOHIIEHTpalyjaTa Ha BKYIHHOT cyldameTokcason HaamuHyBa 150
microgram/ml, Toramr TpeTMaHOT Tpeba Ja ce IPEeKHHE J0J€Ka BPEIHOCTA HE IaJHEe IO
120 microgram/ml.

Preumocytosis jiroveci nHeMOHUMUC:

Tepanuja - [eya na eospacm 00 12 200unu u nomnaou (0oenuura (> 6 Heoenu 0o <2
200unu) u oeya (> 2 0o <12 200unu):




geneau. Llenra e ma ce jobujar MakCUManHu IUTa3MArTCKH MM CEPYMCKM HHMBOA Ha
TPAMETOIPHM, IIOBHCOKH WK eHAKBY Ha 5 microgram/ml (MOTBpAeHH Kaj HAHEHTH KOU
IpUMalle MHTPABEHCKH KO-TPHMOKCA30J BO T€K Ha | YacosHa MH(Y3Mja) (BUACTE 1
4.8).

Ipeseyuja - [deya na 6o3pacm 00 12 200unu u nomiadu (doenqursa (> 6 nedenu 00 ¥
200unu) u deya (> 2 0o <12 200unu):

CranapHaTa 1032 3a JIela € eKBUBAICHTHA Ha NPUOIIKHO 6 mg TpumertonpuM 1 30 mg
cyahaMeToKCca3on Ha kg TenecHa TeXHHA HA [CH, Ja[IeHa BO [[BE II0JECIHAKBO MO/ICICHH
no3u. lllemaTa Ha mO3Mpare 3a Jena CIopes BO3pacTa Ha JETeTO MOXE Ja ce IPUMEHYBa
3a BpeMe Ha TPaemheTO Ha PU3UK NEPHOIOT 1 € JajeHa Bo Tabesara moLouy:

Bo3pact Cupyn

6 1o 12 roguau 10 ml cexom 12 gaca, cegyMm AeHa BO Hejdenara

6 110 12 roguau 10 ml cexon 12 4aca, Tpu maTu HEIC/IHO, CEKO] BTOP A€H

6 510 12 roguuu 10 ml cexom 12 waca, Tpu ©ary HENEIHO, TpH
TI0CJICI0BATEJIHY JICHA

6 no 12 roguHu 20 ml egmamr HA JdeH, TPUA [ATH HENEIHO, TpHU
[IOCTIeIOBATENHH JIeHa

6 Mecen 10 5 TOOUHU 5 ml cexown 12 gaca, ceyM JIeHa BO Helelara

6 Meceny 110 5 TOOUHA 5 ml cexou 12 yaca, Tpu maTH EEACIHO, CEKO] BTOP JA€H

6 Meceny J10 5 TOAUHHA 5 ml cexom 12 waca, Tpu @natd HEAENHO, TpU
[IOCJIeIOBATEJIHH I€HA

6 Mecenu 110 5 TOAMHHA 10 ml emmamm Ha [€H, TpU [AaTH HEOCIHO, TpH
[OCIICAOBATEIHH JCHA

6 Hememu 10 5 Mecelu 2.5 ml cexon 12 waca, cegym JeHa BO HelelaTa

6 Hemenu Oo 5 Mecenu 2.5 ml cexou 12 yaca, Tpu IIaTH HEJEIHO, CEKO] BTOD JI€H

6 Hemenu 10 5 Mecenu 2.5 ml cexom 12 waca, Tpu IaTd HENEIHO, TPH
ITOCJIe IOBATENHH [ICHA

6 Hemenw 10 5 Mecenu 5 ml emgmamn Ha fOeH, TPH [ATH HENEIHO, TpH
II0CJIeIOBATENIHU [I€HA

JlHeBHaTa 103a wM3HecyBa mnpubmmkHO 150 mg Tpumetonmpun/m/aer u 750 mg

b . §
cyndamerokcazon/m/nen. BkynHara JHeBHa J03a He Tpeba [a ja HAJAMHHE [03aTd O]
320 mg tpumMerorpuM 1 1600 mg cyndameroxcasoi.

Hoxapouosa:

Hema xoHceH3yc 3a HajcoomserHa no3a. Ce mpuMeHyBa 1032 3a BO3pacHH ox 6 1o 8
tabGeTy JHEBHO, 10 3 Mecenu (exHa tabnera coapxu 400 mg cyindaveroxcaszon u 80 mg
TPUMETOIPHM.

Toxconnasmosa:

Hema KOHCEH3yC 3a HajCOOABETHA 703a 3a TPETMaH HiIX IMpoduiakca Ha oBaa COCTOoj0a.
Onnyxkara Tpeba na ce 6a3upa Bp3 KIMHHYKOTO HCKycTBO. Cenax, 3a nmpoQuiakca, 103uT1e
MpeIokKeHn 3a CIpedyBame Ha Preumocystis jiroveci MHeBMOHMTHC MOXe Aa Ouaar
COOJIBETHH.

Hauun Ha ymoTpeba
IlepopanHa ynoTpeba.




3a 7ga ce MHMHHMH3Upa MOKHOCTA O] II0jaBa HA IAaCTPOMHTECTHHAIHM HapyllyBamba,
nonobpo e TpHMOKca30n® Jla ce 3eMa CO XpaHa WM IHjaJloK.

4.3. KoHTpamHauKanuu

[IpeoceTIMBOCT HA AaKTHBHHUTE CYICTAHIMH CyJahOHaMAM, TPUMETONPHUM, KO-
TPUMOKCA30J1 WK OHJIO KOja COCTaBHA KOMIIOHEHTA Ha JICKOT.

3HauYajHO XemaTalHo NapeHXHUMaTO3HO OIITETYBAIhe.

[TampeHTH co TellKa peHalIHa WHCY(UIMEHIN]a Kajle He MOXaT [ia Ce BPIIAT MOBTOPEHU
Mepema Ha [U1a3Ma KOHIIEHTpallijaTa.

Ko-TpumoKkc3on He Tpeba ma ce JaBa Ha IAlMEHTH CO HUCTOpHja HA HMMYHOJIOIIKA
TpOMOONIHUTONEHHja HHIyIMpaHa CO JIEKOBK (CO YIOTpeba Ha TPYMETONPHM W/WIH
cyndonamuan).

Ko-TpuMoKkcasol He Tpeba jia ce 1aBa Ha IallMeHTH CO aKyTHa mopduprja.
Ko-TpuMOKca30i0T He Tpeba 1a ce JaBa Ha JOCHYMEbA BO TEKOT Ha NPBHUTE 6 HENEIH O]
XKUBOTOT.

4.4. TloceGHM MEPKH HA MPETHA3IHBOCT U NOCEOHM MpeNypeTyBaha

Maxo MHOTY PeTKO, 3abesie)xaHy ce CMPTHH CJIyYaH, KaKo pe3y/ITaT Ha CEpUO3HU PeaKIuu
KOM BKJIydyBaaT Stevens-Johnson cHHIpoOM, TOKCHYHA eNuAcpManHa HEKpPOJIHU3a,
¢y IMHUHAHTHA XelaTalHa HeKpo3a, arpaHyIoIUTo3a, allacTHYHa aHEMH]a, APYTH KPBHH
JUCKPa3Hud ¥ XUIIEPCEH3UTUBHOCT Ha PECIIUPATOPHUOT TPAKT.

- Ilpu ymorpeGara Ha KO-TPHMOKCA30Jl, IPHJaBEHH CE€ XXMBOTO3arPO3YBAuyKU KOXHU
peakiuu kako Stevens-Johnson cuuapom (SJS) m ToKCHuHa emmjiepMaliHa HEKpOJIM3a
(TEN).

- [TanmentuTe Tpeba aa ce COBETYyBaaT 3a 3HAIUTE M CHUMITOMHTE M BHHUMATEJIHO J1a Ce
CclleflaT 3a II0jaBa Ha KOXHH peakuun. Hajromem e pu3ukoT 3a nojasa Ha SJS wmm TEN Bo
IIPBHTE HEJEH O TepaIujara.

- TepanmjaTa co KO-TPHMOKCa30J1 Tpeba J1a ce IPEeKUHE aKO Ce I10jaBaT 3HALU U CUMIITOMHE
Ha SJS mmu TEN (Ha mp. mporpecuBeH HUCHII Ha KOXKaTa 4eCTO CO OIMCTEpH HIIM MYKO3HH
ne3un) (Bugete aen 4.8).

- Hajno6pu pesynraru Bo nekysame Ha SJS u TEN ce mocTurayeaar co paHa Iujarsosa u
UTHO NPEKHHYBame Ha OWMJIO KOj CyCIIeKTeH JIeK. PaHOTO moBJeKyBame € IMOBP3aHO CO
nogobpa nporxosa.

- Axo npu ymorpeba Ha KO-TPEMOKCa3old manueHTOT paseue SJS wmm TEN, xo-
TPHUMOKCA30JI HE CMee IOBTOPHO J1a ce yIOTpeOyBa Kaj OBHE NALECHTA.

IIpeTnasnmuBOCT € cekoram IOTpeOHa Kaj [OCTapUTe INalyeHTd, OMIEjKd IIOBEKe ce
I[IOUI0’KHHM Ha HECAKaHU PeaKIlMy M IOBEPOjaTHO € JIeKa Ke ce jaBaT CeprO3HHU IOCIIEIMIIH,
0ocobeHO Kora IIOCTOjaT YCJIOBH, KaKO Ha MpHMeEp OoIuTeTeHa (yHKuMja Ha OyOpesute
W/WIK XemapoT W/HIIA UCTOBPEMEHa yNIoTpeOa Ha IPYTH JIEKOBH.

Kaj mamuenTt co mo3Hato OyOpexHO oITeTyBame Tpeba Ja ce IpeB3eMar MOCeOHH
Mepku (Buaete aen 4.2).

KonuyecTtBoTo ypuHa Tpeba ma ce OnpxyBa IIOCTOjaHO. Perko mnMa [oKa3 3a
KpHUCTaITypHja in vivo, nako ce 3abesexaHu cy1poHaMHIHU KPUCTAIM BO U3JIa/IeHa ypUHa
Ol TPETUPAHH MAIMEHTH. PH3MKOT O KPHUCTATypHja € 3rojeMeH Kaj NalMeHTHTE KOU
CTpajaar oj MaJHy TPHUIIH]a.

¢onaren geGUIUT WK Kaj IOCTApX IAllMeHTH, Tpeba Aa ce KpBHaTa
ClIMKa, HA MECEYHH HMHTEPBAIH, OMIIEjKH IIOCTOH MOYKHOCT,



BO XEMATOJIONIKHTE NIabopaTOpuCKH HHAEKCH KOM Ce JIO/DKAaT Ha HEJOCTaTOKOT Ha
pocTtamHH  QonaTd. 3a BpeMe Ha TpPETMaHOT, MOXe [Ja C€ 3eM€ BO MpEeIBHUN
cymIeMeHTaIHja co GOIMHCKA KICENUHA, HO 0Ba Tpeda 1a ce 3aI09He CO MPETNasinBoCT
opa| MokHa uHTepdepeHImja co aHTuOaKTepUCKaTa ePUKaCHOCT (BUAETE e 4.5).

Kaj marmeHTH co HeJIOCTATOK Ha €H3MMOT INyKo3a-6-hocdar nexuiporenasa Moxe a ce
jaBH XeMOJIH3a.

IIpeTma3snuBOCT € TOTpeGHA Kaj HAMEHTH CO MCTOpHMja Ha TCLIKH AJeprud M
OpoHXHjaliHa acTMa.

Ko-TpruMoKcason He Tpeba 1a ce ynorpeGyBa 3a TpeTMaH Ha CTPENTOKOKEH (QapuHIUTHC
IpeN3BEKAH 071 6eTa XeMOJIUTHYKH CTPENTOKOKA Of Ipyma A. Epanukanujara Ha OBUE
OpraHu3MH 07l 0pO(GapHHICOT € IOMANKY eUKacHa OTKOJIKY CO IEHUIMIKH.

3abesieano e AeKa TPUMETOIPUM IO HapyIoyBa MeTaboIM3MOT Ha (eHUIaTaHuH, HO OB
He e Of 3Haueme Kaj (DEeHWIKeTOHYPHYHH IAIMEHTH KOM C¢ Ha COOJIBETHA MCXpaHa
(nueta).

Tpe6a na ce wu3bermysa ymoTpe6a Ha KO-TPHMOKCA30] Kd] IALMEHTH CO aKyTHA
nopupHja WO CyCHEKTHH 3a DPH3HK OJ aKyTHa mopdupdja. TpumerompuM u
cynpoHaMuauTe (MAKO HE KOHKPETHO Cyl(ameToKcason) ce NOBP3aHHM CO KITMHAYKA
erzanepbanuja Ha IphHUpHja.

CepyMCKOTO HHBO Ha KalMyM X HATpuyM Tpe6a BHEMATENHO Ja Ce CICaT Kaj
[AIHCHTATE CO PU3MK OJ] XUIIEPKAIUEMHEja H XHIOHATPEMH]a.

Ko-TpUMOKCa30JI0T ce MOBp3yBa cO MeTaboJiHa amuao3a Kora ce HCKIydyBaaT OpYTH
MOKHHM IPUYUHHA. lIpemopawinBO € BHHMATEIHO CJEehe CeKoram Kora IIOCTOM
COMHEBame 3a MeTaboJIHa anyI03a.

OcBeH 10j] BHEMAaTese HAA30p, KO-TPHMOKCA30l He Tpeba 1a ce JaBa Ha MAIMEHTH CO
CepHO3HI XeMATOJIONIK) HapyIIyBama (Butete aen 4.8). Ko-Tpumokcason e ynorpedysan
Kaj TaIMeHTH KOM MMpEMaaTl UMTOTOKCHYHA Tepalydja Co Manky i 0e3 JONONHUTENCH
edeKT Ha KOCKeHaTa CpX WX nepudepHara Kps.

KoM6uHanujata Ha aHTHOMOTHIUTE BO KO-TPHMOKCa30l Tpeda ra ce ynorpeOyBa camo
KOra IIO IpOIEHKA Ha JIeKapoT, IPHIOOMBKATE OJ TPETM&HOT I'l HAJAMHHYBAaaT CHUTE
MOHH PH3HIH, Tpeba 1a ce pasMUCIH 3a yIoTpeba Ha efieH e(eKTuBeH aHTHOAKTEPHCKH
JIeK.

ExcuunueHcu:

® =
TpuMoKcazon CHPYNOT COAPK K COpOMTOINL. llanueHTH cO PeTKA HaC/ICTHH npobemMu Bo
OJIHOC Ha HETIOJHOCIIMBOCT Ha pyKTO3a He MOXe J1a ro ynorpebysaart OBO]J JIEK.

4.5. VHTepaKkuuH CO APYTH JIEKOBH H ApYru GOpMH HA HHTePAKIIUH

MHTepakuuy co nabapaTOpHCKU TECTOBH: 1pPHMETONPHM MOXXe 1a MHTepdepupa co
OIpelyBameTO HA KPEaTHHHH BO cepyM/IiasMa Kora ce yrnorpeCyBa peakuuja co
ankajneHn nukpar. OBa MOXe Ja pe3yITHpPa CO 3rojeMyBarme Ha HMBOTO Ha KPCaTHHHUH
Bo cepym/mazma 3a 10%. KimpencoT Ha KpeaTHHWH ¢ HamalleH: peHaJHaTa
TyOynapHa CeKpelWja Ha KpeaTHHHH e HamaneHa ox 23% mna 9%, monexa
riomMepyJjapHara GHUITpaIija OCTaHyBa HEIPOMEHETA.

3umoByauH: Bo HekoW cirydau, MCTOBpeMeHaTa ymorpeba cO 3uIOBYIAH MOXXE JAa ro
3rOJEeMH PHU3HMKOT OJf XEMATOJIOIIKM HECAaKaHH [ejCTBA Ha KO-TPUMOKCA30Jl. AKO ¢

MapaMeTpH.




L{uKsTocoprH: PeBep3uGrIHO BIONIYBamhe Ha peHanHata QyHKIMja e 3a0enexaHo Kaj
[alMeHTH KOM IOCIe peHAlHa TPAaHCIUIAHTaldja Cce TPETHPaHK CO KO-TPHMOKCA30J1 M
IUKJIOCIIOPHH.

Pudammunus: VcToBpemeHaTa IpHMEHa Ha KO-TPAMOKCA30J1 CO pUaMIMIME Pe3ynTHpa
CO HaMaJleH IUIa3MAaTCKH HONYKHBOT HAa TPUMETOIPHM, IO IIEPHOJ 0j1 OKoly 1 Henena.
OBa He ce cMeTa JeKa € 01 KIMHUYKA BaXKHOCT.

Kora TpPEMETOIIPHM Ce YHOTpeGyBa MCTOBPEMEHO CO JIEKOBH KoM (hOpMHpaaT KaTjoHH
npu ¢usnonomko pH ¥ HCTO Taka JETYMHO Ce H3/Ia4yBaaT IIPeKy aKTHBHA pEHAIHA
cexpenuja (Ha mp. OPOKAWHAMHI, AMAHTAIWH), [OCTOM MOXKHOCT 33 KOMICTHTHBHA
MHXUOMIMja HA OBOj IPOIEC INTO MOXE Ja JOBEIE [0 3rojeMyBar¢ Ha IUIa3MaTCKHUTE
KOHIEHTPAIIMH Ha €THUOT WM [BaTa J€Ka.

Juyperunn (Tuasuan): Kaj moctapute ManmyveHTH KOH MCTOBPEMEHO 3eMaaT IUYpPeTHLH,
[JIABHO THA3WIM, TOCTOM 3Tr0JEMEH PH3HK O] TPOMOOUHUTONEEHja co 1ix 6e3 mypirypa.
[Mupumeramun: IloBpeMeHH H3BEINTAK CYTepHpaaT JeKa MalueHTd KOu NpuMaatr Jo34 Ha
IHpUMETaMUH Haj 25 mg HeIelIHO, MOXe Ja Pa3BUjaT MeranobracTHa aHeMHja Kora Ko-
TPUMOKCA30J1 € IIPOIHIITYBaH HCTOBPEMEHO.

Bapbapun: Ce mokaxango jgeKa KO-TPEMOKCAa30ll ja IOTEHIMpa aHTHKOAarylIaHTHATa
AKUTUBHOCT Ha Bap(aphH IpEKy CTepeo-celeKTHBHA MHXuOuNMja HA HErOBHOT
MmeTabomm3am. In vitro, cysdameTokcazon MoXe Ja ro 3aMeHM Bap(apuH Ha MecTaTa 3a
Bp3yBame BO anOymuH-npoTemmTe. Ce CoBeTyBa BHMMATCIHA KOHTpONa Ha
aHTHKOAryJIaHTHATA Tepalrja 3a BpeMe Ha Tepalmjara Co KO-TPHMOKCA30MI.

®enurond: Ko-TpuMOKca3oil ro MOpOROKYBa IIOTYXKHMBOTOT Ha (EHATOMH W
HCTOBpeMeHaTa ymoTpeGa MOXe Oa JoBele IpekymepeH edexr na ¢enuromHor. Ce
COBETyBa BHUMATEIHO CJIEIeHe Ha COCT0j0aTa HAa NMANMEHTOT ¥ CEPYMCKUTE HUBOA Ha
(heHUTOHH.

JMurokcun: UcToBpeMenara ynoTpeda Ha TPUMETOIPUM K JUTOKCHH Ce MOKaXaJIo IeKa I'h
3roJIEMyBa IUIa3MAaTCKUTE HUBOA HA JUTOKCHH Kaj IOCTAPKUTE ITAIlUEHTH.

MetoTtpekcat: Ko-TprMoKca3os Moxe Ja I'H 3roJIEeMH CI000/(HKTe [Ia3MATCKHA HUBOA Ha
MeTOTpeKkcaT. JIOKOJNKYy KO-TPHMOKCA30JOT Ce CMeTa 3a COO/BETHA Tepamuja Kaj
[aI[MeHTH KOU IIPUMaat ApyTr¥ aHTU(OIATHH JIEKOBH, KaKo IITO & METOTpeKcar, Tpeda 1a
ce 3eMe BO IpeABH] CYIUIEMeHTayja Ha doaty (Bunete aei 4.4).

TpumeTonpum uHTEpdEPHpPa CO TECTOBUTE 33 CEPYMCKH METOTPEKCAT KOTa 32 TECTOBHUTE
ce ymoTpeOyma muxmapodonar pemykrasa on Lactobacillus casei. He ce jaBysa
uaTepdepupame Kora METOTpeKCaT Ce MEPH CO PATHOMMYHO TECTOBH.

JlamuBymus: YnorpeGara Ha TpuMerompum/cyidamerokcazon 160mg/800mg  (xo-
TPUMOKCA3011) IIPEIU3BUKYBa 3r0IeMyBambe Ha eKCI03uNHja Ha aMuBy IuH o1 40 % kako
pesyJTar Ha TPUMETONPHMOT. JIaMHBYIMH HeMa BJIHMjaHHME Ha (apMAKOKMHETHKaTa Ha
TPUMETOIIPUM WK CyJI(haMeTOKCa30JL

He e no3HaTa HHTepaK#ja co cyiadoHMIMpea XUIOIIUKEMUACKATE JIEKOBH, HO IIPHjaBEH €
MTOTEHIIH]jal.

Xunepkanemuja: IlorpeOHa € MPeTHa3MUBOCT Kaj MAIlMEHTH KOU yNOTpeOyBaaT ApYTH
JEKOBH KOHM MOXe€ Ja Ipeaw3BHKaar xunepkaremuja, Ha 1p. AKE wmaxmburopw,
O70KaTOpY Ha AHTHMOTEH3WH pELENTOPH M JUYPETHIM KOM MITeJaT KaluyM Kako
CIIUPOHOJIAKTOH.

VcToBpeMeHa yroTpeba Ha TPUMETOIPHM-CyihaMeToKcasol (KO-TPHMOKCA30II) MOXE J1a
pe3yJITHpa cO KJIMHIYKYA peieBaHTHA XUIepKaleMuja.

Pemarmuupn: TpuMeTonmpuM MOKe Ja ja 3rOJeMH €KCIIO3HLIUjaTa HI -peRalIMHHU, IITO
MOJKe Ja pe3yJITUpa CO XHUITOTIIMKEMH]a.




donuncka kucenuna: CymieMeHTalyja Ha GOIMHCKA KHCETHHA C& TIOKAXKANO JIeKa BIIrjae
HAa aHTHOAKTepHCcKaTa e(pUKacHOCT Ha TPHMETONpHM-Cylaverokcason. Osa e
3a6elekano Kaj npodunakca U TpeTMan Ha Pneumocystis jirovecii [IHEBMOHH]a.
Kontpanentusu: [IpujaBeHa e HeyCIeIlHa IPHMEHA Ha Opaldyd KOHTPAICNTHBHU CO
aHTH6HOTHIM. MexaHu3MOT Ha 0BOj edeKT He € pasjacHeT. JKeHnTe KOH ce Ha Tepamwja
CO aHTHOUOTHIH NPHUBpPeMeHO Tpeba 1a ynoTpebyBaaT GapiepcKy MEeTO/l KOHTpalenuyja
KaKo JO0JaTOK HAa OpaJHUTE KOHTPALeNTHBH, HIM Ja wuzbepar [Apyr METOA Ha
KOHTpaLenyja.

Azargonpun: IlocTojaT KOHQIMKTHM KIMHAYKA M3BEINTAK 3a MHTEPAKLHUE IOMeEry
a3aTHONPMH M TPHUMETOIPHM-CYI(aMeTOKCa30j, IITO pe3yITapaar €O CEPHO3HU
XEMaTOJIOIIKY aOHOPMAJIHOCTH.

4.6. Ynorpe6a 3a BpeMe Ha OPEMEHOCT H 0€H-€

Bbpemenoct
TpumetonpuM Hu CyndamMeToKcasosl ja MHHyBaaT IUIAUeHTapHara Oapuepa M He e

yTBp/eHa HuBHara Oe30eqHOCT Kaj OpemeHH >keHW. KOHTponupasu CTyIUH IOKaxaie
JleKa MO>Ke Jja MMa IOBP3aHOCT Mefy U3JI0)KeHOCTa Ha (ONaTHK aHTarOHUCTH W BPOJCHU
nedeKTH Kaj JIyreTo.

Tpumertonpum e GpoaTeH aHTArOHUCT M BO CTY/IMM HA XUBOTHY, C¢ IIOKAXAJIO JeKa JBETe
KOMIIOHEHTH IIpeIu3BHKyBaaT GeTanHy aGHOPMAIHOCTH (BHAETE 1€ 5.3).
Ko-TpumMokcazon He Tpeba ga ce ymoTrpebysa BO OpeMenHocT, 0COOE€HO BO IPBHOT
TpHMecTap, OCBEH aKo Toa € HeolxoxHo. Tpe6a ma ce pasMuciiv 3a CyIuIeMeHTanuja Ha
donaru ako KO-TPUMOKca30JI ce ynoTpeOyBa BO OpEeMEHOCT.

CyngameToKca3on ce HaTmpeBapyBa €O OmmupyOMH 3a Bp3yBame CO IUIA3MAaTCKHOT
anéymuH. AKO 10OHEHHUTe HIBOA HA JIEKOT Kaj MajKaTa MEP3UCTUPAaT BO TEK HA HEKOJIKY
JleHa Kaj HOBOPOAEHYETO, MOXE Ja UMA PH3KK O]l IPEIU3BUKYBAE-E WK BIIOIIYBAbE HA
HEOHeTalHa XMIEpOWIMpyOUHEMIja, CO TEOPETCKH PH3MK OI KEPHUKTEPYC, KOra Ko-
TPUMOKCA30Jl ce ymoTpeGyBa Kaj MajkaTa OIUCKy 10 MOpojysameto. OBOj TEOPETCKH
PH3HK € 0COOEHO BaKeH Kaj JOCHUYMEba CO 3TOJIEMEH PH3MK 0J xuuepOumupyOuHemuja,
Kako IpeABPEMEHO pOIEHH M CO HEJOCTATOK Ha eH3UMOT [JIyKo3a-6-pocdar
JIeXUIPOTeHa3a.

0CHe
KOMITOHEHTHTE Ha KO-TPUMOKCA30J (TPUMETONPUM U CyI(PamMeTOKCa30l) Ce H3/IadyBaaT
BO MajuMHOTO MIIEKO. YmoTpebaTa Ha KO-TPHMOKCa3zol Tpeba na ce u30erHyBa BO
JoIHAaTa GPEMEHOCT U Kaj MajKi KOM J0jaT, KoTa MajKaTa Wik HOBOPOJISHIETO MMAAT WK
ce H3IOKEHH Ha IoceOeH PU3HK OJ pa3Boj Ha xumepbmnupyorzemuja. Ilokpaj Toa,
ynotpe6ara Ha KO-TPEMOKca3osl Tpeba ma ce M30erHyBa Kaj [O€HYMEbA IOMaid o1 3
HeJeIIH CO OIJIe]] Ha IIPEIUCIIO3UIIMjaTa Ha MaJIUTe TOSHINbA 38 XUIIepOnIupy OMHEMH]A.

4.7 EdexTu Bp3 crioco0HOCTA 32 BO3€H:€ H PAKYBaHh€ CO MaIAHI

He ce HampaBeHHU CTYAHH 3a Jia Ce€ UCIHUTA €PEeKTOT Ha
3a BO3€Hb€ WK paKyBarmbe co MamuHu. VcTo Taka, g
HEe MOXe J1a ce MpeABuAn o1 dapMaKosiorujaTta Ha
IAIMEHTOT ¥ MPO(HUIOT Ha HECaKaHH JIejCTBA HA K
IIpeIBU]] KOTa CTaHyBa 300p 3a CII0cOOHOCTa Ha MaIy




4.8. HecakaHm aejcTBa

Buiejki KO-TPEMOKCA30J1 COAPKA TPAMETONPAM ¥ CyIOHAMUJI, THTIOT K PPEeKBEHIA]aTa
Ha HecakaHWTe [ejCTBA IOBP3aHU CO BaKBH COEIMHEHHja Ce OdYeKyBa na Oujmar BO
COIIACHOCT CO TOJITOrOAUINHOTO HCKYCTBO.

[Momarory Of ToJeMH 00jaBeHM KIMHHYKA KCIHMTYBama Ce YHOTpeOeHH Na Ce Opelu
dpeKBeHIMjaTa Ha MHOTY YECTH 10 PETKM HECaKaHH JIejCTBa. MHOIY peTKHTe HECaKaHH
JIejCTBA Ce NPUMApHO AETEPMHUHHPAHH O] MOJATOUM OFf MOCT-MapKeTHHIIKO HCKYCTBO U
3aT0a ce OfHeCyBaaT Ha PETKO IIPHjaByBAHM OTKOJIKY Ha BACTHHCKA QpekpeHimja. [lokpay
TOa, HeCAaKaHHUTE [€jCTBa MOXe Ja Bapupaal BO HMBHATA UHIIMICHIA BO 3aBHCHOCT O
WHIAKAIM]aTa.

Ce ynorpebyBa cnenHaBa Kiacubukalyja Ha HECaKaHATE JI€JCTBA BO OJHOC Ha
dpexsenmumjaTa: Muory dectu >1/10; ectu >1/100 u <1/10; momanxy wecta >1/1000 u
<1/100; perkm >1/10000 u <1/1000, muory perxu <1/10000, renosrara ¢ppexseruuja (ue
MOe J1a Ce IPOLEHH O JOCTAIIHUTE I10JaTOLM).

Oprascku CHCTEMH dpekBeHIHja Hecaxanu gejcTBa
Wudexunu u uapectauun | Yecrn Pact 5a Candida.
MHory peTku IlceBmomemMOpaHo3eH
KOJIMTHC.
HapymryBama Ha KpBTa U MHory peTku JleykomeHuja,
TUM(PHUOT CUCTEM HEYTPOIICHY]a,
TPOMOOIMTOIICHH]a,
arpaHyJIonuTo3a,

MerasobacTHa aHeMHja,
anracTudHa aHeMHuja,
XEeMOJIATHYIKE aHEMH]a,
MeTxeMorjiobuHemMuja,
eo3uHOQ M), Ty pILypa,
XeMOJTI3a Kaj OJpeIeHH
OCETNIBY IMAIUEHTHU CO
HEJOCTATOK Ha €H3UMOT
riyko3a-6-gocgar

JIeXyAporeHasa.

HapymryBama Ha MHory peTku Cepymcka 6oecT,

UMYHOJIOIIKHOT CHCTEM ada(uiIakca, aleprucKy
MHOKapIUTHC,
XUNEPCEHIUTUBEH

BACKYJIMTHC CJIMYEH Ha
Henoch-Schoenlein

Iy pILypa, IepuapTepuTuC
HOJI032, CUCTAMCKH JIYIIyC
€pUMAaTO3YC.




€H3UM, XUIepKaJIeMuja,

XUIIOHATPEMH])a,

pabomuon3a.
HapyuryBama Ha MHory yectu Xunepxanemyja.
MeTa00JIM3MOT U UCXpaHaTa | MHoOry peTkn XHUDOTTUKEeMH]a,

XUIIOHATPEMU]a, HaMaJleH
aneTuT, MeTadoJIHa
aIpI03a.

ITcuxujaTpucku MHory peTku Jlenpecwja, XaJIyTUHAIIHY.
HapyIIyBamkba Hemno3narto IlcuxoTuyHy HapyIlyBama.
HapyuryBama Ha HepBHHOT | YecTn I'maBo6oka.

CHUCTEM

MHory petku

AcenTryued MEHUHTHTHCY,
KOHBYJI3UH, IepudepeH
HEBPUTHC, aTaKCHja,
BPTOITIABHIA.

HapyuryBama Ha yBOTO U MHory peTku Bepturo, THEUTYC.

7a0MPUHTOT

HapyuryBama Ha o4uTe MHory peTku YBeuTuc.

PecmiupatopHu, Topakanau | MHory peTku Kamvma*, nucninea™,

¥ MeJIUjaCTUHAIHA Ty IMOHaIHA

HapyIIyBamba uHGUITPpanuja*.

l'acTpounTecTUHATHU Uectn I'ameme, nujapea.

HapylllyBama Ilomanky yectu IToBpakame.

MHory peTku I'mocuruc, cToMaTuTHC,

MaHKPEATUTHC.

Xemaro-6minjapHu MHory peTku Xonecrarcka KOITHIa*,

HapyIIyBama XernaTajiHa Hekpo3a*.
3roneMeno HABO Ha
CEpYMCKUTE TpaHCAMUHA3H,
3TOJIEMEHO HUBO Ha
OmInpyOuH.

HapyuryBama Ha KOKa U Yectu Ucun.

ITOTKOXHOTO TKHUBO MHory petku DOTOCEH3UTHUBHOCT,
exconujaTuseH

JepMaTHUTHC, aHTHOCIEM,
(UKCHU epyNIINH, epUTEMA
myaradopme, Stevens-
Johnson cungpoM u
TOKCHYHA eHIepMaiHa
HeKponu3a (BUaeTe aei
4.4).

MycKyockeneTH! MHory petkn Aprtpanruja, MHjaITHja.
HapyllyBama U

HapyIllyBamka Ha CBP3HOTO

TKUBO

Penannu u ypuHapHu MHory petkn Hapymena peraiHa

HapylIlyBama

¢yHKOZja (TOHEeKOoraIl
IIPY]aBEHO KaKO peHallHa

Y e 2),




TyOy I0MHTEPCTULIHjAJICH
HeQPUATUC U YBEUTHC
cuHpoM, OyOpexHa
TyOyJ1apHa alua03a..

*BujeTe ONKC HA CeJIEKTHPAaHU HECAKaHMU JIe]CTBA

Oruc Ha CeJIEKTUPAHU HECAKaHH JIe]CTBA

Acenmuuen MeHuHeUMUC

ACENTUYHHOT MEHUHIUTHC € PeBep3uOUIICH CO IOBJIEKYBamhe Ha JIEKOT, HO CE ITOBTOPYBa
BO oxpezeH Opoj Cilydad IPH MOBTOPHO H3JIOXKYBame Ha KO-TPXMOKCA30J WIK CaMO Ha
TPUMETOIIPUM.

benoopobru xunepceH3umuenu peaxKyuu
Kamuuia, quciHea U DyJIMOHATHA HHPIITpaMja MoXe Ja OujarT padd IOKa3aTeNld Ha
pecHypaTopHa XMIIEPCEH3UTHBHOCT KOja, MHOTY PETKO, MOXe 1a Ouie daranHa.

Xenamo-bunujapnu napyutyearea
XomnecTaTcKaTa XOJITHUIIA ¥ XelaTalHara HeKpo3a Moxe Ja Ouaar QaTaiHu.

Hapywiysarwa Ha K0x4ca U NOMKOHCHOMO MKUBO
IlpujaBennu ce Stevens-Johnson CHHAPOM H TOKCHYHA €MHIEPMAIHA HEKPOIM3a (BUIETE
nen 4.4).

Jejcmea nospzanu co mpemman HA NHEEMOHUMUC npeoussuxar 00 Pneumocytosis
Jjiroveci (P. carinii) (PJP)

MHOIy peTKH: TEIIKA XUIIEPCEH3UTHUBHH pEeaKIUH, HCHII, TpecKka, HEyTpPOIEHH)a,
TPOMOOIMTONEHH]a, 3TrOJIEMCHH XEIATATHH SH3UMH, XHIIEpKajleMKja, XUIIOHATPEMHU]A,
padgomuonusa.

Ilpy mnpuMeHa Ha BHCOKM IO3M 3a TpeTMaH Ha PJP, mpujaBeHn ce TeLIKH
XHIEPCEH3UTHBHA DPEaKIMd U MOXE Ja € HEONXOJHO MPEKUHYBar€ Ha TPETMAHOT.
[ToBTOpHO H3/IOKYyBamke Ha PJP mamueHTH Ea KO-TPHMOKCA30Ji, MOKE Ja Ipeau3BHKA
TEIIKH XUIEPCEH3UTHUBHU PEaKIUH, Typd M IO JO3HH HMHTEPBAlM OJ HEKOJKY [eHa.
PaGnomuonusa e mnpujaBeHa Kaj XVB NO3MTHBHM NAaLMEHTH KOHM IIpUMajie Ko-
TPUMOKCa30J1 3a mpoduiakca uinu Tperman Ha PJP.

4.9. Ilpeposupame

3HalM 1 CUMIOTOMU

3HAUMTE/CAMITOMUTE Ha [peJO3Wpame MOXe Ja BKIydaTl Ialcmke, IIOBpaKame,
BpTOIIaBuIa U KoHQy3uja. IIpi akyTHO IPENO3HUpame CO TPUMETOIPUM, IIpHjaBeHa e
JenpecHja Ha KOCKeHaTa CpaxK.

Tperman
AKO He Ce jaBH IOBpaKame, IIOKeN0 € J1a ce MHIUIMpa IIOBpakame. ['acTpuyHa jaBaxa

MOXKe a Oumae KOpHCHA, Hako amcopOmmjara o0j TIacTpOMHTECTUHAIHHOT TPakT €
HOpPMAaJTHO MHOT'Y Gp3a U IIeJI0OCHA BO TeK Ha OKOJy ABa yaca. OBa He € ciIy4aj IIPH rojeMo
npegosupame. Bo 3aBUCHOCT on peHaynHaTa GYHKIUja, aIMUBE 19 _Ha TEYHOCT €
MPENOPawWINBO OCOOEHO aKO UMa MaJIKy ypHHA.

TpumeronpuM W aKTUBHHOT cCyn(daMeTokcas’ol yM
xemoaujanm3a. [leputoneannaTa nujainusa He € epuUKacH




5. PAPMAKOJIOIIKHA ITIOJATOIHA
5.1. ®DapMakoJHHAMCKH CBOjCTBA

®apmakorepanesrcka rpynma: KomOuvanum Ha cyndoHamMuaiu W TPUMETOIPHM,
BKJIy4yBajKH JepUBaTH
ATC xoa: JOIEEO1

MexaHn3aM Ha JIe]CTBO

CyndameToKcazon KOMICTUTUBHO ja HHXHOUpa yTHIM3aIMjaTa Ha apaaMuHOOeH30eBaTa
xkucennda (PABA) Bo cuHTe3aTa Ha auxujpodonaT o OakTepuckaTa KIETKa, IITO
pesyiTupa co 6akreprocrasa. TpHMEeTONpUM PeBep3HOMIHO ja uExuOMpa OakTepucKara
muxuapodoinar peaykraza (DHFR), en3um axTrBeH BO GONIATHHOT METAOOIMYKH AT KOJ
ro KoHBeprHpa auxuapodonatr Bo TeTpaxuapodonar. Bo 3aBucHOCT 04 yCIOBHTE
IejCTBOTO MOXe aa Omae OakrtepunuaHOo. Taka, TpUMETONpUM U CyJI(daMeTOKCa30Il
6/10KMpaaT aBa MOCIEIOBAaTeIHN YEKOPH BO OMOCHMHTE3aTa Ha IypHUHUTE, a CO TOA U HA
HYKJIEMHCKHTE KHCEJMHH, KOM Ce Off CYIITHHCKO 3Haueme 3a MHory Oakrtepuu. OBa
J€jCTBO IOBeOyBa 10 3HAYajHO NOTEHIMpame Ha in Vitro akTHUBHOCTA Mely [IBeTe
KOMITIOHEHTH. TpumetonpuM nociabo ce Bp3yBa co mnasmoauckaor DHFR oTkonky co
6akTepuckuoT eH3uM. HeroBuot apunuter 3a DHFR Ha nunagure e okomy 50.000 matu
ITOMaJT OTKOJIKY 32 COOJBETHHOT OAKTEPHUCKH €H3HM.

Pe3ucteHTHOCT

In vitro cTyauu IOKaXkale OeKa Pe3UCTeHTOCTa Ha OaKTepuuTe MOXKE [1a Ce pa3BUe
ITOCIIOPO TpH yrmoTpeba Ha KoMOMHAIMja Ha CyJihaMeTOKCa30sl U TPUMETOIIPUM OTKOJIKY
mpu yrotpeba camo Ha cyJihaMeTOKCa30i WM CaMO Ha TPUMETOIIPHM.

PesucTenTHOCTa Ha CyI(paMeTOKCa30 MOXe Ja UMa Pa3ImdeEd Mexauu3sMu. bakrepucka
MyTalldja MpeIu3BHKyBa 3roJIeMyBame Ha KOHIeHTpamyjata Ha PABA u co Toa ce
HATIIpEeBapyBa CO CyJ(aMeToKca3oi IITO Pe3yiTHpa CO peyKInuja Ha HHXHOWUTOPHHOT
edeKT Ha €H3WMOT IUXHIPONTEepoaT CUHTeTa3a. J[pyr MexaHu3aM Ha PE3UCTEHTHOCT €
[OCpeAyBaH MpeKy IUIa3MHUI W pe3yJITHpa O MPOU3BOICTBO HA W3MEHET CH3HUM
TUXHAPOITEpOaT CHHTETAa3a, CO HaMalleH aQUHUTET 3a cylIaMeToKca3o Bo cnopeada co
JUBOT THUII HA €H3UM.

PesucreHTHOCTA HA TPUMETONPHM C€ OJBHBA IPEKy IUIa3MHI-TIOCpPEeIyBaHa MyTallvja
KOja pe3yJTHpa cO MPOU3BOJCTBO HA M3MEHET CH3UM MUXHUAPOGONaT peryKraza Koj uMa
HaMaJieH ahUHUTET 3a TPUMETOIIPUM BO criopeda co TUBUOT TUII HA EH3UM.

®dapMakoIMHAMCKY e(PEeKTH
[lo amMuHHCTpanyja Ha IpernopadaHUTe 03U, MHOTY 07 BoOOWHYaeHUTE IMTAaTOreHH
OakTepul ce 4UyBCTBUTEIHHM Iin Vitro Ha TPUMETONPHUM ¥ CYIPaMETOKCa30jl BO
KOHIIEHTpAIlUU JalleKy 0] OHHe IIOCTUTHATHU BO KPBTA, TKAUBHUTE TEYHOCTH U ypPHHATA.
Kaxko mTo e 3aeJHHYKO ¥ 3a ApyTUTe aHTUOMOTHUIIM, CeNaK, in Vitro akTUBHOCTA HE Mopa
Ja 3HA4YM JeKa KIMHWYKaTa ePUKacHOCT € JOKaKaHa M Mopa Ja ce HallOMeHe JeKa
3a/I0BOJIUTENIEH CEH3UTHBEH TECT C€ IIOCTUTHYBa CaMmMO CO IIPENOpavaHd MEINyMH,
0CI000AeHU 01 MHXUOUTOPHU CYICTAHIIUU OCOOEHO TUMHUIUH U T

I'pannunn kouneutpanmu (breakpoints)
EUCAST (The European Committee on Antimicrobial Susc




Enterobacteriaceae: S<2 R> 4

S. maltophilia: S<4 R> 4

Acinetobacter: S<2 R> 4

Staphylococcus: S<2 R> 4

Enterococcus: S<0.032 R> 1

Streptococcus ABCG: S<1R>?2

Streptococcus pneumoniae: S<1 R>2

Hemophilus influenza: S< 0.5 R> 1

Moraxella catarrhalis: S<0.5 R >1

Psuedomonas aeruginosa u opyeu ne-enterobacteriaceae: S< 2* R> 4*

S = ocermuBoct, R = pesucrentaoct. *OBa ce CLSI (Clinical and Laboratory Standards
Institute) rpaHuYHN KOHIEHTpanuu Ounejku Hema MomeHTanHo goctaman EUCAST
IPAaHUYHUA KOHIICHTPAIIUH 32 OBHE OPIaHHU3MH.

Tpumeronpum:cynpamerokcason Bo ogHoc 1:19. I'papmunure XOHUEHTpalMu Ce
u3pa3eHy KaKo KOHIICHTPALKja HA TPUMETOIIPHM.

AHTHOAKTEPUCKH CIEKTPYM

IIpeBaneHIiaTa Ha Pe3UCTCHTHOCT MOKe reorpadCcKu Ja Bapypa X cO TEKOT Ha BPEMETO
noxensa e wuHpOpMan@ja 3a OApEeNeHH BHIOBH U JIOKalEa HKHpOpManpja 3a
PE3MCTEHTHOCT, 0COOEHO KOra ce TpeTHpaaT CepHO3HH HE(QeKiuy. AKO € moTpebHO,
Tpeba 1a ce mobapa COBET Ol eKCIIEpT KOora JIOKaJHaTa IIpeBajleHla Ha PE3UCTEHTHOCT €
TaKBa IITO KOPHUCTA O] JIEKOT Kaj HEKOM TUIOBHM Ha HMHQeKuuu e nucKyTtabunna. OBaa
uadopMarija qaBa caMo MPUOIIIKHE HACOKU 3a BEPOJaTHOCTA Al MHKPOOPTraHU3MHUTE
Ou GuJle OCETIMBH Ha TPUMETONPHUM/CyIhaMeToKca30I UK He.

I'onem 6poj Ha GakTepuUH OCETIMBH Ha TPUMETOIPHM/CYJI()PaMETOKCA30]l C€ MPHKAKAHU
BO Tabesnara moJoiy:

BooGuyaeHo oceT/IHNBH BHIOBH:

I'pam-no3uTHBHHU aepobu:
Staphylococcus aureus
Staphylococcus saprophyticus
Streptococcus pyogenes

I'pam-HeraTuBHU aepoou:
Enterobacter cloacae
Haemophilus influenzae
Klebsiella oxytoca

Moraxella catarrhalis
Salmonella spp.
Stenotrophomonas maltophilia
Yersinia spp.

Bugosu 3a Kou cTeKHATATA PE3UCTEHTHOCT MOKE [1a 61/[,[16 HpGﬁJIQM:

I'pam-no3uTHBHU aepodu:
Enterococcus faecalis
Enterococcus faecium
Nocardia spp.
Staphylococcus epidermidis
Streptococcus pneumoniae

I'pam-HeraTuBHM aepobu:




Luseriericriiu Lot
Klebsiella pneumoniae
Klebsiella pneumonia
Proteus mirabilis
Proteus vulgaris
Providencia spp.
Serratia marcesans

IIpupoaHo pe3ncTeHTHN MUKPOOPraHU3MH:

I'pam-HeraTuBHH aepobdu:
Pseudomonas aeruginosa
Shigella spp.

Vibrio cholera

5.2. ®apMaKOKHHETCKH CBOjCTBA

Aricopniuja

Ilo mepopanHa aIMUHHCTpanyja TPUMETOIPUM H cyidameToxca3on Op30 M CKOpO
IeJocHo ce amcopObupaat. IlpucycTBOTO Ha XpaHa He ja OIOXKyBa armcopOuujara.
MakcumanHu KOHIIEHTpalUM BO KpBTa ¢e€ IOCTUTHyBaar | g0 4 waca mocle
aJMUHHCTpalldjaTa M IIOCTHTHAaTaTa KOHIIEHTpamWja € J03HO 3aBucHA. EdeKTuBHH
KOHIIEHTpAIlMU BO KpBTa MEp3UCTHpaaT A0 24 yaca 10 TepameBTcka rno3a. Kaj Bospacum,
steady state KOHIIEHTpaIlUU ce IOCTUTHYBaaT 0 Jo3upame o1 2-3 mena. Huty emgma
KOMIIOHEHTa HeMa 3Ha4yuTelleH e(deKT Bp3 KOHIEHTpalMjara Ha Apyrara KOMIIOHEHTa

IIOCTUTHATA BO KpBTa.

Huctpubyiuja

Oxoiry 50% oz TpEMETOIIpUM BO ILIa3Marta € Bp3aH 3a MPOTEeHHH.

Konnenrtpanujata Ha TpUMETONpHM BO TKHBaTa € IIOBHCOKAa BO cropenba co
IUTa3MaTCKUTE KOHIEHTPAllUU, CO 0COOEHO BHCOKH KOHIEHTpAlUK BO OesiuTe ApOOOBU M
OyOpesute. Bo xomdkara, IpocTaTHYHATa TEYHOCT M TKHBO, ILTyHKATa, CIOYTYMOT M
BarMHAJIHUOT  CEKpeT, KOHIEHTpalujarTa Ha  TPHUMETONPHM  ja  HaJIMHHYBa
KOHIIEHTpalyjaTa Bo Ia3MaTta. KoHIleHTpanmuuTe BO OuYHATA BOJA, MAjUMHOTO MIIEKO,
LepeOpOoCIUHANHATa TEYHOCT, TEYHOCTa BO CPEJHOTO yBO, CHHOBHjAJHATA TEYHOCT H
TKYBHATa (LIpeBHATa) TEYHOCT C€ COOJBETHH 32 aHTHUOAKTEpPHCKA aKTHBHOCT.
TpumeTonpum npeMuHyBa BO aMHHOHCKATa TEUHOCT U (PETAIHUTE TKUBA, IOCTUTHYBajKH
KOHILEHTpAIuH IPUOIIKHY Ha OHUE BO MajYAHUOT CEPYM.

Oxoity 66% on cyndameTokcas3os BO IIa3MaTa € Bp3aH 3a MPOTENHN,

KoHneHTpanujata Ha akTHBHHOT CyJiQaMeToKca3ol BO aMHKOHCKATA TEYHOCT, OYHATA
BOJIa, JXOIYKAaTa, IepeOpOCIHHATHATA TEYHOCT, TEYHOCTAa BO CPEJHOTO YBO, CIIyTYMOT,
CHHOBHjaJIHaTa TEYHOCT M TKHMBHATa (I[peBHATa) TeUHOCT, ce asmxd o 20 mo 50% on
IIJ1a3Ma KOHIIEHTpaIyjaTa.

buotpanchopmanuja
IIpn HOpManHa peHanHa (yHKIIHja, IOy XHBOTOT HA €Il
ox 8.6 1o 17 waca. Kora xiImpeHCOT Ha KpEaTHHUH € 110
co dakrop ox 1.5 no 3.0. Hema 3HauajHu pa3nuku Kaj
CO MJIaJI{ TIAI[UECHTH.

€ BO OIcer
rojieMyBa
criopenba



['maBHHOT maT Ha eKCKpIlja HAa TPUMETONpHM € Ipeky OybOpesurte m okoiay 50% on
J03aTa ce eKCKpeTHpa HeIIpOMEHeTa BO YpHHATa BO TeK Ha 24 gaca. Hexonky MeTabomuTi
ce MIeHTH(QHUKYBaHM BO ypUHAaTa. YpHHApEHTE KOHICHTpallX{ Ha TPHUMETOIIPUM C€
pa3nuKyBaaT BO rojemMa mMepa.

IIpn HOpManHa peHanHa (YHKIM]ja, IOJIY>KUBOTOT HA eNMMUHAIM]aA Kaj Jiyfe € BO OICer
on 9 go 11 gaca. Hema mpoMeHa Ha MOJY>XMBOTOT HAa €IMMUHANXAJa HA AKTUBHUOT
cyJsihaMeToKCca30Jl CO HaMajlyBame Ha peHanHata QYHKIMja, HO UMa IPOJ0JDKYBamke Ha
IOTY>KABOTOT Ha €JIMMUHALM]a HA [NIABHUOT alleTIUIMPaH MeTa00oIUT KOra KJIMPEeHCOT Ha
KpEaTHUHUH e 1o 25 ml/min.

I'maBHHOT mar Ha eKcKpeluja Ha cyjidaMeToKca3on e mpeky OybOpesute, momerlry 15% wu
30% on mosara H3nadeHa BO ypHHaTa € BO akTuBHA ¢opma. Kaj nmocrapu manuwentu uma
HaMaJleH peHalleH KJIUPeHC Ha CyI(aMeTOKCa30l.

®apMaKOKMHETHKATa Kaj edjaTpUcKaTa MomyJanyja co HopMasida OyOpekHa QyHKImja
Ha JBETE KOMIIOHEHTH Ha KO-TPHUMOKCA30JI, TPUMETOIPHM H CYIPamMeTOKCa30ll, € 3aBUCHA
on BospacTta. EmuMuBanujata Ha TpHMETONPHUM-CyI(aMeTOKCa30ll € HaMmalleHa Kaj
HOBODPOJICHYMIHATA, BO TEKOT Ha IIPBUTE JBAa MECENa O JKUBOTOT, 110TO2 U TPUMETOIIPUM
1 Cy(haMeToKCa30II IIOKaKyBaaT IIOrojIeMa eIMMHUHALN]a CO TOBUCOK TeJleCeH KIMPEHC U
IIOKPATOK IIOJIy>KMBOT Ha €JIMMHUHAIIH]A.

PasnukuTe ce HajUCTaKHATH Kaj NoeHuumara (> 1,7 mecenwm 1m0 24 Mecenm) u ce
HaMallyBaaT CO 3T0JIEMyBame Ha BO3pacTa, Bo crnopenda co manure mena (1 roguna go 3.6
rogusn), aeua (7.5 roguau u <10 roquHN) U Bo3pacHu (Bugere fen 4.2).

5.3. IIpeaK/JIMHIYKH MOXATONH 32 0e30e1HOCTA

Bo mo3u moronemu of mpenopadyaHaTa TepaleBICKa j03a 3a Jiyle, IPUjaBeHO € IeKa
TPAMETONPUM U CyI(aMETOKCA30Jl IpPeAU3BHKYBAaaT pacliell Ha HENIETO U APYTH
deTannu anoManuy Kaj CTAOpIH, HAOAM THIMYHU 3a QHTarOHUCTH Ha donatu. Epexrute
Ol TPUMETOIIPUM C€ IPEBEHUpAaT co JoJaBame Ha Qoraru Bo ucxpanarta. Kaj 3ajaum,
3abernexana € 3ary6a Ha (eTycH IpH 03U Ha TPUMETONPUM I[IOTOJIEMH OJf XyMAaHH
TEPANEBTCKH JO3H.

6. PAPMAIEBTCKMU IIOJATOIIA

6.1. JIucTa HA eKCHUIHEHCH

Metun napaxuapokcHOeH30aT, IPOIHMI IapaXMIPOKCHOCH30aT, MHKPOKpPHCTAIHA
[ely03a U HAaTPUYM KapMmeso3a, COpOMTON TedeH (HEKPHCTATH3WpadKH), TIIHUIEPOIL,
HATpUYM IUKJIaMar, caxaput HaTpuyM, IIEI" 60 u XuaporeHu3uparo puImMHyCOBO Maclo,
apoma IIpacka, MpOYHUCTEHA BOJA.

6.2 UHKOMIIaTHOMJIHOCT
He e nmosnara.

6.3 Pok Ha ynoTpeba
3 roIVMHY BO OPUTHHATHO I1aKyBaIbe.

Jla He ce ynoTpefyBa 1ocJie HCTEKOT HA POKOT HA YIIOTP

6.4 Haunn Ha 9yBame




CO 3aKOHCKHUTC 6apaH>a.

7. HOCUTEJOT HA OAOBPEHHUETO 3A CTABAKBE HA JIEKOT BO
INPOMET
PEIUIEK ®APM JOOEJI Ckonje, yin: Ko3ie 6p. 188, 1000 Crormje, P. Makenonuja

8. BPOJ HA OJOBPEHUMETO 3A CTABAIGE HA JIEKOT BO IIPOMET
11-5221/3

9. JATYM HA IIPBOTO OJOBPEHHUE 3A CTABALE HA JIEKOT BO
INPOMET/TIOCJEJHOTO OAOBPEHUE

Jatym Ha I-Bo pemenne: 04.04.2002

Jlatym Ha I-Ba oGHOBa: 08.05.2007

Hatym Ha II-pa o6HoBa: 29.03.2012

Jatym Ha III-ta o6HOBa: 13.10.2017

10. JATYM HA IIOCJIEJHATA PEBU3UJA HA TEKCTOT
07.2018




