3BUPEH U3BELLTAJ 3A OCOEUMHUTE HA NEKOT

1. MME HA NEKOT

IRUMED / UIPYME[ 5 mg TabneTtu
IRUMED / UIPYME[ 10 mg Ttabnetu
IRUMED / UIPYME[ 20 mg Tabnetu
lisinopril

2. KBAINTUTATUBEH N KBAHTUTATUBEH COCTAB

EnHa Tabneta cogpxwu 5 mg, 10 mg, ogHocHo 20 mg NU3MHONPUN BO dopma Ha nuanHonpun
anxuapar.

3a uenoceH coctas Bugete nornasje 6. 1. /IMCTA HA EKCUMITUEHCHU
3. DAPMALIEBTCKA ®OPMA

TabnerTa.

WPYME[l 5 mg Tabnetute ce Genu, TpkanesHu Tabnetu, co gujameTap oA okony 6,5 mm, co
pasfenHa nuHWja Ha eaHaTa cTpaHa.

WPYMELl 10 mg Tabnetute ce cBeTNOXoNTW, TpKanesHu TabneTtn, co AvjameTap of OKOMy
8 mm, co pasgenHa nvHWja Ha egHaTa cTpaHa.

NPYME]] 20 mg Tabnetute ce co 6oja Ha npacka, TpkanesHu TabneTu, co OunjameTap og okony
8 mm, co pasaenHa nuHWja Ha egHaTta cTpaHa.

PasgenHaTa nuHWja He e HaMeHeTa 3a KpLuewe Ha TabneTaTa.

4, KNMUMHUYKU NOOATOLM
4.1. TepaneBTCKM MHAUKALIUM

XunepreH3uja

NanHonpunoT ce npumeHyBa 3a NneKkyBake Ha XUnepTeHauja.
3arajyBatbe Ha cpueTo

NuanHonpunoT ce npumeHyBa 3a NekyBake Ha CUMNTOMATCKO 3aTajyBare Ha CpLeTo.

AKyTeH MH(apKT Ha MMOKapaoT

NnanHonpunoT ce npumMeHyBa 3a KpaTKOTpajHO nekyBawe (BO Tek Ha 6 cegmuum) Ha
XemoauHamckm ctabunHu 6onHu Bo paMkuTe Ha 24 yaca oA akyTeH UHGapKT Ha MMOKapAoT.
PeHanHu koMnnukaumMm Ha wekepHarta 6onect

NnsnHonpunoT ce npumeHysa 3a nekyBawe Ha OyOpexxHW KOMNNMKauuu Kaj XunepTeH3UBHU
6onHu co anjabetec TMN 2 U CO NoYeTHa HedponaTtuja (BUAETE ro nornaejexe

4.2. [o3upare M Ha4YMH Ha ynoTpeba

JNlekoT ce npumeHyBa HK3 ycTa.
JInansonpunot Tpeba fa ce npumMmeHyBa eaHall Ha AeH, NPUBNNKHO BO Mg
XpaHata Hema BnujaHue Bp3 ancopnuujata Ha NU3MHONPUIOT, na N3y
3eMaTe He3aBUCHO o 06poKoT.



HAosnpareTo e nHaMBMayanHo Tpeba ga ce npucrocobu opgaenHo 3a cekoj 6oneH, 3aBucHO
OA BPEAHOCTUTE Ha KPBHMOT NPUTUCOK (BUAETE ro nornasjeto 4.4).

XunepmeH3uja

JvsuHonpunot moxe pa ce MPUMEHyBa kako MOHoTepanuja unu Bo KomGuHaumja co Apyru
aHTUXMNepTeH3nBK (BnaeTe rv nornasjata 4.3, 4.4, 4.5 n 5.1).

[ToyemHa dosa

Kaj 6onHu co xunepTteHauja ce Npenopayysa NnekysaweTo Aa 3anoyHe co noveTHa Josa og 10
Mg Ha AeH.

Kaj 6onHu co nocunHa aKkTMBauuja Ha CUCTEMOT PEHWH-aHrMoTeH3NH-ana0CcTepoH (ocobeHo Kaj
OHWE CO peHoBackynapHa XwunepTeHsuja, Aenneuuja Ha con u/mnu Ha BO/TYMEHOT Ha KpBTa,
AEKOMNEeH3aLmja Ha CPLUEeTO UK TeLlKa XMNepTeH3nja) MoXe Mo npvMeHaTa Ha noyYeTHaTa fo03a
Aa Aojae [0 3Ha4YaeH naf Ha KPBHUOT MPUTUCOK. Kaj Tve 6onHu npenopavaHaTa noyeTtHa gosa
Ha nusuHonpun e 2,5 mg/aex fo 5 mg/aex, a Tepanujata Tpeba Aa 3anoyHe noa BHUMaTeneH
Haf30p Ha nekap.

Jlekysarseto TpeGa Aa 3anouHe co nomana go3a u kaj 6onHu co 3arajyBare Ha GyBpesuTe
(Bupete ja Tabenara 1).

Lo3a Ha odpxysar-e

BoobuvyaeHara edukacrHa fosa 3a ogpxysarbe e 20 mg, NPUMeHeTa Kako efHOKpaTHa AHEeBHa
Aosa. Kaj Hekou GonHM 3a MOCTUrHyBak€ Ha ONTUMANHW BPEAHOCTW Ha KPBHMOT MPUTUCOK
notpeGHo e 2 o 4 ceamuuym Tepanuja. [OKOMKy He € NocTUrHaT 3a0BONyBaYKN TEpaneBTCKn
edekT, fo3aTa Tpeba nocteneHo Aa ce sronemysa. MakcumanHa gosa Ha nV3nHONpUN Koja ce
NPUMEHyBana BO TEKOT Ha AONFOTPAjHATE KOHTPOMMPAHW KNMHWYKW UCMUTYBaka W3HecyBana
80 mg Ha aeH.

bonHu kou ynompebysaam duypemuuyu

Ha noueTokoT Ha nekyBareTO CO NM3MHONPWUN MOXe Aa Aojae A0 nojaBa Ha cMMNTOMAaTcKa
xunoTeHsuja. Toa e noyecto kaj 6onHW kou ynoTpebysaaTt Auypetuun. 3aTtoa Tpeba ga ce
6uae npetnasnue, co ornea Ha Toa Aeka Te GOMHU MOXaT Aa MMaaT HamaneH BONYMEH Ha
TEYHOCTWN U/MNM Ha HMBOTO Ha con. [0 MOXHOCT, npuMeHaTta Ha Avypetuum Tpeba pa ce
npekuHe 2 Ao 3 AeHa npef NOYETOKOT Ha NeKyBakeTo CO MU3UHOMPUI. Kaj xunepteH3nBHu
BonHw kaj kou npuMeHaTa Ha ANYpeTULM He MOXe Aa Ce NpekuHe, nekyBakeTO CO NIU3NHONPUI
Tpeba fa ce sanoyHe co fos3a of 5 mg Ha aeH. Motpe6Ho e fa ce cneau dyHKUMjaTa Ha
byGpesnte u HMBOTO Ha kanuym. MoHaTaMOLWHOTO Aosvpate Tpeba pa ce npucnocobu KoH
BPEAHOCTUTE Ha KPBHWUOT NpuTUCOK. Bo cnyyaj Ha noTpe6a Moxe NOBTOPHO Aa ce 3anoYHe co
npyMeHa Ha auypeTuum (BugeTe rv nornaejaTta 4.4 un 4.5).

GonHu co HapyweHa gyHKuuja Ha 6ybpesume
Hosupateto kaj GonHu co HapyweHa dyHKunja Ha GyGpesute Tpeba ga ce npucnocobu Bpa
OCHOBa Ha BPeAHOCTUTE Ha KNUPEHC Ha KpeaTUHWHOT KaKo LUTO e npukaxkaHo so TabenaTa 1:

Tabena 1 [losnparse kaj 6onHm co HapylieHa dyHkumja Ha ByBpeanTe
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[Hosata MOXe Aa ce sronemMysa cé fofeKka He Ce BOCMOoCTaBu KOHTpONa Bp3 KPBHUOT MPUTUCOK
“nu go HajmHory 40 mg Ha geH.

[Tedujampucku 6onHu Ha 8o3pacm 0d 6 do 16 200uHu Kou 6onedveaam 00 xurnepmeHasuja
MpenopayaHaTta noyetHa gosa e 2,5 mg egHaLw Ha AeH kaj BonHu co TenecHa maca og 20 kg
Ao nomanky of 50 kg, unu 5 mg eaHaww Ha geH kaj GonHu co TenecHa maca 250 kg. [osarta
Tpeba nHausmuayanHo ga ce npucnocobu ao Hajronemara fosa oa 20 mg Ha aeH kaj 6onHm co
TenecHa maca og 20 kg Ao nomanky og 50 kg, unu 40 mg kaj 6onHu co maca 250 kg. [osuTte
noronemu of 0,61 mg/kg (oaHocHO Hag 40 mg) He Gea UcnuTyBaHW Kaj negmjaTpuckn GonHu
(Buaete ro nornasjeTto 5.1).

Kaj peuata co HamaneHa dyHkumja Ha Bybpesute Tpeba ga ce pasrnega npumeHaTa Ha
nomana noYeTHa fosa Unu Aa ce 3ronemMu UHTEPBarnoT NoMery Ao3uTe.

3amajyesam-e Ha cpyemo

Kaj GonHu co cumntomatcko 3aTajysarse Ha cpueTo nusuHonpunot Tpeba Aa ce npumeHyea
3a€4HO CO ANypeTULIM 1 AOKONKY € noTpeGHo, co AuruTanuc unu Geta-6nokaropy.

BoobuyaeHa nouyeTtHa fo3a, Koja Mopa ga ce NpuMeHn nog nekapcku Hagsop 3a ga ce ogpeau
MOYETHNOT eCHEKT BP3 KPBHUOT NPUTUCOK, U3HECYBA 2,5 mg egHalw AHEBHO.

MopouHa posaTta Moxe Aa ce 3aronemysa Ha CNEAHNOT HaYMH:

- 3a HajmHory 10 mg HaegHaLu

- BOUMHTepBanu kou He cmear ga 6uaaT nokpaTtku og 2 ceamuLM

- Ao Hajronemara 403a Koja 6OMHWOT ja NoAHecyBa, OAHOCHO 40 MakCUManHo 35 mg Ha feH.
MpucnocobysarweTo Ha fos3aTa Tpeba Aa € Bp3 OCHOBA Ha KNUHUYKUOT oArosop Ha cekoj boneH
oAnernHo.

Kaj 6onHm kaj kom NOCToM BUCOK PU3MK Of CUMMTOMATCKA XUNOTEH3Mja, OAHOCHO Kaj OHMEe Kaj
Kou nocTou rybere Ha con co unu 6es xunoHaTpuemmja, o4HOCHO Kaj OHUE Kom ynotpebyBane
ronemu [o3n Ha Auypetuum, cnomHaTuTe cocTojon TpeGa fa ce kopurvpaar, ako Moxe npep
MOYETOKOT Ha nekyBaweTo co nusuHonpun. [lotTpebHo e aa ce KoHTponupa dyHKumMjaTa Ha
BybpeanTe n BpeaHOCTUTE Ha KanMyMoT BO CepymoT (BUAETE ro nornasjeTo 4.4).

AKymeH uHgapkm Ha muokapdom

BonHute Tpeba aa ja ynotpebysaaT BooGu4aeHaTa cTaHaapaHa Tepanuja Koja ce cocTou of
TpoMGonuTMLM, auetTuncanuuunatHa kucenuHa u Geta-6nokaTopu. FMuuepunTpuHMTpaT BO
WHTpaBeHCka unu TpaHcaepmanHa ¢opma MOXe fa Ce NPUMEHyBa WCTOBPEMEHO CO
nn3nHonpumn.

[loyemHa Go3a (npesume 3 deHa no uHbapkm Ha Muokapdom)
NekyBat-€TO CO NM3MHONPWUN MOXE Aa 3anodHe BO pamKuTe Ha 24 4Yaca of NOYETOKOT Ha
cumnTomuTe. JIM3UHONPUNOT He CMee Aa Ce NPUMEHMU JOKOIKY CUCTOSHNOT KPBEH MPUTUCOK €
noHmsok o 100 mmHg. MpsaTa gosa Ha nuaKMHoONpUN UsHecysa 5 mg opanHo, notoa 5 mg no
24 vaca, 10 mg no 48 yaca n notoa 10 mg egHaLu Ha AeH.

Ha noyeTokoT Ha nekyBawe€TO UNK BO TEKOT HA MPBUTE TPWU AeHa No MHMAPKT, Ha BONHK co
HWU30K cUCTONEH KpBeH npuTucok (120 mmHg unun noHnsok) Tpeba aa um ce gage nomana fosa
Ha nusmHonpun — 2,5 mg (BuaeTe ro nornaejeto 4.4).

Kaj 6onHn co HapyweHa dyHkuunja Ha GybpesnTe (knupeHc Ha kpeaTuHuH < 80 ml/min),
noyeTHaTa Aosa Ha nuauHonpwun Tpeba aa ce ycornacu Co BPEAHOCTUIE KNUpeHC Ha
KpeaTUHWHOT (BUAeTe ja Tabenarta 1).

Jo3za Ha odpxysar-e

Wa\sy Bl .
BooGuyaeHata pgosa Ha ogpxysawe € 10 mg nuavHonpun eaHall Ha geH. <k KONKYE gojae Ao
XUNoTeH3mnja (CUCTONEH NPUTUCOK noman unu egHakoe Ha 100 mmHgy g>|<e Aa ﬁgﬁ pUMEHN
OHeBHa f03a o4 5 mg Koja MoXe, ako € noTpebHo, npuspemMeHo aa ce 'an@ga;a/ 5 mg. Bo




Cny4aj Ha nofjonro Tpaewe Ha XUNOTEH3Mja (CMCTONEH MPUTUCOK MOHW3OK oa 90 mmHg
noAonNro og 1 vac), nekysareTo co nnsnHonpun Tpeba aa ce npekuHe.

Kaj 6onHu co akyTeH uHgapkT Ha MWokapAoT nekot Tpeba aa ce npumeHysa BO TEKOT Ha 6
ceéamuun, a notoa Tpeba aa ce Hanpasu NOBTOpPHa eBanyauuja Ha cocTojbaTta Ha 6onHuOT.
BonHu kaj kou ce passueaat cumnToMu Ha 3aTajyBatbe Ha cpueTo Tpeba ga npogomKkaTt co
NpUMeHa Ha nu3nHonpun (BugeTe ro NornasjeTo 4.2).

PeHanHu komMnnukayuu Ha wekeprama 6onecm

Kaj xunepTensusHu GonHu co anjabetec TMn 2 1 noyeTHa HedponaTuja BoobuyaeHarta f03a Ha
nusuHonpun usHecysa 10 mg egHaw Ha geH. [losaTta Moxe no notpeba aa ce sronemu Ha 20
Mg €AHall Ha AeH, 3a Aa ce NocTUrHaT BPeAHOCTUTE Ha AWjacTONHUOT KPBEeH NPUTUCOK BO
ceaeydka nonox6Ga nog 90 mmHg.

Kaj 6onHu co HapyweHa cyHkumja Ha GyBpeaute (knMpeHc Ha kpeaTwHuH < 80 ml/min),
no4YeTHaTa fosa Ha nusuHonpun Tpeba Aa ce ycornacu co BpeaHOCTUTE Ha KNUpeHc Ha
KpeaTuHWHOT (BuaeTe ja Tabenara 1).

[ledujampucka nonynayuja

Kaj aeua nocrapu op 6 roguHa kow Goneaysaat op XUnepTeHauja nocrojaT orpaHuyeHu
nogaTouu 3a paejcTeyBaweto u 6GesbeaHocta Ha npumeHaTta Ha nU3nHonpun, Aopeka 3a
npumeHaTa kaj 4pyru HAMKaLMM Hema noaaToum (BuaeTe ro nornasjeTto 5.1).

MpumeraTa Ha NnuanHonpun He ce npenopadyBa kaj Aeua nomnaam oA 6 roavHn unu kaj geua
CO TeLwko owTeTyBawe Ha Oybpeaute (GFR< 30 mi/min/1,73 m?) (sugeTe ro nornaejeto 5.2).

[Tocmapu 6onHU

Bo TekoT Ha KMMHWYKWUTE MCNUTyBakba HEMano NPoMeHa Ha eduKkacHocTa BesbenHocTa Ha
NpUMeHaTa Ha nekoT BO 0AHOC Ha Bo3pacTa Ha BonHute. Cenak, ako HanpegHaTa BO3pacT e
noepsaHa co HamaneHa dyHkuuja Ha OyOpesute, TpeGa Aa ce npuMeHaT HacokuTe oA
Tabenara 1, 3a na ce ogpeaun noyetHaTta Ao3a Ha nusunHonpun. [locne Toa gosara Tpeba aa
Ce ycornacu co BpeHOCTUTE Ha KPBHUOT NPUTUCOK.

bonHu co mpaHcnnaHmupat 6y6pea

Hema poBonHo wuckyctBa BO Bpcka €O npuMeHaTa Ha nusuHonpun kaj 6onHM co
TpaHcnnaHTupaH GyGper, 3aToa He ce npenopavyBa Herosa nNpUMeHa Kaj Tue 6onHu.

4.3. KoHTpaMHaukauumu

- NMPEoCeTNNBOCT KOH NIN3NHOMPWUI, KOH HEKOj 0f eKCLMMUEHCUTE HaBeAEeHW BO NOrnasjeTo
6.1 unu koH Hekoj nek og rpynata Ha ACE-uHxnbutopu

- @aHrMoegem BO aHamHesaTa noBp3aH Cco npetxogHa ynotpeba Ha Hekoj oa ACE-
MHXnbutopute

- XepeguTapeH Unv WAMoNaTCcKu aHrmoegem

- BTOPO 1 TpeTo Tpumecedje og GpemeHocTa (BuageTe rm nornagjata 4.4 n 4.6)

WcToBpemeHata npumeHa Ha NU3MHOMPUN CO FEKOBM KOM COAPXKAT anuCKUpeH e
KOHTpauHauuMpaHa kaj GonHWM co wekepHa Gonect wnu Co owTeTyBawe Ha Gybpesute
(GFR < 60 ml/min/1,73 m?) (BngeTe rv nornasjata 4.5 u 5.1).
4.4. Mepku Ha NpPeTNasnUBOCT U NOCeOHN NpeaynpeayBamse

Cumnmomamcka xunomeH3uja
Bo cnyyan Ha HekoMnnuuMpaHa XunepTeHauja, cUMnToMaTckaTa

noctou 3aryba Ha BONyMEHOT NpeausBMkaHa of Tepanuja co AuypeTuLl, HamanyBake Ha con



BO WCxpaHaTa, Aujanusa, nponuB wunu noBpaKkamwe, OAHOCHO npU TeLuku dopmu Ha
XMnepTeHsunja 3aBUCHN Of PEHUHOT (BMAETE ro nornaejeTto 4.5 n 4.8). Kaj 60nku co 3aTajyBate
Ha cpuyeto, co unu 6es npuapyxeHo 3aTajyBare Ha ByGpesute, sabenexaHu ce cnyyau Ha
cuMnTomaTcka xunoTeHsuja. Taa Guna novecra kaj 60nHM co noTelwuka tbopma Ha 3aTajysarbe
Ha CpUeTo, a kako oApa3 Ha NpUMeHa Ha ronemMu 403u Ha AUYPeTULM Ha XeHeosaTa neTenka,
XWnoHaTpueMuja wnu Hamanysawe Ha yHKumnjata Ha 6GybpesuTe. Kaj TakBu GonHu
nekysareTo Tpeba fAa 3anouHe noj nekapeku Haasop, a GoMHUOT Tpeba BHUMaTenHo aa ce
cneau npu cekoe npucnocobyeare Ha fo3aTa.

CnuyHn npaBuna BaxaT M 3a 6GonHuTe co ucxemuyHa 6Gonect Ha cpueto uMu co
uepebposackynapHa GonecT kaj kou npeTepaHmnoT Naj Ha KPBHUOT MPUTMCOK MOXe Aa Aoseae
AO CpLeB NHdapKT unu uepebpoBackynapeH UHCYNT.

Bo cnyuaj Ha xunoTenswja GonHuoT Tpeba pa nerHe, u ako e noTpe6Ho, aa ce NPUMEHM
WHTpaBeHCka nHoysnja co usNonowWwknN pacteop. MuHIMBA XUMOTEH3MBHA peakuuja He e
KOHTpauHauKaLuwWja 3a crnegHaTa 403a Ha NeKoT, Koja Moxe Aa ce npumeHu BoobuyaeHo, 6es
TELUKOTWW, kora KPBHMOT NPUTUCOK € BOCMOCTABEH CO 3rofnemyBar-e Ha BOMYMEHOT.

Kaj Hekou GonHu co 3aTajyBare Ha cpueTo kou MMaaT HOPMareH Wnn HU30K KPBEH NPUTUCOK,
MOXe fAa Aojae A0 AOMOMHWUTENHO HamanyBake Ha KPBHWOT MPUTUCOK NpU MpUMeHa Ha
nusunHonpun. OBoj edekT e npudatnne U oBUYHO He e npuynHa 3a npekuHyBake Ha
nekysaweTo. Bo cnyuyaj ako xunoTeHsujaTa craHe cumnTomartcka, moxe ga Guage notpebHo
HamanyBake Ha 4o3aTta Ha NeKOT UM NPEKUH Ha NeKyBakeTo Co nusuHonpwun.

Xunomer3uja npu akymer uHebapkm Ha Muokapdom

Kaj 6onHu co akyTeH uHdapKkT Ha M1okapaoT NekysareTO CO NIM3MHOMPUN HE CMee Aa 3anoyHe
@Ko NOCTOW PU3NK OA MOHATaMOLLHU CEPUO3HN XEMOAVNHAMUYHI HapyLLyBaka no Tepanuja co
Basogunaratopu. Tyka ce paboTu 3a 60MHU CO CUCTONEH KpPBEH nputucok og 100 mmHg unu
MOHU3OK, OAHOCHO GOMHM BO kapauoreH wok. Bo TekoT Ha npeuTe TPW AeHa no WHdapkToT
Ao3aTta Ha nekot Tpeba fa ce Hamanu, JOKONKY CUCTOMHUOT KpeeH npuTtucok e 120 mmHg unu
noHusok. [losaTta Ha ogpxyBawe Tpeba aa ce Hamanu Ha 5 mg unu npuspemeHo Ha 2,5 mg,
aKO CUCTONHWOT kpBeH nputucok e 100 mmHg unu noHusok. Bo cnywyaj XunoTteHsnjata ga
noTpae (CUCTONEH KPBEH NPUTUCOK MOHWM3OK of 90 mmHg nogonro op 1 4ac), npumeHaTa Ha
nuanHonpun Tpeba fa ce npekuHe.

CmeHoza Ha aopmHuom u MumpanHuom 3anucmok / Xunepmpoguyna
Kapduomuonamuja

Kako u gpyrute ACE-unxubutopu, nuanHonpun tpeba aa ce NpUMeHyBa CO NPeTnasnuBOCT Kaj
6onHM co CTeHo3a Ha MUTPAnNHUOT 3anMUCTOK U ONCTPYKLUMja Ha UCTUCHMOT Aen Ha neeara
KOMOpa, Kako LUTO € Cry4aj kaj aopTHa CTeHO3a UNn XunepTpoduyHa KapauomuonaTuja.

Owmemyeare Ha pyHKyujama Ha 6y6pe3ume

Kaj 6onHu co 3aTajyBatbe Ha GybpeaunTe (KMPEHC Ha KpeaTUHUH < 80 ml/min), noyeTHaTa gosa
Ha nusuHonpun Tpeba fAa ce ycornacu co BPeAHOCTUTE Ha KNMPEHC Ha KpeaTUHUHOT (BuaeTe ja
TaGenara 1, Bo nornasje 4.2), a NoAouUHa CO BPEAHOCTUTE Ha KpBHMOT nputucok. Cnegew-eto
Ha HMBOTO Ha Kammym U KpeaTUHUH BO CEpyMOT e aen of BoobuyaeHaTta rocranka kaj Tve
6onHu.

Kaj GonHum co 3atajysarbe Ha CpLUETO nojaBaTa Ha XMNoTEH3nja Mo noqu i yBal_-beTo co
ACE-uHxnbuTtopn Moxe [fa [oBeAe A0 MOHATAMOLUHO OLUTETYB
Oybpesute. Bo TakBuM crnyyam ONMULLIAHOTO U aKyTHO 3aTajyBarbe Ma
pesep3ndbunHo.

Kaj Hekou GonHuu co pgBocTpaHa creHosa Ha 6y6pexHuTe apTephiy:
aprepujata Ha conutapeH 6yBper ko 6Gune nekysaHuM cO WHXWON




TPaHChopMauujaTa Ha aHrMOTeH3NHUTe, 3abenexaH e nopacT Ha ypeaTa 1 Ha KpeaTUHUHOT BO
CePYMOT, KOj 0BMYHO € peBep3nbuneH No NPekMHoT Ha nekysaweto. OBa e 0cobeHo YecTo Kaj
BonHKn co anaijabbe Ha Oybpesute. [lokonky UCTOBpEeMeHO nocTou u peHoBackynapHa
XMNEepPTeH3nja, NoCTOM 3rofeMeH PU3UK 04 TeLKa XUMoTeH3mja 1 3aTajyBare Ha Bybpesute. Kaj
TMe BonHu nekyeaweTo Tpeba Aa 3anouHe nog Nekapcku Hafs3op, CO HWUCKM A03U Ha
fM3NHONPUN U BHUMaTeNHO Aa ce npucnocobn aosata. Bugejiu ucToBpemeHara npumeHa Ha
AWYpPETMLM MOXe Aa npuaoHece 3a pasBoj Ha rope HaBeaeHaTa coctojba, Tepanujata co
AvypeTuum Tpeba aa ce npekuHe U BHUMATENHO 4a ce KOHTponupa dyHkumjaTa Ha 6y6pesnTe
BO TEKOT Ha NpBUTE CeAMWULM 04 NpUMeHaTa Ha TM3NHONPUI.

Kaj Hekou GonHu co xunepreHsuja, 6e3 npeTxogHo ounrneaHa GonecT Ha KPBHWUTE CajoBu Ha
Bybpesute, sabenexaH e nopacT Ha ypeaTta u Ha KpeaTUHWHOT BO CepyMoT, rnasHo 6nar u
MUHANB, OCOGEHO Kora NMU3MHONPUNOT € NpUMeHeT ucToBpemeHo co aguypetuun. [o Toa
no4ecrto foara kaj 6onHu co Beke NOcTojHO HapywyBsake Ha yHkumjaTa Ha ByGpesute. Moxe
Aa 6uge notpebHo Hamanyeare Ha go3aTta w/vnm NPeKkWH Ha npuMeHaTa Ha guypeTuumn uunm
Ha nNusnHonpwun.

Kaj 60mHn co akyTeH WHdapKT Ha MUOKapAOT NeKyBakeTo Co NU3UHONPUN He CMee Aa 3anoyHe

BO cny4vaj kora ce paboTtu 3a GonHM co ounrneaHa AucdyHKumja Ha Bybpesute, geduHUpaHa
KaKo KOHLEeHTpauuja Ha KpeaTUHWH BO CEpyMOT Koj npemuHysa 177 umol/l wmnu co
npoTeunHypwuja Koja ja npemuHyBa BpeaHocTa og 500 mg/24 yaca. AKO BO TEKOT Ha NeKyBaEeTO
CO nM3nHONpwUn Aojae Ao 3aTajysawe Ha GybpesnTe (BpeAaHOCTa Ha KPeaTWHWH BO cepymoT
npemuHyBa 265 pumol/l unu e ABOjHO 3ronemeHa Bo 0AHOC Ha BpeaHOCTa npea NoYeToKoT Ha
nekyBaweTo), nekapot Tpeba Aa ja pasrneaa MoOXHOCTa 3a NPeKnHyBake Ha NeKyBaweTo COo
nuanHonpun.

lMpeocemnueocm / aHauoedem

AHIVOHEBPOTCKN efeM Ha IMLETO, EeKCTPEeMUTETUTE, YCHUTE, jasukoT, rnoTucoT wwnu
NapuHKCOT peTko € 3abenexaH kaj GOMHW KoM ce nekyBaHu Co WHXMOUTOP Ha EH3UMOT Ha
TpaHchopMaLumjata Ha aHrMoTeH3UHUTE, BKITyYyBajki ro nusanHonpunotT. [lo Toa mMoxe aa
AOjAE BO TEKOT Ha Koj GWNO nepuog Ha NeKyBarETo. Bo T0j cnydyaj nekysaweto co
nusuHonpun Tpeba BeAHall Aa ce NpekMHe W COOABETHOTO Aa ce cneau GOMHUOT cé Ao
L€NoCHO noBrekysarwe Ha cumnTomute. [ypu 1 BO Cryyan BO KOM OTOKOT € OrpaHUYeH camo
Ha nuueTo u ycHute, Ge3 pecnupaTopHW HapyllyBatba, GOMHUOT MOpa BHUMATENHO 4a ce
Haarnegysa A0 MoBnekyBake Ha cUMNTOMWUTE Buaejkn npuMeHaTa Ha aHTUXUCTAMUHWLM M
KOpTMKOCTEPOMAM MOXeE Aa Buage HeaoBonHa.

3abenexaHn ce MHOry peTku Cry4u CO CMPTEH pe3ynTaT Kaj aHrMOHEBPOTCKM efem noep3aH co
€AEeM Ha napuHKCOT UnK eaem Ha jaswkoT. Kaj GonHu kaj kou ce 3adpateHn jasukoT, rMoTUCOT
WY NapuHKCOT, MOXe fa AojAe A0 ONCTPpyKUMja Ha pPecnupaTopHUTE naTUTa, 0COBEHO Kaj
BonHu kon nopaHo Mmane onepaumja BO NOAPAYJETO Ha PecnMpaTopHUTE naTuwTa. Bo Taksu
cnyyu notpebHa e UTHa MeaMLMHCKa NOMOLL Koja BKITyYyBa NPUMEHAa Ha appeHanvH Wunu Ha
Mepku 3a obesbeayBare Ha NPOOAHOCTA Ha pecnupaTopHUTe naTtuwTa. Tue GonHu Mopa Aa
6uaaT nop nocTojaH nekapckM Haas3op Cé Aoaeka He Aojae [0 LUenocHO NoBneKysawe Ha
CUMMNTOMUTE.

3abenexaHo e faeka aHrMoenemoT noBp3aH co npumeHa Ha ACE- R
no4ecTo kaj bonHW o upHaTa paca Bo o4Hoc Ha 6onHK o gpyruTe pa A ,fﬁT’}% A
BornHu kou Bo aHamHe3aTa HaBeAyBaaT NOAATOK 3@ aHMMOEAEM KOj He ?o ICKA £O

nekyeake co ACE-UHXMBUTOpKU, MOXaT Aa MmaaT 3ronemMeH pusnk oa\aHrmoEgrEm 3
TpaeweTo Ha nekysakweTo co ACE-uHxnbutop (Buaete ro nornasjeTo 4\

AHaghunakmoudHa peakyuja kaj 6onHu Ha xemodujanu3sa



Peakuuja cnniHa Ha aHacbunakTuuHaTa e 3abenexaxa kaj 6onHu kou 6une Ha xemoawjanuaa
CO membpaHa co BUCOK NPoTok (Ha np. AN 69) n ncTospemeHo ynotpebysane ACE-uHxuburop.
Kaj Takeu Gonvu Tpeba pa ce pasrnega NnpUMeHaTa Ha Apyrn BMOOBWM Ha AvjanusaTopHu
MeMOpaH1 unu Apyru BUAOBM Ha aHTUXUNEPTEH3NBM.

AHacpunakmoudHa peakyuja 3a epeme Ha aghepesa Ha nunonpomeuH co mana 2ycmuHa
(LDL)

3abenexaHu ce peTku cryun Ha aHaUNaKTOMOHN peakumn onacHW rno >KUBOT Kaj 6onHu kown
Aobueane ACE-uHxubutop 3a Bpeme Ha LDL adepesa co AeKkcTpaH cyndar. CnomeHaTtuTe
PeakLun Moxar Aa ce nsberHar co NpMBpeMeH NpekuH Ha NpuMeHaTa Ha ACE-nHxubuTop npega
cekoja achepesa.

Hecenzubunuszayuja

BonHu kon ynotpebysaat ACE-uHXMBUTOPM BO TeKOT Ha AecCeH3nbunusaumja Ha xumeHonTep
MOXaT, “aKo PeTko, A4a passMjaT No KWBOT oOnacHa peakuuja CNMYHA Ha aHadbUnakTM4YHaTa.
Toa moxe aa ce msberHe co npuWBPEMEH NMPekVH Ha nekyeaweTo co ACE-uHxubutop npeg
cekoja aeceHanbunusaumja.

3amajyear-e Ha ypHuom Apob

Bo mHory peTku cnyuyaum, npumenaTa Ha ACE-uHxnbutop 6una nospaaHa co cuMHAPOM KOj
3ano4yHan co nojaBa Ha XxonecraTcka XOonTuua M noTtoa co nporpecuja Ao ynMUHaHTHa
HEKpO3a Ha LpHUOT ApoG 1 (NoHeKorall) Co cMpTeH pesynTar. MexaHWsMOT Ha HacTaHyBate
Ha CMOMEHATNOT CUHAPOM He e objacHeT. BonHuTe Kou NpUMeHyBaaT NM3MHONPUN, a Kaj Kou ce
pa3sBu1Ba XONTULa UK Ce jaByBa 3Ha4aeH NopacT Ha BPeAHOCTUTE Ha LPHOAPOGHUTE eHanmM,
Mopa Aa npecTaHaT co ynotpeba Ha nsnHoNpun n 4a 6uaat noa cooaBeTeH Nekapcku Hag3op.

HeymponeHuja / aepanynoyumo3sa

HeyTponeHuja/arpanynoumtosa, TpomGouuToneHnja M aHemuja onuwaHu ce kaj 6onHu Kowu
Aobusane ACE-uHxubutop. Kaj 6onHu co HopmanHa yHkumja Ha Bybpesute Ges Apyru
KoMnnukauum, HeyTponeHujata ce nojasysa peTtko. HeyTponeHujata u arpaHynouuTtosata ce
PeBepanbunHN No npekuHysakwe Ha npuMeHaTa Ha nekot. JIM3MHONPUNOT mMopa co ocobeHa
NPeTnasnueocT Aa ce npumeHysa kaj 6onHM co konareHa 6onecT Ha KPBHUTE CafoBM, Kaj OHME
kou flobuBaaTt nMyHocynpecusHa Tepanuja, OfHOCHO KOW C& Ha Tepanuja co anonypuHON U
NpoKanHamua, kako U kaj 6onHu Kou umaat kombuHauMja Ha CrnoMeHaTUTe aKkTopu Ha PU3KK,
ocobeHo Aokonky cyHkumjaTa Ha 6ybpesnTe e of nopaHo HapylleHa. Hekow of cnomeHaTuTe
BonHn passune Tewku MHEKUMK, KOM BO HEKONMKY Cryyan He pearupane Ha WHTEH3VBHaTa
aHTMbuotcka Tepanuja. [lOKONKY NWM3MHONPUNOT Ce MpUMeHyBa Kkaj oBue 6OnHW, ce
npenopavysa noBpeMeHO cneaewe Ha OpojoT Ha neykouwtn, a GonHuTe mMopa ga ce
npeaynpeaar nekapoT Aa ro M3BeCcTaT 3a CEKoj 3HaK Ha MOXXHa UHMeKumja.

HeojHa 6nokada Ha peHuH-aH2uOMeEH3UH-andocmepoH cucmemom (RAAS)

MoctojaT Aokasu feka wuctospemeHaTa npumeHa Ha ACE uHxuButopu, GnokaTopu Ha
aHrMoTeHsuH |l peuenTopuTe WAM anuUCKMpeH ro 3ronemyBa PWU3UKOT O XUNOTEH3uja,
xunepkanemuja u Hamanysawe Ha GybpexHata dyHKumMja (BKNy4yBajku akyTHO 3aTajyBare Ha
Oybpesnte). 3atoa, Asojnata Gnokaga Ha RAAS co komBuHMpaHa npuMe Ha Ha ACE

(eupete rv nornasjata 4.5 un 5.1). :
Ako TepanujaTa co ABoOjHa Bnokaga ce cmeTa 3a anconyTHo notpebHa, ¢M o) Roke/yBa
caMo noA Hag3op Ha cneuwjanucT M CoO BHMMATENHO criefeHe Ha DY
€NEeKTPONUTUTE N KPBHUOT NPUTUCOK.

ACE uHxubutopute n 6Gnokatopute Ha aHrMoTeHsuH |l peuenTopu
npumeHyBaaT UCToBpeMeHO kaj bonHu co gujabetcka HedponaTuja.



Paca

ACE-nHxunbntopute npeavasukyBaaT noronema 3ayecTeHocT Ha aHruoepem kaj GonHu opf
LpHaTa paca BO 0AHOC Ha npunagHuuMTe Ha ApYru pacu.

Kako n apyrutre ACE-uHxw6utopw, NM3NHONPUNOT MOXe fda uma nomana eduKacHoCT BO
HaManyBak€TO Ha KPBHWUOT MPUTUCOK Kaj GonHu of upHaTa paca, Moxe6u 3apagu noronema
npesaneHuMja Ha xunepTeHauja NoOBpP3aHa CO HUCKOTO HUBO Ha PeHWH Kaj 6onHM of upHaTa
paca.

Kawnuya

Mpu npumeHa Ha ACE-uHxubutopn mMoxe aa ce MnojaBu KapakTepuCTWYHA Kawnuua koja e
HENPOAYKTUBHA, TpajHa M UCYe3HyBa MO NPEKUMHOT Ha Tepanujata. [lpu audepeHumjanHa
AvjarHosa Ha kawnuua Tpeba ga ce 3eMe BO NpeasMa U MOXKHOCTA AeKa Taa e nocneguua og
npumeHaTta Ha ACE-uHxmbutopw.

Xupypeuja / anecmesuja

Kaj GonHu Ha kon M npeTcToM noronem xupypuiku 3acbaT Unu BO TEKOT Ha aHecTesnjaTta co
fpénapartit ko NpeAn3BMKyBaaT XMNoTeH3uja, NM3MHONPUIIOT MOXe CEeKyHAaPHO Aa ro 6rokupa
CO3AaBaH-€TO Ha aHrMOTeH3wH Il, 3apaAun KoMneHsaLmMoHo 0cno6oayBare Ha PEHIH.

AKO Cce nojasu xMnoTeHsuja 3a Koja ce cMeTa Jeka e nocneguua Ha Toj MexaHusam, Moxe Ja ce
nonpasu co 3rofiemysare Ha BONYMEHOT Ha KpBTa.

Xunepkanuemuja

Kaj Hekon GonHu nekysanu co ACE-uHxubutop, BknydyBajiu u nusuHonpun, sabenexaH e
nopacT Ha HMBOTO Ha kannym BO cepymoT. Merfy GonHUTe Kaj Ko NOCTOU PU3WK Of PasBoj Ha
xunepkanuemmja ce B6pojyBaaT oHue co 3aTajyBare Ha GybpesnTe, AnjabeTec, OAHOCHO OHME
KOW MCTOBpPEMEHO MpumMaaTt AWypeTULM KOW ro LTedaT KanuymoT (Ha Mmp. CIMPOHOMAKTOH,
TPUaMTEPEH Unn amunopua), HafoMECTOLUM Ha Kannym Wn HaZAOMECTOLM Ha CON KoM CoapXaT
Kanuym unn 6onHK kon ynoTpeGyBaaT HeKou Apyri NEKOBM KOM MOXaT Aa o 3ronemat HUBOTO
Ha Kanuym Bo CepymoT (Ha np. xenapuH, KombuHaumja Ha TPUMETONPUM U CyndamMeToKca3on,
nosHaTa u Kako KoTpumokcason). Bo cnyvaj ako uctoBpemeHaTta npumeHa Ha CrnoMeHaTuTe
nekoBu e onpasAaHa, ce npenopayysaart peAoBHM KOHTPOMU Ha KarnuymoT BO CEPYMOT.

BonHu co wekepHa 6onecm

Kaj 6onHu kou ynoTpeGysaaTt opanHu aHTMaMjabeTuuM Wnu MHCYNUH, BO TEKOT Ha NpBUTE
meceuu Ha npumeHa Ha ACE-uHxmnbutopn Mopa aa ce crnpoBedyBa BHUMaTenHa KOHTPona Ha
rnukemujaTa (BuaeTe ro nornaejeto 4.5).

Jlumuym
He ce npenopauyyBa uctospemMeHa npumMeHa Ha NU3UHOMPUN U IUTUYM (BUAETE ro NornasjeTo

4.5).

BbpemeHocm
He cmee fa ce 3anoyHyBa Co NpUMeHa Ha NM3MHONPUN BO TeKOT Ha BpemeHocta. OcBeH ako 3a

3apasjeTo Ha GonHaTa He e NpecyAHO NPOAOIKYBakETO Ha nekyBaweTo co ACE-uHxuéurop,
Npu nnaHupawe Ha OpemeHocT 6u Tpebano Tepanujata fAa ce 3gueRfr—eqQ HeKoj apyr

Aa ce NPeknHe 1 No MOXHOCT Aa ce BOBeAe anTepHaTuBHa Tepanuja (B
" 4.6).

4.5. WHTepakuumu co Apyru NeKoBu unu Apyrn oopMmu Ha UHTepak



AHmuxunepmeH3ueu

WcToBpemeHaTta npuMeHa Ha OBME NEKOBU MOXKE Aa IO 3ronemu XUnoTeH3UBHUOT edekT Ha
nuanHonpunoT. UctoBpemeHaTta npumeHa Ha FMALUEPUNTPUHATPAT, Kako M Ha Apyru HUTpaTu
VW1 Apyrv BazoaunaraTtopu, MoXe yLuTe NoBeke fa ro Hamanu KpsHUOT NPUTUCOK.

Mogatouute oa KNUHWYKUTE ucnutysara nokaxane Aeka AsojHata Gnokaga Ha peHuH-
@HIMOTEH3NH-anaoCTePOHCKUOT cuctem (RAAS) co koMBuHUpaHa npumeHa Ha ACE-nHxubuTop,
Gnokatop Ha aHrmoTteHsuH |l peuenTopute unu anuckMpeH e noep3aHa co noronema
3a4ECTEHOCT Ha LUTETHM HacTaHu Kako WTO Ce XUNOoTeHawja, Xvnepkanemuvja u HamaneHa
BybpexHa dyHkumja (BKIyYyBajkn akyTHO 3aTajyBatbe Ha Bybpeante) Bo cnopeaba co npumeHa
Camo Ha efeH nex koj fejcTBysa Bp3 RAAS (Buaete rv nornaejata 4.3, 4.4 v 5.1 ).

Auypemuyu

Bo cny4aj kora Ha 6onHM Kowu ynotpebyBaaT nu3uHONpun Bo Tepanujata UM ce Aonape
AVYPETUK, aHTUXUNEPTEH3NBHUOT ehekT OBUYHO € aaUTUBEH.

Kaj 6onHu kou Beke ynotpebysaaT anypetuum, a ocobeHo Kaj OHMe Kou HeoaamHa noyHane aa
r ynoTpebyBsaaT, MoXe noHekoraw Aa Aojae A0 NpeTepaH najg Ha KPBHUOT NMpUTUCOK Kora BO
TepanujaTa ce AoAaae NU3NHONPU.

Co uen moxHOCTa 0 nojasa Ha cMMNTOMATCKa XUNOTEH3Wja nNpu NpUMeHa Ha NUanHonpun Aa
Ce CBeAe Ha MUHUMYM, Ce npenopavyBa NPEeKUH Ha eKyBakEeTo CO ANypPeTULM npeg noYyeTok
Ha NpuMeHaTa Ha NU3nHoONpun (BUAETE rv nornaejata 4.2 n 4.4).

MNpenapamu Ha kanuym, duypemuyu kou 20 wmedam kanuymom, Hadomecmouyu Ha con
Kou codp)xam Kanuym W ApYrn NeKOBM KOM MOXAaT Aa ro 3ronemaT HUBOTO Ha CEepyMCKuU
Kanuym

Wako BO TEKOT Ha KNMHWUYKUTE UCTIUTYBaHa HUBOTO Ha KanuyMm ce ABMXENo BO rpaHvMuMTe Ha
HOpManHuTe BpeHOCTW, BO HEKOM Crly4am [OLLMOo A0 Xunepkanemuja.

MpumeHaTa Ha npenapaTi Ha Kanuym, AUYpeTULM KOW ro LWTeaaT KannymoT, HagoMecToumu 3a
CON KOW COApXaT Kanuym unu Apyri NEeKoBW KO MOXaT f4a ro 3rofieMaT HUBOTO Ha CepyMCKUOT
kanuym, ocobeHo kaj GonHM co HapylweHa yHKuWja Ha Bybpesnte, moxe aa gosede Ao
3Hau4ajHo 3ronemysare Ha HUBOTO Ha KanMyMoT BO CEPYMOT.

MoTpe6Ho e cooaBeTHO crneAete Ha HUBOTO Ha CEpPyMCKUOT Kanuym (BuaeTe ro nornasjeTto
4.4).

XvnokanemwvjaTta npeaussmkaHa o AUYpPeTULM MoXe ga ce ybnaxm co ncToBpemMeHa npumeHa
Ha AWYpPeTUUM KOU He ro wreaaT KanvymoT v NTIM3MHOMPUIOT.

Jlumuym

3a spgme Ha uctospemeHa npumeHa Ha nuTuym n Ha ACE-uHxnubutop 3abenexaHu ce cnyyam
Ha MWHNUBO 3ronemyBake Ha KOHUEHTpauujaTa Ha NUTUYM BO CEPYMOT W Ha nocrneanyHaTa
TOKCUMYHOCT. WcToBpemeHaTa MpuMeHa Ha AWypeTUUM MOXEe fAa o 3rofieMn PU3MKOT of
TOKCUHMHOCT Ha INWUTUYMOT M Taka YylTe nOoBeKe [fAa ja 3ronemn HerosaTa TOKCUMYHOCT
npeavssnkaHa co uctospemeHa npumeHa Ha ACE-uHxubutopn. MctoBpemeHaTa npumeHa Ha

HecmepoudHu anmueocnanumenHu fieKoeu, eKknyyyeajku ja u a
KucenuHa eo do3a 00 > 3 g/deH .
Kora ACE-uHxubutopute ce npumeHyBaaT UCTOBPEMEHO CO HECTEepO 1]
NeKoBM (Ha np. aueTuncanuuunaTtHa KUCenwHa npUMeHeTa BO [03W 33 amtuBOCnanuTenHo
nekyBate, COX-2 WHXMOBUTOPW U HECeneKTUBHU HECTEPOMAHM aHTUBOCMANMTENHU NeKoBw)




MOXe Aa AojAe A0 HamanyBatbe Ha aHTUXUMEPTEHINBHUOT edekT. VctoBpemeHaTa npumeHa
Ha ACE-MHXWbuTOpM M HecTepouaHu aHTUBOCNANUTeNHN IeKoBM MOXe [a npean3suka
Briowysare Ha yHKumjaTa Ha ByGpesuTe, BKIy4yBajki 1 MOXHO 3aTajyBare Ha Gy6pesute u
SronémyBame Ha HWBOTO Ha Kannym BO CepyMoT, ocobeHo Kaj GOnHM co Beke HapyLleHa
yHKumja Ha BybpesuTe. HaBeaeHuTe eekT 0bnyHO ce pesepanbUNHU. 3aToa TMe NeKoBM
Tpeba ncToBpemMeHo Aa ce npumeHysaaT co NPeTnasnMBocT, ocobeHo kaj noctapu nuua.
BonHuot Tpe6a posonHo ga ce Xuapupa, a ocobeHo BHWMaHue Tpeba aa ce obpHe koH
cneferweTto Ha dyHKumujata Ha 6yBpeanTe Ha NOYETOKOT Ha HUBHATA ncToBpemeHa npumeHa u
NoBpeMeHo nocne Toa.

3namo

HuTpuTouaHuTe peakumn (cumnTomm Ha BasoAunaraumja, BKAyuyBajku LpBEHUNO Ha NMULETO,
MatHWHa, samarnyeake U XxunoTeHawja, KoM MoxaT Aa 6uaaT MHory Tewku) no npumare Ha
WHjeKuMja Ha 3naTo (Ha np. HaTpuym aypoTuomanar) noyecto ce sabenexaHu kaj GonHU Kow
npumaat ACE-uHxuburopwm.

Tpuyuknu4Hu anmudenpecueu / aHmuncuxomuyu / aHecmemuyu

UcTtoBpemeHaTa npuMeHa Ha Hekow aHECTeTULM, TPULMKIMYHWM  aHTUAENPECUBM WU
aHtuncuxotuum co ACE-uHxubutopn moxe paa uma 3a nocreguua ywTe noronemo
Hamanysar€ Ha BpeaHOCTUTE Ha KPBHWOT NPUTUCOK (BUAETE ro nornasjeTto 4.4).

Cumnamomumemuyu
CvmnaTomumeTUUuUTe MOXaT Aa ro Hamanar XUNEPTEH3MBHUOT edekT Ha ACE-uHxnbutopure.

Anmudujabemuyu

EnnaemunonowknTe ctyaum nokaxane aeka ucroepemeHara npumeHa Ha ACE-uHxuburtopu u
Ha aHTManjabeTLn (MHCYNUH UMK OpanHU XWNOrMMKEMULM) MOXe Aa Aosene A0 noronemo
Hamanysar€e Ha BpeAHOCTUTE Ha rrnykosaTa BO KpBTa W Ha TOj HauWH Aa ro 3ronemu pUsuKoT oA
xunornukemuja. lMoronema BepojaTHOCT 3a fnojasa Ha CNOMEHaTWOT edeKkT e BO TEKOT Ha
NpBUTE CeAMULM OA MCTOBpemMeHaTa npuMeHa u kaj GomHuM co HapyweHa dyHKuMja Ha
BybpesuTe.

TKueeH akmueamop Ha nnasMuHoz2eHom
McToBpemeHaTa npumeHa co TKMBEH aKTUBATOp Ha NNasMUHOrEHOT MOXe 4a ro 3ronemu
PWU3NKOT 0 pasBOj Ha aHrMoeaem.

Ayemuncanuyunamua kucenuHa, mpom6onumuyu, 6ema-61okamopu, Humpamu
JNnsnHonpunoT Moxe Aa ce NpUMeHyBa MCTOBPEMEHO CO aLETURCanUUMNaTHa KUCENuUHa (BO
A03Y 3a KapAMONOLIKN nHAVKaumu), TpomBonutuuw, 6eta-6nokatopu w/vunu HUTPaTU.

4.6. YnotpebGa 3a Bpeme Ha NNOAHOCT, GPEeMEHOCT U foeHe

Bpemenocm

He ce npenopavysa npumera Ha ACE-uHxnbuTopu Bo TEKOT Ha NPBOTO TpUMeceuje o
BpemeHocTa (BuaeTe ro nornaejeto 4.4)

KoHTpanHauuupana e npumeHa Ha ACE-uHXuBUTOpM BO TeKoOT OTO W TPETOoTO

Tpumeceyje og bpemeHocTa (BuaeTe rv nornasjata 4.3 u 4.4). n}_@*"% Hy

~ h‘m/‘; %
Nako Hema KOHEYHW enuaemMMoroLWKU NoAaToUM NOBP3aHM CO @H%@:Tﬁ‘ﬁ OreHocT no
nsnoxeHoct Ha ACE-MHXnbutopu Bo TEKOT Ha NPBOTO TpUMECe] ?E« 6pen éHocﬁ He MOoXe ga
Ce ucknyyYu man nopact Ha pusuk. Bo TekoT Ha OpemeHocta tMee [a»CE€ 3anoyHe co
npumeHa Ha nusunHonpun. OcsBeH ako 3a 3apasjeTo Ha 6ORHatd” e rpecyaHo




NPOAOMKYBaETO Ha NEKyBaweTo co ACE-uHxubuTop, npu nnaHupawe Ha GpemeHocT 6u
Tpebano Tepanujata aa ce 3ameHn co HEKOj APYr aHTUXUNEpPTEH3uUB Koj UMa noTepaeH npodun
Ha HEWTEeTHOCT MpM nNpUMeHa BO TeK Ha OpemeHoct. Kora ke ce yTBpaAn 6pemeHocT,
nekysaweto co ACE-uHxmbutopu tpeba BegHalu Aa Ce NpeknHe u No MOXHOCT Aa ce BoBege
anTepHaTuBHa Tepanuja.

MosHaTo e aeka gonroTpajHaTa U3NOXEHOCT Ha fINSMHONPUN BO TEKOT Ha BTOPOTO U TPETOTO
Tpumecevje of BpemeHocTa NPEAN3BUKYBa (PETOTOKCUYHOCT Kaj nyreTo (Hamanyeare Ha
(yHKUMjaTa Ha BybpesuTe, OnMroxmapamHuoH, 3abasyBake Ha ocugukaumjaTa Ha yepenoT) u
HEOHaTarnHa TOKCUYHOCT (3aTajyBarbe Ha GybpesuTe, XWNOTeH3uja, xunepkanemuja) (sugeTe ro
nornasjeTo 5.3).

fokonky Aojne A0 ekcnosuuuja Ha fIN3NHOMPUN OA BTOPOTO TpuMeceuje of GpemeHocTa,
notpebHo e ynTpassy4yHo crnegewe Ha yHKkumjaTa Ha GybpesuTe M Ha ocucukauymjata Ha
4epenoT Kaj heTycor.

Aeuarta yum majku ynotpebysane nusuHonpun Tpeba BHUMaTENHO Aa ce Habrbyayeaar 3apagu
MOXHOCT 0/, pa3Boj Ha XunoTeHauja (BuaeTe rv nornasjata 4.3 n 4.4).

Hoemwe

buaejkn Hema coogseTHn nogaTtouw 3a npUmMeHaTa Ha NU3MHONPUN BO TEKOT Ha A0eHETO,
TIMSMHONPUN He Ce npenopavyBa, a NPeAHOCT Ce AaBa Ha anTepHaTUBHa Tepanuja co nogobpo
NOTBPAGH NPOUN Ha HELTETHOCT BO TEKOT Ha [0eHeTo, 0COoBeHo npu poewe Ha
HOBOpoAeH4YMHa N HefoHOCeHU Bebumba.

4.7. BnujaHue Bp3 cnocobHocTa 3a ynpaByBak€e CO BO3UNa U pakyBake CO MallUHU

MoHekoraw Npu NpumeHa Ha NU3MHONPUN MOXe Aa ce nojaew BpTornasuua 1 3amop, na 6oMHM
Kou ynpaByBaar co Bosuna unu mawuHn Tpeba Toa 4a ro umaart Bo npeasua.

4.8. HecakaHnm gejcTBa

Bo TekoT Ha npumeHaTa Ha nMaMHONPUN U Ha ACE-uHxnbutopu 3abenexaHu ce n npujaBexHn
cnegHuBe HecakaHu AejcTsa, Co cneaHaTa 3a4ecTeHOCT:

- MHory YecTto (21/10)

- 4ecto (21/100 n <1/10)

- nomanky 4ecto (=1/1000 n <1/100)

- peTko (>1/10 000 u <1/1000)

- MHory peTko (<1/10 000)

- HenosHaTto (He MoXe fa ce NpoLEeHU Bp3 OCHOBA Ha A0CTaNHWUTe nogaToum).

Hapywysara Ha kpema u Ha numgHUOM cucmem

- PeTKo: HamanyBare Ha BPeAHOCTa Ha XeMOrnobuH 1 XeMaToKpUTK

- MHOry peTko: Aenpecuja Ha KockeHaTa Cpx, aHemwja, TpomGounToneHnja, neykoneHuja,
HeyTponeHwja, arpaHynouuTosa (BuaeTe ro nornasjeto 4.4), XemMonuUTUYHa aHemuja,
numdaneHonaTtuja, aBToumyHa 6onecr.

Hapywysara Ha Memaboiusmom u ucxpaHama

- MHOry PeTKo: XMnornumkemuja.

Hapywysatba Ha HepeHUOM cucmem U Neuxujampucku HapyLuysarba |\

- YecTo: 3amarnyeawse, rnasobonka

- NOMarnKy 4ecTo: NPOMEHW Ha PacnonoXeHeTo, NapecTeanun, BpTornasuLiay+Ha
BKYCOT, HapyLuyBar€ Ha CNeHeTo, XanyumHaumm




- PETKO: MeHTanHa KoHysuja, HapyLlysara Ha 0CeToT 3a Mupuc
- HenosHaTa 3a4eCTeHOCT: CUMNTOMU Ha Aenpecwja, CUHKoNa.

Cpuesu u sackynapHu Hapyulysar-a

- YeCTo: OpTOCTaTCKU edekTH (BKIyuyBajku XMNoTeH3uja)

- NOMarnky 4ecto: MHMapPKT Ha MWUOKApAOT Unu uepebposackynapeH HacTaH, MOXHO KaKoO
nocneavua Ha uspaseHa XuWnoTeHsuja kaj GONHM Co BUCOK PU3uK (BMaeTe ro nornasjeTo
4.4), nannutayuu, Taxvkapguja, PejHooB heHomeH.

PecnupamopHu, mopakanHu u medujacmuHanu Hapyulysara

- YecTo: Kawnuua

- NOMarnky 4ecTo: puHUTUC

- MHOry petko: 6poHxocnasma, CUMHYUTHUC, aneprucku anseonuTuc/eo3nHounHa NHEBMoHMja.

Hapywysatba Ha duzecmusHuom cucmem

- Y4ecTo: nponue, nospakare

- Momarnky 4ecTo: Ma4HuHa, 60sIku BO CTOMAKOT, HapyLuyBake Ha BapeweTo Ha XxpaHaTa

- peTKo: cyBa ycTa

- MHOTY peTKo: NaHKpeaTUTWUC, WHTECTUHANeH aHrMoedeMm, XenaTuTuc - xenarouenynapeH
WNU Xonecrarcku, Xontuua u 3aTajysare Ha LpHUOT gpob (BuaeTe ro nornasjeTto 4.4).

Hapywysarba Ha koxama u Ha omkoXxHOmo mxuso

- MOMarky 4ecTo: ucunysare, jagex

- PeTKo: ypTukapuja, onarawe Ha kocaTa, ncopwjasa, NPeoCeTNMBOCT/aHIMOHEBPOTCKN efeM:
@HMMOHEBPOTCKN €AeM Ha NULeTO, eKCTPeMWUTETUTe, YCHWUTE, jasuKoT, rMoTUCOT W/vunu
NapuHKCOT (BMAeTe ro nornasjeTo 4.4)

- MHOTy peTko: 3ronieMeHo noTvere, nemduryc, TOKCMYHA enuaepmanHa Hekponuaa,
CtueeHc-LloHcoHoB cuHapom, erythema multiforme, koxeH ncesgonMmdgom.

Onuwana e rpyna Ha cMMNTOMM Koja MoXe Aa rv ondaka cuTe UNU Camo Hekow o4 crnegHuTe
CAMNTOMW:  Tpecka, BacKynuTUC, Mujanruja, apTpanruja/apTpuTuc, noauTueHu ANA
(aHTUHYKNeapHu aHTuUTena), 3abpsaHa CeanMeHTaunja Ha epuTpouuTUTE, eosnHodunnja u
neykouutosa. Moxe fa ce nojaBu UcUnyBare, (OTOCEHIUTUBHOCT MU HEKOM APYrn KOXHM
NPOMEHM.

Hapywysawa Ha 6ybpesume u Ha YpUHapHuom cucmem

- 4ecTo: gucdpyHKumja Ha BybpesuTe
- PeTKo: ypemuja, akyTHO 3aTajyBare Ha 6ybpeauTe
- MHOry peTKo: onurypuja/anypuja.

EHOOKpUHU Hapyulysatba

- PeTKO: CMHAPOM Ha HECOOABETHO U3MavyBake Ha aHTUANYPETCKMOT XOPMOH.

Hapywysara Ha penpodykmueHuom cucmem u Ha Qojkume
- MOMarnky 4ecTo: UMNoTeHuuja
- PeTKo: rMHeKomacTuja.

Onwmu Hapyulysarba u peakuuu Ha Mecmomo Ha rnpumMeHa
- Nomanky 4ecTto: 3aMop, acTeHuja.

Hcnumyear-a

- MOMarnky 4ecto: 3rofieMyBate Ha BPEAHOCTUTE Ha ypeaTa W KPeaTUHUHOT BO KPBTa,
€H3UMUTE Ha LUPHKUOT Apob, xunepkanemuja



- PETko: 3ronemyBake Ha BpeaHoCTUTe Ha 6UNMpyGUHOT, XMnoHaTpemuja.

MopaTounTe 3a GesbepHocTa Ha npumeHaTa, AobneHn BO TEKOT Ha KIMHWUYKUTE nucnuTysata,
yKaXyBaaT Ha Toa Aeka NM3NMHONPUNOT rnasHo Ao6po ce nogHecyBa Kaj XUNepTeH3UBHU
neavjatpucku 6onHM n peka 6e3begHOCHNOT npodun kaj Taa BospacHa rpyna my ogrosapa Ha
6esbenHocHWOT npodhun Kaj Bo3pacHuTe.

MNpujaByBae Ha coMHeBaKa 3a HecakaHu AejcTeBa

Mo pobueawe Ha opoBpeHveTo 3a NeKoT, BaXHO e npujaByBak€TO Ha COMHEBaw-aTa 3a
HeéroBuUTe HecakaHu Aejctea. Co Toa ce 0BO3MOXYBa KOHTMHYWpaHO crnefere Ha COOAHOCOT Ha
kopucta n pusnkoT of nekot. Og 3apaBcTBEHUTE paboTHULM ce Gapa pa ro npujasat cekoe
COMHEBal-€ 3a HecakaHW AejcTBa Ha NeKOT NpeKy HaLuMOHaNHWOT CUCTeM 3a npujaBm Ha
HecakaHu gejcTea.

4.9. TlMpeposupame

MopaTouuTe 3a Npegosuparbe Co NU3NHONPUN Kaj nyre ce ockyaHn. CUMNTOMWUTE NOBP3aHMU co
npeposvpare co ACE-uHxubuTopu moxaT pga Bknyyar: XUNOTEH3Mja, UMPKynaToOpeH LLOK,
HapylUyBara Ha enekTponnTuTe, 3aTajyBare Ha GybGpesute, xunepseHTunauuja, Taxukapawja,
nannuTauwm, Gpaavkapavja, samarnyBsatbe, aHKCUO3HOCT 1 KaLLMLA.

Tepanuja npu npedo3upare

Ce npenopayyBa npumeHa Ha MHTpaBeHcka WHoby3mja co hr3nonoLwKm pacTsop. Hokonky nojae
A0 XunoTeHsuja, 6ONHMOT Mopa ga ce NocTaBu BO LUOK-NONOX6a. Hokonky e gocraneH, moxe
Aa CE€ NPUMEHU 1 aHTMOTeH3UH |l BO UHDY3Wja W/Nn KaTeXoNamMUHU MHTPABEHCKM.

AKO 0A NPeAo3upareTo NOMMHArNo KpaTko Bpeme, MoTpeGHO e ga ce npesemar Mepku 3a
OTCTPaHyBak-€ Ha NeKOT 04 AMreCTUBHUOT CUCTEM (OHOCHO Aa Ce NpeansBuka NoBpakarke, aa
Ce W3BPLUM WCMNakHyBare Ha XEeNyAHWKOT, Aa Ce MPUMEHW Hekoj aBcopBeHc M HaTpuym

cyndar).

NnsnHonpunotr moxe fda ce OTCTpaHM of UMpkynayujata co xemopujanusa (BugeTte ro
nornasjeTo 4.4)

Ako e npucytHa Gpapgukapguja oTnopHa Ha Tepanujata, MOXe Aa Ce NpPUMEHU cpues
enekTpoctumynaTop (pacemaker).

MoTpeGHM ce Y4ecTn KOHTPONN Ha BUTAMNHUTE 3HaLM, Ha KOHLIEHTpaLmjaTa Ha eneKkTponuTUTE 1
Ha KpeaTUHWHOT BO CEPYMOT.

8. ®APMAKOJIOLWLKKX CBOJCTBA
5.1. ®apmakoauHamcKku cBojcTBa
dapmakoTepanesTcka rpyna: Jlekosu Ko 4€jCTBYBaaT BP3 PEHWH-AHMMOTEH3UHCKUOT CUCTEM:

ACE-nHXmMbutopu, 4nctm
ATK osnaka: CO9A A03

MexaHu3am Ha aejcTeo
JNusuHonpunoTt e wHxubuTOp Ha nenTUAUN AUNenTUaasaTa

aHrMoTeH3WH | BO Ba30OKOHCTPUKTOPHA CyncTaHumja - aHrMoTeH3M
ja cTumynupa cekpeuwjaTa Ha anaocTepoH of kopata Ha. ‘fapBYOpexHata knesga.



nnasmara, LTo NOBTOPHO AOBEAYBa A0 HaManyBake Ha Ba30MNpecopHUOT edekT U HaManeHo
nNatere Ha anpoctepoH. OBa nocnegHoTo Moxe Aa Aosege 4o Gnar nopacT Ha CepymMcKMOT
Kanuym.

PapmakoauHamcku nejcTea

Wako ce BepyBa geka mexaHuamoT NPEKy KOj NU3MHOMPUNOT NpUMapHO ro ocTeapysa CBOjOT
aHTUXUNEPTEeH3NBEeH emeKT Ha cynpecuja Ha CUCTEMOT PEHUH-aHMMOTeH3NH-aNA0CTEPOH,
3abenexaHo e geka nManHonpunoT ACJCTBYBA aHTUXWUNEPTEH3NBHO OypU U Kaj 6onHuM co
XWNepTeH3uja 3a Koja € KapaKTePUCTUYHO HUCKO HUBO Ha peHnH. ACE e epgHakoB co
kKuHUHasata |l, eHsum Koj ro pasrpagysa 6paguKUHUHOT. Honpsa Tpe6a aa ce pasjacHu ganu
SroniemysareTo Ha HUBOTO Ha BpaduKUHWH, NOTEHTEH Basogunatupavku nentug, wurpa ynora
Kaj TepaneBTCckuTe ePEKT Ha NU3UHOMPUAOT.

KnuHuyka aenoteopHocT 1 6e36eaHOCT Ha npumMeHara

Bo knuHW4ko wucnuTyBarme, BO Kkoe Oune BKy4eHM OONMHM co 3aTajyBare Ha CpLETO,
cnopeaysaH e ebekToT oA BucokM (32,5 mg unm 35 mg egHalw Ha AeH) v Huckm (2,5 mg unn 5
mg) A03u Ha nuanHonpun. Bo ucnuTyBameTo Gune BKNy4eHn 3164 6onHu kou Gune cnepeHu
NPOCEeYHO BO TEKOT Ha 46 meceun. Bo cnopegba co HuckaTa A03a, NpUMeHaTa Ha NM3NHONPUN
BO BUCOKa [o3a umano 3a nocrneguua Hamanysawe Ha KOMOWHMPAHMOT PU3MK Of BKynHa
CMPTHOCT W Xocnutanusauwuja oA koja 6uno npuumHa 3a 12% (p=0,002) n koMBuHUpaHUOT
PUSWK OO BKynHa CMPTHOCT UM XocnuTanusauuja 3apagm KapanoBackynapHu npuyuMHu 3a 8%
(p=0,036). Ucto Taka, 3abenexaHo e HamanyBat€ Ha pU3MKOT Of BKYNHa CMpPTHOCT (8%,
p=0,128) u kapanoBackynapHa cMpTHOCT (10%, p=0,073). Bo post hoc aHanw3aTa, 6pojoT Ha
Xocnutanusauuv sapagu 3aTtajyBake Ha CpLeTo ce Hamanun 3a 24% (p=0,002) kaj 6onHu Kom
CE NeKyBaHW CO BMCOKW 403U Ha NWU3UHOMPUN BO OAHOC Ha GOMHW NMEKYBaHW CO HUCKM Ao3u.
CumnTomaTckoTo Nnopobpysare 6uno egHakso Kaj ABeTe rpynu Ha 6onHu.

BupoT n 3avecteHocTa Ha HecakaHuTe aejcTBa kow ce nojasune 6une UCTo Taka egHaKeu Kaj
ABeTe rpynu Ha 6onHn. BoobuuaeHn v npeaBuANMBKM HecakaHm AejcTBa Kou ce nocneguua Ha
ACE-uHxubuumja (Ha np. xunoTeHsuja wnu Hapywysawe Ha ¢yHkumjata Ha GybpesuTe)
yenewHo ce TpeTtupane, Taka WTO peTko Buno noTpebHo npekuHyBake Ha TepanujaTa.
Kawnuua petko ce nojaBysana kaj 6onHu kou go6usane Bucoku [031 Ha NU3NHOMPUN BO O4HOC
Ha OHWe Kou fobuBane HUCKKN J03W.

Bo GISSI-3 knuHW4koTO ucnuTyBake, BO koe 6un kopucTeH 2x2 chakTopujaneH ausajH 3a aa ce
cnopeaar emekTuTe Ha NUSMHONPUN W MMULEPUNTPUHUTPAT NPUMEHETU OAAENHO MMM BO
komBuHaumja Bo TekoT Ha 6 cegmuum, Bo cnopeaba co KOHTponaTta, kaj 19394 6onHu Kowm
Aobune Tepanuja BO pamkuTe Ha 24 yaca o aKyTeH UHAPKT Ha MMOKapZOT, NpUMeHaTa Ha
NN3MHONPWN MMana Kako nocrneauua CTaTUCTUYKM 3HaYajHO HamanyBare Ha PU3NKOT of
cMmpTHOCT of 11% BO ogHoc Ha KoHTponaTta (p=0,03). HamanyBakeTo Ha puU3UKOT cO
FAMUEPUNTPUHUTPAT He BUNo CTaTUCTUYKM 3HaYajHO, MeryToa, KoMBuHaumjaTa Ha nuanHonpun
¥ TMMLEePUNTPUHUTPAT AoBena A0 3HayajHO Hamanysame Ha PU3MKOT Ha cMpTHocTa of 17% Bo
OAHOC Ha koHTponata (p=0,02). Bo noarpynute Ha noctapu GonHu (noctapw o 70 roanHmn)
OAHOCHO XEHW, KOW NPETXO4HO Cce AePUHMUPaHN KaKO rpynin CO 3rofleMeH PU3MK O CMPTHOCT,
3abenexaH e 3Ha4YaeH NosoneH edekT Ha KOMBUHUPAHWOT PU3MK Of CMPTHOCT KapaujanHa
yHkumja. Kaj cute GonHu, BKNyvyBajkM M M OHWe Of rpynaTta CoO 3ronemeH PU3KNK, KOWn
AobuBane NU3MHONPUN UNK NU3MHONPU BO KoMBMHaLMja co rmuUepunTpUHUTPaT BO TEKOT Ha 6
ceamuun, 3abenexaH e 3Ha4aeH NoBONEH edekT Ha crneaeHuTe
yKaxxyBa Ha NpeBeHTUBHUOT eeKT Ha NTM3NHONPUIOT.

Kako WwTto moxe ga ce ovekyBa Mpu nekysBawe Co koj 6und
nuauHoNpun Buna noBp3aHa CO 3rofeMeHa 3avYecTeHOCT Ha apywysake Ha
(yHkunjaTa Ha OybpesnTe, MmefyToa, TOa Hemano Kako nponopuuoHanHo
3ronemyBsame Ha CMpTHOCTa. -



Bo ABojHo cneno, paHgomuaupano, MYNTUUEHTPUYHO WUCNUTYBake BO TEKOT HaA Koe ce
cnopenysane egekTUTe Ha NU3NHONPUN 1 GriokaTopu Ha Kanuuymosute KaHanu kaj 355 6onHu
CO xunepTeHsuja n gujabetec TMN 2 KOW UMane noyeTHa HedponaTtuja co MUKpoanbymuHypuja,
C€ nokaxano Aeka npumeHaTa Ha nM3MHoONpPUn Bo Aosa oa 10 go 20 Mg efHall Ha AeH Bo
TeKOT Ha 12 Meceun umana 3a nocneavua Hamanyeake€ Ha CUCTONMHWOT/ANjacTONHUOT
npuTcok 3a 13/10 mmHg 1 HamanyBaie Ha u3navyBareTo Ha anbymuH Bo ypuHata 3a 40%.
3a pasnuka og GnokaTopute Ha KanuuymoBuUTe KaHanu, 4uj edekT Bp3 HamanysaweTo Ha
KPBHWOT npuTUCOK 6un egHakoB, BO rpynata Ha 6onHM Koja pobweana nuauHonpun
3abenexaHo e 3HayajHO noronemo HamarnyBake Ha usnavyBaketo Ha anbymuH BO ypuHaTa,
CO LUTO € nokaxaHo Aeka NU3MHOMPWIIOT, OCBEH CO CBOETO AEjCTBO BP3 HamanysaweTo Ha
KPBHMOT npuTucok, npeky ACE wuHXubupadkmoT edekt AoNONHWUTENHO ja Hamanyea
MUKpOoanGymuHypujaTa co AUPEKTEH MexaHu3am Ha AEJCTBO BP3 TKUBOTO Ha 6ybpesuTe.

MNpuMeHaTa Ha NU3MHONPUN He BNnjae BP3 KOHTpoNnaTa Ha rnMvkemuja, WTo ce MaHudpecTupa co
W30CTaHyBake Ha 3Ha4aeH ePeKT BP3 HUBOTO Ha MINKO3UMPAHUOT XEMOrTOBMH (HbA,).

JlekoBu KOj A€|CTBYBAAT BP3 PEHWUH-AHIMOTEHINHCKMOT cuctem (RAS)

HABe ronemu paHgoMuU3MpaHum, KOHTponupaHu wucnutysaka (ONTARGET (anr. ONgoing
Telmisartan Alone and in combination with Ramipril Global Endpoint Trial) u VA NEPHRON-D
(awr. The Veterans Affairs Nephropathy in Diabetes)) ja wcnutysane npumeHaTa Ha
komBuHauujata Ha ACE-MHXMGWUTOP co GriokaTop Ha aHrMoTeH3nH I peuenTopw.

ONTARGET 6uno wucnutyBae crnposeaeHo kaj 60nHM co KapauoBackynapHa unu
uepebposackynapHa Gonect Bo aHamHesaTa, Wnu co wekepHa Gonect TMn 2 co Aokasu 3a
owTeTyBara Ha uenHute opraHu. VA NEPHRON-D 6uno ncnutysare kaj 6onHu co wekepHa
Bonect Tun 2 n gnjabeTcka HedponaTuja.

Tue ucnuTyBara He nokaane HUKaKOB 3HaYaeH MOBONEH edekt Bp3 GybpexHute w/wunu
KapAunoBackynapHuUTe pesyntatM u CMpTHocTa, a Gun 3abenexaH 3roneMeH pusuk opf
Xunepkanemuja, akyTHO oluTeTyBarwe Ha 6y6pesunTte wu/mnu xunoteHanja so cnopegba co
MoHoTepanujata. Co ornea Ha HUBHWUTE CNNYHKM hapMakoAMHaMCKN CBOjCTBa, TUe pesynTaTtu
ce penesaHTHU 1 3a Apyrn ACE-uHxnburtopu n 6nokatopu Ha aHroTeHauH |l peuenTopu.

ACE-uHxubutopute n Gnokatopute Ha aHroTeHsuH |l peuenTopuTe 3atoa He cmeaTt
UCTOBPEMEeHO fa ce npumeHyBaaT kaj 6onHu co gujabeTtcka HedponaTuja.

ALTITUDE (aHr. Aliskiren Trial in Type 2 Diabetes Using Cardiovascular and Renal Disease
Endpoints) 6uno ucnutyBame OCMUCNEHO 3a TecTUpale Ha KopuUCcTa 04 AoAaBare Ha
anucknpeH KoH cTanpdapaHata Tepanuja co ACE-uHxubuTtop unm 6nokaTtop Ha aHroTeHsuH ||
peuenTopu kaj 6onHM co wekepHa GonecT TMN 2 U xpoHudHa GonecT Ha GyBpesuTte, co
kapawoBsackynapHa Oonect unu co asete. McnuTyBaweTo GUNO NpeaBpeMeHo NPeKMHaTo
3apagv 3ronieMeH pusuk o LWTeTHW pesyntat. KapavosackynapHata CMPT U MO3OYHMOT yaap
Gune Hymepuuku nosayecTeHW BO rpynaTta koja npumana anuckupeH OTKOMKY BO OHaa Koja
npumana nnauyeto, a WTETHU HACTaHN U CEPUO3HU LUTETHU 3HaYajHN HacTaHK (xunepkanemuja,
XunoTeHsunja n bybpexHa aucodyHkumja) Bune novecto 3abenexaHu BO [pynaTa Koja npumana
anucKupeH OTKOMKY Kaj oHaa Koja npumana nnauebo. K %

»

ey I
BEN MeRujaTPAgku GonHu Ha
Tenecra magcs

[Neanjatpucka nonynauwmja

Bo knuHMukoTO ucnuTyBake LWITO BkNydyBano 115 xunepreHs
Bo3pacT oA 6 no 16 roguHn, 6onHUTe KoM umaa nomarky og 50 kg

noseke npumaa 1,25 mg, 5 mg unu 40 mg NUanHopnNUn egHal Ha Aen: pajoT Ha BTOpara
cegMmuua oA npumeHaTa, NM3MHONPWUNOT, MNPUMEHyBaH efdHaW Ha fAeH, nokaxan



AHTUXWNNEPTEH3MBEH emeKT 3aBUCHO Of NpPUMEHyBaHaTa Ao3a n Oun oppxaH npu [o3u
noronemu og 1,25 mg.

Edekror 6un notepaeH no npekuHoT Ha NPUMEHaTa Ha NeKoT, Kora AUjacToNHUOT NPUTUCOK ce
sronemu 3a okony 9 mmHg noseke kaj GonHuTe paraomusmparnu Bo nnauye6o rpynata, Bo
cnopenba co GonHuTe paHAOMU3MpPaHW Bo rpynata co cpegHa wnu ronema paosa Ha
NU3nMHONPUA. AHTUXUNEPTEH3UBHUOT edekT Ha NN3MHOMPUNOT 3aBUCEH Of A[o3aTa ocraHan
HerpoMeHeT Kaj HeKonKy aemorpadicku noarpynu AedUHMPaHK cnopep: Bo3pacTa, cTeneHuTe
Ha nyBepTeTckuoT passoj cnopes TaHep, nonoT u pacaTa.

5.2. ®apmakokuHeTCku CBOjCTBa

NnsnHonpunoT e oparnHo akTueBeH He-cyncxuapuner ACE-uHxnbutop.

Ancopnyuja

Mo opanHa npumeHa Ha nAU3UHOMPUN, MaKCUMAarHM KOHUeHTpauuu BO nnasmaTta ce
rOCTUrHyBaaT BO pamkuTe Ha 7 yaca, uako kaj GorHu co akyTeH WHdapKT Ha MUOKapgoT Toa
Bpeme Moxe Aa Guae manky npoformkeHo. [IPOCEeYHMOT cTeneH Ha ancopnuuja usHecysa
okony 25%, co uHTepuHAMBMAYanHa BapwjabunHocT og 6-60% BO onceroT Ha ucnuTyBaHuTe
Aosun (5-80 mg).

Kaj GonHu co saTajyBatrbe Ha LpHNOT Apob, anconyTtHata 6MopacnonoXusBocT e HamaneHa 3a
npuBnmwkHo 16%. XpaHata Hema BnvjaHue BP3 ancopnuyujata Ha NM3MHOMNPUNOT.

Hucmpubyuuja

NuanHonpunoT wsrnepa peka He ce BpayBa 3a NPOTEMHWTE Ha nnasmaTta OCBeH 3a
UMPKYNPaYknoT eH3uM Ha TpaHchopmMaumjata Ha aHrvoteHauHuTe (ACE). WcnutyBamwara co
CTaopuu nokaxane Aeka N3MHoONpunoT cnabo NOMUHyBa HU3 KPBHO-MO304YHaTA Gapuepa.

Enumunauuja
JNlnanHonpunor He ce metabonusmpa u ce u3nadysa BO ypvHata BO CKOpPO HenpoMmeHeTa

tpopma. lNo nosekekpaTHO [03vpaH-€, NM3NHONPUNOT UMa nonyepeme Ha akymynauwmja og 12,6
yaca. KnmpeHcoT Ha nuauHonpun Kaj 3gpasv nuua e npubnmkHo 50 mi/min. Mpw enumuHaumja
Ce jaByBa NpoAorKkeHa 3aBpLUHa (as3a, HO Taa He npuaoHecyBa 3a akymynauuvjata Ha Nnekor.
CnomeHataTta 3aBplwHa ¢hasa BepojaTHO ce jaByBa Kako nocrneavua Ha 3acuTyBakeTo Ha
Bp3yBakeTo 3a ACE u He e nponopuvoHanHa Ha gosaTa.

bonHu co owmemera ¢yHKyuja Ha upHuom 0pob

Kaj 6onHn co umposa Ha upHWMOT Apo6 poafa Ao HamaneHa ancopnuuja Ha NU3NHONPUNOT
(okony 30%), HO 3apajn HaManNeHWoT KNNPEHE Aoara u Ao NPOAOIMKYBake Ha W3NOXKEHOCTa Ha
nekot (okony 50%) Bo cnopea6a co aapasuTe nuua.

bonHu co owmemeta gyHkuuja Ha 6ybpesume
Kaj 6onHn co owTeTeHa dyHKUMja Ha GybpesuTe nu3navyBaweTo Ha NU3NHONPUN € HamarneHo,
HO TOA UMa KMMHUYKO 3Ha4Yer-e€ camo Kora KNMpeHc Ha kpeaTuHuHoT e <30 mi/min. Bo cnyyau
Ha Gnaro Ao ymepeHo HapylweHa (yHKuMja Ha BybpesuTe (KNUPEHC Ha KpeaTuHuHoT 30-
80 ml/min) npoceuHata AUC (noBpluMHa noj KOHUEHTpauuckaTa kpuea) Guna 3ronemeHa 3a
camo 13%, foaeka oA Apyra CTpaHa, BO CNyvyau Ha TELKO HapyLLBake

Bybpesaute (knupeHc Ha kpeaTUHUHOT 5-30 ml/min), Guna sronemeyEas
JlnsnHonpunoT Moxe Aa ce OTCTpaHW CO nocTanka Ha Auvjafis

a 4 vaca Ha
ceyHo 3a 60%,

CO KnupeHc Ha gujanusara nomery 40 n 55 ml/min.

bornHu co 3amajyear-e Ha cpuemo



Kaj GonHu co 3aTajysatbe Ha cpLeTo NOCTON 3ronemeHa UanoxeHocT Ha nekoT Bo cnopeaba co
3Apasu nuya (sronemysare Ha AUC npocevHo 3a 125%), Ho kaj HMB noctow HamaneHa
ancopnuuja Ha NM3MHONPUNOT 3a okony 16%.

[Nedujampucka nonynayuja

dapmMaKkoKMHETCKUOT npocun e UCNUTyBaH Kaj 29 NeaunjaTPUCKM XWUNepTEeH3UBHW BOMHWM Ha
BospacT nomery 6 n 16 roguHn, co GFR Hag 30 ml/min/1,73 m?. Mo npumeHarta Ha gosa opg 0,1
Ao 0,2 mg/kg, makcumanHaTa KOHLieHTpauuja Ha nu3MHONpWn BO nnasmarta Bo cocTojba Ha
AVHaMWYHa pamHoTexa Guna nocturHaTa Bo nepuog of 6 yaca, a 06emMoT Ha ancopnuuja 6un
okony 28%. Tue Bpe4HOCTU Ce CNUYHM CO OHME 3abenexaHu NPy NPETXOAHWUTE UCNUTYBaka Kaj
BO3pacHuTe.

BpeaHocTute Ha AUC u Cn. kaj AeuaTa ce BO COMMacHoCT co OHWe 3abenexaHun Kaj
BO3pacHuTe.

[locmapu nuua
Kaj noctapute 6onHun 3abenexaHu ce noronemm KOHL|eHTpaLUumn Ha nuavHONpWUn Bo KPBTa, Kako

v noronemu speaHocTn Ha AUC (3a npubnukHo 60%) Bo ogHOC Ha nomnaguTe nuua.

5.3. MMpeTknuHMYHKU NoaaTouM 3a CUrypHOCTa

MpeTkNuHUYKMTEe nogaToum 3a nusmHONpWN kou ce Bp3 oCHOBa Ha BOOOMYaeHUTe UCNUTYBaHa
Ha onwrarta dapmakonoruja, TOKCUYHOCTA MO MOBTOPEHUTE [O03W, FEeHOTOKCUMYHOCTa W
KaHUeporeHMoT noTeHuujan, He ykaxkysaaT Ha nocebHa onacHocT 0 TOj NeK 3a YOBEeKOT.

3abenexaHo e aeka ACE-uHxubutopuTe kako rpyna npeawssukyBaat HecakaHu edektn Bp3
Pa3BojoT Ha eTycoT BO AouHaTa (pasa, WTO MMa Kako nocreauua CMPT Ha deTycoT u
KOHreHUTanHu mandgopmauun kou ocobeHo ce MaHugecTupaart Kaj Yepenor. Wcto Taka,
3abenexaHu ce crny4an Ha (PeTOTOKCUYHOCT, MHTPayTEPUH 3acToj Ha pacToT U OTBOPEH AYKTYC
Ha apTepuosycor. CnomHaTWTe aHomManun BO pa3BOjOT HacTaHyBaaT [EeNyMHO Kako
nocneguua Ha AUPEKTHUOT edekT Ha ACE-MHXMBUTOPOT BP3 PEHUH-aHMMOTEH3UHCKUOT CUCTEM
Ha eTycoT, a AenyMHoO 3apajiu UCXeMUja Koja HacTaHyBa Kako nocreavua Ha XUrnoTeHsmnjaTa
Kaj MajkaTta, HamaneHuoT eTanHo-NnaueHTapeH NPOTOK Ha KpBTa W cHabayBarweTo co
KUCNOpOA/XpaHnuBM maTepumn Ha peTycoT.

6. ®APMALEBTCKW NOOATOLA
6.1. Jlucra Ha ekCcUuMNUEHCH

ManuTon

Kanuuym xugporeHdocdat, guxugpat
MueHkapeH ckpob

Ckpo6, npeTxoaHo renupaH
Cunuumym-guokeung, konovaeH, 6essoaeH
Marxeavnym cteapat

Xeneso okeua, xont (E172) 3a TabneTn Bo Ao3un o 10 mg 1
Xeneso okcua, upseH (E172) 3a TabneTu Bo gosn n 20 mg

6.2. WHkomnaTubunHocT

He ce nosHaTw.



6.3. Pok Ha ynoTtpe6a

3 roguHu.

6.4. TMoceGHM Mepku Npu YyyBame Ha NeKoT

la ce yyBa Ha TemnepaTypa nop 25°C.

6.5. [lpupoaa m cogpxuna Ha naKyBaweTo

30 (1x30) Tabnetn sBo PVC/PVDC/AI 6nnctep.

6.6. Moce6Hu mepku 3a oTcTpaHyBare U Apyru pakyBatba cO nekor
Hema noce6Hu ynarcTsa.

HOCUTEN HA OAOBPEHUETO 3A CTABAHSE HA NEKOT BO NMPOMET
BEJTYNO OOOEN Ckonije,

yn. 3-MakepoHcka 6purana 6p.68, 1000 Ckonje, P. MakenoHuja

3acTanHuK Ha npoussoguTenoT benyno, NekoBu U KO3MeTuKa a.g.,

Ynuua fannua 5, 48 000 KonpueHuua, XpsaTcka

8. BPOJ HA OJOBEPEHUETO 3A CTABAHKE HA JIEKOT BO NMPOMET

WPYMEL 5 mg tabnetu:
WPYMEL 10 mg Tabnetu:
WPYMEL 20 mg Tabnetu:

9. AATYM HA OOOBPEHUETO 3A CTABAHSE HA JIEKOT BO MPOMET
WPYMEL 5 mg Tabnetu:
WPYMEL 10 mg Tabnetu:
UPYME[ 20 mg Tabnetu:

10. OATYM HA NOCNEOHATA PEBU3UJA HA TEKCTOT
MapTt, 2018




