36upeH U3BeLLTaj 3a 0COBUHUTE HA NEKOT
1. VIME HA NIEKOT
VOLTAREN® retard/ BOTTTAPEH PETAP[],
2. KBAJIMTATUBEH U KBAHTUTATUBEH COCTAB

EnHa dounm-obnoxena tabneta co npopomkeHo ocnobonysarse cogpxxu 100 mg
AVKNOMOeHaK HaTpuym.

EkcumnueHcute moxeTe ga ru BUauTe BO nornasue 6.1.

3. OAPMALIEBTCKA ®OPMA
®unm-obnoxeHa Tabneta co NPOAOIKEHO ocnobopnysarbe

4. KIMMHUYKK NOOATOLM

4.1 TepaneBTcku nHauKaLmm

VOLTAREN® retard e uHgmumpan 3a CMUpyBarbe Ha 6onku 1 BocnaneHuja of, 6UI0 Kakos

WHTEH3UTET, Npu pasHu cocTojbu, Kou BKNyuyBaar:

- peBMaTcku 6onecTu: peBMaTouaeH apTpuTuc, 0CTe0apTpo3a, aHKMUII03UpaYKm
CMOHAMNUTUAC, akyTeH Hanap, Ha ruxT

- BOH3rI06eH peBMaTnaam: nepuapTpuTic, TEeHAMHUTUC, TEHQOCUHOBUTUC, Byp3nTUC

- PasHu 6osIHM coCcTOj6M: NoCTTpaymaTckm COCTOj6M (ppakTypu, UCTerHyBama,
“cHallyBarba), NpUMapHa aucMeHopea, 60sHu coCT0j6K Ha ‘pbeToT, NocTonepaTUBHU
6onHU cocToj6M Mo opTonencky, CTOMATONOLLKM 1 APYrv nomManu XupypLuku sacpaTu.

4.2 [osunpare 1 HauyMH Ha ynortpeba

BospacHu

VOLTAREN® retard ce paBa Bo HajManarta po3sa co koja ce NOCTUrHyBa 3af0BOSNUTENEH
Tepanucku edpekT. Mpenopaunueo e Tabnetute ga ce nujaT co yala Boaa, npeq, janemse.
Kaj BospacHute, BoobuuaeHa nosa e 1 tabnera VOLTAREN® retard Ha peH. MakcumannaTta
fnpenopa4aHa aHeBHa [03a Ha AuknodeHak e 150 mg.

Heua
Tabnetute He ce norogHu 3a npuMmeHa kaj geua.

MNoBo3pacHu nawuueHTu
WNako dbapmakokunHeTukarta Ha AVKIoheHak Kaj noBo3pacHUTe nauueHT He 6una npomMeHeTa
N0 TaKoB CTeneH Koj 61 6un KIMHUYKU CUrHUADUKAHTEH, HecTeponpHNTe aHTUMdIaMaTToOPHK
nekosu (HCAWUI) Ha BakBWTE naumeHTn Mopa Aa UM ce aasaart co nocebHa npernasnmMeocT
bunejkn osaa rpyna Ha nauveHTu ce, reHepasnHo 3emﬁ§6“:7“ﬁ“63exe CKJTOHU KOH HecaKkaHu
nejctea. Kaj nsHemoLuTeHNUTE MoBo3pacHu naum?ﬁ:ifm,,l('tﬁxéj .néﬁw'gﬁ{MTe CO NpeMHory Mana
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TenecHa TeXXuHa ce npenopavysa npuMeHa Ha HajManuTe edomKacHu o3u (BugeTe nop
Mepku Ha npetnasnueocT). MauneHTnTe Tpeba aa ce cnepaT BO Tek Ha 4 Hepenu of
NnoyeToKOT Ha npumeHaTta Ha HCAWUJ1 nopagy MoXKHa nojaBa Ha racTPOUHTECTUHASIHN
KpBaBeHa.

4.3 KoHTpauHpgukauum
AHaMHeCTUYKM NogaToLM 3a NPEeTXOAHO KpBaBeHe unu nepdopatimja BO AUreCTUBHNOT
cuCcTeM, NOBP3aHU CO Tepanuja Cco NeKoBM of, rpynaTta Ha HeCTEPOMHAM NHMNaMaTopHM
nekosu (HCAWN).
AKTUBEH NENnTUYEH YIKYC UKW KpBaBeHre, 0OHOCHO MenTUYeH YIKyCc/KpBaBeHe BO aHaMmHe3arta
(nBe nnu noeBeke OoOKaXkaHW enu3oau Ha yrnuepaluja unn Kkpaseme).
Telwka cpuesa UHcyduumeHLuja.
Toj € UCTO Taka KOHTpauHAMLUUPaH U Kaj NauneHTUTe Kou ce nNpeyvyBCTBUTENHU Ha
OVKIOMEHAK MU Ha HEKOj Of, EKCLUMUEHCUTE, Ha canuuunaTti unu opyru neKkoBu Kou ja
crpedyBaaT cuHTE3aTa Ha npocTarnaHguHuTe. Kako u gpyrute HectepongHu
AHTMUHNaMaTOPHU NEKOBU, U ANKNOMEHAKOT HE CMee a UM ce AaBa Ha NauueHTU Kaj Kou
canuuunatuTe UM HeKouM Apyru NeKoBU KoU ja npeyvysaaTt cuHTe3aTa Ha npocrtarnaHanHure
npenussrKane nojaea Ha Hanagy Ha actMma, ypTukapuja unm akyteH puHuTuC.

!

4.4  TocebHu npeaynpenysarba U NnocebHM MepKM Ha NpPeTnasiMBoCT

lpenyrnpenysarba

Tpeba pa ce nsberHysa ncroepemera npumeHa Ha VOLTAREN® retard co gpyru
HECTEPOMAHU aHTUMHAIAMaTOPHU JIEKOBU, BKIyYYBajKMN M U CENEKTUBHUTE MHXMOBUTOPK Ha
LIMKNookcureHasa-2.

HecakaHuTe gejcTBa MoXaTt ga ce Hamanar co npumMmeHa Ha HajMmanaTa edukacHa [osa Bo
HajKyC MOXXE€H BPEMEHCKMN Nepuop.

lacrponHrecTuHaieH cucrem

KpBaBerba, ynLepauuu 1 rnepgbopaLm Bo ANreCTUBHUOT CUCTEM: KpBaBera 1 nepdopatim
BO OUreCTUBHUOT CUCTEM (0L, KOU HEKOM MOXKaT Aa MMaaT CMPTEH UCXOM) Ce MOXHU BO Buno
KOj MOMEHT BO TEKOT Ha MpMMeEHaTa Ha HeCTepPoOugHUTE aHTUMHMIaMaTopHU NEKOBU, CO UK
6e3 npepynpenyBavku cumnTomu, n 6e3 ornep, Ha Toa panv bune Beke NpUCyTHU BO
aHamMHesaTa Ha NauMeHTOoT, a AOKaXKaHo e Aeka ce jaByBaar npu yrnotpebara Ha cute neksou
o rpynarta Ha HCAWII.
Kaj nauueHTMTe KoM BO aHamMHe3arta nmaar ynkyc (ocobeHo co pa3Boj Ha KOMMAMKaLMM Kako
LUTO ce KpBaBere unu nepdchopauuja) (smaete nornasve 4.3) 1 Kaj NOBO3pacHUTE NauueHTH,
pPU3NKOT Of, KpBaBeH-e, yriepauunja nnu nepdopauvmja Bo AUreCTUBHNOT CUCTEM Ce
3rofiemMyBa CO 3rofieMyBarbeTO Ha A03aTa Ha HECTEPOUOHUTE aHTUUHMNIaMaTOPHW JTIEKOBMU.
BakeuTe naumeHTn 6u Tpebano ga ja sanovHart Tepanujata co HajManara Mo)XkHa [03a.
Kaj ropeHaBegeHNTe NaLUeHTN, Kako 1 Kaj nauueHTuTe H}glﬁﬂﬂ”’lf‘tM_:% HeonxofHa Tepanuja co
SKOE OwWomaT [a ro sronemar
'I%{\/Iy n nornasue 4.5)




Tpeba pa ce pasmucnu 3a KOMBMHMpaHa Tepanuja co NPOTEKTUBHM nekosu (Ha npumMep
UHXUBUTOPU Ha MpoTOoHCKaTa nymna).

MaLmeHTUTe KoM BO aHamHesaTa umaat nopartoum Kou bu ykaxxkysane Ha
racTPOMHTECTMHAINHA TOKCUHOCT (ocobeHo oHune nosoapacHuTe), Tpeba aa 6upar
npenynpenexHn aeka Tpeba pa ja npujasat nojasata Ha Ouno Kakew HeobuyHu abpomMmuHantn
cumnTomu (ocobeHo racTpovHTECTUHANHO KpBaBerbe), 0c0beHo aKo Tne ce jaeaT BO
MOYEeTOKOT Ha TPETMaHOT.

MoTpebHa e npeTnasnmeocT Kaj nauueHTUTe KO NCTOBPEMEHO semMaat Opyrv ieKosu Kou
MOXKaT fia ro aronemat pusuKoT Of, ynuepauuja unn Kpsasere, KaKo LUTO Ce nepopanHute
KOPTMKOCTEPOUAMN, aHTUKoarynaxcuTe (Ha np. BapdapwvH), CENeKTUBHUTE MHXMbuUTOpU Ha
MOBTOPHOTO NpeB3emarbe Ha cepoToHuHoT (SSRI) unu aHTUTPOMGOTULMTE (Ha NP.
aueTuncanuumnHara KucenvHa) (superte nornasue 4.5).

AKO 3a BpemMe Ha npumeHara Ha Voltaren® retard ce rnojasu racTPOUHTECTUHANTHO KpBaBebe
Wnu ynuepawnja Bo AMrecTMBH1OT cucTem, TepanujaTa co NeKkoT Tpeba BegHall Aa ce
npekuHe.

MoTtpebHa e NpeTnasnueocT Kaj nauneHT co racTPOWHTECTUHANHM 6onecTn Bo aHamHesarta
(ynuepaT1BeH KONMTUC, KpoHosa 6onecr) 6upejkv oBue cocTojoun moxar Aa ce Bnowar
(BUpeTE Nornasune 4.8 HecakaHu [ejcTsa).

[ToBo3pacHu rnauneHTy. Kaj noBospacHuTe nauneHTm HecakaHuTe [ejcTBa ce no3a4ecTeHu,
0cobeHo racTpoOUHTECTUHANHOTO KpBaBetbe U nepdpopaumja, kon Moxar na 6upat daranHu.
Kaj oBne nauueHTu Tpeba pa ce npumeHysaar Hajmanute edpukacHv fosu.

Bo peTku cry4au, npw nojasa Ha racTpOUHTECTUHANHOTO KpBaBetbe Unn ynuepauuja 3a
BpemMe Ha npumerara co amknodeHak, Tepanuvjara Tpeba pa ce npekuHe.

L{pH Apob
Kaj nawuueHTuTe co TeLUKO HapyLUyBarbe Ha doyHKUMjaTa Ha LpHUOT Apob e HeonxoaeH CTpor
MEOMLIVMHCKA HanR30p.

Peakimum Ha rpeyyBCTBUTeSIHOCT

MHory peTko 3a Bpeme Ha ynoTpebara Ha HeCTeponaH1TE aHTUMHNAaMaTOPH JIEKOBU CE
npujaBeHy TEeLKN KOXHN peakLiuy, Of, KOu HeKon 1 dpatanHu, Kou BKiy4yBaat
ekcdponmjateeH AepMaTuTue, Stevens-Johnson-0B CUHAPOM U ToKcuyHa enuvpepmMania
Hekponuaa (BupaeTe nornasne 4.8). Hajronem pusvK of, nojasa Ha BaKBUTE CUMNTOMM rnocTou
BO MOYETOKOT Ha Tepanujara u T10a HajuecTo BO TEKOT Ha NpBUOT MeceL, o npumeHaTa Ha
HCAWST. Jokonky 3a Bpeme Ha npumenara na Voltaren® retard pojoe 0o rnojaea Ha ucun no
koXkaTa, Neauun Ha nurasuuara unu 6uno Koj Apyr 3Hak Ha npeYyBCTBUTENHOCT, npumeHara
Ha nekoT Tpeba aa ce NpekuHe. Sin >

Mopapwn HerosuTe dapMaKOoKNHETCKM CBOjCTBA, n.mmoﬁi?é ‘gtaK'o'f MOXXe, KaKo v opyrute
HCAUN, pa rn mackupa 3HauuTe n cumMnToMuTe Ha mﬂcpeiiu.ma
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Mepkn Ha npernasiusoct

bybpesu

MNMauveHTUTE CO peHanHa, cpuesa unu xenatanHa MHcydumLUneHLnja, Kako U NOBO3pacHUTe
nauuveHTtu, Tpeba ga bupat nop, Hap3op popeka npumaart Voltaren® retard 6upejkun HCANI
MOXKaT fa ja Hapylat dyHKumjata Ha 6ybpesuTte. Tpeba na ce npuMmeHyBa HajManaTa
edmkacHa posa u ga ce cnegun doyHkumjara Ha bybpesuTte.

Kaj nauuveHTute co cpLesa Unn peHanHa uHcyduumeHumja, kaj nauneHTuTe Kom npumaar
OMYpEeTULLL 1 Kaj OHMEe KOW Ce ornopasyBaaT Of, MorofieM xumpypLuku 3adar Tpeba ga ce uma
BO NpeaBuf, BaXXHOCTa Ha NpocTarnaHauHUTE 3a OAPXKYBarbeTO Ha NMPOTOKOT Ha KpBTa HU3
6ybpesute. EdbekTute Bp3 hyHkLMjaTa Ha Bybpesnte 06MYHO ce rybaT no NpeknHoT Ha
TepanujaTa co guknogeHak.

L{pH #pob

Ako abHopManHuTe BPeOHOCTU Ha TeCTOBUTE 3a ogpenyBame Ha pyHKLMjaTa Ha LLpHOT Apob
rnoTpaar nogosiro Bpeme Uiun ako ce BAOLLAT, ako ce nojaBaTt KIMHUYKK 3HALWU Uan CUMOTOMM
Kou yKaxkyBaaT Ha 6onecT Ha LpHWOT Apob nim ako ce nojasart Apyru CUMMITOMU (Ha np.
eo3nHodunmja, ucun), Tepanujata co guknodoeHak Tpeba na ce npekvHe. Moxe pa pojoe u
[0 pasBoj Ha xenatuTtuc, 6e3 npogpomManHu CUMMNTOMMU.

Kaj nauueHTUTE CO XenartanHa nopdupuja AUKNoPEeHaKoT MOXXe [a ja NOTTUKHe nojasara Ha
Hanapgu.

XemarosioLky rnokasaresin

[uknodeHakoT MoXxe peBep3nbunHo ga ja uHxubupa arperatmjata Ha TpomboumTuTe
(nornepHeTe kaj aHTUKoarynaHcu nop, “UHTepakumm co apyrun nekosu”). NauumeHTute co
HapyLLeHa xemartonoesa, Xxemoparucka gujaresa uim co XxeMmaTosnoLLKn abHopManHocTu
Tpeba BHMMATENHO fa ce cnepar.

LonrotpafHa reparvja co 1eKot

Kako Mepka Ha npeTnasnuBoCT, Kaj CUTe NalneHTn Kou npumaaT HeCcTepouaHU
aHTUMHNnamaTopHu nekosun Tpeba fa ce cnepat oapeneHn napameTpu, Ha np. dyHKunjaTa
Ha 6ybpeauTte, doyHKUMjaTa Ha LLPHUOT Apod (MOXEH NopacT Ha BPeQHOCTUTE Ha XenaTanHute
eH31MUK) U KpBHaTa cnivka. OBa e 0co6eHO Ba)KHO Kaj MOBO3pacHUTE NaLueHTu.

Kako n gpyrute nekoBu KoM ja nHxmbupaaT akTMBHOCTA Ha NpocTarnaHanH-cMHTeTasara, Taka
n puknodpeHak HaTpuymoTt un gpyrute HCAUJT moxat ga npeamssmkaar 6poHxocnasam ako
UM ce paBaar Ha nalueHTy Kou, BO MOMEHTOT Kora ce gasa Tepanujara ctpagaar, uim
HeKkorall nopaHo ctpagane of 6poHxujanHa acTma.

MpeTnasnueocT e noTpebHa Kaj naumneHTn kaj Ko nocrojat aHaMHeCT|KIN NoAaToUN 38
XUnepTeHaunja u/munu Tellka cpuesa nHcyduumeHLnja 6mn,ekw 3a BpeMé Ha Tepanujara co
aHTUMHNaMaTopHK fIeKoBM e 3abenexxaHo 3aapxysa equcm BO apraHmMOT n

nojaea Ha efemMu. A\
o |




4.5 MNHTepakuuu co gpyru yiekosu u apyru oopMu Ha uHTepakuuu

Jlntuym v aurokcuH

InknodeHakoT MOXKe fia M'v 3rofieMu KoHUeHTpauumTe Ha MTMTUYM U Ha OUFOKCUH BO
nnasmara.

lMepoparnHun aHTukoarysiaHey (Ha np. sapdapuH)
HectepoupHuTe aHTUMHNAMaToOpHU NEKOBU MOXKAT Aa ro 3acunart edoekToT Ha
aHTUKoarynaHcute (Bugete nornasue 4.4).

AHTU TpOMﬁOTMUM U CENIEKTUBHN UHXUOY TOpH Ha NMOBTOPHOTO MNpeB3emMarbe Ha CepoToOHNnHOT
3ronemeH pU3nNK oA KpBaeeke of, AUMreCtuBHnMoOT CUCTEM

[TepopariHm XunornmKkemuLmn

KnuHWuKuTE ncnuTyBarba roka)ane aeka aMknodeHakoT Moxe Aa ce fasa UCTOBPEMEHO CO
nepopasiHuTe XUnorimKkeMuLM, a fa He Bnujae Ha HUBHUOT edpekT. Cenak, nocrojart
U30MMpaH NojaBn Ha XUMOTrNIMKEMUCKU U XUMEePrMKEMUCKN edpekTn, Nopaan Kou nMarso
notpeba oa ce npunarogm nosara Ha XUnoriankeMuKoT.

LinkriocriopmH

MpujaBeHu ce criyyam Ha HEBPOTOKCMYHOCT Kaj NaLMeHT KoM MCTOBPEMEHOo npumarne
uuknocriopud 1 HCAWUI, BknyyyBajku ro n puknodpeHakot. OBoj edpekt 61 mMoxero aa ce
jaByBa cO NOCPEACTBO HA KOMOMHMPAHOTO aHTUNpocTarnaHanHeko aejcteo Ha HCAUIT u Ha
LuMKnocnopuHot Bp3 6ybpesuTe.

Merotpekcar

MpujaBeHu ce cnyyam Ha Tellka TOKCUYHOCT Kora BPeMeHCKMOT MHTepBan Mefy npumeHara
Ha meToTpekcatoT u Ha HCAWUI1 6un noman op, 24 yaca. OBaa uHTepakuuja buna nocneguua
Ha akymynauujata Ha METOTPEKCATOT, Une nsnavysarbe npeky 6ybpesute 6uno sabaseHo
nopaou aejctesoto Ha HCAWUI.

KuHosiorHn

MoxxHa e rnojaBa Ha KOHBYN3uM nopaau UHTepakuujata mery kuHononute u HCAUJ.
KoHBynaunTe MoXaT fa ce nojaBat Kaj nauueHT co enunencuja, Ho u Kaj oHne 6es
npeTxofHa enunencuja unm KoHeyn3uu. lNMopaam osa e HeonxodHa NPeTnasfMBoOCT Kora ce
pasmMucyBa 3a NpMMeHa Ha KUHOJSOHM Kaj nauueHTuTe kon Beke npumaat HCAUJT.

Hpyru HCAUTT
Mpy ucTOoBpeMeHa NpuMeHa Ha AukodeHak co au.eTM
Ce 3rofnemMu prUsnKOT Of, raCTPOUHTECTUHAIHO KpBaBe} 4
“cToBpemMeHa npumMeHa Ha gsa unu noseke HCAUI. |




Koprurocrepouamn

anI NCToBpemMHa npumMeHa Ha JJ.MKJ'IOCbeHaK M KOPTUKOCTEpOUau, 3rosieMeH e pusnKoT of,
ynuepauun n KpeaBera BO AUreCTUBHUOT CUCTEM (BMﬂeTe nornasue 4.4).

Luyperumn

HAvknodpeHakoT, kako u apyrute HCAUIT, Moxe fa ja uHxmbupa akTMBHOCTa Ha AMypeTULUTE.
VcToBpemeHata npumMeHa co anypeTuLIM KoM ro LUTEeAAT KanmyMoT Moxe Aa buge nosp3saHa
CO 3rofiemMyBarbe Ha HUBOTO Ha KannmymoT BO CEPyMOT M 3aToa oBa HMBO Tpeba YecTo aa ce
KOHTpoOnupa.

Cpuesu rnvkosnan
lNpy uctoBpemeHa nNpumeHa Ha cpuesute rnukosuam u HCAUI Moxe oa ce Biowwm cpuesara

WHcydouLMeHumja, na ce Hamanu bpauHarta Ha rnomepynapHata countpauuja (GFR) u ga ce
3rofieMu HUBOTO Ha rIMKO3nauTe BO nnasmara.

Muncgberpuctor

HCAWI He cmeaT pa ce 3emaar 8 - 12 feHa no npumMeHaTa Ha MUAEenpucToH Buaejku Mmoxar
fa ro Hamanart fejcTBoTO Ha MUAENPUCTOHOT.

AHTUXUNEDTEH3UBU

lNpu ncrtospemera npumena Ha HCAUI1 n aHTuxunepTteHausu (T.e. beta-6nokatopu, AKE-
VHXMOUTOPU, ANYPETULIM) MOXKE Aa Ce Hamanu AejCTBOTO Ha aHTUXUNEPTEH3UBOT nopaam
UHxmMbuLMjaTa Ha cuHTe3aTta Ha npocTarnaHavHUTE Kou UMaaT Ba3oauniaTaTopHO AejCTBO.

4.6 BpemeHocT n poere

He ce npenopavyBa npumMmeHa Ha auknodeHak 3a Bpeme Ha bpemMeHocT, 0cobeHo BO
NocneaHOTO TPOMeceUme, OCBEH ako Taa He e HeOoMnxoaHa, a U BO TakoB Clyya]
ouknodgpeHakot Tpeba aa ce npumMeHyBa BO HajManata MoXxHa [03a.

MNpu npumenara Ha HCAUJ kaj nyreTo npujaBeHun ce nojaBu Ha BPOAEHW aHOManuu; HuBHaTa
3ayecTeHoCT buna mana u He ce jaByBane criopep Hekoja ogpeaeHa Lema.

Co ornep Ha nosHatuTe edpektt Ha HCAWUIT Bp3 kapavoBacKynapHUMOT CUCTEM Ha MiomoT (T.e.
npeaBpeMeHoTo 3aTtBopare Ha ductus arteriosus) u co ornep Ha nojasaTa Ha UHepLuMja Ha
yTepycort, Tpeba na ce nsberHysa npumeHarta Ha J1ekoT BO AoLiHaTta 6pemMeHoCT.

3a BpeMe Ha [oeHeTo e [03BoMeHa NpumeHa Ha auknodeHak. Mpu nepopantu gosu of,

50 mg auknodeHak Tpu natu Ha AeH, BO MajuMHOTO MJIEKO MOXKE [a Ce Hajae akTuBHaTa
cyncTaHua, Ho BO TONKy Manu KonmyecTsa BO KO He ce OYeKyBa fa UMa HecakaHu fejcTea
Bp3 6ebeTo.

4.7 EdekTn Bp3 cnocobHocTa 3a BO3eHe U paKyBaks ;
MauuneHTUTE KON Ke NovyBCTBYBaaT BPTOrnaBuLLa uim ym 3HALN" Ha TﬁfmJaHme Bp3
LLeHTPaliHMOT HEPBEH CUCTEM, BKYYyBajKu i u HaprJ;yBa‘I*baTa Ha BI/IJIOT He cMeart fa Bosar
HUTY Oa pakyBaaT CO MalUWHU. a7




4.8 HecakaHu pejctea

[ OKONKy ce nojaeaTt TeLLKU HecakaHu aejcTea, NpuMeHarta Ha anknodpeHak tpeba ga ce
npekunHe.

Cnopepn 3a4ecTeHocTa, HecakaHuTe aejcTea ce knacuduumpaar Kako:

MHory yectn >1/10 (>10 %); yectn >1/100 n <1/10 (>1 % u <10 %); nomanky yectu >1/1000 n
<1/100 (>0,1 % un <1 %); peTku >1/10000 n <1/1000 (>0,01 % un <0,1 %) ¥ MHOry peTku
<1/10000 (<0,01 %)

lractponHrecTuHaaHn HapyLLyBarba

Hajuectn HecakaHu oejctea Ha HCAWUIT ce ractpouHTecTuHanHute. Moxxe pa ce nojasu
nenTuyeH yrKyc, nepcopaumja nnm KpeaseHe BO QUreCTUBHUOT CUCTEM, MOHEKOoraLl co
CMPTEH ucxop, ocobeHo Kaj noBo3pacHu nuua (supete nornasue 4.4). No paBarbeTo Ha
nekoT ce 3abenexxaHu n ragewe, noBpakame, anjapea, HaayeHocT, oncTunauumja, rpyesu Bo
cToMakoT, gucnerncuja, donaTtyneHumnja, aHopekcuja, 60Ku BO CTOMaKkoT, MefeHa,
xemaremesa, ynuepaTtuBeH CToMaTuTuc, BioLLyBame Ha coctojbarta Kaj ynuepatmseH
konutuc n kaj KpoHosara 6onect (BupeTe nornasuve 4.4 - NocebHu npepynpenysarba v
nocebHn Mepkn Ha NpeTnasnueocT). [lopeTko e 3abenexkaHa nojasa Ha racTpuTuc.

[acTponHTECTMHANHM HecakaHu AejcTea Ha AUKNUMeHaKoT, pacrnpenenin no 3a4ecTeHoCT:
YecTn - EnuracTtpuyHa 6onka, opyru raCTpouHTECTUHANHN HapyLUyBama (Ha np. ragemse,
noBpakare, abgoMuHanH rpyesun, amucnencuja, HapgyeHocT, aHopeKcuja)

PeTku - [acTpoMHTECTUHANHO KpBaBEHE (xemaTemesa, MefneHa, anjapea co Kpsasu
CTONMLM), racCTPOMHTECTUHANEH YNKyC CO unu 6e3 KpBaBere Unu nepdpopauuja.

MHory petku - AQpTO3€eH CTOMatuTuc, rocuTne, esoareasntu nesuu, Hapyllysarba Ha
nebenoTo LpeBo (Ha Np. HecnewuduyeH xemoparuyeH KomMTUC 1 BrioLlyBare Ha cocTojbaTa
Kaj ynuepaTtvBeH konutuc unu kaj KpoHosara 6onect, owTeTyBarbe Unn nojasa Ha CTPUKTYpU
Ha KOMOHOT), NaHKpeaTuTUc, oncTunaumja, HapyLuysara Ha OCeToT 3a BKYC.

HapyiuyBarba Ha HEPBHUOT CUCTEM

YecTtun - naBobonka, 3alieMeTeHOCT, BpTornasuua

PeTtku - CoHnusocT, 3amop

MHory peTku - HapyulyBara Ha ocetuTe, napecTte3nn, HapyLLeHO NOMHeHe,
[e30p1eHTaLmja, HecoHuLLa, pa3apasnuBoCT, rpUeBm, Aenpecuja, aHKCMO3HOCT, HOKHM
KoLLUMapu, TPEMOP, NCUXOTUYHU peaKkLLun, acenTuyeH MeHUHIMTUC

Hapyuysarba kaj ounte
MHory peTku - HapylieH Bug, (3amarteH Bug, Avnsionuja)

HapyuyBarba kaj yLumte u 1a8upuHTOT
MHory peTko - ocnabeH cnyx, TMAHUTYC

YecTu - Ucun, KOXXHM epynuuu VR e S
PeTku - YpTukapuja L 0

HapyiuyBarba Ha KoXara 1 [MOTKOXKHOTO rmqfqé




MHory peTku - bynosHu epynuuu, ersem, eputema myntudcdopme, Stevens-Johnson-os
CVHAPOM U1 TOKCUYHa enuaepmMarnHa Hekponusa (Lyell-os cuHgpom), eputpooepma
(exccponujaTuBeH epMaTuTuC), onarame Ha kocata, (hOTOCEH3UTUBHU peakLmu, nypnypa,
BKNyYyBajKu 1 aneprucka nypnypa.

Lpyrv HapyLuysarba v peakuun Ha MecToTo Ha IMPUMeHa Ha JIeKoT
PeTtku - Epem
MHory peTku - bonka Bo rpagH/UOT KOLL

Hapyuysarba kaj 6ybpesnte u ypuHapHUOT CUCTEM

MHory petku - AKyTHa peHanHa UHCyULneHLW]ja, YyPUHAPHU HapyLlyBarba (Ha rnp.
xemarypuja, NpoTenHypuja), MHTepcTULMjaneH HedoputTuc, HedpPOTCKU CUHAPOM, nanunapHa
Hekposa

XernarobunujapHu HapyLLyBarba
PeTtku - HapylueHa cpyHKUMja Ha LpHWOT Apob, BKIy4yBajKu XenaTuTuc (BO UCKIYUUTENHU
cnyyam coynMmnHaHTeH), co unu 6e3s xontuua

UcrnintyBarba
YecTn - 3ronemeHn BpegHOCTN Ha cepyMckute ammuHoTpaHccpepasu (ALT, AST)

HapyiyBarba Ha KpBTa U JIMMGDHUOT CUCTEM
MHory petku - TpomboLuTONEHW]a, NEYKONEeHnja, arpaHynoLmnTo3a, XeMofInTUUKa aHemuja,
annacTtnyHa aHemuja

HapyiyBarba Ha UMYHOJIOLLUKNOT CUCTEM
PeTku - Peakuun Ha npeyvyBCcTBUTENHOCT (Ha np. 6poHxocnasam, CUCTEMCKU aHaunakTuuku
/ aHaUNaKTOUOHU peakLmu, BKIyYyBajKu XUNoTeHsuja)

PecrinpatopHu, TopaxasaHn u MeanjacTuHaIHU HapyLLyBara
MHory peTtku - [NHeBMOHUTUC

BackynapHn HapyLLyBarba
MHory peTku - BackynuTtuc, xunepreHaunja

Hapyysarba Ha paborara Ha cpLeTo

3a Bpeme Ha Tepanujata co HeCTEPOMOHU aHTUMHNaMaTUopPHM NekoBu 3abenexxaHu ce
cnepHvWTe HecakaHu fejcTea: efemMu, XunepTeHsnja u Telka cpuesa nHcyduumneHumja
KapumosaCKynapHm HecakaHu pejcTea Ha D.MKHOCPQHMDGLL 3ayecTeHocTa:

MHory peTku - UMnoTeHumja.
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4.9 Mpepo3upame

CumMmnToMUTE Ha Npepo3upame He ce TuNuYHU. Moxar ga ce jaBat CUMNTOMU Ha TOKCUYHOCT
BO AMIreCTUBHUOT CUCTEM (Of vpuTaLnja 0O KpBaBeHEe BO OUrE€CTUBHUOT CUCTEM),
XWUMOTEH3Wja, pecnupaTopHa genpecuja, CMMNTOMU Ha HEOPOTOKCUYHOCT (40 akyTHa
6ybpexxHa MHCydULMEHLLM]A) U HA TOKCUYHOCT Kaj LLeHTPasriHUOT HepBEH cucTem (of,
netapruja u COHNUBOCT A0 KOHBYN3UW U KOMA).

TpeTMaHOoT e CMMMTOMAaTCKM U CYynopTUBEH. AKO Cce nojaBu Telka bybperkHa
nHcydmumneHumja, ce gasa ponamuH nnu gobytamuH. Bo cnyyaj Ha Teluka XxunoTpeHsuja, ce
Ha@oOMecTyBa BO/lyMEHOT (nfasma ekcrnaHgepu), a Bo cnyyaj Ha KOHBYN3umM ce npumMmeHysa
Avjasenam unu Hekoj opyr 6eH3oamjasenuHcKu aHTUKOHBY3MBEH nek. Tpeba pa ce cnepar
BUTaNHUTE OYHKLMU Ha NaLLMeHTOoT.

5. OAPMAKOJIOLLKKM CBOJCTBA
5.1 dapmMakoguHaMCcKu CBOjCTBa
DapmakroTeparesTcka rpyrna:

MO1ABO5 - MpenapaTtu kou AejcTByBaaT Ha MyCKY/THO-CKeNIeTHUOT cuctem; lMNpenapatu co
aHTUMHNaMaTopHO U aHTUPEBMATCKO AejcTBOo; HecteponpoHu npenapartu; epusat Ha
oLeTHa KucennHa U CPoAHU CoenHeHnja

[uknodeHakoT e HecTepouaeH aHTUMHAdNamMaTopeH fiek Co CUTHO aHanreTcko,
aHTUMHPNaMaTOPHO M aHTUMNUPETCKO AejcTBO. Toj AejcTByBa MO NaT Ha MHXMOULM)a Ha
CMHTe3aTa Ha npocTarfiaHgMHUTE, KoM MMaat Ba)kHa ynora Bo pasBojoT Ha BocrnasieHMeTo,
6orkaTta 1 nokadeHarta TefiecHa Temneparypa.

[JvknodeHakoT edoukacHo ja cMupyBa bonkaTa (Bo MUpyBare Uin nNpu aBuKerbe) v rv
Hamarnysa OTOLUTE U eAeMUTE Npean3BUKaHW Of, BOCMANUTENTHUTE NPOLLEecH Kaj cute
MoCTTpaymMaTcKu 1 NocTonepaTveHN BOCNaNUTENTHNU U 60MHU COCTOjOu.

Toj ja cmupyBa 6onkarta U rm Hamasysa OTOLUTE U YyTPMHCKaTa BKOYaHETOCT Ha 3riobosuTe,
KOMW ce Npean3BuKaHu of, peBMartcku bonectu.

5.2 ®apMaKoKUHETCKU CBOjCTBA

Ancopriyunja

Mo nepopanHa npumMeHa, avknodeHakoT KoMnneTHo ce ancopbupa on
racTPOUHTECTUHANHMOT cucTeM. CpepHata Makcumarnta KoHLeHTpatmja Bo nnasmara Ha
omknodeHak ce NocTurHyea 3a 4 yaca no npumeHaTa Ha petapp Tabnetara. Co ornef Ha Toa
[eKa petapp Tabnetute ce npenapart co nocTeneHo ocnioboayBarbe, KOHLEeHTpaumMmn Ha
auknodbeHak Bo nnasmara of 13 ng/ml moxxart aa ce 3abenexar no 24 yaca of, 3eMakbeTo Ha
nekoT. XpaHaTa He Bfvjae Ha arncopnuujaTa.

buopacrnonoxunsoct N
CucTemMckarta pacrnofioX1BOCT Ha AUKITOdIEHAKOT O

e BO npocek 82 % op, cuctemMcKara pacrosioXKmBo

1/fa6netuTe Co.ModTerneHo ocnoboayBarbe
'k0fa c& NoCTUFHYBA CO OUNM-
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obnoxeHuTe TabneTn co KOHBEHLLMOHanHo (6p30) ocnobopyBare Ha akTMBHATA CyncTaHua,
LITO MOXe Aa bupge nocneguua Ha 3aBucHocTa Ha MeTabonuampareTo Ha eKoT Nnpu NPBUOT
npemMuH HM3 LpHUOT Apob o 6p3nHaTa Ha ocnobopyBarbe Ha NeKoT.

Kaj npenopayaHunoT oncer Ha [o3v He foara 0o akymynauuja Ha nekot. Mo npumeHarta Ha
dunm-obnoxxeHute TabneTtu co npopomkeHo ocnobopysarse op, 100 mg, KOHLEHTpauujaTa
Ha guknodeHak Bo nnasmarta e okony 22 ng/ml.

LuctonbyLuja

AnknodeHakoT BO BUCOK MPOLLEHT Ce BP3yBa 3a NpoTeMHuTe BO nnasmarta (99,7 %) u Toa
npeTexHo 3a anbymMmunHoT (99,4 %).

AnknodeHakoT MoXe fa ce Hajae BO CMHOBUjanHaTa TEYHOCT, BO KOja MpeMuHyBa Kora
Heroearta KoHLIeHTpauuja Bo niasmara e rnorosema, ogHOCHO Of, Koja uanerysa kora
HeroBsaTa KOHLEHTpauuja Bo nnasmMara e nomana. MakcMmanHuTe KOHLEeHTpauu Bo
CMHOBMjasHaTa Te4YHOCT Ce MOoCTUrHyeaar 3a 2-4 yaca no NocTUrHyBareToO Ha MakcumanHuTe
KOHLLeHTpaLLumn Bo nnasmara. lonyspemMeTo Ha enuMuHaLmja of CUHoBMjanHata TeUYHOCT
nsHecysa 3-6 yaca. [lga yaca no NOCTUrHyBaHETO Ha MakCMMaJIHUTE KOHLLEHTpaLLUK BO
nnasmarta, KoOHLeHTpaLuunTe Ha akTMBHaTa CyrncraHL.a BO CMHOBMjanHaTa TEYHOCT Ce BeKe
norosieMu of, OHME BO nnasmara v octaHyBaaTt noronemu go 12 yaca.

Merabonunzam

BuotpaHcdopmaLlmjaTa Ha AMKNodeHakoT AenyMHO ce ogBuBa nNpeky rnykKypoHuaalmja Ha
WMHTaKTHaTa Morekyna, a BOrfiaBHO NpeKy egHoKpaTHa U NoBeKekpaTHa xuapokcunawmja un
MeToKcunaLmja, co WTo HacTaHyBaaT HEKOSKY DEHONHU MeTabonnTh, of, Kom NoBeEKETO ce
TpaHcopMmpaaT BO MyKYPOHULAHU Korbyratu. [1Ba dpeHnnHu metabonut ce 61uonoLlKu
aKTUBHW, HO MOMarKy of, OMKIogeHaKoT.

EnumuHayuja

BKynHUOT cucTeMcKM Nnasma KimMpeHc 3a guknodeHak nsHecysa 263 + 56 ml/min (cpegHa
BpeaHocT £ SD). TepMmuHanHoTo nonyspemMe Ha envMuHaumja og, nnasmara nsHecysa 1 - 2
yaca. [TonyBpeMeTo Ha enumMuHaLLmja Ha YeTupuTe MeTabonuTn, BKIyYyBajKu rv 1 gpata
aKTVBHW, UCTO Taka e Kyco u usHecysa 1-3 yaca.

Okony 60 % op npvmeHeTaTa fo3a ce usnadysa BO ypuHaTa BO 06/IMK Ha ryKypPOHUAHM
KOHbyraTu Ha MHTaKTHaTa Mornekyna n Bo 06nuk Ha metabonuTtui, Kou BO MOrofiem gen UcTo
Taka ce TpaHcdopMupaar BO ryKypOHUAHM KowbyraTtu. Momanky o 1 % op, nekot ce
n3nadvysa BO HernpomeHeT obnuk. OcTaHaTUoT gen of fosara ce enMMmuHupa Bo obnuk Ha
MeTabonuTu npeky »xxonykara u deLecor.

[TocebHu r Pyriv Ha rialneHTu

[ToBo3pacHn nayneHTu

He ce 3abenexaHu 3HayajHu pasnunku BO ancopriujara, abonnamoT unn enuMmHaumjata
Ha JIeKOT Kaj noBo3pacHuUTe nauneHTn, ocBeH Haof, 'Fé kay"ner”' QBO3paCHM nauueHTn, Kaj Kou
KOHLeHTpauunTe Bo nnasmara no 15 MuHytu uHt aaeucKa I/IHpr3l/IjQ 6une 3a 50 %
rnorosieMu of, OHME KOU ce oyekyBaaT Kaj Mnagu Z’sp{paam MchTaHMLgM
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llaymeHTn co peHasnaHa MHCYGULUNeHLuja

Kaj nauumeHTUTE CO peHanHa nHcyuLneHLnja, Bp3 OCHOBA Ha KUHETUKAaTa Ha eguHeyHa
£03a He MOXKe fia ce 3aKiyuyu geka goafa [o akymynauuja Ha akTuBHaTta cyncTaHua Bo
HeNnpoMeHeT 06/INK Kora ce No4YnTyBa BOOBUYAEHUOT PeXnM Ha fosuparse. Mpu KnpeHe Ha
KpeaTuHUHOT < 10 ml/min, TeopeTckuTe HUBOA Ha MeTabonuTuTe BO Nnasmara Bo “steady
state” ce okony YeTMpu NaTn NoronemMu of, oHUe Kaj UCNUTaHULUTE CO HopMarnHa dyHKLUmMja
Ha bybpesute. Ho metabonutute Ha KpajoT ce envuMUHMpaaT npeky Xonykara.

[TaymneHTu co bonectu Ha LUPHUOT APOO

Kaj naumeHTUTE CO xenartanHa UHCyuLneHLMja (XPOHUYEH XenaTuTuec u He-
[EeKOMMeH3npaHa Lmpo3a) KUHeTukata u MetaboniMaMoT Ha AUKNOGEHAKOT Ce UCTU KakKo U
Kaj nauueHTuTe Kou Hemaat 6onectu Ha LpHOT Apob.

5.3 MpeTknNuHMYKKM nopartoum 3a 6e3bepHocTa Ha NekoT

Bo enHo gBeroguviHoO McnuTyBarbe Ha KaHueporeHocTa Kaj Maxkjaum Ha rnyBLy Kou npumane
nosu 0o 0,3 mg/kg/neH, ONHOCHO Kaj XXeHKW Ha rnyBLUM Kou npumane 0osu go 1 mg/kg/neH, He
€ [JOKa)XKaHo MoCTOEHE Ha KaHLLeporeHocT Ha auknodeHakoT. Kaj ctaopuuTe Kaj kKou
avknodgeHakot 6un npumeHysaH Bo fo3u 0o 2 mg/kg/neH (wto npubnvykHO oarosapa Ha
npernopavaHara [osa Kaj iyre) He e gokakaHa TYyMOPOreHocCT.

Bo in vitro ncnutyesaraTa Ha KNeTku of, uuuayum n 6aktepum, Kako 1 Bo in Vivo ucnuTyBamaTta,
He e foKaXkaHa MyTareHocT.

Bo penpopoykTuBHUTE UCMUTYBarba Kaj CTaopLn No NnpuMeHa Ha aosu o 4 mg/kg/oeH He e
3abenexxaHo BnujaHne Ha OUKNEHaKoT Bp3 penpoaykuujara.

6. OAPMALIEBTCKU MNMOOATOLN

6.1 INnucta Ha ekcuunueHecu

Caxapo3a; LeTun ankoxosn; KofouaeH CUnuuuym auoken, 6e3BofeH; NoBuaoH; MarHesmym
cTeapar; XMnpomenosa; »keneseH okevp, upseH (E172); nonucopbar 80; Tank; TMTaH AUOKCUA
(E171); makporon 6000

6.2 MHKoMnaTubunHocTtu
He e npumeHnuBeo.

6.3 Pok Ha Tpaere
60 meceLu

6.4 HauuH Ha uyBame
[a ce yyBa Ha TemnepaTtypa oo 25°C.

6.5 I'Ipupop.a M cocTaB Ha ﬂaKyBaI-beTO
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6.6 YnarcTtBoO 32 ynOTpeGa/paKyBal-be
Hema nocebHu yCroBu.

7. MOJATOIMU 3A HOCUTEJOT HA PEINIEHUETO 3A MPOMET

Hasus, cequiuTe U agpeca HA HOCHTEJIOT Ha oaoﬁpeﬂne"ro 3a NpoMeT

/|.>
-
TUJINBA IL0.0.E.JI-CKOHJE

Huxona Maparysos 60

CKOIIJE-MAKEJIOHWJ A

Hasus, ceauuITe U aapeca Ha IPOM3BOUTEJIOT HA JEKOT:
[JIUBA Xpsarcka A.0.0.

[Tpuna3 GapyHa ®unurosuka, 25

10 000 3arped, XpBaTcKa,

BO copaboTKa CO

NOVARTIS, basel, 11IBajuapuja
8. BPOJ HA PEINEHUETO 3A CTABAIBE BO NPOMET

9. JATYM HA [IPBOTO PEIIEHME 3A CTABAIBE BO NMPOMET

5
10. JATYM HA MMOCJIEAHATA PEBU3UJ, ”HCATEK

deBpyapu , 2008 T.
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