3BUPEH U3BELWUTAJ 3A OCOBUHUTE HA JIEKOT
1.  WUME HA NEKOT

AmutpuntTUnmnH 25 mg, dunm-obnoxeHa tabneta

2. KBAIIUTATUBEH U KBAHTUTATUBEH COCTAB

AmutpuntunuH 25 mg dpunm-obnoxeHa tabnerta: Cekoja dpunm-obnoxeHa tabneta
coapXu 25 mg aMUTPUNTUIUH XUAPOXIopUA,.

EKCUMNUEHCH CO NO3HAT eMEKT:

AmuTpuntunud 25 mg dunm-obnoxeHa Tabneta: Cekoja gpunm-obnoxeHa Tabnera
conpxu 96,6 mg nakrosa MoHoxuapar.

3a uenocHa nucTa Ha ekcuunueHcu, suau aen 6.1,

3. OAPMALIEEBTCKA ®OPMA
dunm-obnoxeHa Tabnerta.

AMUTPUNTUNUH 25 Mg unm-06noxeHn TabneTu: XonTu, okpyrnu, dunm-obnoxeHu
TabneTu

4. KIMWHUYKU OCOBEHOCTHU
41. TepaneBTCKUTE UHOAUKALUMU

AMUTPUNTUNUH € UHQUUMPAH 3a:

e TpeTMaH Ha ronemo AenpecuBHO pacTPOjCTBO Kaj BO3pacHU

e TpeTmaH Ha HeBponaTcka 6onka kaj Bo3pacHu

e NPOGUMNaKTUYKN TPETMaH Ha XPOHWYHO TeHauyHa rnasobonka (LITTX) kaj
BO3pacHu

e nNpocuNakTUYKM TPETMaH Ha MUrpeHa Kaj Bo3pacHU

e TpeTMaH Ha HOKHa eHypesa Kaj feua Ha Bo3pacT of 6 roAuHu 1 noBeke Kora
opraHckaTa naTonoruja, BKMy4WUTENHO U cnuHa OGuduaa W CPoaHU
HapylwyBaka, Ce WCKNyYeHUW W He e MNOCTUrHaT OAroBOp Ha cute Apyru
TpeTMmaHy 6e3 NeKoBU 1 NEKOBU, BKNYYUTENHO U CNAa3MONUTULIM U NPOU3BOAU
noeBp3aHuM co BasonpecuH. OBoj nek Tpeba pfa ro npenuulysa camo
3apaBcTBeH paboTHWK CO eKcnepmsa BO ynpaByBakeTO CO MOCTojaHa
eHypesa. p——
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He cuTe WemK Ha [o3Mpake MOXe Aa ce NOCTUrHaT co cuTe hapmaLueBTCKu hopmMu
/ jaumHu. CoopgseTHaTa chopmynauuwja / jadnHa Tpeba pa OGuge usbpaHa 3a
NOYETHUTE A03M U 32 CUTE CNEeSHU 3roneMyBara Ha Jo3uTe.

[onemo GenpecusHo pacmpojcmso

NosupareTo Tpeba Aa ce 3ano4He Ha HUCKO HWMBO W [a ce 3ronemysa NnocTenexo,
BHUMaTENHO 3abenexyBajku ro KMUHWYKUOT OAroBOp W cuUTe [Jokasn 3a
HenoAHOCNUBOCT.

BoapacHu
MpsuyHo 25 mg 2 naTu Ha geH (50 mg Ha AeH). Jokonky e noTpebHo, Ao3aTa MoxXe
La ce 3ronemu 3a 25 mg cekoj BTop AeH Ao 150 mg Ha AeH nogeneHa BO ABE AO3W.

[losaTa Ha ofpXKyBate € HajHUCKaTa eheKkTUBHa [03a.

locmapu nayueHmu Had 65 200uHU U nayueHmu co KapouosackynapHu
3abonysara

MpeuyHo 10 mg-25 mg Ha AeH.

[HeBHaTa fJosa moxe aa ce 3sronemu o 100 mg - 150 mg, BO 3aBUCHOCT oA
VHAUBUAYaANHUOT OAroBOP Ha NauMeHTOT U TonepaHuujara.

[HeBHUTe Ao3n Hag 100 mg Tpeba aa ce kopucTaT co NPeTnasnMBoCT.

[lo3aTa Ha ogpxXyBake e HajHuckaTa edekTuBHa [03a.

lMedujampucka nonynayuja:

AMUTPUNTUNNH He Tpeba fa ce KopUCTW Kaj Aela 1 agonecueHTW Ha BospacT nog 18
roguHu, Buaejkn 6esbegHocTa U edukacHocTa He ce yTBpaeHu (Buan nen 4.4).
Bpemempaere Ha mpemmaHom

AHTUOENPecUBHNOT edekT 0BW4HO 3anoyHyBa no 2 - 4 HeAenu. TpPeTMaHoT co
aHTUOEenpecuBy e CUMNTOMAaTCKM W 3aTtoa Mopa Aa ce NpoAdonXu 3a COOABETHO
Bpeme 0buyHo 0o 6 Meceuun No 3aKpenHyBaHkeTo, Co LUen Aa ce cnpeyun penanc.

Hesponamcka _6onka, _npodusiakmuyku mpemmaH Ha XPOHUYHO MeH3U4YHa
2nasobo/ika U npoghunakmuyku mpemmaH Ha MuspeHa Kaj 803pacHu

MauveHTuTe Tpeba WHAMBMAYANHO Aa ce TUTpupaaTt Bo fo3aTta WwTo obesbeaysa
COOABETHa aHanresuja co TonepaHTHU HecakaHu peakumn Ha nekoT. ONLTO 3EMEHO,
HajHUCKaTa edpekTMBHa fo3a Tpeba Aa ce KOPWUCTU 3a HajkpaTKo Tpaeke noTpebHo
3a NeKkyBake Ha CUMNTOMUTE.

BospacHu
MpenopayaHu fo3u ce 25 mg - 75 mg Haseyep. [osute Hag 100 mg Tpeba fa ce
KopucTaTt co npeTnasnueoctT.

MoueTHaTa gosa Tpeba ga Guge 10 mg - 25 mg Haseuep. [lo3uTe MoxXe Oda ce
aronemat co 10 mg - 25 mg Ha cekou 3 - 7 fleHa Kako wro ce Tonepmpa

JosaTa MOXe fda ce 3eMa efgHall QHEBHO UKW Aa ce I}G,Q,EM‘BO ,qae ﬂéqm EnuHe4dHa

Ao03a Hap 75 mg He ce npenopavysa. /,-e,\ {;}“’ . RN
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Mocmapu nayueHmu Had 65 200uHU U nayueHmu co KapoOuosacKynapHu
3abonysar-a

Ce npenopavysa no4yeTtHa fosa og 10 mg - 25 mg Haseuep.

Nosun Hag 75 mg Tpeba fa ce KopucTaTt co NpeTnasnueocT.

OnwTo, ce npenopavysBa [a ce 3anovHe TPeTMaH BO ONCEr Ha MOHUCKW [03U, Kako
LUTO ce npenopadvysa 3a Bo3pacHW. [losaTta MOXe Ja ce 3ronemMu Bo 3aBUCHOCT 0f
WHOUBUAYANHUOT OArOBOP Ha NaUWEHTOT U TonepaHuujara.

[edujampucka nonynayuja
AMUTPUNTUNKUH He Tpeba Aa ce KOPUCTU Kaj Aeua v afonecueHTy Ha sospacTt nog 18
roauHu, bunejkn 6esbenHocTa U edoukacHocTa He ce yTBpAeHun (Buav aen 4.4).

Bpemempaere Ha mpemmaHom

Hesponamcka 6onka

TpeTMaHoOT e cMMnTOMaTCK/ U 3aToa Tpeba Aa ce NpoAoKU 3a COOABETHO BPEME.
Kaj MHory nauumeHTW, Tepanujata Moxe ga 6uae notpebHa Hekonky roauHu. Ce
npenopayyBa pedoBHO MOBTOpHa MNpoueHKa 3a Jfda ce noTepaAu  Aeka
NPoAONXKYBaHETO HAa TPETMAaHOT OCTaHyBa COOABETHO 3a NaLMWeHTOT.

lMpocbunakmuyku  mpemmaH Ha  XPOHUYHO  MeH3U4YHa  enaeobonka U
npoghunakmuyku mpemmaH Ha MugpeHa Kaj 8o3pacHu

TpeTmaHOT MOpa Aa ce NpoAonXu 3a cooaseTHo Bpeme. Ce npenopayysa pefoBHO
MOBTOPHa MNpoueHKa 3a da ce NOTBpAM AeKa NPOAOIKYBakeTO Ha TpeTMaHoT
OCTaHyBa COOABETHO 3a NaLUWeHTOoT.

HokHa eHypesa
lMedujampucka nonynayuja
MNpenopayaHu 4o3u 3a:
e [eua Ha BospacT o4 6 go 10 roguHu: 10 mg - 20 mg. 3a oBaa Bo3pacHa rpyna
Tpeba fa ce KopUCTU COoLBETHA A03uUpHa dopma.
e [eua Ha BospacT og 11 roguHu n noeeke: 25 mg - 50 mg Ha AeH.

[osaTa Tpeba nocTeneHo 4a ce 3ronemysa.
[osaTa ce agMUHUCTpUpa 1-1%; Yaca npes cnuerse.

EKI Tpeba ga ce uaspluv npeA Aa ce sanoyHe Tepanuja co aMUTpUNTUIVH 3a Aa ce
UcKnNy4yu cuHapomMoT Ha gonr QT.

MakcumanHuoT nepvog Ha TpeTMmaH He Tpeba Aa HagMuHyBa 3 Mecelu.

[okonky ce noTpeGHW NOBTOPEHW KypCEBW Ha aMUTpunTunuH, Tpeba pAa ce
cnpoBeAyBa MeAUUMHCKU Npernes Ha cekou 3 Meceuu.

MNpu npekuHyBawe Ha TPETMaHOT, aMUTpUnTUNuH Tpeba nocTteneHo pa ce
noBnekysa.

CneuujanHv nonynauuu LW MEZLN

; Yy
/ -\Oré‘ohl. PAJ/S /NC‘\\

HamaneHa 6ybpexHa ¢yHKyuja A8
OBoj Nnek moxe pa ce Aasa Bgé&@‘ﬁﬁﬁqaeﬂm
UHCydbuLmneHuwja. sS4

Ha nauyuneHTn COo peHalHa

\
AMUTPUNTUNUH chbunM-0Bnoxenu Tabnetu 25 myg
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HamaneHa ¢hyHKkUUja Ha upHUOM Opob
MpenopaynuBo € BHUMATENHO A03upare U, [OKONKY € MOXHO, oApeayBake Ha
HWBOTO Ha CEPYMOT.

MHxubumopu Ha yumoxpom P450 Ha CYP2D6

Bo 3aBUCHOCT O MHAWBMAYaANHWOT OArOBOP Ha nauueHToT, Tpeba Aa ce 3eme Bo
npensua Nnomana fosa Ha aMUTPUNTUNUH ako ce gofane cuned CYP2D6 nHxuburtop
(Ha npumep, GynponvoH, KUHWAWH, ONYOKCETUH, MaAPOKCETUH) CO TPETMAaHOT CO
amMUTPUNTUNNH (BUAK aen 4.5).

MMo3Hamu cnabu memabonuzamopu Ha CYP2D6 unu CYP2C19

OBue nauueHTV MOXe [a UMaaT NOBUCOKW KOHLEHTpauuu Ha amUTPUNTUNUH BO
nnasmaTta M HeroBUMOT akTUBeH MeTabonuT HopTpunTunuH. Pasmucnete 3a 50%
HamanyBar€ Ha npenopavaHarta no4eTHa fosa.

Ha4uH Ha ynoTpeba
AMUTPUNTUNWH € HaMeHET 3a oparnHa ynotpeba.
Tabnetute Tpeba Aa ce nporonTaaTt co BoAa.

[MpeKkWH Ha TPEeTMaHoT
Mpu npeknHyBake Ha TepanujaTta, nekoT Tpeba nocTeneHo fga ce NoOBrekyBa 3a

HEKOMNKY Heaenu.

4.3. KoHTpavHOMKauuu

XWNepceH3UTUBHOCT Ha akTUBHaTa cyncTaHuuja unu Ha 6uno Koj of ekcuunueHcuTte
HaBefeHu Bo aenot 6.1.

HeogamHelleH muokapaeH WHdapkT. Buno Koj creneH Ha cpues OGNokK unu
HapyllyBatba Ha CPLEBMOT pUTaM W MHCYdULMeHLja Ha KopoHapHa apTepuja.

NctospemeH TpeTMaH co MAO MHXMBUTOpK (MHXMBUTOPW Ha MOHOAMWH OKCUAasa) e
KoHTpauHauuupaH (sugu pen 4.5). WcroBpemenata agMuHWCTpauuja Ha
amutpunTUnuH u MAO uHxubuTopyn MoXe Aa npeaussBuka CEPOTOHWHCKU CUHAPOM
(komBuHaumja Ha CMMNTOMM, BepojaTHO BKMyvyBajku Bo3byaa, koHdysuja, Tpemop,
MUOKITOHYC U XunepTepmuja).

TpeTMaHOT co amMUTPUNTUNMH MOXe Aa ce BosBeAe 14 fdeHa No NPEKVHOT Ha
HenoBpaTHaTa He-cenektusHa MAO wuHxubuumja U MUHUMYM efeH [OdeH no
NpekMHyBaweTo Ha pesepaubunHuor Moknobemns. TpetmaHotr co MAO

UHXMBUTOPU MoXe Aa ce BoBede 14 geHa no I'IpEKMHyBaI-beTO Ha aM-Id\pMI'ITVU'IMH
Y QQ D"‘ r“{/ 2
e

Telwka GonecTt Ha UpHUOT Apoo.

Kaj neua nog 6-roguLuHa Bo3pacr.

4.4. NMocebHu npegynpenyBaka U MepKU Hé"np" ; %aésy o‘rpeGa
: Su,(\‘_:ér
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CpueBun apuTMiUM 1 TeLKa XMNOTeH3Wja BepojaTHO Ke ce nojaeaT Npu BUCOKA [03a.
Tue UCTO Taka MOXe Ada ce nojaeBaT Kaj nauueHTW cOo NPEeTXo4HO MNOCTOEeHe Ha
cpuesyu 3abonyBarsa Kou 3eMaaT HopmanHa f4osa.

MponoHrupakse Ha QT UHTEPBANOT

PeructpupaHu ce crnydyau Ha npogomxysawe Ha QT uHTepsanoT W apuTMuja BO
nocT-MapKeTUHILLKMOT nepuog. Ce npenopavyea NpeTnasnuBOCT Kaj nauneHTU co
3Ha4yuTenHa Gpagukapawvja, kaj nauueHTU co HekoMmneHampaHa cpuesa cnabocT unu
Kaj nauMeHTN KoM UCTOBPEMEHO 3eMaaT NEKOBU co NpofornxKyBate Ha QT. [No3HaTto
e [eKa HapywyBakaTa Ha enekTponutute (XI/II'IOKaﬂeMMja, xmnepKaneMMja,
XunomarHesemmja) ce coctojbu WTo ro sroneMysaaT NpoapuTMUCKUOT PU3NK.

AHECTETULUTE OafEeHW 3a BpEME Ha TpW / TETpaUMKNUYHU aHTUOENPECUBHN Tepanuu
MOXe [ia ro aronemMaTt PU3UKOT 04 apUTMUK U XUNOTeH3uja. AKO € MOXHO, NPpeKnHeTe
ro OBOj MeAWUWHCKM MpoW3BOA HEKONKy [AeHa npej onepauujaTa, ako WTHa
onepauuja e HensbexHa, aHecTesunonoroT Tpeba Aa Buae U3BECTEH AeKa NauneHToT
ce nekyBa CoO OBOj NeK.

HeonxoQHo € ronemo BHUMaHWE ako aMUTPUNTUAKH ce aAMUHUCTPUpa Kaj nauueHTu
CO XUNepTUPOUAHA >Xnesfa WNW Kaj OHWEe Kou nNpumaaTt NeKkoBu 3a TupowuaHaTa
xnesna, buaejkn moxe Aa ce passujaT CpUEBU apUTMUN.

MocTapute nayneHTn ce ocobeHo NOAMNOXHU Ha OpTOCTaTCKa XUNOTEH3Wa.

OBOj MeauumMHcku npoussog Tpeba Aa ce KOpUCTV Co NPEeTNasnuBOCT Kaj NalueHTu
CO KOHBYN3WBHW HapyllyBawa, 3agpluka Ha ypuHa, xuneptpoduja Ha npocrara,
XunepTupouamnsam, napaHougHa cumnTomartonorja v HanpedHu XenatanHu unu
KapguoBacKkynapHu sabonyeara, CTEHO3a Ha NUNOPYC U NapanuTuyeH uneyc.

Kaj nauueHTW co peTka cocTtojba Ha NnNuTKa npegHa Komopa W TeceH aron Ha
Komopara, MOXe fa ce NpeAusBUKaaT Hanagu Ha akyTeH rnaykom Kako pesynTaTt Ha
npoLMpyBake Ha 3eHuLaTa.

CamoybucTeo / camoyBbucTBEHU MUCIU

[lenpecujaTa e noBp3aHa CO 3rofeMeH pPuU3UMK Of CaMOyBUCTBEHU MUCNH,
caMonoBpefyBake U caMoybUCTBO (HacTaHu noBp3aHu co camoybucTso). OBOj
PU3NK NPOAOMKYBa CE& Aofdeka He ce NojaBW 3Ha4duTenHa pemucuja. buaejku
noaobpyBakeTo HE MOXEe fa Ce CMy4u BO TEKOT Ha NpBUTE HEKONKYy HeAenu unu
noBeke oA TPeTMaHOT, nauueHTUTe Tpeba BHUMATENHO Aa ce cneaat Aodeka He ce
nojaeu Takeo nogobpyeare. OMNWTO € KIUHUYKO WCKYCTBO [AeKa PpU3UKoT of
camoyBUCTBO MOXeE Aa ce 3rofieMu BO paHuTe hasu Ha 3akpenHyBatse.

MauveHTUTEe CO UCTOpUja Ha HacTaHW NOBP3aHU CO camMoybucTBO, WNU OHWE KOu
nokaxysaaT 3HauuTeneH cTeneH Ha camoybucTBeHa waeja Npen MNoYeTOKOT Ha
TPETMaHOT, Ce 3Hae Aeka UmaaT NoronieM pusuk of camoybucTBeHW Mucnu unu
o6uau 3a camoyGucTeo v Tpeba BHUMATENHO fa cneaat 3a BPEMe Ha TPeTMaHoT.
MeTa-aHarusa Ha nnauebo KOHTRO UPaHW  KIMHUYKA - MCTITYBaka  Ha
aHTUAENPECUBHU NEKOBU Kaj/ gmpacﬁw«u &mceam CO NCUXUjaTPUCKU HapyllyBaha
nokaxa 3rofiemMeH pusnk o,q %amwémraeﬁo OfjHecyBar€e CO aHTUAenpecusn BO
cnopepba co nnauebo Kaj rramgjijm pomanm o I5 roAuHN.

AMUTPUNTUNUH PUNM-0BNOXKEHU Taﬁneﬂg :2? mg
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TecHVWOT HaA30p Ha nauuMeHTUuTe, a 0cobeHo Ha OHUE CO BUCOK pu3uk, Tpeba aa ja
npuAapyXyea Tepanujata co nekosu, ocobeHO BO paHUOT TpeTMaH U No NpoMeHUTe
Ha posarta. [lauweHTuTe (M HeryBaTenute Ha nauveHTuTe) Tpeba pa Gugar
npeaynpefeHn 3a noTpebata of cneaewe Ha Kakeo OUNo BriolyBakwe Ha
KNUHUYKaTa cnuka, camoybucTBEHO OAHecyBawe Wnu Mucnv KU HesoobuyaeHu
npomMmeHn BO oqHeCcyBake€TO WU BEAQHALU [a no6apaaT MeaAUUUHCKM COBET OOKOMKY ce
nojagart oBue CUMMNTOMU.

Kaj MaHW4HO-AENpecuBHUTE cpeAcTBa MOXe Aa ce NnojaBu NpoMeHa KOH MaHW4Ha
tasa; ako nauueHTOT Bnese BO MaHW4Ha pasa, amutpunTunuH Tpeba gda ce
NpeKuHe.

Kako WTO € onuwaHo 3a ApYyrid MNCUXOTPOMHMUW, aMUTPUNTUIUH MOXe [na ru
MoauduuMpa oaroBopvuTe Ha WMHCYNUH W rNMko3a Kou GapaaT npunarofyBake Ha
aHTUavjabeTnyHaTa Tepanuja Kaj nauueHTM co AujabeTtec, nokpaj Toa, camaTa
penpecuBHa Gonect Moxe fAa BMvjae Ha pamHOTexaTta Ha rnykosaTa Kaj
naymeHTuTe.

Xunepnupekcuja € 3abenexaHa Kaj TPUUUKNUYHU aHTUOEenpecuBu Kora ce
agMUHUCTPUPaaT CO aHTUXOMUHEPTUYHU UMW CO HEeBPONENnTUYHU NEeKoBKu, ocobeHo
BO TOMIO BpeEME.

Mo npopgormkeHa afMUHUCTPaLWja, HEHALEJHUOT NPEKWH Ha TepanwjaTa Moxe Aa
npoussede CUMNTOMU Ha NOBMEKyBakwe Kako LUTO ce rnmasoboska, manaKkcaHocT,
HecoHuUa v pasapasnueoctT.

AMUTPUNTUNKUH Tpeba Aa ce KOPUCTU CO NPeTnasnMBOCT Kaj NnauueHTV Kou npumaar
SSRI (Bugete gen 4.2 n 4.5).

HoKHa eHype3a

EKI Tpeba ga ce n3BpLUM Npef Aa ce 3ano4yHe Tepanuja co amuTpunTUIIMH 3a [a ce
UCKNy4n cuHgpoMoT Ha gonr QT.

AMUTPUNTUNKH 3a eHypesa He Tpeba Aa ce komBUHUpa CO aHTUXONUHEPTUYEH NEK.
CamoyBbuCTBEHW MUCMM U OOHECYBake MOXE [a Ce pasBujaT 3a BpeMe Ha paHuoT
TPeTMaH CO aHTUAEenpPecuBn 3a Apyry HapyLllyBaka OCBEH Aenpecuja; UCTUTE MepPKU
Ha npeTnasanuBOCT 3abenexaHu Npu nekyBake Ha NauMeHTW co Aenpecuja, 3artoa
Tpeba fa ce cnegarT npu NekyBake Ha NauueHTu co eHypesa.

OeTcka nonynauwja

He ce goctanHu fonropoyHu nogatouun 3a 6e3befHOCT Kaj Aela U afonecueHTu Bo
BPCKa CO pacToT, CO3PEBareTo U KOrHUTUBHUOT passoj U o,uHecyBaH:e'ro (BUAM Aen

4.2). S W MEQS
/% ¢ oHE MJ,&”‘&
OBoj npoussBof coApxW nakrosa. launeHTu méﬁ'm Hacné;qHM\ npobnemu co

HeTonepaHuuja Ha ranakrosa, AeduunT Ha La;ﬁér ﬂaKTaaa Mﬁw lﬁaﬂancopnuma Ha

MWUKOo3a-ranakrto3a He Tp868 Aa ro semMaart OBOJ hEKd
=0
\ %z,
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4.5 WHTepakuuu co Apyru MeguLMHCKW NPoU3BOAM U Apyru (hopmu Ha
UHTEepaKuunum

MoTeHuujan 3a aMUTPUNTUNKH A BNuYjae Ha Opyrute MeAULIMHCKU NPOU3BOAU
KoHTpanHauUMpPaHU KoMBuHauuu

MAO wuHxubutopu (HecenekmuseH, kako U cenekmuseH A (Moknobemud) u b
(ceneaunuH)) - pusKK of ,CEPOTOHUHCKI CUHAPOM" (BUAK Aen 4.3).

KombBuHaLMK LLITO He ce npenopavysaat

Cumnamomumemuyky  azeHcu: AMUTPUNTUAMH MOXe da M noTeHuupa
KapguoBackynapHute edekTu Ha agpeHanuH, edefpuH,  U3onpeHanuH,
HopagpeHanuH, deHunedpuH U deHunnponaHonaMmui (Ha NpUMep, COAPXaHWU BO
NOKanHW 1 onLwTX aHEeCTETULUWN U Ha3anHW KOHreCTUOHN).

AdpeHepauyHu HespoHcKU briokamopu: TPULMUKIUYHU aHTUAENPecuBn Moxe [a ce
CNPOTMBCTaBaT Ha aHTUXUMNEPTEH3UBHUTE edeKTU Ha LUeHTparHo [AejcTByBaydku
aHTUXMNEPTEH3UBN KaKo LUTO ce rBaHeTUAuH, BeTaHuauH, pesepnuH, KNOHUAWH w
meTungona. Mpenopavnueo e Aa ce npernefaart cuTe aHTUXUNEepPTEH3BHU Tepanun
3a BPEME Ha TPETMAaHOT CO TPULUKITUYHU aHTUAENPECUBMU.

AHMUXONUHEpau4yHU azeHcu: TPUUUKNUYHW aHTUAENPEeCcUBU MOXe Aa MM 3ajakHaTr
ehekTUTE Ha OBUE NEKOBU BP3 OKOTO, LEHTPANHUOT HEepBEH CUCTEM, Lpesarta W
MOYHWOT Meyp; UcToBpemeHa ynoTpeba Ha oBue Tpeba Aa ce u3berHysa Kako
pesynTaT Ha 3rofieMeH pU3nK o4 NapanuTUYeH uneyc, xunepnupexkcuja, uTH.

Jlekosume wmo 20 npodomxysaam  QT-uHmepsanom, BKMNYYUTENHO WU
aHTMapuTMULUKM, Kako LWTO Ce KWHWAWH, aHTUXUCTaMUHULW acTemuson U
TepdeHaanH, HeKou aHTUNCcUxoTuum (ocobeHo NUMO3UA U CEPTUHAON), uucanpua,
XanogaHTpMH W coTanon, MOXe fAa ja 3ronemart BepojaTHOCTAa 3a Mojasa Ha
BEHTPUKYNapHU apuUTMUK Kora ce 3emaar TPULUKNUYHU aHTUAENPECUBH.

BvaoeTte npetnasnuey Kora KOPUCTUTE aMUTPUNTUIWH WU METaA0H WCTOBPEMEHO
nopagu noteHuyujanHo gononHuteneH edekr Ha QT UHTepBanoT U 3roneMeH pusnk
0f, CEPUO3HU KapanoBacKynapHu edexTu.

WUcTo Taka, ce npenopadyBa MpeTnasnuMBOCT 3a WCTOBPeMeHa agMUHUCTpauuja Ha
aMUTPUNTUMUH WU OUYPEeTUUM KOW NpeausBUKyBaaT Xurnokanemuja (Ha npumep,

hypocemun).

TuopudasuH: WctoBpemeHa agMUHUCTpauuja Ha aMUTPUNTUNUH W TUopUAasuH
(cynctpaT CYP2D6) Tpeba na ce usberHyea nopaau nHxubuunja Ha metabonuamor
Ha TMOPWOA3UH W Kako pesynTaT Ha Toa 3rofieMeH pU3uMK of CPLIEBU HECaKaHu
fejcTea.

Tpamadon: WctoBpemeHa ynotpeba Ha Tpamagon (cynctpat CYP2D6) wu
TPMUMKNMYHK aHTuaenpecusn (TLIA), kako WTO e aMUTpUNTUNWH, ro 3ronemysa
PU3UKOT OA HanNagu W CEPOTOHWUHCKMW Ci HononHutenHo, oBaa kombuHauuja
MOXe fa ro uHxubupa metabonmamor ' Hg%ﬁ%a N A0 aKTUBHWOT MeTabonuT u co
Toa Aa r 3ronemu KOHueHTpauMMTeH% Tpaﬁa@% noreHu.MJanHo npeaun3BuKyBsajku
OKCWAHA TOKCUYHOCT. S
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AHmuchbyHeanHu, kako WTO ce dnykoHason u TepbuHaduH, ja 3ronemysaaT
KOHLEHTpauujaTa Ha TPULUKNU BO CEPYMOT U NpUApYKHaTa ToKcUYHOCT. MNpujaBeHu
ce cuHkona u torsades de pointes.

KombuHauuu kow 6apaaTt npetnasnveBocT npu ynotpeba
Henpecanmu Ha LJHC: AMUTPUNTUNWH MOXe Aa M nogobpu cepatuBHUTE edekTn
Ha ankoxonot, 6apbutypaTtute n gpyrute genpecadty Ha LIHC.

MoTeHuujan Ha Apyru MeAULMHCKUA NPOM3BOAM Aa BNujaaTt Ha aMUTPUNTUNUH
Tpuuyuknuuuute  antugenpecusn  (TCA),  BKNy4UTENHO W aMUTPUNTUNUH,
NpBeHCTBEHO ce meTabonuaupaaT of CTpaHa Ha xenatanHute uutoxpom P450
nsosumu CYP2D6 un CYP2C19, kou ce nonumopdHM BO nonynauujaTta. [Opyru
N303UMK BKNyYyeHW Bo MeTabonuamoT Ha amutpuntunuH ce CYP3A4, CYP1A2 u
CYP2CS9.

UHxubumopu Ha CYP2D6: WN3ozumotr CYP2D6 moxe pa 6uage uHxubupaH of
pasnuYHK NEKOBW, Ha NP. HEBPONENTULW, UHXMOUTOPWU HA NOBTOPHOTO HaBnerysawe
Ha CEPOTOHUH, BeTa BnokaTtopu U aHTUapUTMUUK. MNpuMepKn 3a cUnHU UHXUBUTOPU
Ha CYP2D6 BknyyyBaaT ©ynponuoH, ryokCceTuH, NapoKCeTUH U KWHMAWH. Osue
NEKOBU MOXe Aa cos3fagaTt 3HauyuTenHo HamanyBawe Ha meTtabonuamoT Bo TCA u
3HaJYUTENHO 3ronemMyBawe Ha KOHLUEeHTpauujaTa BO nnasMmaTta. Pasmucnete 3a
cneaewe Ha HMBOTO Ha nnasma Ha TCA, cekoraw kora TCA Ttpeba pa ce
agMUHUCTPUPAa 3aefHO CO ApYr Nek 3a Koj ce 3Hae feka e uHxubutop Ha CYP2D6.
Moxebu e noTpebHO npunarogyBake Ha fo3aTa Ha aMWUTPUNTUNWH (BUAeTe Aen
4.2).

HApyau uHxubumopu Ha yumoxpom P450: uumeTnauH, metundeHngaTt u bnokatopu
Ha KanuuyMoBWTE KaHanu (Ha np. gunTuasem v Bepanamun) Moxe Aa ru sronemat
HVWBOATa Ha TPULMKIUYHW aHTUAEeNpecus BO NnasMata U npuapyxHara TOKCUYHOCT.
3abenexaHn ce aHTUMUKOTMUM Kako LUTO ce dnykoHason (CYP2C9 uHxubutop) u
TepbuHacgud (CYP2D6 wuHxubutop) Kou ro 3rornemysaaT CEPYMCKOTO HMBO Ha
aMUTPUNTUINUH U HOPTPUNTUMUH,

CYP3A4 u CYP1A2 uzosumu ro metabonusnpaaT aMUTPUNTUNUH BO NoMana Mepa.
Cenak, ce nokaxa fgeka cnysokcamuH (cuneH CYP1A2 uHuxubutop) ru sronemysa
KOHUEeHTpauuMTe Ha amUTPUNTUIMH BO nnasmaTa v osaa KombuHauuja Tpeba ga ce
n3berdyra. KnuHWUKKM peneBaHTHU WHTEpakuMM MOXe f[a ce o4vekyBaaT co
ucrtoBpemeHa ynotpeba Ha amMuTpunTUNuMH U cunHu CYP3A4 uHXxubutopu Kako
KETOKOHa30/1, UTPakoHa3on 1 puToHasup.

TpuyuknuyHu aHmudenpecusu U Hesponenmuyu Meryce6Ho ro uHxubupaar
MeTabonu3MoT, oBa MOXe [a fA0BeAe [0 ChyLUTeH ,npaﬁ Ha rpyeBu U Hanagw.
,' \\
Moxebu e noTpebHo aa ce npunarogu AosaTa Ha oam%riémsm A \_\
J (&_ T ’|/_ (]
MHAykmopu Ha yumoxpom P450: OpanHu | RQﬁTpauenmsm “jpchamnmuMH
tbeHuToUH, GapbutypaTtu, kapbamazenuH wu Kam'l;gapq/lob{"(Hyper:cgm iperforatum)
MOXe fAa ro sroriemaT MeTabonu3mMoT Ha TPULMKABYHUTE hﬂmgeapbcmsm u ga
pesynTupaaT BO HamaneHy nnasma HuBoa Ha Tﬁi&u’ngnww—m éHmﬁenpecmem n
N u‘u..(u
HamaneH aHTUAEeNPeCcUB. N CKonIE, /
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Bo npucycmeo Ha emaHosl, KOHUeHTpauujata Ha cnobojeH amuTpunTuUiuH BO
nnasmarta W KOHUeHTpauujaTta Ha HopTpUnTUNuH 6ea sronemMeHu.

KoHueHTpauujaTa Ha aMUTPUNTUNMH BO NNasMaTta MoXe Aa Ce 3rofieMu Co HaTpuym
Bannpoar u Bannpomuz. 3atoa ce npenopayysa KIUHUYKO CreAeHse.

4.6 [MnogHocT, 6peMeHOCT U fJoeke

BpemeHocT

3a aMUTPUNTUIWH Ce AOCTanHW caMo OrpaHWYEHU KIMUHUYKA noJaTouu BO BpCKa CO
ynotpebaTta BoO OpeMeHOcCT.

CTygouuTe Bp3 XUBOTHU MOKaXaa TOKCUYHOCT Ha penpodykTusHocTa (Buaun gen 5.3).
AMUTPUNTUNWH HE ce npenopayyea 3a BpeMe Ha BpeMeHoCcTa, OCBEH ako He e jacHo
notpebHo 1 camMo NO BHUMATENHO pasrneayBamwe Ha pusnkoT / npuaobuskara.

3a BpeMe Ha XpoHUYHa ynoTpeba 1 no agMUHUCTpauUuja BO NocneaHuTe Heaenu o4
BpemeHocTa, MOXe Aa ce nojaBaT CUMNTOMWU Ha HeoHaTanHo oTkaxysawe. OBa
MOXE [a BKMy4YyBa pasgpasnUBOCT, XUNEPTOHWjA, TPEMOP, HEPEAOBHO AMLLEHE,
cnabo nuewe U CUMHO NMadYere WU EeBEHTyanHO aHTUXONMUHEePru4yHW CUMMTOMMU
(3appLuKka Ha ypuHa, 3anek).

Hoerne

AMUTPUNTUNUH U HeroBuTe MeTabonuTu ce usnadysaaT BO MajYMHOTO MMEKo (LUTO
ogrosapa Ha 0,6% - 1% of majquHarta fosa). He mMoxe Aa ce UCKNyYu puauk 3a
feteto wWro ce gou. Mopa fa ce goHece ognyka fanu fa ce npekuHe JOeHeTo unu
ha ce npekuHe / BO34pXW 04 Tepanuja co OBOj NeK 3emMmajku ru npegsug
npuaobuBKMUTE Of [OEHETO 33 AETETO U NPUACOMBKUTE OF TepanujaTta 3a KeHaTa.

MnogHocT
AMUTPUNTUNUH ja HaManyBa cTankaTa Ha BpemMeHocT Kkaj ctaopuu (Buaun aen 5.3).

Hema nogaTtouun 3a edekTUTE HA aMUTPUNTUNWH BP3 NNOAHOCTA Kaj NyreTo.
4.7 EdekTn Ha NekoT Bp3 cnocobHoCTa 3a Bo3ele U paKyBake CO MallUHU

AMUTPUNTUNUH € cefaTUBEH Mex.
[MauneHTUTEe Ha KOW UM ce NpenuLlyBaaT NCUXOTPONHU NEKOBU MOXE [a Ce OYeKyBa
Aa umaaT ogpefeHo olTeTyBake Ha ONWTOTO BHUMaHWe 1 KoHUeHTpauuja u Tpeba
[a ce npefynpenaT 3a HUBHaTa cnocobHOCT Aa Bos3aT unu ga paboTaT co MalUMHW.
OBve HeraTMBHW edekT MoxXe [a ce NoTeHuwpaaTr Cco WCTOBpPeMeH BHEC Ha
ankoxon.

4.8 HecakaHu gejcTBa

AMUTPUNTUNNH MOXe Aa MpeAunsBUMKa HecakaHu [fejcTBa CNUYMHW Ha Aapyrute
TPUUUKNUYHU aHTUAENpecusn. Hekou og nofony cnomeHaTuTe HecakaHu AejcTea Ha
np. rnasoBornka, TpeMop, HapylyBake Ha BHUMaHWeTo, 3anek U HamaneHo nuéuao,
UCTO Taka, Moxe fda BuaaT cUMnToMU Ha ,qarffgama n obn4Ho ce ocrnabyeaaT Kora
JenpecuBHaTta cocTojba ce no,qoﬁpyaa‘ ¢ ORE PAJ, ’5"0‘:
g KA
Bo cnucokoT nogony ce KopucTu cne,qn-lara KOHQBH?&A]@
Cuctemotr MedDRA Ha opraHu macvu npeq:)epmpaﬁre
Muory yectu (= 1/10) 5 %, 4
Yectun (= 1/100 <1/10)

AN
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HueBoobuyaeHu (= 1/1.000 <1/100)
Petkn (=1 /10.000 <1/1.000),

Muory petku (<1 /10.000)

HenosHaTo (He MoXe fa ce YTBpAW o4 AocTanHuTe no,anoum).

Cucrtemot MedDRA Ha ®dpekdeHuyuja MpedepupaH TepMUH
opraHu knacu

Hapylwysara Ha KpBHWUOT U Petko [Jenpecuja Ha kockeHa

NUMMHUOT cucTem cpLeBuWHa, arpaHynoumToaa,
neykoneHuja, eo3vHodunuja,
TpombBouuToneHuja.

Hapywyeara Ha Petko HamaneH anetur,

MeTabonu3MoT WM UcxpaHarta

HapylwyBara Ha HenosHaTto AHopekcuja, sronemysarse Unu

MeTabonuamoT 1 ucxpaHara HamanyBake Ha HUBOTO Ha
LeKkep BO KpBTa.

MeuxujaTpuckn HapyluyBara MHory yecTo Arpecuja.

YecTto KoHdysHa cocTojba, HamaneHo
nunbuao, BO3HEMUPEHOCT.

HesoobuyaeHo XunomaHuja, MaHuja,
BO3HEMUPEHOCT, HECOHULA,
KoLimap.

Petko Oenvpuym (kaj noctapu
nauueHTH), XxanyuuHauuvja,
camoyBUCTBEHW MUCNK UNK
ogHecyBame *.

HenosHaTto MapaHoja

Hapyluysara Ha HepBHUOT
cuctem

MHory yecTo

ComHoneHuuja, Tpemop,
BpTOrnaeuUa, rnasobonka,
nocnaHocT, Hapylysake Ha
roBopoT (An3apTpuja).

YecTto HapywyBare Ha BHUMaHWeTo,
awcreauvja, napecresuja,
aTakcuja.

HesoobuyeHo KoHBynauja.

MHory peTko AkaTuawja, nonvHesponaTuja.

HenozsHaTto EkctpanupamuganHo
HapyLlyBaHe.

Hapylwysama Ha o4uTe

MHory YecTto

HapywyBsaHke Ha akoMoaauuja.

YecTto Mugpwjasa.

MHory peTKo AKYTEH rnaykom.

HenosHaTto CyBo OKo.
HapyllyBatsa Ha yBOTO U Hesoobu4yaeHo TuHUTYC.

NaBUPUHTOT

CpueBsy HapylwyBatba

MHory YecTo

Mannutauuu, Taxukapguja.

YecTo ATpUOBEHTpUKYNapeH Bnok,
bundle branch block.
HesoobuyaeHo CocToj6u Ha konanc,
BMOWYBake Ha cpueBaTa
, cnabocrT.
PeTko L ApUTMUja.
MHory peTko _[Kapanomuonatuu, torsades de
Lpointes
HenosHaTto KpeoceTnuBoCT Ha
MIGRapAMTIC.
BackynapHu HapyluyBatsa MHory yecto | OptograTeKka XUnoTeHauja.
Heeoobu4aeH XunepTreHauja.
&'/
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HenosHaTto XunepTepmuja.

PecnupaTopHiW, TopakanHu 1 MHory 4YecTo 3aTHaT Hoc.

MeAuvjacTUHaNHW Hapywysaka MHory peTko Aneprucko socnaneHue Ha
H6enoapobHuTe anBeonu 1 Ha
GenoapoGHOTO TKMBO,
COOABETHO (anNBEONUTHUC,
Nadnepoe cuHapoMm).

HapywyBatsa Ha MHory YecTo Cysa ycTa, 3anek, ragere.
racTPOUHTECTUHANHWOT TPaKT HeeooBu4aeHo [ujapea, noepakare, e4eM Ha
jasuk.
PeTko 3ronemyearse Ha NNyHKOBHWUTE
Xnesau, napaneTuyeH uneyc.
XenaTobunujapHu Hapywyeamwa | PeTko Xontuua.
HesooBuyaeHo XenaTanHo owTeTyBakke (Ha

np. XonecraTcko 3abonysane
Ha UpHWOoT ApoB).

HenosHaTto XenatuTuc.
HapyuwyBsata Ha koxara u MHory yecTo Xunepxuaposa.
NOTKOXHOTO TKUBO HesoobuvaeHo Ocun, ypTuKapuja, efem Ha
nuue.
PeTko Anoneuuja, peakuuja Ha
dOTOCEH3UTUBHOCT.
ByGpexHu 1 ypuHapHU Yecto Hapywysatba Ha
Hapyuwysaka MUKTYpuyujaTa
HeBoobuyaeHo 3afapKyBare Ha ypuHa.
Hapywysara Ha YecTo EpekTunHa gucdyHKUuja.
penpoAyKTUBHUOT CUCTEM U HeeoobuyaeHo [anakTopeja.
rpagure PeTko "MHekomacTuja.
OnwTu HapywyBara u YecTo 3amop, YyBCTBO Ha Xef.
cOCTOjBU Ha MecToTo Ha PeTko Mupekcuja.
aAMWHWUCTpauuja
WuBecTurayum MHory wecTo 3ronemMeHa TexuHa.
YecTto ABHopmaneH
enekTpoKapauorpam,
enekTpokapauorpam QT
NPOJOITKEH,

enekTpokapguorpam QRS
KOMMNEKC MPONOoHrvpaH,

XunoHaTpemuja.
HesoobBuyaeHo 3ronemMeH WHTpaokynapeH
NPUTUCOK.
PeTko HamaneHa TexuHa.

TecT Ha dyHKUW|jaTa Ha LpHUOT
Apob abHopManeH, ankanHa
cthochaTasa Bo KpBTa
3aronemeHa, TpaHcaMmuHasu
aroneMeHm,

* M3gewTaun 3a cny4an Ha camoyOWCTBEHW MWCIW UNU ogHecyBakbe Gune npujaseHw 3a Bpeme Ha
TPETMaHOT CO UNW BeAHall No 3aBpLIYBaHeTO Ha TPETMaHOT CO aMUTPUNTUNWH (BUuaW Aen 4.4).

EnvaemMuonowkuTe CTyAuu, rmasHO cnpoBeAeHW Kaj nauveHT Ha so3pacT of 50 roguHu 1 nocrapu,
NOKaXKyBaaT 3rofeMeH pUaWK of bpakTypu Ha KockuTe Kaj nauweHTw kou npumaat SSRI un TCA.
MexaHu3MOT LWTO AoBeAyBa A0 OBOj PU3UK € HEMO3HaT.

o~

e “E_;'\'CJ E;j,;
MpujaByBat-e Ha COMHUTENHU HeCcs i

NS

: wejcT

MpwjaByBake Ha COMHUTEMHMW H _C@@%Mﬁ&gjg]_’p&%ﬁp obvBare Ha ofobpeHue 3a
cTaBare Ha NeK BO MPOMET €

euﬁ?—;aa\%_a{o."?ﬂ" OBO3MOXYBa KOHTUHYUpaHO
cneferwe Ha cocrtojbaTta nome

‘ﬁ%owﬁré/hmaﬁuoi B4 nekoT. Of 3fpaBcTBeHUTe
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paboTHUUK ce Bapa Aa npujaBaTt KakBu OMNO COMHUTENHU HecakaHu peakuuu npeky
HauuoHanHWOT cucTem 3a U3BeCTyBake. 3ApaBcTBeHUTe paboTHuMUM Tpeba Aa
npwjaByBaat Buno KakBW COMHUTENHW HecakaHu BO HauuoHanHWOT LeHTap 3a
thapmakoBurunaHua npu AreHuujata 3a NEKoBUM W MeaMUMHCKW cpeactsa (yn.
Cs.Kupun n Metoguj 6p. 54 kat 1) unu no enekTpoHCKW naTt npeky Beb cTpaHaTa Ha
AreHuwujaTta http:/malmed.gov.mk/.

4.9 T[lpepo3upaw-eTo

Cumntomu

AHMUXONUHepauyHu cumnmomu: Muapujasa, Taxukapauja, 3agpxyBakwe Ha ypuHa,
CyBW MYKO3HU MeMBpaHu, HamaneHa NoABWXHOCT Ha upesaTa. KonBynauu. Tpecka.
HeHagejHa nojaBa Ha pgenpecuja Ha LUHC. HamaneHa cBecT Koja Hanpegysa BO
koma. PecnupaTtopHa aenpecuja.

Cpuesu cumnmomu. AputTmMumn (BEHTPUKYNapHa taxuaputmuja, torsades de pointes,
BeHTpuKynapHa cubpunauuja). EKI-To kapakTepucTUYHO MoOKaxyBa MPONOHrupaH
PR-uHTepsan, npowwvpysake Ha QRS-komnnekcoT, npopjomxyeawe Ha QT,
n3efHavyBake Unu HBepsvja Ha T-6paH, aenpecuja Ha ST-CErMeHTOT U pasnuyeH
cTeneH Ha cpues Bnok Koj npemuHysa Bo cpueB mup. lMpowwupysareto Ha QRS-
kKomnnekcoT o6u4HoO Kopenupa [obpo co Cepuo3HOCTa Ha TOKCUMHOCTA MO akyTHUTE
npego3vpawa. Cpuesa cnabocT, xunoTeHauja, kapguoreH wok. MeTtabonHa
auuaosa, xunokanemuja, xunoHatpemuja.

Nlontakse og 750 mg unu noBeke o4 BO3pacHO Nnuue MoXe Aa pe3yntupa co
cepuMo3Ha ToOKcu4yHocT. EdpekTute BO npeposupame Ke ce 3ajakHaT co
MCTOBPEMEeHO BHecyBak-e arikoxosn v Apyru NncUxXoTpPornHu cynctaHuuu. Mocrtou
3HauyuTenHo UHAMBKUAYyanHa BapujabunHoOCT Kako OArosop Ha npeposunpane. deuata
ce ocoB6eHo NoANOXHU Ha KApPAUOTOKCMYHOCT M Hanaaw U XxunoHaTpemuja.

3a Bpeme Ha bygereTo, NOBTOPHO, KOHY3Mja, BOSHEMUPEHOCT U XanyLuuHauum u
aTakcuja.

TpeTtmaH
1. Mpuem Bo GonHuua (eguMHULA 32 UHTEH3WBHA Hera) AOKONKy € noTpebHo.

TpeTMaHOT € CMMNTOMaTCK U noanp>XxyeBa4ku.

2. lNpoueHete ™ u Tpetupajte rm ABC (gUMWHWUTE naTuwTa, AUWIEHETO WU
uuMpkynauujata) kako wTo e cooaBeTHo. Obesbegete |V npuctan. TeceH
MOHUTOPWHT ZypU 1 BO OYWUINEAHO HEKOMNMUUMPaHK crnyyau.

3. Wcnutajte panu uma KAMHWYKKM KapakTepucTuku. [lposepeTe ja ypeaTa U
enekTponutute - nobapajre HW3OK Kanuym W cnepeTe ro M3NesoT Ha ypuHa.
MpoBepeTe apTEepUCKW KPBHU racosu - N3sepeTe
enekTpokapaunorpadg - nobapajte QRS> 0,16 cexyws,m» ‘—w PR,
4. He paeajTe dnymaseHun 3a ga ja spartu Tokcmm-roma HEI""ﬁEH30}J.MaseI'IVIH BO
MeLLaHu Npefosnpamse. / fn £

nOTeHL;MJanHo haTanHo npefosvpame. S
6. dajte 50 g jarneH ako BO POK Of €fleH Yac no FOﬂTal-beTO C B A

7. MNpoogHocTa Ha AWWHUTE naTuwTa ce op,pxyha ) *ﬁﬂ?y@auuja Kage wrto e
notpebHo. TpeTmMaH BO pecnupaTop ce npenopaqyaa OHa=Ce cnpeun MoxeH
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pecnupartopeH apecT. KoHTuHyupaHo EKI-MoHUTOPWHI Ha cpueBaTa dyHKUmnja 3a 3-
5 neHa. 3a TpeTMaH Ha crnefHOBO ke ce oANnyyyBa of crny4aj 4o cnyyaj:

- lWupokn QRS-nHTepBanu, cpuesa cnabocT U BEHTPUKYNapHN apuTMum

- LUupkynaTtopHa nHcyduyneHuuja

- XunoTeHsuja

- Xuneptepmuja

- KoHByn3auu

- MeTtabonHa auugosa.

8. HemupuTe 1 KOHBYN3UUTE MOXE [a Ce TpeTupaaT co Anasenam.

9. lMauueHTUTE KOM NOKaxyeaaT 3HauuW Ha ToKcu4yHocT Tpeba pa ce crepar
MUHUMYM 12 Yaca.

10. CnegerTe ja pabaomuonusarta ako nauneHToT 6un Bo HECBECT NOAONTO Bpeme.
11. Buaejku npenosmpareTo € HeCTo HaMepHo, NnauueHTUTe MoxaT Aa ce obuaaT co
camoybucTBO CO ApYyrv cpeactea BO TEKOT Ha hasaTta Ha onopaBysBare. CMPTHU
cnyyau Co HaMepHO UNu cnyyajHo npeposupare ce cny4yune co oBaa Knaca Ha
NEeKoBMU.

5. ®APMAKOIJIIOLWUKKA CBOJCTBA
5.1 ®apmakoguMHaMcKku cBojcTBa

dapmakoTepanesTcka rpyna: [lcuxoaHanentuuw, aHTugenpecusun, ATC koa:
NOBAAQS

MexaHu3am Ha Ae|CTBO
AMUTPUNTUNUH € TPULUKIWYEH aHTUAenpecus W aHanretuk. Mma o3HaveHu

aHTUXONUHEPru4HW W cefaTuBHW cBojcTBa. Toa ro cnpevyBa MOBTOPHOTO
HaBneryeawe, a Co Toa W WHaKTUBauujaTa Ha HopajpeHanWH U CepOTOHWH Ha
HepBHUTE TepMuHanu. [lpeBeHUWjaTa Ha MNOBTOPHOTO Mpe3emMawe Ha OoBUe
HEBPOTPAHCMUTEPU Ha MOHOAMWH ro NOTEHUMpa HUBHOTO AEejCTBO BO MO30KOT. OBa
ce YMHUW AeKa € NoBp3aHo CO aHTUAenpecuBHaTa akTUBHOCT.

MexaHM3MOT Ha [AejcTByBame, WCTO Taka, BKNyvyyBa edektn Ha Onokupame Ha
JOHCKW KaHanu Bp3 HaTpuymoT, kanuymoT u NMDA kaHanoT v Ha LeHTpanHo W Ha
'PBeTHUOT MO30K. EchekTTe Ha HopagpeHanuH, Hatpuym u NMDA ce mexaHu3mMu 3a
KOW ce 3Hae AeKa ce BKINYyYEeHW BO OApXyBawe Ha HesponaTtcka 6onka, npodunakca
Ha rnasobonka of TWUNOT Ha XPOHWYHA HanHaTocT W npodunakca Ha MUrpeHa.
EdekToT Ha HamanyBawe Ha 6onkata Ha aMUTPUNTUNNH HE € NOBP3aH CO HeroBuTe
aHTMaenpecuBHU CBOjCTBA.

TpUUMKNUYHA  aHTUAENpPecuMBuM noceayBaaT adUHUTET KOH  peuenTopu  Ha
MYCKapUHCKW U XUCTaMUH H1 BO pasnnyeH cTeneH.

KnuHuyka edhMKacHOCT U 6e36e.D.HocT

EdukacHocta u- 6esbegHocta Ha: aMmprn"mn@% ce [oKaxaHW BO TpeTMaHW Ha
cneaHvBe UHAUKAUWK Kaj BO3pAcHW, . «\ C;
+ [onemo genpecueHo. Hapywyaa}be =0
* Hesponartcka bonka -, - - L

+ [lpodunakca Ha XpOHMHHe Tetrawbgiaﬁr aBoborka
. s
. Sy (!}?
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* T[lpodunakca Ha MuUrpeHa

EdukacHocTa 1 6esbefHocTa Ha aMUTPUNTUNWH € JoKaxaHa 3a TPeTMaHW Ha HOKHa
eHypesa Kaj gela Ha BospacT of 6 roavHu U noseke (suau gen 4.1).

MpenopavaHuTe A03M ce AageHu Bo gen 4.2. 3a TpeTMaH Ha genpecuja, Ao3u [0
200 mg Ha peH u, nospemeHo, go 300 mg Ha AeH ce KopucTaT Kaj cepuo3Ho
AenpecuBHU nauueHTn Bo 6onHuua.

AHTWOENPECUBHUTE U aHanreTckn edekT oBUYHO ce noctaByBaaT no 2-4 Hepenu;
ceaaTUBHOTO A€jCTBO HE CE OANOXYBa.

5.2 dapmMakoKUHETUKCKMN CBOjCTBa

Ancopnuuja
OpanHa agMUHUCTpaumrja Ha TabneTu pesyntupa co MakcumanHo HMBO Ha cepym 3a

okony 4 vaca. (tmax = 3,89 + 1,87 vaca; oncer 1,93-7,98 4vaca) Mo nepopanHa
agMuHucTpauumja og 50 mg, npoceyHata Cmax = 30,95 £ 9,61 ng / ml; oncer 10,85-
45,70 ng / ml (111,57 + 34,64 nmol / |, oncer 39,06-164,52 nmol / I). CpenHaTa
anconyTtHa 61MopacnonoXuBOCT Ha ycHaTa wynnuHa e 53% (Fabs = 0,627 + 0,123;
oncer 0,219-0,756).

Oductpubyuuja

OuurnegHuoT BonymeH Ha auctpubyuuwja (Vd) [ npoueHeT no UWHTpaBeHcKa
aaMuHucTpauuja e 1221 L £ 280 L; oncer 769-1702 L (16 + 3 L / kg).

Bp3yBakeTo Co NNa3mMaTcKuoT NpoTeuH e okony 95%.

AMUTPUNTUAMH W [NaBHWOT  MeTabonutT HOPTPUNTUNUH  NOMWHYBAaT  HU3
nnaueHTapHaTta 6apuepa.

Kaj gounkute, aMmUTPUNTUMUH U HOPTPUNTUNUH Ce U3nadvysaaT BO Manu KOMUYUHU Co
MajuMHOTO Mneko. OOHOCOT KOHLUEHTpauuja Ha Mneko / KOHUeHTpauuwja Bo nnasma
Kaj xeHute e okony 1. 1. lNpoueHeTara AHEBHa W3MOXEHOCT Ha HOBOPOAEHYUH:A
(aMUTPUNTUNUH + HOPTPUNTUNUH) BO npocek e 2% o cooABeTHUTE [03U Ha
aMUTPUNTUNUH NOBpP3aHW CO MajuvHaTa TexuHa (Bo mg/kg) (suan pgen
4.6).buoTtpaHcdhopmanumja

MH BUTPO meTabonMamMoT Ha aMUTPUNTUNIWH Ce oABuBa rmaBHO CO ,qeme'rvlnaumja
(CYP2C19, CYP3A4) u xuagpokcunauuja (CYP2D6) npocneneHo co KoHjyrauuja co
rMyKypoHcka kucenwHa. [pyrute BknyyeHu usosumu ce CYP1A2 u CYP2CS.
MeTabonuamMoT e npeaMeT Ha reHeTcku nonumopdgusam. [MaBHUOT aKTUBeH
MeTabonuT e CEKYHAAPHUOT aMUH, HOPTPUNTUMMH.

HopTpunTunuH e nomMokeH WHXWBUTOP Ha HopagpeHanuH OTKOMKY Ha BHEeC Ha
CEePOTOHWH, AOAEKA aMUTPUNTUNKH o UHXMBUpa HapreryBakeTo Ha HopaapeHanuH
W CepOTOHUH NofefHaksBo fobpo. Apyrute MeTaGOﬂMTI/b Ka IIFQ Ce LMC- U TpaHc-
10-XuAPOKCUaAMUTPUNTUNUH U LUC- U Tpch-1Q-xmngKCMHoobTmn‘T\man nMaaT ucT
NpPoun Kako HOPTPUNTUMNKUH, HO e 3Ha4yuTenHo; nocnab. Jl_emewrﬂhoprmn'rmnMH "
amUTPUNTUIUH H OKCUA ce NPUCYTHWU camo BQ nnéama'ra Bo"MMHH'%n NMHU KONMUYUHU;
nocrnefHoBO € cKopo HeakTuBHO. Cute MeTa6onme ce UMaNK \%H UXOTNUHEPTrUYHU
oA aMUTPUNTUAMH U HOPTPUNTUNKUH. Bo nnasmara .uomm-lwpa KpnimgHaTa Ha BKYMHO

10-XMAPOKCUHOHOPTUNTUMIUH, HO MOBEKETO MeTaBonMTM 'ce'xét()H;.yr PaHu.,
S wL K \n_) =~
,_/
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EnumunHauuja
[MTonyxuBoTOoT Ha enuMmuHauuja (%2 B) amuTpUNTUNMH NO  nepopanHa

agMuHUCTpaLmja e okony 25 vaca (24,65 * 6,31 vaca; oncer of 16,49-40,36 vaca).
CpeaHuoT cuctemcku knupeHc (Cls) e 39,24 £ 10,18 L / h, oncer 24,53-53,73 L / h.

EkckpeuujaTa npoAomKyea rnaBHO €O ypuHa. bBybpexHata enuMmuHauuja Ha
HEMPOMEHETUOT aMUTPUNTUNUH e He3HayuTenHa (okony 2%).

HWBOTO Ha aMUTPUNTUNUH + HOPTPUNTUNWH BO nNnasma Bo cTabwunHa coctojba ce
NocTUrHyBa 3a efHa Hefjena Kaj noBekeTo nauuveHTW, a BO crTabunHa cocTtojba
nNasMaTckoTO HMBO COAPXW OKONy efHaksW AenoBW Ha aMUTPUNTUNUH U
HOPTPUNTUNWH OKOMY YacOBHUKOT MO TPETMaHOT CO KOHBEHUWOHanHwW Ttabnetun 3
naT¥ Ha OeH.

lMocmapu navyueHmu
MokaxaH e nofonr NoNY>KMBOT U HaManeHn BpefHOCTU Ha KnupeHc Ha opaneH (Clo)
Kako pesynTaT Ha HaManeHa cranka Ha MmeTabonusam kaj nocTapu nayueHTu.

Hamanexa xenamarHa gyHKyuja

Co owreTtyBare Ha LUPpHUOT Apob MOXe Aa ce Hamanu upHogpobHaTta ekcTpakuuja
WTO pes3yntupa BO NnoroneMy HuWBoa BO nnasmarta u Tpeba fa ce BHUMaBa npu
Jo3upare Ha oBue nauneHTun (suau aen 4.2).

HamaneHa bybpexHa ¢yHKyuja
BybpexHaTa UHCydULMeHUja HeMa HUKaKBO BIjaHe BP3 KUHEeTUKaTa.

[Nonumopdusam
MeTabonuamMoT e npeaMeT Ha reHeTcku nonumopdusam (CYP2D6 n CYP2C19)
(Buan pen 4.2). .

dapmMakokmHeTuYKa / hapmMakoamMHaMu4ka Bpcka

KoHueHTpauuuTe BO nnasmara Ha aMUTPUNTUIMH U HOPTPUNTUAWH BapupaaT MHOry
LUMpOKO nomery noeauHUMTe W He e yTBpAeHa edHoCTaBHa Kopenauuja co
TepaneBTCKUOT O4roBop.

TepaneBTckaTa KOHUEHTpaUuWja BO nnasmarta kaj rnasHaTta genpecuja e okony 80 -
200 ng / ml (= 280 - 700 nmol / I) (3a aMUTPUNTUNUH + HOPTPUNTUNUH). H1BOA Hapg
300-400 ng / ml ce noBp3aHW CO 3rofeMeH PU3UK OF HapyllyBake Ha cpuesaTa
CNPOBOANMBOCT BO 0AQHOC Ha npoponkeHnoT QRS-komnneke nnu AV Bnok.

5.3 MpegknuHuukKM nogartouu 3a 6e36egHOCTa Ha NEKOT

AMUTPUNTUNKUH TM WHXMBUPA JOHCKUTE KaHanWw, Kou Ce OAroBOPHU 3a cpuesaTta
penonapusauynja (hERG kaHanu), BoO ropHMOT MUKPOMONAPEH ONCer Ha TepaneBTCKK
KOHLeHTpauuu Bo nnasmara. 3aTtoa, aMUTPUNTUNUH MOXE [a ro 3roneMu pusnkoT
of cpuesa aputmuja (Buan gen 4.4).

[EHOTOKCULHMOT NoTeHUVje: “Ha BMATRUNTANMH € UCTIUTaH BO PaariuyHu CTyauu in
vitro n in vivo. Wak ""1@&&@@“%67/@5%&\5@&&1 oTKpuja AENyMHO KOHTPagWKTOPHU
pesynTaTu, ocobeHo ﬁ%ﬁ‘qﬁu%an&g; .qé;ﬁpg,qmasmxa abepaunn Ha XPOMO3OMUTE He

_,:‘ T 4 pusy ) 13
MOXe Aa ce Mcmqu.lﬂ%uﬂroq‘bgu;m y.qﬂﬁrs‘a KaHLUEPOreHoCT He Ce U3BPLLEHMU.
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Bo penpoayKkTUBHUTE CTyAuM TepaToreHn edekTu He Bune 3abenexaHu Kaj rnysum,
cTaopuW WNK 3ajauun Kora aMUTPUNTUNUH Ce AaBan opanHo Bo A03u of 2-40 mg / kg
/ peH (pmo 13 naTu noronema of MakcMManHaTta npenopavaHa 403a Ha Y0BE4YKM
amutpunTunuH og 150 mg Ha geH unu 3 mg / kr / aeH 3a nauyueHT of 50 kr). Cenak,
nuTepaTypHUTE nodaTtoun cyrepupaaTt pusMK 3a mandopMmauun U AoulHera BO
ocudvKaumja Ha rnysuUM, Xpyauu, cTaopuu W 3ajaunm co 9 33 naTtu noronema of
MakcumanHarta npenopadaHa fosa. [locToelue MOXHa MOBP3aHOCT CO emeKT Bp3
nnodHoCTa Kaj cTaopuu, MMEHO MNoHUcka cTanka Ha 6GpemeHocT. [lpuuuHaTa 3a
BNWjaHUETO BP3 NS10AHOCTA € Heno3Hara.

6 ®APMALEBTCKW OCOBEHOCTHU

6.1 JlucTta Ha eKcUUNUEHCHU

Jagpo

Hatpuym ckpob rnukonat (Tun A)

Llenynosa, MukpokpucTanHa

Jlakto3a moHoxuapar

MoBKAoH

MuyeHkapeH ckpob

Cunuuuym guokcug, konovaeH 6essogeH MarHesnym cteapat
Tank

O6BMBKa
Xunpomenosa
Makporon 400
TutaHuym guokcuna
Tank

MomolueH ekcuunueHc 3a AmuTpunTunuH 25 mg dunm-obnoxeHn Tabnetu:
KuHonwuH xxonta E104 (Quinoline Yellow E104).

6.2 WHkoMnaTubunHocTu

He e nosHarTo.

6.3 Pok Ha ynoTpeba

5 roguHu.

6.4 [MocebGHU npenopaku 3a YyBake

Ha ce vyyBa nog 25 .C. 3awTtuteTe of CBETNMHa W Bnara.
6.5 [MakyBaw-e

AMUTPUNTUNKH 25 Mg punm-obnoxeHu TabneTu:
PVC-PE-PVDC/Aluminium 6nuctepu. MonemwHa Ha nakysawe of 30 dunm-
obnoxeHu TabneTu.

AMUTPUNTUNUH chunmM-o6noxeHu Tabnetn 25 mg
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6.6. MoceGHU MepKU Ha NpeTNasNUBOCT 3a OTCTpaHyBake Ha NPou3BoaAoT

Hema nocebHu Gapatsa.

7. HOCWUTEN HA OOOBPEHUE 3A CTABAHE HA INNEK BO NPOMET

CEMNTUMA pooen
yn. Xpucto TaTtap4es 13 6p.9
1000 Ckonje, P.C. MakegoHuja

8. BPOJ U OATYM HA OOOEPEHUETO 3A CTABAHE HA NEKOT BO
NMPOMET
AMUTPUNTUNKUH 25 mg dpunm-obnoxeHun Tabnetu: 11-1444/3 op 07.04.2017

9. [HOATYM HA PEBU3WUJA HA TEKCTOT
Jynu 2021

For internal use only: mk-spc-amirol-25mg-fc-tabs-v02-r00-a0
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