3BUPEH U3BEIITAJ 3A OCOBMHUTE HA JIEKOT

1. UME HA JEKOT, JAUMHA U ®PAPMAIIEBTCKA IO3UPAHA ®OPMA

VENTOR/ BEHTOP 100 mg Tabaera

2. KBAJIUTATUBEH U KBAHTUTATHUBEH COCTAB
1 Tabnera coapxu 100 mg HUMeCYNH/l, TOMOIIHH CYTICTaHLIMH.

* 3a LieliocHa JIMCTa HA eKCLMITUEHCH BHIH TOYKa 6.1

3. ®APMAIIEBTCKA TO3UPAHA ®OPMA

Tabnera

4. KJIMHUYKHU IOJATOLH
4.1 TepaneBTCKH HHAHKALHH

Tperman Ha akyTHa 6oska (Buau aen 4.2).
[IpuMapHa AUCMEHOpE]a.

Humecynua Tpeba ia ce npenuiiysa caMo Kako TpeTMaH 0J1 BTOp peil.
Opnykata 3a mNpenuiyBame Ha HUMecynuja Tpeba ja ce 6asvpa Bp3 MNpOLEHKAa Ha
MHAMBHLYaHUOT OMLIT PU3HUK Kaj MauMeHToT (Buau aen 4.3 u 4.4).

4.2 lo3uparse ¥ HAYMH Ha ynorTpeba

AL
Jlo3upame ARG
Humecynupn Tpeba aa ce ynorpebysa BO Hajxpa;g ﬁomen K, ﬁw‘;.ancnoc:'r on
KIMHUUKaTa coctojoa. Tpeba na ce ynorpebysa mu &M&HH@ e@Qm«IBHE ﬂja JlajieHa BO
HajKpaTOK BPEMEHCKM MHTEpBal, 3a Jia ce peayLHR 7% Ak & (Buau nen
4.4). !

e
MaKCHMaJHOTO BPEMETPacHe Ha TPETMAHOT CO HUMECKT Kmm,
Ckonit

Bo3spacHu:
Enna tabnera o 100 mg aBa natu Ha JieH.



[locrapu nauyeHTH:
Kaj nocrapy nauuienTy Hema notpeba o peAyKiuja Ha JHEBHATA 1032 (BUAM Jen 5.2).

Jeua (<12 roauuu Bo3pact): Humecynuj e KOHTpauHAMLMPaH Kaj OBME NALMEHTH (BUAM
nen 4.3).

Apnonecuentd (o 12-18 roaunu Bospact): Bp3 ocHoBa Ha KMHETMYKMOT Npodui Kaj
Bo3pacHM M Bp3 6a3a Ha (apMakoOJAMHAMCKWTE KapaKTEPUCTMKA Ha HUMECYNUA, HE €
noTpebHO nojecyBame Ha 103aTa Kaj OBHE IMaLUEHTH.

Hapymena penansa dyskuuja: Bps ocHoBa Ha (hapMakOKMHETHKaTa He € MoTpebHO
nojecyBame Ha [03aTa Kaj NauueHTH co ciabo 10 YMEPEHO PEHalHO OLITeTyBambe
(knupeHc Ha kpeatuHuH oa 30-80 ml/min), noneka max JIEKOT € KOHTPaWHAMLMPAH BO
CclTy4aj Ha TELIKO PEHaHO OLITeTyBame (KaupeHe Ha kpeaTuHuH < 30 ml/min) (Buau aen
4.3 u5.2).

XenaranHo omiTeTyBame: Ynotpebara Ha HUMECYNIH] € KOHTpPaMHIMLMpaHa Kaj
MaLMEeHTH CO XenaTajHo olTeTyBamwe (Buau aen 4.3 u 5.2).

Hauun na npumena
[Tepopanna npumeHa.
Ce npenopauyBa TabieTUTE Ja CE 3eMaat Nnoc/e 0OpoK.

4.3 KonTpanHaHKauuu

- Tlo3HaTa MpeoceTIMBOCT Ha HUMECYIMA MM Ha OMI0 KOj OA EKCUMIUEHTUTE
HaBeeHH Bo aen 6.1;

- MHcropuja Ha XUNEPCEH3UTHBHM peakuuu (Ha mnp. OpoHXocnasam, PpUHUTHC,
ypTHKapHja, Ha3a/HU [OJIMITK) Of aueTHICATLMIHA Kucenuna uian apyru HCAWJI,

- Hcropuja Ha XenaTOTOKCHYHH PEAKLMHU OJ] HUMECY UL,

- HcroBpemeHa npuMeHa co Apyrd MOTEHLMjalHO XENaTOTOKCHYHHU JIEKOBU;

- AJKOXO0JIM3aM, 3aBUCHOCT O]l JIEKOBH,

- MHcropuja Ha racTpOMHTECTHHAIHO KpBapewme WM nepdopaiuuja, MOBp3aHH CO
nperxoaHa ynorpedba na HCANJI,

- AKTHBEH MJIM MCTOpHja Ha PEKYPEHTEH MENTHYKH YIKy/KpBaperwe ([Be M/ rnoBeke
OJUIE/THM €MU30M HA JOKa)KaH YJIKYC UM KPBapeHe)

- llepeGpoBacKynapHO KpBapere UM APyro akTHBHO KPBapeme Uil NOPEMETYBarbe BO
KoaryJjauudja Ha KpBTa;

- Teuiku xoarynauuoH

- Temmko cpiieBo o1l

- Tewko peHanHO

- XenaTtanaHoO OlITEY

- TlauueHTH co Tpeg)

- Jleua mox 12 roau 4 BO3PACT,

- Tper tpumecTtap OEQQC’MSHDQT M
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4.4 IloceOHH MEPKH HA NPETNA3IHUBOCT H MOCeOHH NMpeaynpeayBama

Tpeba na ce uszbernyBa ucroBpemeHa ynotpeba Ha Humecynua co apyru HCAMII,
BKJIyuyBajKH TM M LHMKIOOKCHreHasa-2 cenexktuBHute uHXxuburtopu. Ilokpaj Toa,
nauMeHTuTe Tpeba Aa ce COBETYBaaT Ja ce BO3JpIKaT Ol MPUMEHA Ha JPYrd aHaJIreTHLH
3a BpeM€ Ha TPETMAaHOT CO HUMECYIH.

Pusukor 0J1 HECaKaHHu BQ)GI(TH MOJKE [a C€ HaMaJli CO MpHUMEHa Ha HajmanaTa GQ)GKTI‘IBHE!
J03a 3a Haj KpaToOK BPEMEHCKH MEPUOL, I'[OTpCGHM 3a KOHTpOJIa Ha CUMIITOMHUTE (BPUIH JAen
42).

Tpe‘TMaHOT Tpeﬁa Ja Cc€ NpeKHHE aKO HEMa HHKakKBa KOPHCT O/1 JICKOT.

Xenamannu egpexmu

Perko, ynorpeGara Ha HMMecCylquJ € MOBp3aHa CO CEPHUO3HM XeraTalHH peakiluu,
BKJIy4yBajKu MHOrY peTko (patasnu ciaydau (Buau ucto Ttaka aen 4.8). Kaj nmaumenrure
Kaj KOM 3a BpeMe Ha TPETMAHOT CO HMUMECYJMJ CE jaBWJIe CUMNTOMH Ha XenaTajHo
owreTyBame (Ha Np. aHOpeKcHja, Hayseja, moBpakame, abjomuHanHa OGoska, 3aMop,
TeMHa ypuHa) M abHOpMaJ/lHH TECTOBM 3a XenartajHaTa (GyHKLMja, TpeTMaHoT Tpeba ja
ce npekune. OBKe NalMeHTH roBeke He Tpeba Aa npumaar HUMecyaua. OLTeTyBamkeTo
Ha XermapoT, BO HajrojeMuorT Opoj Ha ciy4ad peBep3uOMIHO, TpPHjaBEeHO € M0
KpaTKOTpajHa H3JI0)KEHOCT Ha JIEKOT.

[TauueHTuTe Kaj KOM 3a BpeMe Ha TPETMAHOT CO HUMECYJIM[ Ce jaBuJe Tpecka W/Uiu
CUMNTOMM CJIMYHHU Ha rpun, Tpeda Aa ro NpeKMHaT UCTHOT.

T'acmpounmecmunannu egpexmu

["acTpoMHTECTHHATHO KpBapemwe, yiauepauuja v nepdopauuja: ['acTpoMHTECTHHATHO
KpBapeme, yJuepauuja uiu nepdopaumja, Kou Moxke aa 6upat daranHH, NpUjaBeHu ce
kaj cute HCAWJI, Bo Guio koe Bpeme Of TPETMAHOT, cO WM 0e3 mpeayrnpeayBayku
CUMIITOMM WJIM MPETXOHA UCTOPHjA HA FACTPOMHTECTUHAIHU HACTAHH.

PU3MKOT 01 racTpOMHTECTHHAIHO KpBapeme, yiuepauuja uiu nepdopanmja € norojiem
co 3rojemyBame Ha no3ute Ha HCAWJI, kaj nauueHTH co UCTOpHja Ha YIKYC, 0COOEHO
aKo ce KOMILIMUHMpaHHW CO Xemoparuja unu nepdopauuja (Buau aen 4.3) u kaj nocrapu
nuua. OBue nanueHTH Tpeda Jia 3armovyHaT co TPeTMaH Co HajHUcKaTa jocranHa no3a. Kaj
OBHME MALUEHTH, @ MCTO Taka M Kaj NalMEeHTH KOM MMaaTr norpeda 0 HMCTOBpeMeHa
Tepanuja co HUCKU JIO3M Ha aLETHICATMLMIHA KUCeNMHA WIIH IPYTH JIEKOBH KOW MOJKe
Jla ro 3roJieMaT raCTPOMHTECTMHAJIHUOT pU3MK (BHaM nojaony u 4.5), Tpeba na ce 3eme
npeaBH/ MpUMEHa Ha KOMOMHUpaHa Tepanuja co 3alITUTHH JIEKOBH (Ha Mp. MU30TPOCTO
MJIM UHXMOMTOPH Ha NMPOTOHCKA MymIa).
[TaunenTuTe CO HMCTOpUja HAa racTPOMHTECTHHAHA TOKCHYHE R, vOLO
rmocrapa BO3pacT, Tpeba Ja mnpujaBar OWIO KaKBH | }@ﬁggﬁﬁ%wyfo
cuMnToMH (0COBEHO racTPOMHTECTHHANHO KpBapere), 0CoQ€Ho BO 1oy
TPETMaHOT. few o llA S
l'acTponHTeCTHHANHO KpBapere Win yiuepaimu/nepdapaiyija Novke xa ceﬁq% BO GMJI0
KO€ BpeMeé OJI TPeTMaHOT co uiu 0e3 3HaUM Ha nppﬁy"@eﬁ'ﬁm_aﬁxé !;lglﬁl{%’j perxozHa
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MCTOpHMja Ha TracTPOMHTECTHMHANHM HAcTaHW. AKO C€ IM0jaBU TracTPOMHTECTHHAIHO
KpBapeme Uiy yiuepauyja, Tepanujata co Humecyaua tpeba aa ce npekune. Humecynua
Tpeba fga ce KOPUCTU CO MPEeTnasjMBOCT Kaj MAlMEHTH CO TacTPOMHTECTHHAJIHU
MOpeMeTyBarba, BKJIy4YyBajku MWCTOpMja Ha TMeNnTHYKa Yyiuepaluuja, HCTOpPHUja Ha
racTPOMHTECTHHAIHO KpBapeme, yaieposeH konutuc uiu Kponosa 6ornecr.

[TorpebHa e npeTna3aMBOCT Kaj MALMEHTH KOM MCTOBPEMEHO MpHMaar JIEKOBH KOW
MOKaT JIa IO 3roJieMaT PU3UKOT Of MojaBa Ha yiLEepallid UM KpBapeme, Kako IUTO ce
OpaiHi KOPTHUKOCTEPOMIH, aHTHKOAryJaHTH Kako Bap(apuH, CEeleKTHBHU MHXHOWTOpH
Ha MOBTOPHOTO MpeB3eMare Ha CEPOTOHUH MJIM aHTUTPOMOOLIMTHH JIEKOBH KaKo IUTO €
aleTUICANMLIMIHA KhucenuHa (Buau aen 4.5).

JIOKOJIKY Kaj MauMeHTH KOM MNpUMaaT HUMECYIH] Cce [0jaBd TracTPOMHTECTHHAJIHO
KpBapere UM yiauepaluja, TpeTMaHoT Tpeba Ja ce NpeKuHe.

HCAWJI Tpeba na ce NpuMMeHyBaaT BHMMATENHO Kaj MAlMEHTH CO MCTOpMja Ha
raCTpOMHTECTHHANHM 3abonyBama (ynueposeH konutuc, Kponosa Gosect) 6uaejku
MOJ€ Jia JI0jJie 10 BIIOLIYBake Ha coctojbara (Buau jaen 4.8).

[Tocrapu nauuenty: [locTapuTe NauMeHTH UMaar 3rojeMena GppexdeHnmja Ha HecakaHu
nejetea na HCAMWMJI, ocobeHo racTpOMHTECTHMHANTHO KpBapeme M rnepdopanuja, Kou
moxe aa ounar daranuu (Buau gen 4.2). [lopaau Toa, noTpebHO € COOABETHO KIMHHYKO
MOHUTOPUpPaH-E

Kapouosackynrapnu u yepebposackynapHu egpexmu

C00/JBETHO MOHMTOPHpAE€ M COBET MOTPeGHW ce Kaj MalMeHTH CO HCTOpHja Ha
XunepreHsdja w/wiau Gnara 10 yMmepeHa KOHrecTHBHA cpueBa cijabocrt, Ouaejku
fpHjaBeHH ce cllydad Ha 3a/pIiKa Ha TEYHOCTH W €eMH, TMOBP3aHM CO Tepanujara co
HCAWJL

KAMHUYKMTE UCTIMTYBama U eM1AEeMHOJIOLIKUTE NIOJATOLM Cyrepupaar aeka ynorpebara
ta Hekon HCAMJI (ocobeHo BO BUCOKH JI03H M TIPH JOJITOTpaeH TPeTMaH) Moxe ja Ouze
[10Bp3aHa CO Majlo 3roJIEMyBam€ Ha PU3NKOT OJf apTEPUCKM TPOMOOTHUYHM HACTaHHU (HA
np. MuokapaeH uHbapkt unu mosoueH yaap). Hema poonHo noparoun 3a ja ce
WCKJIY4YHM TAKBHOT PU3MK O yrnoTpebaTa Ha HUMECY U,

[TalyeHTH cO HEKOHTpOJIMpaHa XHMIepTeH3nja, KOHIreCTMBHA cpueBa cnabocT, yTBp/ieHa
ucxeMu4Ha cpuesa Gonect, nepudepHa aprepucka Gonect w/mau LepebpoBacKyIapHa
Bosect, TpebGa ga OuaaT NEeKyBaHW CO HUMECY/IMJ CaMO M0 BHUMATE/HA MpPOLICHKA.
Cnuyna npolueHka Tpeba Ja ce HanpaBy M Npej Ja Ce 3aloyHe CO A0JNroTpacH TpeTMaH
Kaj NauMeHTH cO (AaKTOpH HAa pHU3MK 3a KapAuoBacKyiapHu Oojectd (Ha mp.
XUIEPTEH3HU]a, XUMEPIUNUAEMUja, AdjadeTec MENUTYC, MyIIEHE).

MalMueHTH CO XeMoparuvHa ,uuja're3a
HEe € 3aMeHa 3a aleTHIICalIMIMIHA

Tpeba ja.ce ynorpedysa ¢
(ucto Taka Buau aen 4.3
KUCENMHA 3a KapJHOBacKy




Penannu eghexmu

Kaj nauueHTH co PeHaNHO WK CPLEBO OLITETYBame notpeGHa € NpeTnasinBoCT, OuaejKu
ynotpe6aTa Ha HAMECYJIH/l MOKE Jia Pe3y/ITHpa CO BOLIyBambe Ha peHalHa dyHkumja.
Bo ciiyyaj Ha BJIOLLYBaibe, TPETMAHOT Tpeba Jia ce npekuHe (MCTOo Taka BUAH Aei 4.5).

Kooichu peaxyuu

CepHO3HM KOXKHH peaKiyy, HEKOM O]l HHUB (aTaiHu, BKJIyuyBajku ekcosnjaTuseH
nepmatutic, CTuBEHC-IJOHCOHOB CHHIPOM M TOKCHYHA €NMAepManHa HEKpou3a,
npujaBeny ce MHory perko npu ynorpe6a na HCAMJI (Buam nen 4.8). [Tauuenrure ce
W3JI0’KEHN Ha HAjrOJIEM PU3MK O] 110jaBa Ha OBHE PEaKIMH Ha MOYETOKOT Ha TPETMAHOT,
BO TOBEKETO Clyuyad MOYETOKOT Ha peaklyjaTa ce jaByBa BO TMpPBUOT Mecel OX
Tepanujata. TPETMaHOT CO HUMECYJIMA Tpeba Ja ce MPEeKNHE NpH npBara nojaBa Ha MCHUI
Ha KOYaTa, MyKO3HH JIe3WH MM KOj OMJI0 ApYr 3HAK Ha NPEOCeTIUBOCT.

Ecpexmu ep3 pepmunnocma

YnotpeGara Ha HMMECY/IUI MOXeE Ja ja mopemerd (epTHiHOCTa Kaj )KEHUTE U HE Ce
npenopavyBa 3a ynotpeba Kaj jKeHH Kou ce obmayBaaT ja 3abpemenar. Kaj »eHu xou
¥MaaT MoTelKoTHja Jga 3abpeMeHaT WM KOM MOJUIOXKAT Ha HCIHTYBalke 32
uHpepTUIHOCT, Tpeba Ja MPEeKUHAT CO Tepanujara co JIeKOT.

Excyunuencu:

Bentop® Tabneture compxar jakrosa. [alMeHTH cO PETKH HAcHeIHN npobiaeMu BO
OJHOC HA HEMOJHOCHMBOCT Ha rajiakro3a, Lapp nakTosa AeUUMT WM TJyKO30-
raJakTO3Ha MaJafcoprija, He MOXe Ja ro yrnorpebyBaat OBOj JIeK.

4.5 MuTepakuuu co APYTH JIEKOBH U ApYrH GOPMH HA HHTEPAKLHH

DapMaKoAUHAMCKHU UHTEPAKLIMU

Jlpyau necmepoudnu anmuungramamopnu aexosu (HCAHJI):

He ce mperopauyBa MCTOBpEMEHa MpUMeHa Ha HuMecyaua (Buau aen 4.4) co npyru
HECTEPOMIHM aHTHMH(])IAMATOPHU JIEKOBH, BKIYYUTEHO M aleTHJICAMLMIHA KUCeInHA
JajieHa BO aHTMMH(IaMaTopHy 1031 (> 1 g KaKko eluHe4Ha /1032 Wik = 3 g KaKo BKYIHA
JIHEBHA 1032a).

Kopmuxocmepoudu
3rojieMeH pU3KK O]l FaCTPOMHTECTUHAIHHU Y/ILEPALUH UM KpBapeme (Buau nen 4.4).

Anmuxoazynanmu Y
HCAWJI moxe Ja ru noTeHuupaar epeKTuTe Ha aHTUKoarya

TE€ JIEKOBH, KaKO LUTO

v e
e papdapun (Buam gen 4.4). Tlaumenture KoM 3eM E@emapwg WIA CIWYHH
AHTUKOArYJIAHTHH JIEKOBU MCTOBPEMEHO CO HHMMECYJ j&*f’@ﬁ%ﬂ"i‘f 9 H PU3HK O]

; A I oo ()
kpBapeme. [lopaau Toa, oBaa KOMOMHaLM]a Ha JICKOBH/ He ugE ngenopgqyﬁf

M € KOHTpauHAMUMpaHa Kaj MalUMeHTH CO CEepuo3 @@pyfﬂyﬁa\&ﬁ Hdg ROgrynalujara

(ucto Taka, Buau aen 4.3). JIokonKy McToBpeMeHaTd BpEMeHd- He MoK Jlay jce usberne,
| - P : 3 |
aHTUKOAryJaHTHa aKTMBHOCT Tpeba BHUMATEHO Jia ¢ \(:33_6%’\' &
>

| e o
AonJe >



Aumumpomfrouumnu JIeKO6U U CeNEKMUBHU unxuﬁumopu HA RHOGHIOPHO npea3emdrbe Hd

CepomoHuH
3ronemMeH pu3MK Ofl raCTPOMHTECTUHAIHO KpBapewe (Buau aen 4.4).

Huypemuyu, — unxubumopu na  anzuomensuH-koHeepmupauxuom  ensum  (AKE
unxubumopu) u anmazonucmu na anzuomensun II (AII4)

HCAWJI moxe na ja Hamanart edukacHOcTa Ha JAMYPETHLHMTE M Ha JpYyrure
aHTHXHMIEPTEH3MBHYU JieKoBH. Kaj HeKoM maluMeHTH co HamajeHa peHalHa (QyHKuuja (Ha
np. JAeXUApUpaHd MNALMEHTH WIM MOCTapd JMLa cO OlUTeTeHa peHaiHa (yHKUHja),
uctoppemenara npumeHa Ha AKE uHXuOMTOpM M MHXMOMTOPM HA LIMKIOOKCHreHasa,
MOJKE Ja I0Be/ie A0 MPOrpecMBHO BIOLIYBake Ha peHanHata (QyHKIMja, BKIYYHTETHO U
MOJKHOCT 32 aKyTHa peHajlHa MHCY(ULIMEeHLIM]a, Koja 00MYHO € peBep3ubuiHa.

[lojaBata Ha oBue MHTepakiuMu Tpeba Aa ce 3eMe NMpeaBMJL Kaj NMauueHTH Kou Tpeba ja
3emaar Humecyaua Bo komOunauuja co AKE wuuHxuOuTOpM HIM aHTarOHWCTH Ha
auruorensun II. Ilopagu Toa, morpebHa e mnpernasnMBOCT NpU NpPUMEHa Ha OBaa
komOuHaumja, ocobeHo kaj nocrapu nauuentH. [lanuenture Tpeba na 6uaaT COOABETHO
xupupanu 1 Tpeba na ce aHanusupa notpedara ojl cieiemhe Ha peHanHaTta GyHKuMja no
3aMo4YHyBake Ha UCTOBPEMEHUOT TPETMAaH U NMEPUOJMYHO MOCIE TOa.

DapMaKOKMHETCKH MHTEpAKLIMU: BiWjaHWe HA HUMECYJH/1 Bp3 dapMaKOKHHETHKATA Ha
OPYrH JTCKOBH

Dypocemuod

Kaj 3npasu 100poBoILM, HUIMECYIU]L TPAH3UTOPHO ro HamayBa edexroT Ha (ypocemun
Bp3 EKCKpellMjaTa Ha HaTpUyM U BO 1omal 06em eKCKpelLMjaTa Ha KaJliyM ¥ ro HamalyBa
JIMYPETCKHOT OArOBOP.

HMcroBpemenara npumeHa Ha HUMeECYIWA M (QypoceMHuj pe3yiaTHpa CO HaMajlyBame
(oxony 20%) na AUC u KymynaTMBHaTa eKckpeuuja Ha ¢ypocemun, 6e3 na Baujae Ha
HErOBHOT peHalIEH KIIUPEHC.

[ToTpeGHa e npeTnasjiuBOCT MPH UCTOBPEMEHA MpUMeHa Ha QypoceMU U HUMECYIIN]L Kaj
MalMEeHTH CO PEHAIHO HJIM CPLEBO OLITETYBake, Kako LITO € OMUIIAHO BO e 4.4.

JTumuym

3abenexano e geka HCAWJI ro HamanyBaaT KJIMPEHCOT Ha JIMTUYM, WITO PE3YNTHpa CO
3roJIeMEHM TUIa3MarCKd HHUBOA M 3roJieMEeHa TOKCHYHOCT Ha JMTHYM. JIOKOKIKY
HUMECYJIHJ] Ce MpenuiIyBa Kaj NalkMeHTH KO NpuMaaT JIMTUYM, MOTpeOHO € HuBoaTa Ha
JIUTUYM BHUMATEJIHO Jia Ce ClIeJaT.

HMcro Taka, in vivo ce MCOMTYBaHM MOTEHUMjalHU (PapMaKOKMHETCK aKLUU co
raubeHknamu, TeodunuH, BapdhapuH, AUIOKCHH, LUMETHUIAMH nMmep
KoMOMHALIMja Ha alyMUHUYM M Marsesuym xujapoxcua). He ¢ YKH

3HAYajHU UHTEPAKIIUH.

Humecynun ro uHxubupa ,I[eJCTBOTO Ha CYP2C9. [Ilnazmapek
JIEKOBHMTE KOM Ce CyOCTpaTH Ha OBOj €H3MM MOXe Ja Ouaart 3ro
NpY¥MeHa CO HUMECYJIU,



[MpernasiMBoCT € NoTpeGHa JIOKOJIKY HMUMECYJIHJ Ce NPUMEHYyBa MOMAKy Ol 24 yaca
npejl WM MOCie TPETMAHOT €O METOTPEeKeaT, Oupejku CcepyMCKHTE HHMBOA Ha
METOTpEKCaT MOXe Jia CE 3roJIeMaT, a CO T0a ¥ TOKCHYHOCTA Ha JIEKOT.

Kako pesy/TaT Ha HUBHHOT eeKT BP3 pEHANTHUTE MpOCTArjaHAnHH, MHXUOUTOpPUTE HA
npocTariiaHAMH CHMHTETa3aTa Kako IITO € HUMECyIna MOoKe Ja ja 3romemar
He(POTOKCHUHOCTA Ha [IMKJIOCTIOPHH.

DapMaKOKMHETCKHM WHTEPAKIIMK: BIMjaHUE HA APYTH JIEKOBU BP3 GapMaKOKMHETUKATA Ha
HUMECYJIM I

In vitro cTyauMuTe MOKaxkane Aeka TONOyTamuj, CalMIMIHA KMCEIMHA W BaINpoHdHa
KMCENMHA IO WCTHCHYBAaaT HUMECYJH[ OJ MecTaTta Ha Bp3yBame. Mefyroa, u MOKpaj
MOKHMOT e()eKT Bp3 IUIa3MaTCKUTE HWBOA, OBHE MHTEPAKLMH HE C€ MOKaxkale Kako
KJIMHUYKHY 3HA4YajHHU.

4.6 Ynorpe6a 3a BpeMe Ha OpeMEHOCT H 0eHhe

Bpemenoct

Vrotpebara Ha HUMECYIMJ] € KOHTpaMHIAMLMpaHa BO TPETHOT TpHMECTap Ol
OpemeHocra.

Kako u apyrute HCAWJI, nexoBuTe KOU COAPXKAT HUMECYJIMIL HE CE Mpernopadysaar Kaj
JEHN KoM NiaHupaar jia 3abpemenar (suau aen 4.4).

WuxubuumjaTta Ha CMHTE3aTa Ha MPOCTArJaHAWHI MOXKE 1a HMa HEraTUBHO BIIMjaHKE BP3
Gpemenocta  W/unu  emOpuoHanHuMOT/deranuuor  passoj.  Pesynrarure  oa
enUAEMHUOOLIKUTE CTYIMM YKa)KyBaaT Ha 3rojleMeH PU3MK O]l COHTaH abopTyc, CpleBH
mMandopMalMM W racTpoumusa mo ynorpeba Ha MHXMOMTOp Ha CHMHTE3aTa Ha
npocTarfaHaMH Bo mpara ¢asa oa OpemeHocTa. ATMCOJYTHUOT PHU3MK 3a CpLCBH
mandopmauuy 6un sronemen oa nomanky on 1% na npubamwkuo 1,5%. Ce cmera neka
PHM3HMKOT Ce 3roJieMyBa CO J103aTa U BPEMETPAeHEeTo Ha TPETMAHOT.

Kaj »uBOTHMTE, 3a0eNe)aHo e JeKka NpUMeHaTa Ha WHXHOMTOpM HA CHHTE3aTa Ha
[pOCTAr/IaH/IMHU TPe/IM3BUKYBa 3rojieMeHa 3aryba Mmpeji v no MMIUIaHTalkja i eMGpro-
deranna cmprHoct. Ilonaramy, srojeMeHa WHUMIEHLA Ha PasiMuHK Manpopmaiyiu,
BKJIyuyBajkM M KapavOBacKyjiapHu, 3aGenexaHa € Kaj KMBOTHM HAa KOM WM bune
aJIMMUHUCTPUPAHU MHXMONUTOPH HA CUHTE3aTa Ha NPOCTArJIaH/IMHY 33 BPEMe Ha MEpHOO0T
opraHoreHesa. T

i oprasoren TN
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CTyauuTe Kaj 3ajaly MOKaXkane aTMnuuHa penpoyKTHBHY/ T :
He Ce IOCTATHI COOZiBETHHM MOJATOLM 3a TIPUMeHa Ha Jiek HEINECY L
kaj OpemeHu dxkeHu. Ilopaaum Toa, MOTEHUMJaTHHOT [ '
npenopavyBa NpuMeHaTa Ha 0BOj JIEK BO MPBUTE /Ba TPH

BO CJIy4auTe KOra € HeONX0HO NoTpeOHo.



Axo HuMeCYyIH] ce yrnoTpeOyBa Kaj JkeHa Koja ce oOuayBa jia 3abpeMeHH, Uild BO TEKOT
Ha MPBMOT M BTOPUOT TpUMeCTap of GpemeHocTa, jo3ara Tpeba na Oujie ITO € MOXKHO
roMasia U BpeMETpaerheTo Ha TPEeTMaHOT Tpeba aa 6uje To € MOKHO MOKPATOK.

Bo TekoT Ha TpPeTHOT TpumecTap 07 OpemeHocTa, cuTe MHXMOMTOPM Ha CHUHTEe3aTa Ha
npocTarJaHAuH MOXe Ja ro/ja u3nosxar:
e (eTycoT Ha:
- KapIMOMyJIMOHaJHAa TOKCMYHOCT (CO MpEeABPEMEHO 3aTBOpame Ha JyKTYC
apTepHo3yC U MyJIMOHAHA XUMepTEeH3Uja);
- penanna auchyHKLMja, KOja MOXe Ja HarpeayBa A0 peHainHa MHCyduuueHuuja
CO OJIMTOXUPaMHUOH;
e MajKaTa U HOBOPOJEHYETO, Ha KpajoT 0/ OpeMeHocTa, Ha:
- MOJHO NPOJIOJIKYBaHE Ha BPEMETO HAa KPBapere M aHTUTPOMOOLMTEH eeKT KOj

MO Jia C€ MOjaBy JypH U TIPU MHOTY MaJli JI03H;
- MHXWOMIMja HA KOHTPAKLMMTE HAa MaTKaTa IUTO PE3yJTHUpa CO O/IONKYBaHE WU
NpPOJIOHrMparbe Ha MOPOAYBabETO.
[Topaau Toa, HUMECYNHJ € KOHTPAWHAMLMPAaH BO TEKOT HA TPETHOT TPUMECTap O
OpemeHocra.

Joeme
He e nosHaTo Aany HMMECYJMJ Ce M3nadyBa BO MajuMHOTO Mieko. Humecynun e

KOHTPaMHAMIMPaH BO Mepuoj Ha noete (Buau aen 4.3 u 5.3).

4.7 EdexTu Bp3 cnnoco0HOCTa 32 BO3€HH:€ H 32 PAKYBakh€ CO MALIMHH

He ce cnpoBe/ieHH CTYAWH 32 BIIMjaHUETO Ha HUMECYJMJL BP3 CMOCOOHOCTA 3a BO3CHE U
paKyBame Co MallMHh. MefyToa, NallMeHTUTE Kaj KOW Ce jaByBa BPTOI/aBHLA, BEPTHIO
WM MOCIIAHOCT MOC/E 3eMamkeTO Ha HUMecy U, Tpeba aa ce BO3ApXKaT O/l BO3eHe WU
paKyBame cO MalllUHU.

4.8 Hecakanm aejeTBa

a) I'enepanen onuc

K/IMHUYKH MCTIUTYBamba M eNUAEMHUOJIOIKY MOJATOLM Cyrepupaar aeka ynorpedara Ha
nekon HCAMJI (ocobeHo BO BHCOKM [03M M BO JOJNFOTPaeH TPETMaH) MOXe jna Oujie
MOBp3aHa CO Majlo 3rojieMyBame Ha PU3HKOT OJl ApTEPUCKH TPOMOOTHUYHK HAacTaHH (Ha
npuMep, MUOKap/ieH MH(pApKT 1k MO304eH yaap) (Buau aen 4.4).

[TpujaBenu ce eaem, XUIepTeH3uja 1 cpuesa ciaboct nospsanu co npumena Ha HCAWJL.
[TpujaBeHu ce MHOrY peTKM cilyyad Ha OynO3HM peakuuu, BKiaydyBajku u CTHBEHC-
[ JOHCOHOB CHHIPOM ¥ TOKCHYHA €MUJIepMaliHa HEKPOIn3a.

Hajuecto 3a6enexaHy HecakaHH 1€jCTBa CE 0J1 FaCTPOUHTECT A
ce rMojaBaT MENTHYeH YJIKYyC, nepdopauuja uiu ramﬁgeéf'm ; Rgapetbe,
noekoram (haTaiHyu, 0ocobeHo Kaj nocrapure suua (BUaH Jel &::4).,.5&}_1;‘}{@ ‘ﬁoﬁ §
Aujapea, GuaryneHuuja, ONCTUMALMja, AUCTENCH]a, amua’n : ‘6(5'?-’11(3; :
XemaTemesa, YJIlepaTiBeH CTOMATUTHC, ersalepbauuja H 1&@}1@@ ponect
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(euam nen 4.4) npujaBenn ce mo mpumena Ha Humecynaua. [lopetko e npujasen
racTPUTHC.

6) Tabena na necakanu oejcmea
HaBeeHuTe HecakaHu jejcTBa ce 0a3upaHu BP3 M0JATOLM O/l KOHTPOJIMPAHH KIMHHYKH
cryaun (Ha okony 7800 naumeHTH) ¥ NOCTMAPKETHHILKK NMOJATOUM €O (pekdenumja Ha
nojaByBsame jaeduHupana kako: MHory uyectn (>1/10); uectn (>1/100,<1/10); nomanky
yectn (>1/1000,<1/100); perku (>1/10000,<1/1000); muory perku (<1/10000),
BKJIy4yBajKH U30JIMPaHU CITyyau.

Ilopememyearwa 60 kpema Petku Anemuja*
Eozunoduaunja*
MHory peTku TpombouuTonenuja
[TanupmroneHuja
[lypnypa
ITopememyearba 6o umynuom | PeTkn XunepceH3UTHBHOCT*
cucmem MHory peTkH Anadunaxca
ITopememysarsa 60 PeTku Xunepkanuemuja*
mMemabonusmom u
Hympuyujama
Icuxujampucku Perku AHKcHO3HOCT*
nopememysdared Hepso3a*
Kommapu*
IHopememysara 00 cmpana na | [lomanky yectu BrornaBuna*
HEPBHUOM CUcmem MHory petku ["naBobosika
ComHoJieHLMja

Enuedanonaruja (PeoB cunapom)

Ilopememyearea 6o euoom

Perku

3amaren Bug*

MHory peTku

BusyenaHo nopemeTyBame

Ilopememyearsa 6o ciyxom u
pamHomescamd

MHory peTku

Beprturo

Cpyeeu nopememyearva

Petku

——

Taxurapigjat,

Backynapnu nopememysarsa

[Tomanky yectu

/TRt N\

Perku

\

vX@u aFHJa* Pf o\

£

&annﬂmt Ha Tqﬁ':ﬁi ' a*

\Y

Pecnupamopnu [Tomasky yecTu \@gcrgﬁ: ja* . %‘3 /A
nopememyeareda Mtory peTku lonJE

bpoH am
I"acmpounmecmunainu Yectu Hujapeja*
nopememyeara ' Hay3seja*

[ToBpakame*

Tlomanky yecTn Oncrunauuja*
' Hanyenoct*




["acTpOMHTECTHHAIIHO KpBapeHe
Hyonenanen ynkyc v nepdopauuja
["acTpuuen yikyc u nepdopanuja

MHory peTku

["actpuruc*
Abnomunanua 6onka
Hucnencuja
CtoMatuTHC

Menena

Xenamo-6unujapnu
nopememyéarva (6uou den 4.4)

Yectu

[lokauenu xenaTaaHH €H3UMH*

MHory petku

XenaTruTuc

OyaMHUHAHTEH XeNnaTHTUC
(BKiydyBajku (atanHu ciyvan)
Konruua

Xonecrasa

Ilopememyearva 6o koscama u
cyOKymanume mxued

[Tomanky yectu

[Tpyputyc*
Koxen ucun®
3rojieMeHo noreme*

Petku Epurem*
Hepmaruruc*®
MHory peTku Yprukapuja

AHTIMOHEYPOTCKH e1eM

Enem ua nune

Epurtema mynrudopme
Stevens-Johnson cunapom
TokcuuHa enuaepmaiHa HeKpoau3a

Bybpeoicnu u ypunapru
nopememyearoa

PeTku Husypuja*
Xemarypuja*

MHory perku 3aapuika Ha ypuHa*
Penanna cnabocr
Onurypuja

WuTtepcTumjaneH HepUuTUC

Onwmu nopememysaroa

[Tomasnky yectu

Enem*

Petku 3amop*
Actenuja*
MHory peTku XunorepMuja

*Dpexpenyuja 00 KiunuUKU UCNUMYEAILA

IIpujaByBam-€¢ Ha HeCAaKaHU JejCTBA

[TpujaByBameTo Ha HeCaKaHUTE JIEjCTBA pPErdCTpUpaHu no nobuBame Ha oj00peHue 3a

CTaBame Ha JIEKOT BO MpPOMET € OJ ronema BaxkHOCT. Ha oBoj HaumH ce obe3benysa
s ynotpebata Ha JeKOT.

/ @m 3@ HECAKaHO JIejCTBO 0/1
A1V a nﬁﬁf,@uuja’ra 3a JIEKOBH U
a] ﬁps,ft}ﬁeaﬂnd) Ol-ﬁﬁ’ 0 €JIEKTPOHCKH nar
goy-mk/’

meauLuHeku cpeactea (ya.Ce.Kupun u Mertof
npeky Be6 ctpaHarta Ha AreHuujarta http:/malps
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4.9 Ilpeno3upame

CumnToMy niocsie akyTHo npeznosuparse co HCAWJI ce nerapruja, BpTorjaBula, rajieke,
noBpakame ¥ enuractpuuHa 60jiKa, KoM ce peBep3MOUIIHK 10 NPUMEHA Ha CYNOPTHBHA
Tepanuja. Moxe Ja ce jaBu raCTPOWHTECTHHANHO KpBapeH:e. XwunepreHsuja, akyTHa
peHanHa cnaboCT, pecrnupaTopHa Jenpecja M Koma MOxe Ja ce jaBaT PpeTKo.
AHaQuIaKTOWIHN peaKkLMu Ce MPUjaBEeHW MNpH TepaneBTCKa unrectuja Ha HCAWJIL, u
MOJKE Jla CE jaBaT BO Clly4aj Ha Mpel03upame.

ITpu npenosupaise co HCAWJI, Tpeba na ce crpoBeaaT CUMNTOMATCKA M CyMOPTHBHHU
mepkn. He nocrou cneuupuueH antuaor. Hema jgocranuu  MHpOpMmanuy 32
OTCTpaHyBame Ha HUMECYH CO XEMO/IMjaliu3a, HO MOpajii BP3YBambETO 3a NPOTEHHUTE
BO rosieM creneH (10 97.5%), nujanu3ata He € KOPHMCHA BO Cllydyaj Ha Mpe/lo3upame co
numecynua. [peausBuKyBaibe Ha MoBpakame W/WIH MEAHLUHHCKH jarnen (60-100 g xaj
BO3PACHM) W/MJIM OCMOTCKA KaTap3a MoXe Ja OMiaT MHANLMPAHH Kaj NaLMeHTH BO TCK Ha
4 wyaca oj wuHrectujara Ha Humecynua. PopcupaHa auypesa, alKaJuMHU3auMja Ha
ypuHaTa, XeMojujanuza uiu Xemonepdysuja He ce KOPMCHHM, TOpaju Bp3yBameTo Ha
HUMECYNH BO roJieM CTereH 3a Miasmarckure npoteuuu. Tpeba ja ce MOHMTOpHMpAaT
peHaiHaTa ¥ XenarajaHara QyHKuuja.

5 ®APMAKOJIOUIKH IOJATOLIH

5.1 ®apmMakoIHHAMCKH CBOjCTBA

dapmakoTepaneBTcKa rpyna: AHTMMH(IAMaTOpHH W AHTHPEBMATCKH JIEKOBH,

HECTEPOMHHU.
ATC xox: MO1AX17

Humecynua e HecTepoujieH aHTMMH(DIAMAaTOpeH JeK CO aHaIreTCKW W aHTHUIHPETCKH
0coGEHOCTH, KOj JeyBa Kako HHXHOMTOp Ha €H3MMOT LIMKJIO-OKCHIeHa3a KOj y4ecTByBa
BO CMHTE3a Ha MpoCTarjaHiuHUTE.

5.2 ®apMaKOKHHTCKH CBOjCTBA

Humecyaua 106po ce pecopbupa nocie nepopaina npumena. Ilocie eaunevna j03a Ha
100 mg HuMecynuj, MakCHMajiHW mnasmMa HuBoa oa 3-4 mg/l kaj BospacHM ce
nocturuysaar nocie 2-3 uyaca. AUC=20-35 mg h/l. He ce 3alenexanu CTaTUCTHUKH
cUrHUMKAHTHH Pa3ivKu ¥ nocie npumena Ha 100 mg HUMeCYIH/, NPUMEHET JBa MaTH
JIHEBHO, BO TeK Ha 7 JieHa. W

Jlo 97.5% ce Bp3yBa 3a njasma NpoOTEHHHUTE.

Humecynua eKcTeH3UBHO ce Mmerabosmuzupa BO Xer|;
naruiuTa, BKJIy4yBajku ru uuroxpom P450 (CYP)
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merabonusupaar npeky CYP2C9 (Buau aen 4.5). [1aBHHOT METabOJIMUT € napa-XuJApOKCH
JIepUBaT KOj € MCTO Taka (hapMakoJOLIKW aKkTUBeH. Bpemero npesn mnojaBa Ha OBOJ
mMeTaboguT BO UMpKyhauujata e kpatko (okony 0.8 uyaca) ¥ KOHCTaHTaTta Ha OBaa
dopmaumja He € BUCOKA M € 3HAUMTENIHO MOHMUCKA OfI KOHCTaHTaTa Ha arcopruujata Ha
HAMeCYIUA. XUAPOKCUHHUMECYU € eJMHCTBEHHOT MeTaboMuT HajeH BO Ijla3Mara u e
peuucu uenocHo Kowyrupas. T1/2 e nomery 3.2 u 6 vaca.

Humecynua ce usnadyea rnaBHo npeky ypunara (okony 50% oa mpumeHeTaTa /103a).
Camo 1-3% ce exckperupa kako Hemoiuduuupad. XUIAPOKCUHUMECYJH], TJIaBHUOT
mMeTaboNUT € HajAeH caMo Kako riaykopoHar. Oxousy 29% on no3ara ce eKcKpeTupa BO
(euecor.

KunercknoT npodul Ha HUMECYJIMA Kaj MOCTapy JMLa Mocie eJMHe Ha U TIOBTOPYBaHH
J1031 € HENPOMEHET.

Bo excriepuMeHT crnpoBefieH Kaj MalueHTH co 671aro 10 yMEpEeHO PEHaNHO OLUTETYBAE
(kpeatunun knuperc 30-80 ml/min) Bo cropenba co 3apaBu  10OpPOBOJILM,
MaKCHMaJIHUTE [/1a3Ma HUBOA HAa HUMECYJMJ M HEroBHOT rjaBeH MeTaboiuT He Ouie
MOBUCOKM BO criopeifa co 3apasute godposonuu. AUC u t1/2 6une 50% noBucoku, HO
ceKoralll BO paMKHUTE Ha KHHETCKUTE BPEAHOCTH 3abesiekaHu cO HUMECYIH Kaj 3/paBu
Jo0poBoJILH.

[ToBTOpyBaHa aAMMHUCTpALIMja HA HUMECYIIU/L HE JOBELyBa 0 aKyMyJjall1ja Ha JIEKOT.
Humecynuj € KOHTpaMHAMLMpPaH Kaj MalMeHTH CO XErnarajHO OWITETyBame (BUAW JIel
4.3).

5.3 IlpeaxkaMHHYKH noAaTouy 3a Oe3deanocTa

[IpeTKNMHUYKUTE MOJATOLM OTKPWBAaT Jeka Hema MoceGHM OmacHOCTH 3a JIyfeTo
Ga3upaHo BpP3 KOHBEHLMOHAIHK CTy/1HU 3a Ge30enHa papmaKonoruja, TOKCHYHOCT Nocie
MOBTOPYBaHa /1033, FEHOTOKCUYHOCT M KApLMHOTEeH NOTeHIHjal.

Bo cryaumMTe 3a TOKCHMYHOCT MOCJE TOBTOpyBaHa J103a, HHMMECYIHI MOKaxKasl
racTpOMHTECTHHAJIHA, PEHAJIHA U XeMaTajHa TOKCUYHOCT.

Bo cTyauu 3a penpojyKTUBHA TOKCHYHOCT, eMOPMOTOKCHYHM M TepaToreHu epexT
(ckeneTHn Mandopmaumu, auiaraumja Ha uepebpanHuTe KomMopu) ouie 3abenexanu Kaj
3ajaly, HO HE M Kaj CTaOpLM, MPU HETOKCHUHM 103M Kaj Majkure. Kaj craopim, 3ronemen
MOpPTAIMTET Ha MOTOMCTBOTO OMJIO 3abene)aHo BO PaHMOT MOCTHATajleH MepHoa M
HUMECYJIH]L MOKaXKa/l HecaKaHU NejCcTBa Bp3 PepTUIHOCTa——

6 ®APMAILIEBTCKHU IIOJATOIH

6.1 JIncra Ha eKCHHITHEHCH
JlnokTun Hatpuym cyidocykuuHat, XuJpoKcH §
MukpokpucranHa uenynosa, Ilosuaon, Xuk
Maruesuym creapat, Hatpuym ckpo® riamkosar.

03a MOHOXHJpaT,
HHYCOBO Mmaclio,
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6.2 UuxoMnaTHONJIHOCT
He e no3Hara.

6.3 Pok na ynorpeba
3 roJIMHH BO OPUTHHAJIHO MaKyBambe.
Jla He ce ynorpeSyBa nocJjie HCTEKOT HA POKOT Ha ynorpeba!

6.4 HauuH Ha yyBame
Jla ce uyBa Ha Temneparypa 0 25°C, BO OpUrnHajHO MaKyBambe.
JIEKOT JIA CE YYBA HA MECTA HEJJOCTAIIHHA 3A JJELIA!

6.5 Ilpupoaa U COARHHA HA NAKYBALETO
Kyrtuja co 20 ta6netu ox 100 mg (2 6auctepa x 10 Tabnety)

6.6 TloceGHM MepKM Ha NPETNA3JHBOCT NPH OTCTPaHyBame HAa HeEyNmoTpedeHHTe
NPOH3BOAKN/OTHAHH MATEPHjaIn

[TocebHu MepKH HE ce NOTPEOHH.

HeucKOopUCTEHHOT JIEK WM OTMajHUTe MaTepujaiud Tpeba Ja ce OTCTpaHaT BO
COrJIaCHOCT CO 3aKOHCKUTE Dapama.

7. HOCUTEJI HA OJJOBPEHHUHETO 3A CTABAIGE HA JIEKOT BO ITPOMET
PEILIEK ®APM JIOOEJI Ckonje, yi: Kosze 6p. 188, 1000 Ckonje, P.C. Makenouuja

8. BPOJ HA OJIOBPEHUETO 3A CTABAILE HA JIEKOT BO [IPOMET
11-9477/4

9. JATYM HA NPBOTO OIOBPEHHE 3A CTABAILE HA JIEKOT BO
NPOMET/IIOCJIEJHOTO OJIOBPEHﬂE‘ MED
Jlatym Ha npso pemenue: 01-02- 2092 WRVE DHE 9.
JaTym Ha npea obuosa: 08-05-2007.%

JlaTym Ha BTopa o6HoBa: 07- 11-2,01»1
Jatym Tpera oboHoBa: 18-07- 20]%

'\‘:L “' g
10. JATYM HA IOCJIEAHAT EE‘,BM,?‘]/L[A EKCTOT
Anpun 2022 XJone
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