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3BUPEH U3BEIITAJ 3A OCOBUHHUTE HA JIEKOT

1. HME HA JEKOT

Bancaxop ¢punm-o6noxenu Tabnern 80 mg
Bancakop ¢punm-o6noxernu Tabnern 160 mg

2. KBAJ/IMTATHUBEH U KBAHTHTATHUBEH COCTAB

Cexkoja punM-o6moxena Tabnera cogpxi 80 mg nnu 160 mg BancapraH.

ExuunueHc:
80 mg ¢punM-o6noxeHn 160 mg dunm-06103KEHH
TabneTu TabyeTn
JAKTO3a 28,50 mg/Tabnera 57,00 mg/Tabnera

3a nemocHa THCTA HA CKIFITHEHCH, TIorieaneTe Bo 6.1.

3. ®APMAIEBTCKA ®OPMA

DunMm-o60xena Tabnera.
Ta6netrt ox 80 mg: po3eBH, OKPYTIH, OGHKOHBEKCHU, O3HAYUECHH CO pa3/ie]iHa JIMHYja OJf eAHATa CTpaHa.

Tabnerata Moxe Jia ce IIOJEIH Ha JBe eIHAKBYU ITOJIOBYHHY.
Tabneru ox 160 mg: xonTo-xadeHy, oBaIHY, OUKOHBEKCHH, O3HaYEHH CO pas/ie/IHa IMHKja Off eHaTa

cTpaHa. TabneTaTa MOxe J1a ce HOJCIH HA JBE €HAKBH IIOJJOBUHY.

4. KJIMHAYKH HOJATOIH

4.1 TepaneBTCKU HHANKALNH

XurnepreHsuja
Tepanuja Ha eceHIMjayHa XHTICPTCH3Wja kKaj BO3PACHW W XMIEPTEH3Wja Kaj JAella M aJOJIeCIeHTH Ha

Bo3pact ox 6 no 18 rogunm.

CpueBa cnaboct
Tepanuja Ha cUMOTOMAarcka cpieBa ciaboCT Kaj BO3pacHM NAalEHTH KOra HE MOXe Jia ce

ynotpebysaar wuuxuburopm Ha AnrmorensuH KomeeprupagxmoT Emzum (AKE) uma  xako
pononuuTensa Tepamija co AKE uaxubutopuTe Kora He MOXaT aa ce yrnorpebypaat 6eta 61okaropu
(nornennere Bo 4.4 u 5.1).

CxopenieH Muoxap/ieH HHQapKT ,
Tepanuja Ha KIMHHYKH CTAOWIHM BO3DACHH MALMEHTH CO CHMIITOMAICka CpLEBa CIaGOoCT)/HlH B
ACHMTOMATCKA JIEBO BEHTPHKYJIapHa CHCTONHA muchyHxmuja mo cxopermen (12 waca no 107/fena

MuoKkapieH uHapkr (rornennere Bo 4.4 u 5.1). )

4.2 [o3upame ¥ HAYHMH Ha ynoTpeda

Jo3npame
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Xuneprensuja

Tpenopayana oYeTHa 403a Ha BajicapTad € 80 mg egHam JHEBHO. AHTHXUIIEPTCH3UBHHOT e(exT ce
MIOCTUTHYBA BO POK O 2 HeJlelH, a MaKCHMAITHHUOT edekT 3a 4 Henenn. Kaj Hekou ManueHTH 91j KpBeH
TIPUTHCOK HE € COOABETHO KOHTpOIMpPaH, AHEBHaTa H03a MoXe Aa ce 3roneMu no 160 mg u 1o
MakcuManau 320 mg:

Bascapran moxe Ia ce aAMUHMCTPUPA U €O IPYTH aHTUXUNEPTEH3UBU. JI0AaTOKOT Ha Uy PETHK, KaKo
IITO € XUAPOXJIOPTHA3HA, JOTIONHATEIHO K& 'O HaMali KPBHAOT [IPATHCOK Kaj OBHE NAaHUCHTH.

Cpuega cnaboer
IIpenopayana nouerHa J103a Ha Bancaptad € 40 mg [Ba aTi AHEBHO. 3roleMyBame Ha 1o3uTe Xo 80

mg u 160 mg nBa matm AHeBHO Tpeba Ja ce BpIIM HAa MHTEpBAlM Off HajMalKy JBE HENENH A0
MOCTUrHyBamke Ha HajBHCOKATa JI03a BO 3aBHCHOCT OJ MOAHOCIMBOCTA HA IAIMEHTOT. Tpeba xa ce
3eMe BO IIpeJIBUJl HaMalyBamke Ha J03aTa Ha HCTOBPEMEHO 3eMEHHTE AMypeTHIH. MakcumanHa
IHeBHA J03a aAMUHHCTPHPaHA 3a BpeMe Ha KJMHHUKUTe cTymuu Geme 320 mg BalcapTaH BO
TIOJIeNICHH JIO3H.

Bancaptad Moxe Ia ce aJIMAHHCTpUpa 3aeJH0 CO JIeKOBH 3a cpueBa cnabocr. Cemak, He ce
TpenopadyBa TpojHa komOuHanuja ogq AKE uaxuburop, 6era 6mokarop u BajgcapTaH (IIOIJICHETE BO
4.4.15.1). "

Esanyanujata Ha maiieHTH cO cpiera caabocT Tpeba cexoraml fia BKIYIH NpoueHKa Ha OyOpexHaTa

dynxnmja.

Ckopenien MuokapaeH uapapkr
Ha xmunpuxy ctabuiiHy DanyesTd, TPeTMaHoOT MOoXe Jia ce 3alloyHe Beke 12 gyaca o MHOKapAHUOT

ungapkt. ITo moyernaTa o3a of 20 mg Ba IIaTH AHEBHO, BajicapTad Tpeba na ce TuTpHpa A0 40 mg,
80 mg u 160 mg aBa naTH JHEBHO BO HApEIHMTE HEKONKy Hefenw. IlogerHaTa nosa ce mobuBa co
Kpieme Ha tabnerara og 40 mg.

Makcumanaa xo3a e 160 mg aBa mati AHeBHO. BoobmyaeHO, ce npenopadyBa MallIEHTHTE Aa ja
nocturHar foszara ox 80 mg IBa maTth HHEBHO BO IIEPHOA O JABE HEAend IO 3allouHyBame Ha
TepanujaTa ¥ MakcHUManHara fo3a of 160 mg apa matv JHEBHO Ja ce JOCTHIHE 3a mepuof of 3
Mecell 3aBHUCHO O] IIOJHOCIHMBOCTA Ha IIAl[EHTOT. JIOKONKY HacTaHe CHMIITOMATCKA XMIOTEH3Hja
WK peHanHa auchyHknyja Tpeba a ce 3eMe BO IpeBrI HaMaTyBarke Ha 103aTa.

Bascapran Moxe a ce KOPUCTH Kaj HaMEeHTH N0 MHOKap/AeH HHGApKT TPETUPAHU CO APYIHU JIEKOBH,
Ha IIpuMep TPOMOONUTHIY, ANETHICATAIIIHA KUCEINHA, 6eTa 6110KaTopH, CTATHHM ¥ AuypeTunn. He
ce npemnopauyBa kombunanuja co naxuburopu Ha AKE (norneasere Bo 4.4 1 5.1).

Esajyanujara Ha TaliMeHTHTE TIPY OCT-MUOKapeH HHapKT Tpeba cexoraul Aa BKIy4YyBa IIPOLEHKa
Ha 0yGperxnara ¢pyHKUHja.

Hononuumennuy ungopmayuy 3a nocebru 2pynu Ha nayuernmuy

Ilocrapu
He e notpe6bHo npunaronysamke Ha JO3UTE Kaj IIOCTApU AUEHTH.

HManuenru co 6y0pexHH 3a60JIyBaka
He e moTpe6Ho mpuiaromyBame Ha HO3UPAK-ETO Kaj NAMEHTH CO KpeaTWHMH KiupeHc > 10 ml/min

umn 0,167 ml/s (norsegsete Bo 4.4 1 5.2)

HaunenTr co xenaTaxny 3a601yBamba
Bajicapran e KOHTpauHAMLMPaH Kaj IalMeHTH CO TeIKM XETaTAlHK 3a00IyBamba U Kaj IIalMeHTH
XonecTasa (Horneasere Bo Toukute 4.3, 4.4 u 5.2). Kaj nanyedTu co ciabu X0 yMepeHH xenarangm .
3aboiyBama 6e3 xonecTtasa, 03aTa Ha BancapTad He Tpeba na HaaMuHysa 80 mg. :

lleoujampucka nonynayuja

IleanjaTprcka XUNEPTEH3Hja
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Heya u adonecyenmu na sospacm 00 6 0o 18 200unu

TTouetna mo3a e 40 mg exHaIN NHEBHO Kaj MALUEHTH CO TeNleCHA TeXMHA IoMara ox 35 kg u 80 mg
eJlHan JIHEBHO Kaj MalldeHTH co TeXuHa of 35 kg mnu nopeke. Jlozata Tpeba fa ce npuiarofu Bp3
OCHOBA Ha OATOBOPOT Ha KPBHUOT IPHUTHCOK. 32 MaKCHMAlHUTE XO3M HCIIUTYBaHY NpH KIMHUYKUTE
CTyZWH, TIOTIIe{HETE BO JIONHATa Tabela.

Jlo3nTe moBHUCOKY O HaBeIeHHUTE HE Ce MCIUTYBAHHU Y 3aT0a He ce [IperopadyBaar.

TenecHa Texuna Makcumanga 033 MCOUTYBaHa Py KIMHUIKHTE CTYAHA
> 18 kg mo <35 kg 80 mg

>35kg no <80 kg 160 mg

>80kgno<160kg |320mg

Jena no 6 roqunn
Jloctanuute moparory ce ommmanu Bo 4.8, 5.1 u 5.2. Cemak, Oe3beyHocTa M edukacHOCTa Ha

BaJICapTaH Kaj /ielia Ha Bo3pacT o 1 0 6 rofAuHY He ce YTBPACHH.

Ynorpeba kaj meamjaTpucKHM NAIHEHTH Ha Bo3pact ox 6 no 18 rogumm co OyOpexHn
3a60ayBamba

He Geme ncnutyBana ynotpebara Kaj negujaTpaCcKU NANUEHTH cO KpeaTHHKMH KimpeHce < 30 ml/min u
MejaTpucKy TNallMeHTH NOCTABEHHM Ha JWjanu3a, Ila 3aroa He ce JIpenopadyBa ymorpeba Ha
BajcapTaH kKaj oBue mauyentd. He e motpe6HO mpuiarofyeame Ha INO3UPAXETO Kaj MEIUjaTpHCKH
MAaIfIeHTH CO KpeaTHHUH Kimpesc > 30 ml/min. IoTpebHo e BHMMaTenHO clieieme Ha OyOpexHata
(yHKLH]a U CEPYMCKROT KadyM (HorifeHete Bo 4.4 u 5.2).

Ynorpeba kaj nalueHTH Ha Bo3pacT o 6 a0 18 rogunu co xenaTajaHu 3a60JyBamka

Kaxo u kaj Bo3pacHWTe, BalCapTaH € KOHTpaMHIMIMpaH Kaj HeJMjaTpUCKH NAUUEHTH CO TEUIKH
XenaTaiHy 3a00yBama, OMIHjapHa NMpo3a U MAlMeHTH Co XoJecTasa (rorneaHere Bo 4.3, 4.4 n 5.2).
KJIMHMYKOTO MCKYCTBO CO BajicapTaH Kaj IeJ{MjaTpUCKH NaleHTH co clabu [0 yMepeHH XelaTaaHu
3abonyBama ¢ orpanudeHo. Jlozara Ha BancapTaH He Tpeba Aa HagMuHyBa 80 mg kaj oBHe IaIMEHTH.

CpueBa cj1afocT 1 ckopeuieH MHOKapeH HHDAPKT Kaj neAnjaTpUcKH MAIlHeHTH.

He ce mnpemopatyea ymorpeba Ha BajcapTaH 3a TpeTMaH Ha cplueBa cnabocT MMM CKOpelleH
MHOKapieH HHGapKT kaj Aena U aJoNIeCieHTH K0 18 roauHu nopajy HeJOCTATOKOT Ha IOAATOLM 3a
Ge3bennocTa 1 epUKacHOCTA.

Hauun Ha admunucmpamja
BancapTan MOXe Jia ce 3eMa He3aBUCHO 0] 06pOK O Boja.

4.3 Kourpannuukanuu

XunepceH3UTHBHOCT Ha aKTHBHATa CYICTAHIY]a NI Ha HEKOja 0Jf HOMOIIHHTE CYIICTaHLIMH.
Teuxu xenaranay 3aboyBama, OUNIKjapHa MAPO3a U XOJeCTa3a.
Bropo u TpeTo TpoMmecedje o bpemeHocTa (rornexete 8o 4.4 1 4.6).

4.4 Mepku Ha IPeTHA3IUBOCT ¥ NOCeOHM NPeayNpeAyBaha

Xunepxajemuja

HnBoaTa Ha KainuyM (Ha npuMep xenapun). [ToTpeGHO e crefiere Ha HUBOTO Ha KalliyM.

Hapymena 6y0peskna ¢pyHKIHja
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MoMeHTanHo HeMa MCKYCTBO 3a Gesbennara ymoTpeba Kaj manueHTH cO KpeaTHMHHH kiupeHc < 10
ml/min ¥ manMeHTA Ha AWjanusa, a 3aToa NoTpebHa e IPEeTNasIuBOCT MPH ynoTpeba Ha BalcapTaH
Kaj oBue nanueHtH. He e moTpebHO IpunaropyBame Ha JO3UPARETO Kaj BO3pPAacCHH IALUEHTH CO
KpeaTuHuH KinupeHc > 10 ml/min (morneanere Bo 4.2 1 5.2).

Xenaraaau 3a00yBakba
Kaj manuentu co cnaby oo yMmMepeHH xematainu 3abomysama 0e3 xonecrasa, BaicapTal Tpeba ga ce

ynotpebyBa co ocobeHo BHuMaHue (TornegHere 8o 4.2 1 5.2).

HanuenTn co 3aryéa Ha HATPUYM H/IJIH T€YHOCTH

Kaj manueHTH Kaj KOH IOCTOM roieMa 3ary0a Ha HaTpUYM W/WIM T€YHOCTH Kako INTO CE& OHME KOU
TpIMaaT BHCOKM HO3M Ha JUYPETHIM, MOXE BO PETKH CIydau Ja JOjAe IO I10jaBa Ha CHMIITOMAaTCKa
XUIOTEH3Hja TI0 3all0YHyBalbe Ha TepaljaTa co BalcapTaH. 3arybara Ha HATpHUyM WHIK TEIHOCTHTE
Tpeba 1a ce Kopernupaar mpex J1a ce 3amoyHe TepalyjaTa co BaicapTaH; Ha IpUMep CO HaMadyBakwe Ha
Jx03aTa Ha JUYPETOKOT.

PenaxHa apTepucKa CTeHO3a

He ¢ yrBpacHa 6¢36cHocTa Ha BajicapTaH Kaj NalMeHTH CO 6nnaTepanHa peHanHa apTeprcka cTerno3a
WM peHallHa apTepricka CTCHO3a Ha eQHHOT OyOper.

KparkoTpajnara agMUHACTpanyja Ha BajicapTaH Kaj 12 nalMeHTH cO peHOBacKy/lapHa XUIEpTeH3Hja
[opagy yHWIATepalHa peHalHa apTepHcKa CTeHo3a He Npelu3BHKAa HEKOM 3HAadYajHM NPOMEHM BO
peHaIHaTa XeMOANHAMIKA, CEPYMCKUOT KpeaTUHVH MM KOJMYHHATA Ha a30T BO KpBTa BO GopMa Ha
ypea (BUN). Cenak, qpyrd areHCW KOM BiMjaaT Bp3 PEHMH-aHTHOTEH3HH CHCTEMOT MOJXKar Ja ja
3rojieMar ypeara BO KPBTa M CEPYMCKHOT KPEaTHHHH Kaj NallMEHTH CO YHWIATepajHa peHaiHa
apreprcka CTeHO3a. 3aToa, ce IpemopadyBa cilelemhe Ha OyOpexHaTta (yHKIMja Kaj NalMeHTH
TpeTHpaHU CO BATICAPTAaH.

TpancmianTanuja Ha Oyoper
MoMEHTAIHO He IIOCTOU KCKYCTBO 3a Oe30efHOCTa Ha BacapTaH kaj NallMeHTH KOK HeoJaMHa uMalle

TpaHcIIaHTanyja Ha 6yoper.

Hpumapen xunepangocTepoHH3aM
IMar@eHTHTE CO MPUMapeH XUIlepalIoCTepOHN3aM He Tpeba fa OujaT TpeTHpaHH CO BaJICapTaH 3aToa

IITO HUBHUOT PCHUH-AaHIMOTCH3MH CUCTEM HE € aKTHBHUPaH.

CreHo32a Ha A0PTHATA M MHTPAJHATAa BaJBYJa, ONCTPYKTHBHA XuUIepTpoduyuHa

KapAHOMHONATH]A
Kako u co cuTe ApYTH Ba3OAMIATATOpH, NOTpebHa € ocobeHa IPETHa3IHBOCT Kaj NalMeHTH cO

aopTaiHa WX MUTPaIHa CTeHO3a WY XHUIepTpodudHa oncTpykTUBHA Kapauomuonaruja (HOCM).

Bpemenoct
He ce nmpenopauysa ynorpeba Ha aHTaronucTy Ha anruorensuH Il penentopure (AIIRA) 3a Bpeme Ha

Opemenocta. OCBeH ako ce CMeTa 3a HEONXOAHO NPOAOKyBameTo Ha Tepanujara co AIIRA,
HalieHTHTe KOM IUIaHupaaT OpeMeHOCT Tpeba Ja IpeMHMHAT Ha HEKOj APYT aHTUXMIEPTEH3MBEH
TpeTMad koj wMa yTIBpAeH Oe3bemnoceH npodun 3a Bpeme Ha Opemenocta. Kora ke ce . . .
AujarsocTHIHpa GpeMeHocT, Tepamujata co AIIRA Tpeba BeHAIN /1a Ce MPEKUHE U aKO € BO3MOXHO .
Jla ce 3allouHe co Apyra Tepanyja (rornendere Bo 4.3 u 4.6).

CKopemeH MHOKaP/IeH HHPapKT

npenopadyBa koMOuHalMja Ha BajicapTal co Hekoj AKE maxuburop.
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IMoTpebra € npeTna3snuBOCT HpY 3aOYHYBake Ha Tepanuja kaj MalHeHTH IO IIpellesXaH MUOKapAeH
undapkT. EBanmyanujaTa Ha 0BMe TanyeHTH Tpeba cexoram Ja BKIy4YyBa NpoleHka Ha OyOpexHara
¢ynkiyja (morneaaere Bo 4.2).

VYnotpebaTa Ha BajicapTaH Kaj allMeHTH 110 MUOKapieH HH(apKT 4ecTo JOBeyBa JIO Maja peJlyKiluja
Ha KpBHMOT IIPATHCOK, HO BOOOMYAEHO He € HeONXOeH IIPEKHH Ha Tepanujara opain IpooibKeHaTa
CHMITOMATCKa XUIIOTEH3Mja ako ce BHIMaBa Ha MHCTPYKIANTE 3a O3Upam-¢ (IorienHere Bo 4.2).

Cpuesa caabocr

Kaj manuenta co cpuesa cnabocT, TpojHara kombmHanuja of AKE muExuOuTOp, Oeta OnokaTop H
BaJicapTaH He IIOKaXa HEKOj KIMHMUYKU OeHedur (mornegHere Bo S5.1). Opaa koMmOmHanmja ro
3rojieMyBa pU3NKOT 3a HECaKaHM JIejCTBa U 3aT0a He ce MpelopavdyBa.

IloTpebna ¢ NpeTHasNTUBOCT IPHU 3aIIOYHYBAalke HAa Tepaldja Kaj HalMeHTH cO cplieBa CJIaGocCT.
EBasryanmjara Ha OBHe Mal(UeHTH Tpeba cexorani Jja BKIy4YyBa IIpoIleHKa Ha GyOpexxmara (dyHKIHja
(nmornensere Bo 4.2). YrorpebaTa Ha BalcapTaH Kaj IaIMEeHTH CO cpLeBa cnabocT JecTo BOAK A0 Majia
peayKIiyja Ha XpBHUOT NPUTHCOK, HO BOOOWYaeHO He € NoTpeOeH HPeKWH Ha TepalMjaTa Iopaid
TIPOJIOJDXEHATa CUMIITOMATCKA XHMIIOTEH3Mja aKO BHUMATENHO Ce CJIeJIaT WHCTPYKIMUTE 3a JIO3NPame
(nornexneTte Bo 4.2).

Kaj marmenture guja 6ybpexna QyHKIMja MOXe [a 3aBHCH Off aKTUBHOCTA Ha PEHUH-aHTHOTEH3UH
cucteMoT (Ha IpuUMep, MalMEeHTH CO TellKa KOHFeCTHBHa cpreBa ciaboct), Tpermanor co AKE
pHXEOUTOpY Oelue acoLMpaH CO I10jaBa Ha ONUTYpHja W/HWIM IPOrpecHBHA a30TeMHja ¥ BO PETKH
ciydau co akyrHa OyOpesxHa cnaboct w/munu cMpt. Barncapranor e anruorensuH II antaronucr, 3aroa
He MOXe Jia ce UCIUTy4H Jleka ynoTpedara Ha Baincaprad Moxe Jia Ouze acollpaHa cO HapylIyBamkha Ha

Oybpexxnara QyHKIM)a,

Ileoujampucka nonynayuja

Hapymena 0y6pexna pyaxknuja

He 6eme ncruryBaHa ynoTpe6ata Ha BancapTaH Kaj IleidjaTpUCKH NAaNUEHTH CO KPEaTHHUH KITUPEHC
<30 ml/min ¥ nmexujaTpUCKM NAlUEHTH NIOCTABEHH Ha AMjaly3a, I1a 3aToa He ce IpernopadyBa Herosa
ynotpeba xaj oBue manuenTu. He e morpebHO npminarogyBame Ha JO3UPAHETO Kaj IIEAHjaTPUCKH
NaNyeHTy co KpeaTnHun kmupenc > 30 ml/min (mornemnere 8o 4.4 u 5.2). ITotpe6bHO € BHUMAaTENHO
crnenier-e Ha 6yOpexkHaTa GyHKIMja ¥ CEPYMCKHOT KAIHYM 3a BpeMe Ha Tepanyjara co Bajicaprad. Opa
ocobeHO ce OmHECyBa Kora BaicapTaH ce ynorpebyBa 3a TpPeTMaH Ha APYTH cocTojOM (mokadeHa
Te/IeCHA TEMIIEPATYPa, IEXUIpaTalija) KoM MoXar Aa ja Hapymat Oy6pesxxHata GyHKIIHja.

Hapymena xenataaHa ¢gpyHKIOUja

Kaxko ¥ kaj BO3pacHWTE, BalCcapTaH € KOHTPaUHAMIUPAH Kaj NEAHjaTPHCKH HNAUMEeHTH CO TEUIKH
Xenatanay 3a6onyBama, GUnMjapHa 1MPo3a M Kaj MallMeHTH co XojlecTasa (morienuere 8o 4.3 u 5.2),
KiIMHAYKOTO MCKYyCTBO CO BaJicapTaH Kaj He[ijaTpUCKU IalHeHTH cO ClIabd 0 yMepeHH XelaTalHu
3abosIyBama ¢ orpannucHo. Jlozara Ha Bancaprtad He Tpeba na HagMunyBa 80 mg xaj oBHe HallHEHTH.

Hoce6nn nHdOpMANIM 32 HEKOH 0] IOMOIHHUTE CYIICTAHIINH
JlexoT Bancakop coap:u nakTo3a. [laiueHTHTe CO pEeTKN HacleqHH MpobieMy Ha HeTojlepaHIija Ha
rajakro3a, Lapp nakrasa neduIMeHI¥ja WIH IIIyKO30-TATaKTO3Ha Malancopniyja, He Tpeba Ja ro
3eMaaT OBOj JIEK.

4.5 WHTEpaKIMH cO APYFH JeKOBH WIH APYru OpMM HA HHTEPAKIHN
HeroppemMeHa yrnoTpe6a He ce NPeNOpavdyBa

JIutuym

3rojieMyBamba Ha KOHLIEHTPAIIUHUTE Ha JIMTUYM BO CEPYMOT U TOKCHUYHOCT. Hopa,rm HEOOCTATOKOT 'Ha,
HCKYCTBO CO HCTOBpEMEHA yHOTpe6a Ha BajicapTad 1 TUTUYM, HE €€ IIperiopadyBa oBaa KOM6I/IHaIII/Ija.
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Axo ce mokaxe Jiexka KoMOUHaIijaTa € HEOIXOHa, ce IperiopaiyBa BHUMATEHO ClIeAehe Ha HUBOTO
Ha JIUTHYM BO CEPYMOT.

Juypermin KOH IITEAAT KAJNYM, KAaJIHYM CYILIEeMEHTH, CYICTHTYTH HA COJ KOM COAPXKAT
KAJMYM H APYTH CYNCTAHIAH KOH MOKAT Ja 0 3r0J1eMaT HUBOTO HAa KAJINYM

Axo e HeonxoJHa KoMOVHaN¥ja Ha BaJIcapTaH cO HEKOj MeUITMHCKY IPOU3BOJ KOj BiIdjae Bp3 HUBOTO
Ha KaIHyM, ce Hpenopadypa clie[lelhe Ha HUBOTO Ha KATUYM BO IIa3Marta.

Ilpemnasznusocm npu ucmospemena ynompeba

Hecrepounnu antuuHdaamatopan JjexoBu (NSAID), priuyuyBajku ceiaextnBHH COX-2
MHEXUGHTOPH, ALEeTHICATNIMIHA KHCceanHa (> 3 g/AHeBHO) U HecedekTHBHA NSAID

Kora anruorensud I aHTaroHUCTUTE Ce afMUHUCTPHUpPaAaT UCToBpeMeHO co NSAID, moxe Aa Hojae 1o
HaMallyBamke Ha aHTUXUNIEPTEH3UBHUOT edekT. McTo Taka, HcToBpeMeHaTa ynoTpeda Ha aHTHOTCH3UH
II antarommcrn 1 NSAID mMoxe Aa JioBee [0 3roNieMeH PHI3WK 3a BIOIIyBame Ha OyOpexHara
¢dbyHKIMja ¥ 3roneMyBame Ha CepyMCKMOT KaluyM. 3aroa, ce ImpenopadyBa clieficmhe Ha 6yOpexnaTa
(yHKuHja HA IOYETOKOT Ha TepanujaTa, Kako ¥ COOABETHA XHAPATALM]a Ha NALMEHTOT.

Octanatu

3a BpeMe Ha CTYIMUTE 3a UCIIUTYBawe Ha MHTEPaKOMU CO BalcapTaH, He Oea yTBpIEHH KIIMHIYKK
CUrENUKAHTHY WHTEpaKIMy Ha BajcapTaH cO HEKOja OX CIeJHHTe CYNCTAHNUH: IMMETUINH,
BapdapuH, ¢ypocemusi, JHUTOKCHH, aTEHOJON, WHAOMETalWH, XHIPOXJIOPTHA3HL, aMJIOHIINH,

MO eHKIIaMuI,

IIemmjaTpucka nonynanuja

Ilpm =xunepreH3uja kaj AenHa M amoNeCUEHTH €O IIOCToedkH OyOpexnHr aGHOpManHOCTH, ce

IpenopadyBa IpeTNa3IABOCT IPH HCTOBpEMeHa ynoTpeda Ha BancapTaH M IPYTH CYNCTAHLIMH KOU I'o

uHXUOUpaar pPeHUH-aHTHOTEH3UH-AIAOCTEPOH CUCTEMOT INTO MOXE Ja IO 3[0jleMH CepyMCKHOT
. kaymuyM. [JoTpebHO e BHUMAaTeNHO cileleme Ha OyOpexHara QyHKIM]a ¥ CEPYMCKHOT KaJIIyM.

4.6 BpeMeHOCT M JaKTANHUja

Bpemenoct

He ce nmpenopagyea ynotpeba Ha anraronactv Ha anruorensus II penentopure (AIIRA) 32 Bpeme Ha
OpBOTO TpoMecedje on Opemenocta (mornenuere Bo 4.4). Ymorpebara Ha AIIRA e kxoHTpa-
MHIVLHpPaHa 33 BpeMe I1a BTOPOTO U TPETOTO TpoMecetje off 6peMeHocTa (norneadere 8o 4.3 u 4.4).

ExmIeMHOIOIKHTE JOKA3K 328 PU3NKOT O TepaTOreHoCT IO H30XKyBamke Ha uaxuouTopu Ha AKE 3a
BpeMe Ha IPBOTO TpoMecedje of OpeMeHOCTa He JIOHECOA 3aKIIYYOK; Cenak, He MOXeE Ja ce HCKIy4YH

MaJIo 3rojieMyRae Ha PU3HKOT. Mako He mocrojaT KOHTPOIMpPaHM E€NUAEMHONOIIKY HOJATONd 3a
pusukot co AIIRA, MoxaT z1a 1OCTOjaT CIIMYHM PU3NIM U Kaj oBaa Ipyla Ha JIEKOBH.

OcBeH ax0 He Ce cMeTa 3a HEOHNXOJHa KOHTHMHyHpaHaTa Ttepamuja co AIIRA, nanmeHTUTE KOH
IIaHKpaaT OpemeHoCT Tpeba Ja NpeMUHAT Ha ApYT aHTUXMTIEPTCH3MBEH TPETMaH KOj HMa YTBPOEH
Gesbennocen npodun 3a ynorpeba npu 6pemenoct. Kora ke ce amjarHoctuimpa Gpemenoct, tpeba. -

kajemuja) (mornennere Bo 5.3).
Axo mojue no msnoxyBake Ha AIIRA 3a BpeMe Ha BTOPOTO TpOMECEYje O 6peMeHOCT

IpenopavyBa IpoBepka Ha OybpexHaTa GyHKIUja co yATpasByK H IPOBEPKa Ha YepenoT.
Bebumara unn majku 3emaie AIIRA Tpeba BHHMATeNIHO 1a ce ClenaT 3apaid MOXHA XHIIOTEH3Hja
(nornensete Bo 4.3 u 4.4).
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Joeme

He nocrojar mudopManuu 3a ynorpeGara Ha BaJicapTaH 3a BpeMe Ha JHO€ILETO. 3aroa, He ce
npeniopadyBa ynotpeda Ha BaicapTal U Tpeba 1a ce Aafe ApYT Jiek co nonobpo yrBpleH Oe3beaHocer
npoduI IpH AOEHETO, 0COOEHO Kora ce paboTH 3a HOBOPOJEHYE MU IIpeIBpEMEHO poieHo Oebe.

IlnogHocT
BajicapTaH HeMalle HecakaHHM JIejCTBa Bp3 PEeNpoOAyKTHUBHATA CIIOCOOHOCT Kaj MAUIKUTE MIIY >KEHCKH

cTaopiy npu opanHn Ao3u mo 200 mg/kg/merno. OBaa fo3a € 6 maty morojeMa oj MakCHMalHaTa
Tpenopayana XyMaHa I03a Bp3 OCHOBa Ha Mg/m’ (IPecCMETKHTE NpeABHAYBaaT OpanHa [o3a on 320
mg/aHeBHO U nanuent ox 60kg).

4.7 Biamjanne BpP3 CHOCOOHOCTA 32 BO3EH-€ MM 32 PAKYBa:€ CO MAIMHU

He Gea CHpOBEACHU CTYANHU 3a BHHjaHHeTO Bp3 CItocoGHOCTA 32 BO3EHE UM 32 PaKyBam€ CO MallluHMU.
Tpe6a Ja ce 3¢M€ BO IIpEABULI I€Ka IIOBPEMECHO MOXE 1a CE ja.BaT 3aIeMETEHOCT HIIN 3aMOp.

4.8 Hecaxanu qejcTBa

Ilpu KOHTpONMpaHUTE KIMHHYKA MCIUTYBAKBA Kaj NAHCHTH CO XMIEPTEH3Mja, BKYIHATA HHIUACHNA
Ha HecakaHH JejcTBa Oeme koMmapaGmiHa co InTane60 M KOH3UCTEHTHA co (hapMaKoxorujara Ha
BaicapTad. MHIueHnaTa Ha Hecakany JiejcTBa He Oele ITOBp3aHa co X03aTa Wil BpeMeTpaemheTo Ha
TPETMAaHOT, HUTY €O MOJIOT, BO3pacTa WM pacara.

Hecakanute I[ejCTBa 3abenexanu IIpd KIWMHUYKATE CTYyAUH, NOCT-MapKCTHHHIKOTO UCKYCTBO H
J.'(a60paT0pI/ICKI/ITe HaoaHu ¢€ HABECACHU NIONONY NOACIICHHU 110 I'PYIIN Ha OPraHCKH CUCTCMH.

Hecakanu fejcTBa KOM MOXaT Jla ce jaBaT 3a BpeMe Ha Tepalfjara co BajicapTal ce Kiacupuuupanu
BO CeJHYITE TPYIH MO PeAOCIe]| Ha YeCTOTa Ha [I0jaByBam-e:

- Muory gectu (>1/10)

- Yectu (=1/100 no <1/10)

- ITomanky uectu (>1/1,000 go <1/100)

- Petxu (=1/10,000 no <1/1 000)

- Msuory petku (<1/10 000)

- Heno3ssatu (He MOXAT J1a ce YTBPAAT OJ AOCTAITHUTE NOaTOIN)

Bo pamxuTe Ha ceKoja ol TPYNHTC, HCCAKAHUTE [€jCTBA €€ HABEACHU 10 PEAOCHE] O MOroncMa KoH
TIoMala Cepro3HOCT.

He e MoxHO 12 ce HaBe/le YecTOTa Ha nojaByBa}Le Ha CUTC HECAKaHHU IlejCTBa 3abenexanu I1pu 110CT-
MapKETHHIIKOTO HCKYCTBO M na6opaTopchnTe HaoaM, Ia 3aTroa THC C€ HaABCACHU CO YECTOTa

"Hemo3uara".

Xuneprensyja

HapymyBama Ha KpBTa U JHMQHHOT CHCTEM
HeIo3HaTU HaMalyBame Ha XeMOTJIOOHH, HaMallyBambe Ha XeMaTOKPHUT,
HEYTPOIIeHH]ja, TpoMOOITOIEH]

Hapymysama Ha HMYHHOT CHCTEM 4
Hero3HATH | XUTIEPCEH3UTHRBHOCT BKITydyBajkul cepyMcka Goiect

Hapymrypama Ha MeTa00JH3MOT U HCXPaHATa
HETIO3HaTH l MOKaYeH CEPYMCKH KallyM, XUIIOHaTpeMuja
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HapymyBama Ha YBOTO ¥ YIIHHOT JAaBHPUHT

TIOMANIKY UecTH | Bprornasuua

BackylxapHu HapymyBama

HENO3HATH | BaCKYJMTHUC

PecniupaTopHu, TOPaKaJHH M MEAMjaCTHHANHH HAPYIIYBAHA
TIOMaJKy 4eCTH | KallIAna
T'acTpOMHTECTUHAJHH HAPYUIYBakbha

TIOMAJIKY YeCTH l abpoMunanna Gonka

XenaToOuanjapHy HApyHIyBamkha

HEMO3HATH MOKa4YeHH BPEAHOCTH Ha XenaTalHaTa (yHKIHja BKIyYyBajKi
TOKa9eH CepYMCKY OUInpyOouH

HapymyBama Ha KoKaTa ! NOTKOXKHOTO TKHBO

HENO3HATH v | aHTHOENEM, OCHIIL, IPYPHUTYC

MycKyJIHO-CKeJIETHH H HAPYIIYBama HAa CBP3HOTO TKHUBO

HeT03HATO | Mujanraja

PenanHH 1 YPHHAPHH HAPYNIYBaka

Henosnaru By6pexna cnabocT unm 3a601yBame, IOKAYeH CEPyMCKH
KpeaTrHuH

OnimTH RapyHIyBamka B COCTOj0H HA MeCTOTO Ha AJMHHICTPAIUja

TOMAJIKY YeCTH | 3aMop

Ileoujampucka nonynauuja

XunepreHsuja

AHTUXWIIEPTEeH3UBHAOT edeKT Ha BaicapraH Oelle WCIMTYBaH HpH IBe PaHIOMHU3HpPAHU, XBOJHO
Cllen¥ KIMHWYKA CTYyIWM Kaj 561 meawjarprickm nanveHts Ha BospacT of 6 no 18 romuaum. Co
HCKJIYMOK Ha HM30JIMpaHH IAacTPOMHTECTHHAIHM HapyllyRama (Kako adjoMuHailHa OoJika, Taieme,
TORpAKArke) M 3aMIEMETEHOCT, He 0¢a YIBPIACHY PEICBAaHTHY pasiIMKH BO OXHOC Ha THIIOT, YecTOTara
Ha I0jaByBambe U TeXXNHATA Ha HecakaHUTE AejcTBa noMerly 6e30eAHOCHHAOT npodIl Kaj IIeaujaTpucKy
TanpeHTH Ha Bo3pacT Of 6 o 18 TofvHU M OHOj Xaj BO3pacHUTe NalueHTH.

HeBpOKOTHHTHBHATA U IPOLIEHKATA HA PATROJOT K] NEAMATPHCKITS YATIHEATH HA, ROIPACT O 6 110 16
FOOWHHK HE IIOKaXXa KJIMHUYKW PCIICBAHTHO HECakaHO BJIPIiaHIer 0 TPETMaH CO RAJICApTaH JI0 €[1Ha

roauHa.

1lpu enna ABojHO ciema, paHzoME3Mpalia cTyauja kaj 90 gena Ha BospacT of 1 mo 6 romuuy, Koja
Oewe upocieleda co eIHOTOANIIHA OTBOPeHA eKCTeH3Mja, 6ea 3abencxkanw JRa clydan Ha CMpT H
M30NUPaHM ClIy9ayd Ha 3HauajHO IMOKAYEHM XCNATAHW TpancamuHasd. OBHe Cllydad ce mojaBdja Kaj
HolyTandjaTa Koja uManie CUrHUGUKaHTHH kKoMopOmauteru. He Oeme mokaxkaHa IIOBp3aHOCT CO
BajyicapTad. Bo apyra cryanja Bo xoja 6ea pangoMusnpanu 75 Jelia Ha Bo3pacT off 1 10 6 roguHy, He.

CO BajICapTaH.

Xunepkanemyja 6emte nodecto 3abenexyBana Kaj Iela U aoeclieHTH Ha Bo3pacT of 6 o 18 ro: T
€O TIOCTOEYKO XPOHNYHO OYOpexxHO 3ab07yRatke.

Be36eTHOCHHOT TIpodu1 3abeiexal IPU KOHTPOTMPAHWTE KITWHWIKN WCTIMTYBaka Kaj IalUueHTH N0
MUOKapAeH HMH(ApKT W/UIM cpleBa ciabocT ce pa3iuKyBa Ol BKYIHHOT OesbenHoceH mpodui Kaj
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XUNEPTEeH3UBHA HanveHTH. OBa MOXE Jla € MOBP3aHO CO IOCTOCYKOTO 3a00dyBame Ha NAIMEHTOT.
HecakanuTe fAejctBa kou Gea 3abenexXaHM Kaj HNalMEHTH II0 MHOKapjeH HHpapKT W/WIH cpleBa
cnabocT ce HaBeAeH! 00y

ITocT-MuokapaeH HHPAPKT W/HAH cpueBa cjaadoct

Hapymysama Ha KPBTa H JHM(PHHOT CHCTEM

HECIIO3HAaTH

I TpoMOOIHTONICHH]a

Hapymyeasa Ha HMYHHMOT CHCTEM

HCITO3HATH

| XUITEPCEH3UTHBHOCT BKIIy1yBajku cepyMcka Gomect

HapymryBama Ha MeTab0IHM3MOT # NCXPAHATA

IIOMAJIKY 9€CTH

XUIepKajieMuja

HCHO3HATH

NMOKaYyBam€ Ha CCPYMCKHOT KaluyM, xnnona’rpeMnja

Hapymysama Ha HEPBHHOT CHCTEM

qecTH

BPTOTNIABULE, TTOCTYPiHA BP1O1IaBHLA

IIOMAJIKY YCCTH

CHIIKOXIa, TTIaBobonKa

HapymyBama Ha YBOTO M YINHHOT JJABUPHUHT

MOMANIKY YeCTH

I BpTOTITIaBUIIA

Kapaujanau HapymyBama

1IOMAJIKY YeCTH

| KapaujanHa cnadocT

BackyjiapHu HapylIyBama

qecTH

XHIIOTEH3Wja, OPTOCTATCKA XUIIOTeH3Kja

HECIIO3HATH

BaCKyJIUTHC

PecnimpaTopHn, TOPaKaIHA H MeAHjAaCTRHAJIHN HAPYIIYBaba

IIOMAIIKY 4€CTH

l Kalnuia

I'acTPOMHTECTHHAJIHA HAPYIIYBAA

TIOMAJIKY YeCTH

| rajiee, Avjapea

XenaTo0wiIHjapHu HAPYIIYBaHK2

NCHO3HATH

I TIOKaYeHy BpeIHOCTH Ha XenaraiHara GpyHKIja

HapymyBax-ba Ha K02KaTa H NOTKOXKHOTO TKHBO

INOMAJIKY 4€CTH

aHruocacM

HENO3HAaTH

YICHII, TIPYPUTYC

MycKyJIHO-CKeJleTHH HAPYIIYyBamka U HAPYIIYBAKha HA CBP3HOTO TKUBO

HCIIO3HATH

MHjanryja

PeHaJTHU B YpHHAPHH HAPYBIYBaHha

‘YecTUu

OyOpesxHa ciabocT ¥ 3a00yBambe

IIOMAJIKy 9€CTH

akyTHa OyOpexHa c1abocT, HoKadyBame Ha CepyMCKUAOT
KpeaTHHHH

HECIIO3HaATU

HOKa4Y€Ha ypea BO KpBTa

OnuITy HapymyBamka H cocT0j0y Ha MeCTOTO Ha 2 AMUHHUCTPalHja

[IOMAIKy 9¢CTH

acTeHuja, 3aMop

4.9 Ilpeno3mpame

Cumnmomu

Tpeno3upameTo Co RAICAPTAH MOXKE Ha Pe3yIATHpa CO N10jaBa Ha 3HaYajHa XUIIOTEH3HUja Koja MoXe Ja

JOBEOE N0 HaMaJIEHO HUBO Ha CBECHOCT, LIUPKYJIaTOPEH KOJjailc /WY THOK.
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Tepanuja

Tepamdcxm*e MEPKH 3aBHCAT OXf BPCMETO HA HHFCCTHja ¥ O BUJOT U TEXKUHATA Ha cumIirtomure. On

TIpUMapHa BRKHOCT e cTabiiIM3aliyja Ha HMpKyIanujarta.
Axo 110je 10 nojaBa Ha XHIIOTeH3Hja, MAaKeHToT Tpeba fa ce IOoCTaBH BO JeXeuka 1ojiox6a u Tpeba

Ila ce HalpaBH KOPEKIIHja Ha BOMYMEHOT Ha KPBTa.
Baicapran He MOXe Jja c€ OTCTPaHH CO XEMOIH]jaTn3a.

5. DPAPMAKOJIONIKH IOAATOIHA

5.1 @apmakogUHAMHKA

®dapmakoTrepaneBTcka rpyna: AurnoteHsut Il anraronucry, uncta. ATC xon: CO9CAO03.

Bancapran e nmepopanHO aKkTHBEH, CHJICH M CHEIM(WYEH aHTaroHHcT Ha anrumoreHsuH II (Ang II)
penenTtopute. JlejcTByBa CENEKTUBHO Bp3 HoATHIOT Ha AT peuentopoT Koj € OJATrOBOpeH 3a
nosHatute edexty Ha adruorensus II. Ilokavenure HUBoa Ha Ang II Bo mnasmara no 61o0kana na AT,
PeUenTopoT €O BajcapTaH, MOXaT Ja ro CTHMyJMpaaT HeOxokupanmotr AT, penenrtop xoj BpuIH
koHTpa Oamanc Ha edexror Ha AT, penenropor. Bancapran HeMa Napu@jayHa aroHHCTHYKA
aKTUBHOCT Bp3 AT, penentopor u mMma MHory noroiem (oxosny 20,000 naru) adunurer 3a AT,
penenTtopot oTkoJKy 3a AT, penentopor. I1o3HaTO € Hexa BajcapTaH ce BP3yBa CO XOPMOHCKHTE
peHenTopy WK jOHCKUTE KaHaIU KO ce 3Ha4ajHu BO Kap/IMOBacKyJlapHaTa peryianuja.

Bancapran ne ro npxubupa AKE (nosHart u kaxo kuHa3a II), easumor koj ro npersopa Ang I Bo Ang
Il 1 ro pasrpagyBa OpamuxuHuH. AHruoTensud Il antaronucture memaaT edekr Bp3 AKE u He ro
TIOTeHUUpaaT OpaAHKUHMHOT MM CyUCTaHmuja P, ma 3aroa aurmorensuH Il apTaroHmcTHTe HE Ce
acoI[MpaHy CO 10jaBa Ha Kamuwvna. IIp¥ KIMHMYKHTE CTYAWM Kaje BalcapTaH Oelne CHOPenyBaH CO
AKE unnxubutopu, MHOIMIEHIATa Ha CyBa Kauuiuia Oemie curau¢ukantHO (p<0,05) momwucka Kaj
DalBeHTHTe TPETHPAaHH CO BajcapTaH OTKONKY kaj oHume TperHpanu co AKE maxuburtop (2,6%
HacupoT 7,9%). Ilpu efHO KIMHMYKO HCHHUTYBame Kaj HalueHTH €O UCTOPHja Ha CyBa KaHIIHI@
nopaau Tepanyja co AKE maxuburop, 19,5% on ucoyrannmyre Kou npuMane Baicaptad u 19,0% ox
OHME KOM IpHMalie THa3UIACH AMypeTHK NOYyBCTBYBalle kauuidia Bo crnopenda co 68,5% ox onme
tpetupanu co AKE unxuburop (p<0,05).

XuuepreH3uja

AAMMHHCIpEUMjUte HY Baicaplal Kaj MAXWeNTV CO XHMEPTEHIWja JOBEAyEa IO HaManyBame Ha
KpBHHOT IPUTUCOK 0e3 Aa MMa Bidjanue Bp3 Gp3uHaTa Ha MyJICOT.

Kaj moeekero manumeHTH, O ajMHHHCTpanMjara Ha €IHOKpaTHa HepoOpalHa J03a, NOYETOKOT Ha
AHTIKHTICPTCHIHBIIOTO AEJCTDO ¢ II0japyba 3a 2 1aca M MAaKCHMAIHATA POIVKHHja HA KPBHHOT
TIPUTHCOK ce IIOCTUTHYBA 3a 4 1o 6 yaca. AHTUXUNEPTEH3UBHAOT edleKT OIICTOjyBa moBeke o 24 yaca
[0 JO3WpameTo. 3a BpeMe Ha ITOBEKEKpaTHO [O03Mpame, 3HavYaeH aHTUXWIEPTEH3HBEH e(EKT
HacTaHyBa BO TIEpUOA Of OBE HeJeNH U MakCUMalHH e(eKTH ce NOCTUrHyBaaT 3a 4 Helenu u
Dep3UCTHpaaT 3a BpeMe Ha HONroTpajHaTta Tepanuja. Bo koMOUHanuja CO XWAPOXIIOPTHA3MI Ce
[IOCTHTHYBA 3HaYajHa JOTIOJIHUTEHA PeAyKIHja 11a KPBIHOT IIPHTHCOK.

HarnoTo mpexumypaiLe IId TEPAHjaTa co BajcapTaH HE Oelle aCOLMPaHO CO NojaBa Ha NOBTOpEHY
XUNEePTEeH3Mja UIH JpyTY HECaKaH! KINHHHYKY e(eKTH. A T g0
Kaj xunepreH3uBHN LalWeHTH co TN 2 Aujaberec W MukpoanObyMuHypHja, Oerre non;pue}m /)lelgé ‘
BajicapTaH ja HaMajyBa YypWHapHata ekckpenuja Ha anbymun. MARVAL (Micro Alb ﬂjl@a ‘
Reduction with Valsartan) cTyamjata ro ucnutyBamie HaMalyBRameTO Ha ypHHApHATA excxpemqa J:Ia '
anOyMUH IOX IICJCTBO Ha Bancaprad (80-160 mg/e,uHam JHEBHO) Hacnpom aMJIommH :

)

co MHKpoan6yMtupnja (Basicaptax: 58 pg/min; amnomunun: 55,4 ug/mm), HOpMaJIeH W BHCO
KpBeH IpPHUTHCOK H cO 3adyBanla OyOpexaia ¢ynximja (kpeaTWHHH BO XpBTa <120 pmol/l). Tlo 24
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HeJleJId, YpHUHapHaTa eKCKpenyja Ha anoymuH 6eme HamaneHa (p<0,001) 3a 42% (24,2 pug/min; 95%
CI: —40,4 no —19,1) co Bancapran u oxony 3% (-1,7 pg/min; 95% CI: —5,6 1o 14,9) co aMmnoguimuiH 1
MOKpaj CIMYHMTE CTANKH Ha HaMalyBamk€ Ha KpBHHAOT NIPUTHCOK BO JIBETE IPYIH.

Diovan Reduction of Proteinuria (DROP) cryaujaTa noHaraMOIIHO ja MCIIUTYBaIle €(pUKacHOCTa Ha
BaJIcapTaH BO HaMalyBame Ha YpUHapHaTa exckpelimja Ha anOyMuH kaj 391 XxunepTeH3HBHH
namuenty (BP=150/88 mmHg) co i 2 gujabetec, anbymunypuja (ripocegdo =102 pg/min; 20-700
pg/min) m cogyyBaHa peHaiHa GyHKIMja (IpocedeH cepyMckn kpeatuaud = 80 umol/l). [Tanpentute
Oea paHZoOMHHM3NpaHH Ha eHA O TpUTe X034 Ha BajicapradH (160 mg, 320 mg u 640 mg/eqHam
HAHeBHO) U Tpetupany 30 Hepemu. LlenTa Ha oBaa cTyAdja Oellie Aa ce ogpeny ONTUMaIHATa 1034 Ha
BajJicapTaH 32 HaMaJyBalhe Ha ypUHApHATa ekckpelyja Ha anbyMuH Kaj XunepTeH3UBHY IalMeHTH CO
Tun 2 ngujaberec. I1o 30 Hemenu NpoLEHTOT Ha IPOMEHA BO ypHHAapHaTa eKCKpenyja Ha albyMHH Oelme
curHu()MKaHTHO HaMaeH 3a 36% oxn 6a3Hara muHnja co Bancaptad 160 mg (95%CI: 22 xo 47%), u 3a
44% co Bancapras 320 mg (95%CI: 31 mo 54%). beme 3axiygeHo aexa poszure oA 160 10320 mg
BaJicapTaH Npeiu3BUKaa KIMHUYKHE 3Ha4YajHa pefyKIUja Ha ypUHapHaTa eKCKpenrja Ha al0yMHH Kaj
XUIIEPTCH3UBHA TAIIMEHTH co THH 2 aujabeTtec.

CxopemieH MROKapAeH HHpapKT

VALsartan In Acute myocardial iNfarcTion (VALIANT) cryaujara e pangoMU3HpaHa, KOHTPOIMpaHa
MYJITHHAOMOHANHA, JIBOjHO cliena cTy/dja kaj 14,703 mammeHTH co akyTeH MHOKapAeH MHGApPKT U
3HAIlW, CUMITOMM M PaJuoNIOIUK# JOKa3 3a KOHIeCTHBHA cpleBa clabocT /MM J0Ka3 3a JIeBO
BEHTPUKYIIapHa CUCTONHA juchyHKIHja (MaHudecTHpaHa Kako exekiuona dpakmuja < 40% npexy
panuoHYKIUAHA BeHTpUKynorpaduja mma < 35% npeky exokapauorpadyja WIM BeHTPUKYIapHa
KOHTpacTHa anruorpaguja). IlarmenTute Gea pangoMusupany 12 gaca mo 10 xeHa 1o IOYETOKOT Ha
CUMIITOMHTEe Ha MUOKapJeH uHGAapKT Ha BajcapTaH, KaOTONpWI MWINM HHUBHA KoMOMHanuja.
IIpocearoTo BpeMmerpackhe Ha TpeTMaHoT Oeme fBe roxuHM. [IpuMmapHarta kpajHa Touka Oemre
BpEMETO JIO II0jaBa Ha MOPTAJIMTET O OWIO KOja IpHinHa.

BancapraH Geme eqHakBo edukaceH KaKO ¥ KalTOIPHI BO HaMallyBarme Ha BKYITHHOT MOPTAJIUTET HO
Muokapzes wuHpapkr. BkynHuor Mmopranuter Oemre cmudeH BO rpynmTe Ha BaicaprtaH (19,9%),
karrronpun (19,5%) n Bancapran + xanronpui (19,3%). Kombunanwjata on BajicapTad 4 KanTOIPHI
HeMaille oflaTeH GeHeQuT Bo criopeaba co MOHOTeparjata co kanTonpui. Hemaine pazmika momery
BaJIcapTaH M KalTOIPWI BO BKyIIHATa CMPTHOCT Bp3 OCHOBA Ha BO3pacTa, IIOJNOT, pacara, OCHOBHHTE
Tepaly WK HOCTOCUKOTO 3a60nyBame. Bancapran Oelle ucTo Taka epuKaceH BO MIPOJOKYBake Ha
BpeMETO I HaMalyBamhe Ha KapJuOBacKyJapHHOT MOPTAMTET, XOCIHTaNHM3alMja Iopajy CpHeBa
cnabocT, peKypeHTeH MHOKapleH MHGApKT, peaHUMHpaH KapAujaneH apecT U HedaTaneH MO304YeH
yaap (cexyHuapHa KOMOWHMpaHa KpajHa TOUKa).

Be3bennocHunor mpodua Ha BalcapraH Oemie cOOJBETEH Ha KIMHWYKWUOT TE€K Ha TAHUEHTUTE
TpeTHpasy 1o MuokapaeH uHbapkT. I mokpaj 6yOpexHara (yHKIMja, YIBOjyBaXke Ha CEPYMCKHOT
kpearuHuH Oemie 3abenexano kaj 4,2% oj malmeHTHTe TpeTHpaHH co BayicapraH, 4,8% ox oHue
TPeTHPaHH co BaicapTad + kantonpuil M 3,4% of OHHe TpeTHpaHH co Kanronpwn. Ilpekud Ha
Tepannjara mopaad pa3IHYHH BHAOBY Ha peHANHa AUC(YHKIMja HacTaHa kxaj 1,1% ox manmenTuTte
TpeTUpaHy co Bancaptad, 1,3% on oHHC TpeTHpalud co pancapran + xanronpun H 0,8% ox oHue
TPEeTHpaHH cO KanToIpwi. Bo eBalyanujaTa Ha NAUMEHTATC 10 MUOKapAeH mHGapkT Tpeba ma ce
BKJIyuH IponeHka Ha OyOpexHara GyHKIMja.

Hemare pa3jiuxa BO BKYIHHOT MOPTINTET, KApANOBACKYIApHUOT MOPTANMUTET MM MOPOUANTET Kora

Gera 60KaTop ke ce aZMUHHCTPUpA 3ae[HO CO KoMOMHauMjaTa O BalcapTaH + KaTONpPWI, CaMo. -
BaJICapTaH UM caMO KanTonpui. He3aBHCHO Ol TPETMAHOT, MOPTAIUTETOT Gellle IIOHU30K BO IPyara

TpeTHpaHa co 6eTa 67I0KaTOp ITO YKaXyBa Ha (aKkTOT JIeka OYeKyBaHaTa KOPUCT ol 6eTa 611oxatc
Kaj oBaa nomyJaiyja 6eme JokaxaHa U [IPH OBa HCIIUTYBALE.

Cpuesa ciaaboct :
Val-HeFT e panpomusupana, KOHTPOIMpPaHa, MyITHHAIMOHANHA KIMHAYKA CTY/Ija Ha BaJcapTaH.BO

criopenba co mrane6o 3a HCOUTYBake HAa MOpOUANUTETOT M MOPTAIUTETOT Kaj 5,010 NYHA knaca II
(62%), 111 (36%) u IV (2%) manmentu co cpuesa crabocT Koy ce Ha BooOuyaeHa Tepaméga, co LVEF

< 40% W JIeBO BEHTPUKYJIApeH BHATpPEIUeH aujactoneH qujametap (LVIDD) > 2,9 cm/m . OcHoBHaTa v
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Tepanuja BiydyBame AKE wnxubutopm (93%), muypernmum (86%), murokcun (67%) m Gera
6nokaropu (36%). IlpoceunoTo BpeMeTpaeme Ha cielemero Ocllle TPUONMXHO JABEe TONMHH.
Ilpocevna nHeBHa Ao3a Ha BajcapTad Bo Val-HeFT cryamjara 6eme 254 mg. Cryaujara uMalne IBe
MPUMapHU KpajHH TOYKU: BKYIleH MopTanurter (BpeMe 0 CMPT) U KOMOWHHpPaH MOPTAIHTET U
MopOuauTer o cpuesa ciabocT (BpeMe 0. NIPBHOT CMpTEH clydaj) AeuHUpaHH KaKO CMPT,
HeHaJiejHa CMpPT CO peaHrMaIyja, XOCIUTAIH3AIIHja IOPaAy CpieBa cIadoCT WIK aIMUHHCTpaLyja Ha
VHTPaBEHCKM WHOTPOIHM WM Ba30AWIATATODHM Ipemapaté 3a 4 dYaca HiAM moBeke 6e3
XOCIIMTANIN3ALja.

BxynsuoTt mopranuter Gere cmaeH (p=NS) Bo rpynaTa Ha BajicapTan (19,7%) n mnaue6o (19,4%).
IpumapanoT 6eHedut 6eme 27,5% (95% CI: 17 mo 37%) penykiuja Ha pU3UKOT HA BpEMETO JO IpBa
XOocHHTAIM3aNHM]a opaay cpleBa cnabocr (13.9% nacnporu 18,5%). Pesynrarurte xou Gea Bo moisa
Ha mianebo (koMOMHMpaH MOpTamMTeT W Mopbumuter Oewe 21,9% Bo manebo rpynara HacIpoTH
25,4% Bo BaycapTaH rpynata) Oea 3abene;xaHy Kaj OHMe NaryenTy KoM IIpuMaie TpojHa koMOrHanyja
on AKE naxubutop, 6eta 610KaTOp 1 BalcapTaH.

Bo moarpynara Ha nanuentd kou He mpumane AKE maxubutop (n=366), beneduTHTe BO ONHOC Ha
MopbunuTeToT GUNe Hajronmemu. Bo oBaa moarpymna, BKYIHHOT MOPTaIUTET Oelle 3HaYajHO HaMaleH
co BalicapTaH Bo cropenda co mrane6o 3a 33% (95% CI: —6% no 58%) (17,3% Basicapran HacCIIpOTH
27,1% nnane60) ¥ pU3HKOT 32 KOMOMHUpaH MOPTAIATET M MopOmaureT Gerne 3HaqajHo HaMalleH 3a

44% (24,9% Bancaprad HacipoTy 42,5% mnane6o).

Kaj marmmentute xou 6ea Ha Tepamuja co AKE nrxuburop 6e3 6era 6510kaTop, BKYIIHHOT MOPTAIUTET
6eme cimaen (p=NS) co Bancapras (21.8%) u nmane6o (22.5%) rpynure. Pusuxor 3a xoMGunupan
MOPTAIATET U MopOuAuTeT Oeme 3HaYajHo HamalieH 3a 18.3% (95% CI: 8% nmo 28%) co BancapTaH BO
criopenba co mianeto (31.0% uvacnpotu 36.3%).

Bo ekynnara Val-HeFT nomynanija, maupeHTHTE TPeTHpaHM CO BajicapTaH IIOKakaa 3HavajHO
nozoOpyBame Bo NYHA kiacata 1 3HanuTe ¥ CHMIITOMHTE Ha CpIieBa CaboCcT BKITyUyBajku AUCIIHE],
3aMop, 4EM M KpenuTaiyja Ha 6emute Apo6oBy Bo cnopenda co mianebo. [lanuenTure TpeTnpanu co
BalcapTal uMaa nofobap KBaTUTET Ha XMBOT JEMOHCTPHpPaHO Kako IpoMeHa Bo Minnesota Living
with Heart Failure Quality of Life ckopot ox 6asHaTa nuHMja Ha KpajHara TOYKa Bo cmopexba co
wiane6o. Exexnuonara ¢pakumja Xaj NaieHTHTe TPETHPaHU cO BajcapTad Oelre CUrHHQUKAHTHO
sroneMeHa u LVIDD curau¢uxanTHO HaManeHa ofi 6asHaTa NMHMja Ha KpajHaTa TOYKa BO criopenda

co mwianebo.

Heoujampucka nonynayuja

Xuneprensuja

AnruxvnepreH3uBHUTe eekTH Ha BancapTaH Oea MCNUTYBaHU [IPH YETUPH PaHAOMM3HUPAHH, JBOJHO
clem cTyaud kaj 561 memujaTpucky manweHTH Ha Bo3pacT oX 6 mo 18 roamHm u kaj 165
HEIMjaTPUCKY TIAMEeHTH Ha Bo3pacT of 1 mo 6 romuHu. HajuecTd mOCTOSUKY MEXUIMHCKU cOCTOjOu
3a KOH Ce CMeTa JieKa ce ITIOBp3aHU CO XWIepTeH3Mjara Kaj Aerara BKIYUCHH BO OBHe CTyquu Oea
peBalHi U YpUHAPHY HapyllyBama U AeOennHa.

Knunuuxo uckycmeo xaj deua na 603pacm nao 6 200unu
IIpu egHa KIMHAYKA CTYAMja Kaj 261 XAnepTeH3UBHY NeAXjaTpPUCKK IalleHTH Ha BO3pacT of 6 1o 16
TOAMHY, TalMeHTHTe 4Yyja TelecHa TexuHa Oeme no 35 kg npmMmaa 10 mg, 40 mg mmm 80 mg
BaJICapTaH JHEBHO (HHCKY, CPEIHU M BUCOKH JIO3H), a IAlIMeHTUTE cO TexuHa Haj 35 kg mpumaa 20
mg, 80 mg wum 160 mg BajcapTaH AHEBHO (HHUCKH, CpefHu M BUCOkM no3m). Ilo mee Hepenw,
BaJcapTaH I'M HaMald ¥ CHCTOMHHOT M JMjacTONHMOT KPBEH IPUTHUCOK Ha MO3HO 3aBACEH HA4MH. .- -
Tpure [O3HM HWBOA HA BajcapTaH (HHCKH, CpPefHM W BHCOKM) CUTHH(UKAHTHO IO Hmanﬁj’a”
CHCTONHHOT KpBeH mpuTHcokK 3a 8 mm, 10 mm, 12 mm Hg ox 6asnara nunyja, COO}IBCTHO ¢

U BHCOKHMTE JO3M Ha BaJICapTaH, CHCTONHMOT KpBeH NpUTHCOK Oeme 3a -4 m -7 mm Hg HOHI/IS <,
OTKOJIKY Kaj marueHTuTe Ha Inanebo. Kaj nman@eHTHTe KoM ja 3eMaa HUCKaTa 103a Ha BancapTaH, . @Y
CHCTONIHMOT KPBEH IIpUTHCOK Oellle CIMYeH co OHOj Kaj manueHTHTe Ha mnanedo. CerkynHo, JO3HO-

[ SmPCPIL036656/1 | 14.02.2013 — Updated: 14.02.2013

Gy T 2
53 A3E03

CONFIDENTIAL



(P4 KRIKA

1.3.1 Valsartan
SPC, Labeling and Package Leaflet MK

3aBHCHHOT aWTHUXHIIEPTCH3UBeH edeKkT Ha BancapTaH Oemie KOH3UCTEHTEH Kaj cure memorpadeku
DOATPYTH.

IIpu ppyra xnuHMYKa cTyAdja Kaj 300 XunepTeH3UBHY IeMjaTPUCKK HAlHEHTH Ha BO3pacT of 6 1o
18 rogunu, manpeHTHTE Gea paHAOMH3HMpPAHM Ja NPYMaaT BaIcapTaH WM eHananpui TabieTu Bo
nepuon ox 12 vepemn. lenara co TenecHa TexxuHa nnoMery ox 18 kg 11 35 kg nmpumaa Bancapran ox 80
mg miu eHanmanpun ox 10 mg; onue nomery 35 kg u 80 kg nmpumMaa Bancaprad ox 160 mg wmm
enananpun ox 20 mg; onue uax 80 kg mpmmaa Bancapran ox 320 mg mnu eHananpmi ox 40 mg.
HamanyBamara Ha CUCTOJHHOT KpBeH IPUTHCOK Oca xoMmmapaOMiHM Kaj NAUMEHTHTE KOW IpuMaa
spajicaptal (15 mmHg) u enananpun (14 mm Hg) (BemHbepnopHa p-Bpeanoct < 0,0001). ITocTojanu
pesyntaru 6ea 3abenexany 3a AUjacTONHIOT MPUTHCOK CO HaMayBawa o 9,1 mmHg u 8,5 mmHg co
BaJlCapTaH U EHANIAIIPHIL, COOBETHO.

Knunuuro ucxycmeo xaj oeya 0o 6 200unu

JiBe xnMHWYKK cTyAMU Oea CIpOBEACHW Kaj MaleHTH Ha Bo3pacT oA 1 70 6 roguHu co 90 u 75
MANMEHTH, COOABETHO. Bo oBue cTyImM He Gea BKITyYeHH HAella Ao 1 rogmua. Bo npBara cryauja, Oemne
IoKakaHa e(hMKacHOCTA Ha BaJcapTaH BoO criopeida co mwianedo, HO He MOXKEIe J1a ¢ MOKaxe Jo3Ha
3agucHocT. Bo BTOpara cTyIvja, LOBHCOKHTE AO3M Ha BaicapTaH Oea HOBp3aHH CO HOTOJNEMM
HaMaJIyBarma Ha KPBHHOT IPHUTHCOK, HO TPEHIOT Ha J03Ha 3aBUCHOCT HE IIOCTMIHa CTAaTHCTHYKA
cHrHM(UKAHTHOCT W HeMalle 3HadajHa pasiuka BO cmopenba co mmmane6o. ITopamu oBme
HEKOH3WCTEHTHOCTH, He ce NpenopadyBa yHoTpeOa ua BamcapraH Kaj ORaa BO3pacHa TIpyna
(nornenuete Bo 4.8).

EBporickara areHigja 3a JISKOBU ce OTKaxa 0] 0OBpCKaTa /ia ' OJJHECYBA pe3yITaTUTe Of CTyUUTE
CO BaJiCapTad Kaj CHTe IIOATPYNH of] IeujaTpuckara HONynaldja co cpuesa cmabocT M cplesa
cnabocT 1o ckopemen MuokapAeH uHpapkr. [lorneauere Bo 4.2 3a noBeke uH(GOPMaLIK BO BPCKa €O
IeAyjaTprcKaTa IOy Ianuja.

5.2 @®apMakOKHHETHKA

Ancopnnuja

ITo nepopaina agMUHHACTpaIlMja caMoO Ha BajicapTaH, MakCMMaJIHHM KOHIIEHTpalMd BO IUIasMara ce
IIOCTUTHYBaar 3a 2 7o 4 daca. [Ipoceunara arncoixyTHa 6ROpacIoNnoXuBocT u3HecyBa 23%. Xpanara ja
HamanyBa H3noxkeHocta (m3Mmepeno npeky AUC) Ha BamcapTaH 3a okony 40% u makcumanHnara
KOHIEHTpalldja BO Ia3MaTa (me) 3a okoiy 50%, uako okoxy 8 h 1o Ho3upameTo KOHIEHTpalUuTe

Ha BaJicapTad BO IIa3MaTa ce CIMYHK B BO TPYIIATE KOY IO 3eMalie JIEKOT Ha IMajfHO H BO OHHE KOU I'o
semaie aexkor co ofpok. Cenak, Hamanysambero HAa AUC He ¢ IPOCJICACHO CO KIMHMYKH 3HaYajHa
peAyKIyja Ha TepamicKHOT eeKT M 3aT0a BaJIcapTaH MOXKC Jia CC 3CMa HC3aBHCHO 071 06pOK.

JducTtpudyumja

Steady-state BonymMeHOT Ha QuUCTpHOYLHja Ha BaJcapTaH IO HHTPABEHCKA aAMUHUCTPaliyja H3HECYRa
oxony 17 nuTpm, mITO yKaXXyBa Ha TOa JieKa BaJCapTaH He ce MUCTPHOyHpa 3HadajHO BO TKHBATA.
BancapTan 8o BHCOK OPOILIEHT ce BP3yBa 3a CEPyMCKUTE IpoTeHHH (94—97%), raBHO 3a CepyMCKUOT

anOyMHuH.

MeTtaboanszam
BancapTal He ce MeTabONM3UpPa BO BUCOK CTENICH 3eMajKi BO npenm/m Hexa camo 20% on ;[ozaTa ce :

I

3abenexysa Bo o0NMK Ha MeTaboyuTH. Bo miasMara Gerne mpoHajieH XUIPOKCH MeTabouT BO HPICKI/I
kounenTparuu (momanky ox 10% oxm AUC na Bancapran). OBoj MeTaboNUT HE € (bapmalconom U

AKTHBEH.

Baincaprad HokaxyBa KHHETHKA Ha MyJITHEKCHIOHEHIMOHAMHO onaramke (f1z. < 1h u tipg oxomy 9 h)
BajicapTad mpuUMapHO Ce eJIMMUHMpa IIpeKy OuNMjapHa ekckpelyja Bo (elecoT (oxony 83%
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Jlo3aTa) M peHaNHO IpeKy ypuHara (okomy 13% onx pmosara), ITaBHO Kako HempomeHeT Jiek. [1o
HHTPABEHCKA aAMHHHCTpanyja, IiiasMa KIMpEeHCoT Ha BajcapTad € okony 2 /h 1 Heroewor peHalieH
xmpeHc € 0.62 Vh (oxomy 30% ox BkynmHuOT Kimpenc). [Tomy-xuBOTOT Ha BalcapTal H3HECYBA QKON
6 dJaca.

IlanuenTH co cpuera ciaadocr

IlpoceynoTo BpeMe 1O NOCTHTHYBalke HAa MaKCHMAlHH KOHLIEHTpAalMu W IIONY-)XHBOTOT Ha
eIMMHAHAlMja Ha BalcapTaH Kaj TIalMEHTUTe cO cplieBa c1abocT ce CIMYHM cO OHWe 3a0elexaHu Kaj
3npasn sononTepu. Bpemocture 3a AUC n C. Ha BajicapTal ce NPpUOIIDKHO IIPOIIOPLMOHANHY CO
3roJIeMyBambeTO Ha 103aTa BO paMKUTE Ha KIMHUIKIOT Ao3eH omncer (40 mo 160 mg aBa IraTy THEBHO).
Ilpoceunnor ¢axTop Ha akymynanmja e okoay 1.7. KimpeHncor Ha BancapTaH WO IepopaiHa
amMuHECTpanyja € oxoiy 4.5 I/h. Bospacta He Bimjae Bp3 KIMPEHCOT Kaj MAIMEHTH CO CpieBa
cnabocr.

Tlocebru nonynayuu

Hocrapu
MaJky OBHCOKO CHCTEMCKO M3JI0XKyBale Ha BajicapTaH Geme 3abenexaHo Kaj HEKOM II0CTapy

NalMEHTH BO CIOpeRda co oMIIafuTe IalueHTH, HO He 6CIIC YTBPCHO ACKA 0BA HMAa HCKOja
KITMHAYKA 3HAYajHOCT.

Hapymena 0yopexxna pyHKIuja

Kaxo mro e ouexyBaHO 3a COCTOjKa Kajle pEHAIHWOT KIHpeHC H3HecyBa camo 30% of BKYIHHOT
mnasMa KiupeHc, He Oeile 3abenexaHa IOBP3aHOCT HoMely peHanHara (yHKIHja M CHCTEMCKaTa
U3NOXKEHOCT Ha BancapTad. Cropexl Toa, He € HOTpe6HO IpHMIArogyBake Ha AO3UPAILETO Kaj
DanueHTH co OybpexxHm 3abonypama (kpeaTWHHH KioupeHc > 10 ml/min). MomenTanso Hema
HCKYCTBO 3a 6e30eHOCTa Kaj MAalMeHTH CO KpeaTHHUH KimpeHc < 10 ml/min v nanuenTty Ha aujanusa,
[a 3aToa NoTpebHa € IPeTHa3IMBOCT [IPH yHOTpeOa Ha BaicapTaH Kaj OBHE TAlMEeHTH (TOTJIegHeTe BO
4.2 1 4.4). BancapTaH BO BHCOK IIPOLIEHT c€ Bp3yBa 3a INa3Ma IPOTEHHHTE M HC MOXKC JIa CC OTCTPaHH

CO ayjanusa.

XenaTanHu 32601yBama

Oxony 70% ox ancopbupaHara K03a ce eMMIHIpPa OpeKy KoTIKara, IVIaBHO BO HeMpoMeHeTa (popma.
ViesojyBame Ha msnoxenocta (AUC) beme 3abenmexaHo kaj mamueHTH co ciabu Jo yMepeHM
xemaranny 3abomyBama Bo cnopenba co sapaeu nuna. Cemak, He Oeme 3abeneskaHa IOBP3aHOCT
noMcl'y KOHLEHTpaLMUTE Ha BagcapTall BO IJIa3MATa H CTEHEHOT Ha XemaTajgHa auchyHKIHja.
BancapTtaH He Oellle NCIINTYyBaH Kaj MAallUEHTH CcO Tellka xXenartaida Jucyukuyja (morneguere 8o 4.2,

43 u44).

IlepmjaTprcka nomyaaumja

Ipu eana crynvja Ha 26 IfeAujaTPUCKY XUIEPTEH3WBHHU alyeHTH (Ha Bospact of 1 1o 16 roguxu) Ha
Kou uM Oellle faieHa efHOKpaTHa J03a 0f CyCIeH3uja Ha BaicaprtaH (poceyno: 0.9 no 2 mg/kg, co
MakcHMaiHa J1o3a o 80 mg), kiupeHcoT (yuTpu/yac/kg) Ha BancapTad Geine KoMIapabHiIeH BO CUTE
BO3pacHY Ipyn# of 1 10 16 roxyHM M CIMYEH HA OHOj CO BO3pAcHWTEe KOH ja I[pHMaa HCTaTa

dopmynanyja.

Hapymena 0yOpe:xxna dpynaxumja
He 6emre ucnuTyBaHa ynoTpe6ata Kaj feidjaTpicKy Malle T co KpeaTHHUH kiupenc < 30 m ,m

Te/MjaTpPUCKK NAHMEHTH Ha [yjalii3a; 3aT0a, He Ce IpenopadyBa ynorpeGa Ha BaJCapTaH Kaj OBHe-
nanyedTy. He e motpe6HO npunarofyBame Ha JO3UPAKLETO Kaj I16UjaTPUCKU AIACHTH CO .S
KpeatuHuH wpeHe > 30 ml/min. [TorpebHO € BHUMATENHO clieliehe Ha OyOpexxnara QyHKuMja 1 -
CEpYMCKHOT KannyM (rtornejHere 8o 4.2 u 4.4).
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5.3 HpegkauHUYKH MOAATOLH 32 CUTYPHOCTA

Hewmaumdxure Hogarony IOKakaa Jeka HeMma IoceOHa oOIacHOCT 3a JIyfeTO Bp3 OCHOBAa Ha
KOHBEHIMOHAIIHUTE CTYZUH 3a Oe3belxHa ¢apMaKoyoryja, CTyJUUTE 32 TOKCHYHOCT MPH TOBTOPEHA
J1033, TeHOTOKCHUYHOCT U KAPIWHOI'eH HOTSHIIMjall.

Kaj craopnu, TokcnuHnTe H03u 32 Majkara (600 mg/kg/nueBHo) 3a BpeMe Ha HOCHEHHUTE ACHOBU Of
recranujata ¥ JakTalyjata NpeAu3BHKaa HOHHCKA CTAlka HA IPEXWBYBake, IOHMCKA TelecHa
TeXWHA ¥ 33J0LHET pa3Boj (OTKadyBalbe Ha yINHATA INKOJKA M OTBOpAa-¢ HA YIIHHOT KaHanl) Kaj
MIlaJleHYnKkaTa (TToriegere Bo 4.6). OBue 1031 Kaj craopuute (600 mg/kg/nHeBHog ce okoiy 18 natu

HOTOJIEMH OX MaKCHMAJIHO IIpeIiopayaHaTa fo3a Kaj JiyfeTo Bp3 OCHOBa Ha mg/m (IpecMeTKure ce
OJiHEeCyBaaT Ha opaiHa Ao3a o1 320 mg/aHeBHO U naxmeHt ox 60 kg).

Ilpn HexIMHUYKKTE CTYAVH 3a MCUMTYyBame Ha Oe36eHOCTa, BUCOKUTE [O3H Ha Baicaptad (200 mo
600 mg/kg TenecHa TexxuHa) Kaj CTAOpPLUHTE NIPEAU3BHKAA HaMaTyBalbhe Ha IIapaMEeTPUTE HA LPBEHUTE
KpPBHU KIETKH (EpUTPOLNTH, XeMOITOOMH, XEMAaTOKPHUT) M JOKa3M 3a IpoMeHH Bo GyOpexxHarta
XeMoJuHaMuKa (MalKy IOKadeHa Iuia3Ma ypea, peHalHa TyOylapHa xunepniasuja u 6azopunuja xaj
Maxu). Oeue mosu kxaj craopmure (200 u 600 mg/kg/nrHerHo) ce gKony 6 u 18 maty noroseMH of

MaKCHMAJTHO IIperiopayaHaTa 103a K4j JIyleTo Bp3 OCHOBA Ha mg/m (IIPECMETKHTE C€ OIHECYBaaT Ha
opaina 032 of 320 mg/mueBHO 1 nanueHr ox 60 kg).

Kaj onpenes Bux Ha MajMyHU NpH CIMYHHU J03M, IPOMEHHTe 6ea CIIMYHH HaKO MTOCEPUO3HH, 0COOEHO
Ha OyOpesuTe KaZe IITO IPOMECHHTE CE pa3Buja A0 HedponaTHja Koja BIUTydyBallle TIOKaueHa ypea u
KpeaTHHHH.

HUcro Taka, Geme 3abenexana xuneprpoduja Ha 6yOpexxHuUTe jyKcTaraoMepyiapay KIETKH Kaj ABara
Bupia. Cute IpoMeHn ce cMeTaa Jieka Oea mpenn3BUKaHy off $HapMakoJIOIIKOTO JEejCTBO Ha BajcapTaH
KOj IpelW3BUKYyBa NPOJAOIDKEHA XUIIOTEH3Hja, O0coOEHO Kaj oJpelieHH BHAOBM Ha MajMyHu. Ilpm
TepanucKu RO3W Ha BajcapTaH Kaj Jdyfero, xumeprpodujara Ha OyOpexxHUTE jyKcTarioMepyJlapHU
KJIETKH HeMa HEKOE 3HAUEH-E.

Heoujampucka nonynayuja

J[HEBHOTO mepopanHO Jlo3upame Ha BalcapTaH Kaj HOBOpoIeHWTe/MiIanute craopuu (Of CEAMHOT
IIOCTHATANIEH JeH JO CeyMIeceTHOT MOCTHATANICH JIeH) IpH HUCKHU Zo3u of 1 mg/kg/nHerHO (OKONIY
10-35% on makcuMmanHaTa Nperniopadana negdjatpucka Hosa od 4 mg/kg/mHesHo Ha OCHOBa Ha
cuTeMcKaTa M3JIOKEeHOCT) IIpeAu3BHKa IIep3UCTEHTHO, MPEeBep3uONITHO OIITeTyRame Ha OyOperor.
T'ope-naBeneHuTe e(deKkTH NpPETCTaByBaaT O4YEKyBaH IIpeHarnaceH ¢GapMakojolKu edekT on
MHXWONTOPUTE Ha aHMHOTEH3MH-KOHBEPTUPAYKHUOT eH3uM M amrmoTemsus II tum 1 Gnoxartopure;
BakBU e(hekTH ce 3abenexaHH Kaj CTaopIH KoK Ouie TpeTUPaHM co BaicapTaH 3a BpeMe Ha IpBute 13
JIeHa O KHIBOTOT.

Ogoj nepuon ce npenoxpusa co 36 Hemenu OX recTalyjaTa Kaj JIyI'eTo IITO IOBPEMEHO MOXe Aa ce
mpomypu 1o 44 Hexenu TO 3a4HyBameTO Kaj yrero. CTaopiure BO CTyAWjaTa co BaicapraH Oea
O3UpaHU JI0 CeIyMIECeTHOT JleH M e(ekTHTe Bp3 co3peBameTo Ha OyOpesmte (moctHaTamau 4-6
HeJIeNnn) He MOXaT Jia ce UckiIydar. @yskimoHanHOTO 6yOpeskHO co3peBame € mpolec koj Tpae 3a
BpeMe Ha HpBaTa I'OJIMHA OJ] XMBOTOT Kaj jyfero. Kako mocienurna Ha Toa, He MOXe Za ce UCKIYUH
KIMHWYKaTa 3Ha49ajHOCT Kaj Aena Ao 1 roxuda, AoAeKa IPEAKIMHUYKUTE OJATOLM HE YKDKYBAdl Ha
motpeba o 3arpmkenoct 3a be3benHocTa Kaj AetiaTa noctapu on 1 roguHa.

6. DAPMAIIEBTCKU IOJATOIIA
JInera Ha eKIHNHeHCH
Jadpo na mabnemama:

JIaKTO3a MOHOXUIPAT
MUKpOKpUCTaTHa Hemyno3a (E460)
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MOBUIOH
Kpockapmeno3a HarpuyM (E468)
KojionHa 6e3B0Ha CHIHKA
MarnesuyM creapar (E572).

Qunm-obeusxa Ha mabnemume 00 80 mg.
xunpomenosa (E464)

TraHuyM guokcuy (E171)

1ipBeH xeneszo okcuA (E172)

Makporon 4000.

Dunm-obsusxka na mabnemume 00 160 mg:
xunpomernosa (E464)

TuranuyM guokenn (E171)

ot xkene3o okcup (E172)

npBeH xene3o okcuA (E172)

Makporon 4000.

6.2 HuxoMIaTHGMIHOCTH

He e npuMennugo.

6.3 Poxk Ha ynorpeba

3 roauHM.

6.4 HauyuH Ha YyBaB-¢

Ha ce yyBa BO OpUTHHATHOTO NaKyBamke Ha TeMuepaTypa 10 30°C.

6.5 IlaxyBame

Bmucrep (PVC/PE/PVDC domnuja, Al donuja): 28 dpum-obnoxkenn tabneru (4 6mmcrepu co 1o

7 TabnieTH), BO KyTHja.
Baucrep (PVC/PE/PVDC donuja, Al dponuja): 30 dprm-o610xeHu Tabnern (2 61ucrepH co 1o

15 TabreTn), BO KyTHja.

6.6 VuarcTBo 3a ynotpeta

Be3 moceOHu Hapama.

7. IIOJATOIH 3A HOCHTEJIOT HA PEHIEHHUETO 3A IIPOMET

KPKA-®APMA JIOOEJI Cxomnje, yn. Xpucro Tatapues-1, 6poj 101, 1000 Cxorje,
PemyGnuka Maxeznonuja.

8. BPOJHA PEHIEHHETO 3A CTABAILE BO IIPOMET

Bancaxop ¢rim-obnoxenu Tadbiaern 28 x 80 mg: 15-4780/12
Basncakop ¢unm-obnoxenn tabnern 28 x 160 mg: 15-4781/12
Bancaxop ¢punm-obnoxenn Tabnern 30 x 80 mg:

Bancakop ¢unm-ob6noxenu Tabnern 30 x 160 mg:
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9. JATYM HA IIPBOTO PEINEHHUE/OBHOBA 3A CTABAIGE BO IIPOMET

Bancaxop ¢punm-oonoxeHu tTabnetn 28 x 80 mg: 28.06.2007 / 10.09.2012
Bancaxop ¢unm-obnoxenn tabneru 28 x 160 mg: 28.06.2007 / 10.09.2012
Bancaxop ¢unm-ob6noxenu tabnetu 30 x 80 mg:

Bancaxop ¢punm-o6noxenn tadneru 30 x 160 mg;:

10. JATYM HA HOCJIEJHATA PEBH3HUJA HA TEKCTOT
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