35UPEH U3BEITAJ 3A OCOBHMHHUTE HA JIEKOT

1. HWME HA JIEKOT

PRENESSA Ttabnera 2 mg

PRENESSA Ttatnera 4 mg

PRENESSA Ttabnera 8§ mg

2. KBAJ/IMTATHUBEH U KBAHTUTATUBEH COCTAB

IIpeneca Tabnera 2 mg.

Cekoja Tabnera coapku 2 mg UEPUHAOPNHN TepT-OyTWIAMHH, €KBMBAaJIeHTeH Ha 1,669 mg
HEPUHIOTPUIL.

Ipeneca Tabnera 4 mg.

Cekoja Taliera conpku 4mg MNEepUHOONPHN TepT-OyTHUIaMMH, eKBHMBajeHTeH Ha 3,34 mg
HEepPUHIOTIPHII.

IIpeneca Tabaera 8 mg.

Cekoja Tabnera coapxu 8mg mnepuHAONPHI TepT-OyTUIaMuH, CKBHBaJeHTeH Ha 6,68 mg

HEePUHIOTIPHIL.

Exuunuenc(u) co mo3HaTo J€jCTBO: JIAKTO3a MOHOXH/IPAT.

3. @APMAIEBTCKA ®OPMA

Tabnera.

Tab6nerute on 2 mg ce Genu, Okpyryid ¥ 651aro GHKOHBEKCHH.
Tabneture ox 4 mg ce 6enn, opanHU, 6J1aro GUKOHBEKCHH, CO pa3jie

Tabierara.
Tabnerure MOXe [1a ce MoAeNaT Ha ABe eIHAKBH IIOJIOBHHH.
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Tabnerure on 8 mg ce 6enu, okpyran, 6;1aro GUKOHBEKCHH, C©
TabJerara.
TabneTHTe MOXKE [ ce MOJEIIAT Ha JIB€ €HAKBH IOJIOBHHH,

4.  KJMHWYKH IIOJATOIHA

4,1 TepameBTcKHM HHIHKALMY

XunepreHsuja
Tepanuja Ha xunepTeH3uja.

Cpuesa cnaboct
Tepanuja Ha cuMIITOMaTCKa cpLeBa cnabocT.

Mo3soueH ynap



Bo xoM6uHaluja cO HHAANIAMK]L, 3 NIPEBEHLMja HAa PeKypeHTeH MO304eH yaap Kaj NalMeHTH cO
HCTOpHja Ha LiepeOpoBacKy1apHu 3a001yBarba.

Crabuina kopoHapHa apTepucka bosect
Pefykiija Ha PpM3MKOT 3a MojaBa HA KApAMjalHH HACTaHM Kaj IIAlMEHTH CO MCTOpHja Ha
MHOKapHjajieH HHapKT W/UIIK peBacKyapu3aluja.

4.2 Jlo3upame H HAYHH Ha ynoTpeda

ﬂosngaﬂ,e

Xunepmen3zuja
IMepuuaonpu MoXe Ja ce ymoTpeOyBa Kako MOHOTepanHja MM BO KoMOHHaIMja co Apyru

AHTUXUIEPTEeH3MBH (NOorNIeqHeTe BO Aenosute 4.3, 4.4, 4.5, 1 5.1).

[Mpenopauana noveTHa A03a € 4 mg eHALl JTHEBHO, HAYTPO.

[ManpeHTHTE Kaj KOM PEeHHH-aHTHOTEH3MH-ATNO0CTEPOH CHCTEMOT € CHITHO AKTHBHPaH (Ha IPUMeD, MpH
peHOBacKyJapHa XWIIEpTeH3Hja, HaMallyBalbe Ha BOIYMEHOT W/WIM COJTa, CpLEBa NEKOMIIEH3aluja
WIM TEUIKA XHIIEPTEeH3Hja), MOXe Ja MOYYBCTBYBAaaT NpPEKyMEpEeH MajJ Ha KPBHKOT MPHTHUCOK Ha
TMOYETOKOT Ha TepanujaTa, Kaj oBHe mauueHTH, ce npernopadyBa NOYeTHA 032 O 2 mg ¥ MEMLHHCKH
Ha/130p Ha MOYETOK Ha TeparHjaTa.

ITo Tepanuja of emeH Mecell, A03aTa MOXKE JIa ce 3roJieMHr Ha 8 mg eHalll JHEBHO.

BoBe/lyBameTo HA HHXMOMTOP HAa AHTMOTEH3MH KOHBEPTHUPAYKHUOT €H3UM Kaj MAlMEHTUTE KOM 3eMaat
JMYPETHLIM MOJKE Jia PEAU3BMKA CUMIITOMATCKA XHMIOTeH3Hja. IToTpebHa e npernasnuBocT Guuejku
Kaj OBME IALMEHTH MOXE [a Ce HamaJeHH BOTyMeHOT W/minu conra. Cropen Toa, ce mpenopavdysa
NPEKMH Ha TepanujaTa co JMypeTuK 2 10 3 [eHa mpej 3ano4HyBame Ha TEparnujata co MepHUHIOIPUIT
(nornenuete Bo nen 4.4).

Kaj mauueHTHTe CO XHMIepTeH3Mja Kaj KOM He € MNPEenopayMBO Ja C€ MPEKHHE JUYypPETHKOT TIpen
3aNOYHYBAWke HA Tepanujara Co IEPUHAONPHUI, Ce MpenopadyyBa MOYETHA [03a O 2 Mg e[Hall
aHeBHo, IlorpeGHo € crnenewme Ha OyOpekHara GyHKIMja M Ha CEPYMCKMOT KAJIUyM.
IMocnenoBaTe)IHUTE AO3M Ha MEPUHAONPWI Tpeba Aa ce MpuiaroJaT BO COIVIACHOCT CO BUCHHATA Ha
KPBHHMOT MPUTHCOK. AKO € MOTpe6HO, AUYPETUKOT MOXKE J1a CE MPOJOIIKH.

Kaj nocrapu manueHTtH, Tepanudjara Tpeba na ce 3amouHe co Ao3a o 2 mg. Ilo eaeH Mmeceu, no3ata
MOXe Ja ce 3rojieMH Ha 4 mg, a ako € moTpeOHO, ¥ Ha 8 mg eJHAIl AHEBHO. J[O3MpamETO Kaj
NOCTapuTe MaUMeHTH Tpeba Ja ce MpPWIaroiyBa BO 3aBHCHOCT Ofi HMBHaTa OyOpexkHa (QyHKUMja.
(nornennete Bo Tabenara noaoIy).

Cumnmomamceka cpyesa ciladocm

Ce npenopayyBa MepUHIONIPWIOT, KOj € BOOOHUACHO aCOLIUPaH CO AWYPETHLIM KOM He TO TeaaT
KaJIMyMOT W/WIIM JUrOKCHH W/HjiK GeTa-011oKaTop, ia ce BOBEIyBa BO TeparujaTa noj CTpor
MEIMLMHCKY HAJ130p CO Mpenopayada roYyeTHa 103a oA 2 mg 3eMeHa HayTpo. OBaa 03a MOXe Jia ce
3roJieMu 3a 2 mg Ha MHTEPBAJIM He TIOMaJTH oJ] 2 HelleNH ce 10 4 mg efHaIl JHEBHO ako A06po ce
noaHecyBaar. Jlo3upamero Ha nepUHAONpWI Tpeba Aa ce MPHUIIaroax BO COrJaCHOCT CO BUCHHATA Ha
KPBHHOT NPHTHCOK Kaj CEKOj MaLMeHT MNOEANHEYHO.

ITpu Tewika cpreBa cnabocT U Kaj APYrH MaLUEeHTH 3a KOH Ce CMeTa JIeka Ce CO BUCOK pU3MK
(mauMeHTH Co HapylleHa peHalHa QYHKIHMja U TeHACHLIK]a Ja MIMaaT eJIEKTPOIMTHHY HAPYLIyBarba,

HAM&JIEHO KOJIMYECTBO HA COJN cO WiH Ge3 XHIOHAaTpeMHja, MaLl cﬁ'-r@rre o _.wﬂpadgesi a W
MalUeHTHTE KOW MpHUMaJle CUJIHA Tepanuja co AXypeTHLH, Tpeba aa ¢ ﬁdnempasa' DBHe co ﬁ)‘ Ou, aKo
“e BO3MOXKHO, Tpe] 3ano4HyBame Ha Tepanujata co IIpeneca. [lorp
KPBHHMOT MPHTHCOK, 6yOpeHaTa QYHKLHMja ¥ CEPYMCKHOT KAIHYM, KK npfg l‘ll(ao;Fl @./ peMe Ha
Tepanujata co nepuHIoNpI (roryiefHeTe Bo Aei 4.4) P

Ipegenyuja na pexypenifa Ha Mo3ouen yoap




IMoyeTHa 103a Ha MEPUHAONPHI Kaj MALMEHTHTE CO UCTOPHja Ha 1iepeOpoBaCKy/IapHH HapyllyBamba e
2 mg aHeBHo. ITo aBe Henenu, Ho3ata Tpeba Aa ce 3rojieMH Ha 4 mg IHEBHO M J1a ce aAMUHHCTpUpa
YIITE Be HELENH Npej a c€ BOBEAES MHAATIaMH]L.

Tepanujata Moxe J1a ce 3aro4He Bo OWIO KOj MEPHOJ, O JIBE HEJEIH 0 HEKOJIKY TOAWHHM MO MPBHOT
MO304€eH yJap.

CHJ(IﬁIUHf{I Koponapua apmepucrkd bosecm.

Tepunaonpun Tpeba Aa ce BOBeJe BO Tepanujara co A03a o 4 mg eHaIl JHEBHO BO NEPHOJ Ofl BE
HeJleJTH, a OToa 103aTa Aa ce 3rojieMyBa 10 8 mg eqHall JTHEBHO, BO 3aBUCHOCT O] peHAIIHATa
byHKUMja ¥ BO Cily4aj kora fo3ata of 4 mg no6po ce nojHecysa.

Ha noctapure nauuenty tpeba a UM ce Jaae f03a of 2 mg eHallil IHEBHO BO MEPHOJ O/ eJ1HA
HeJleNa, MoToa 4 mg e/IHaIll IHEBHO CJIeJHATA HeJleNa, TIpel ia ce 3rojIeMH Jo3aTa 10 8 mg exHall
JHEBHO BO 3aBHCHOCT O peHaiHata ¢yHkuuja (norneanere Bo Tabena 1 *IIpunaroaysame Ha
JO3HpAETO NMPH PSHATHU HapyllyBama ). JlosaTa Tpeba aa ce 3rojieMd caMo ako NpeTXOAHaTa 103a
J00po ce nmoaHecyBa.

ByGpesictiu owtmemysara

Kaj naumentute co GyOpexKHH OLITETYBakba, JO3UPALETO Ha MEPUHAONPUI Tpeba a ce MPUIIAroAn BO
COIJIACHOCT CO CTENEHOT Ha Gy6peskHOTO omTeTyBatbe. BooGHuaeHo, ciefierero Ha cocTojfata Ha
NalMeHTOT BKJly4yBa H peJOBHO MepeHe Ha CEPYMCKHOT KaJlMyM M KPEaTHHHH.

Tabena 1. Hpunazooysarve Ha 003UParseMo NPU PeHAIHY Hapyiuysarsd

Kpearnuun kanpenc IIpenopauanu 1034
KpeaTHHHH kaupeHc 60 ml/min (1 ml/s) 4 mg Ha AeH
KpeaTHHUH KiupeHc noMery 30 ml/min (0,5 2 mg Ha [icH

ml/s) u 60 ml/min (1 ml/s)
KpeaTHHHUH KMpeHe noMery 15 ml/min (0,25 2 mg cekoj BTOp JeH
ml/s) u 30 ml/min (0,5 ml/s)
Mal[HEHTH Ha XeMO/I1jajin3a (KpeaTHHHH 2 mg Ha QEHOT Ha Hjai3aTa
KiMpedc noMai og 15 ml/min (0,25 ml/s))

JujanusHuoT KinpeHe Ha nepuHgonpuiat e 70 ml/min (1,17 ml/s). Kaj nanmenture kou ce Ha
xemoujanusa, fo3ara Tpeba qa ce 3eMe Mo JHjaln3ara.

Xenamanuu ouiment Vead
He e motpe6HO mpuyarogyBame Ha JO3UTE Kaj MALMEHTHUTE CO XCIATAJIHU OIUTETyBarba (IOTJIe/IHETE
BO JesioBute 4.4 u 5.2).

Vrnorpeba kaj seua

He ce yrBpaenn edukacHocta u GesbenHocta mpu ynorpebara kaj fAena. Iloparouure wro ce
JOCTAIIHA BO MOMEHTOB C€ OMMIILAHM BO Ae 5.1, HO He MOXke J1a ce Aajie IPenopaKa 3a JO3UPAkETO.
He ce npernopauyBa aMHHHCTpAlMja HA MIEPHHAONPHI Kaj felia M aJ0JeCLeHTH Ha BO3pacT mox 18
roAuHu (rorneaHeTe Bo aAen 4.4),

Hauun na aaMuuucTpanuja

Ce npenopadyBa JIEKOT [ja Ce 3eMa eJJHall THEBHO, HAyTpO, IPeJl 10jafloK.
Hosara Tpeba qa 6uae npwiaroieHa 3a C€Koj MaLUEeHT MOSAMHEYHO BO 3aBHCHOCT
coctojba (mornenHere Bo Aen 4.4) U OArOBOPOT Ha TepanujaTa.

ol

Heroparta

4.3 KoHTpaHHAHUKAIIMH

TIpeoceTnHUBOCT Ha aKTUBHATA CYICTaHIHja, Ha HekoH Apyrd AKE nHXYE ] ¢ KOU ol
MOMOLLHUTE CYIICTAaHLIWK HaBeJeHH BO Jei 6.1. X
Hcropuja Ha aHrHoeaem o aaMuHuctpanyja Ha Apyru AKE unxuburopw.



XepenurapeH WIH HIUONATCKH aHTHOEIEM.

Bropo u Tpeto TpoMecedje o1 GpeMeHocTa (norieHeTe Bo Aenosute 4.4 n 4.6).

HcrospeMeHnaTta ymoTpeba €O NpPOM3BOAM IUTO COAPKAT AIMCKMPEH Kaj NalMEeHTH co aujaberec
MEJIMTYC WM peHanHo HapyiryBawe (GFR <60 ml/min/1,73 m2) e koHTpauHAMuMpaHa (TIOT/IEAHETE
Bo nesiosute 4.5 u 5.1).

Hcrospemena ynorpeba co cakyGurpui/Baicaprad. IlepuHmonpun He cmee Aa Oume vHUUMpaH
nopaHo o 36 yaca o mocJieHaTa 103a Ha cakyOUTpwi1/BaicapTaH (NOIJIEAHETE HCTO TaKa BO
nenosute 4.4 u 4.5).

EKcTpakopropasH{ TPETMaHH LITO JOBeAYBAaT N0 KOHTAKT Ha KPBTA CO HEraTMBHO HaeJIeKTPU3HPaHH
MOBPILKHH (MoryiegHeTe Bo Aei 4.5).

3HauMTenHa GunaTepaiHa CTeHo3a Ha OyOpexkHa apTepvja MM CTEHO3a Ha apTepujata [0 €leH
¢yHkuuoHaseH 6yoper (moraenHere Bo aen 4.4).

4.4 Mepxn Ha NPeTNA3JIHBOCT H NOCEOHH NpPeAyNpeayBaba

Xunomenzuja
AKE unxubutopute MOoXe [a NpPEeANW3BUKAAT MaJ HAa KPBHUOT NMPHTHUCOK. PeTko, kaj mauueHTuTe o

HEKOMIUTALMPAHa XUIIEPTEH3H]a, 3a0eiexana € CHMIITOMATCKa XHUIIOTEH3Hja 10 3eMarbe Ha MoYeTHaTa
no3a. HajeepojaTHo ce jaByBa Kaj MalMEHTHTE Kaj KO € HaMaJleH BOJYMEHOT MOpajM Tepanuja co
JMYPETHK, PECTPHKLMja HA COJ BO MCXpaHarta, Jujaiv3a, Jujapea WIM MoBpaKame (MOTJIEAHETe BO
nenosute 4.5 u 4.8). Kaj nauueHTuTe co cpueBa ciaboct, co WK 6e3 acoLMpaHa peHalHa UHCYH-
LMEHIM]ja, MOXKE Jla Ce TI0jaBU CHMIITOMATCKa XHMMOTeH3uja. IlouecTo ce jaByBa Kaj NALMEHTH CO
ToTellKa cpleBa ciabocT KoM yrnoTpeOyBaaT BUCOKM A03M Ha JAWYPETHLH Ha XeHJleoBara IeTelKa,
NAlMEHTH CO XUIOHaTpeMHja ninu OyOpeskHH oluteTyBawa. I1oTpebHO € cnefiere Ha OBHE NALMCHTH
Ha [OYETOKOT Ha TeparnujaTa v MpH NpHIaroayBamwe Ha Jo3ute. IcToTo ce oaHecyBa M Ha MallieHTUTe
CO MCXEMHYHO CPLEBO WM LepeOpoBacKynapHo 3aboiyBaibe Kaj KOU MPEKYMEPHHOT Naj Ha KPBHHOT
NPHUTHCOK MOXE 113 IOBEE /10 MUOKapAHjaeH HH(apKT WK 1iepeOpoBacKyIapeH HACTaH.

Bo ciyuaj na ce rnojaBu XMIIOTEH3Hja, MALKEHTOT Tpeba Aa ce MOCTaBH BO JIEKedKa nojoxba 1 ako e
HEONMXOJHO Jia Ce aJMHHHUCTPHpa MHTpaBeHcka MHOY3Hja of 0,9% pacTBOp Ha HATPHYM XJIOPHA 3a
€KCIaH3Kja Ha BOJYMEHOT Ha I1a3MaTa. MUHINBATa XHITOTeH3Hja He € KOHTPauHMKALIHja 32 TPETMaH
co nepudgonpui. OTKaKo ke ce KOperupaar KpBHHOT MPUTHCOK U IUIa3Ma BOJYMEHOT, BOOOMYaeHO
nanueHTuTe A06pO rH NMOAHECYBaaT HATAMOIUHUTE JO3H.

Kaj HekoH MmalMeHTH co cplieBa cjabocT KOW HMaaT HOpMaJieH WM HU30K KPBEH NPUTHCOK, 32 BpeMe
Ha TepanMjara co MepUHAOOMPUI MOXE Ja HaCTaHe NOMOJHUTETHO CHUXKYBahe Ha KPBHHUOT MPUTHUCOK.
ORoj eQeKT e NpeBUIIMB 1 BOOOHYAEHO He € NPUYKHA 3a IPEKHH Ha TepanujaTa. AKO XMIIOTEH3HjaTa
CTaHEe CHMITOMATCKa, MOTPeGHO € HaMallyBaibe Ha J03aTa W/WITH NPEKUH Ha JHYPETHKOT W/WIM Ha
HEePUH/IOTIPHUIL.

Heojna 6aroxada na penun-anzuomensun-anoocmepon cucmemom (RAAS)

IMocTojaT mokasu Aeka ucroBpemenara ynorpeba Ha AKE unxuburopu, anruorensu Il peuentopHu
6J0KATOPH HMJIM ATMCKHPEH IO 3rojieMyBa PU3MKOT Off [0jaBa HAa XHMIIOTEH3Hja, XUIEPKaleMuja H
HamasieHa 6yGpesxHa GyHkuMja (BKIyYyBajkd W akyTHa GyOpesxxHa HHcyuuueHuuja). Ilopanu toa He
ce mpenopadyBa JBojHa 6nokana Ha RAAS mpeky xomOunupana ynorpeba Ha AKE unxubutopy,
anrvoTensuH Il penenTopHy 610KaTOPH WK ATKMCKUpEH (MorneHeTe Bo Aenosute 4.5 u 5.1).

Ako Tepanujata co ABOjHa GlOKaja ce CMeTa 3a arcoNyTHO HEONXOIHa, Taa Tpeba Ja ce NpUMEHyBa
TMOJl HAj30p Ha CMELMjATMCT M CO YECT MOHHTOPHHI Ha GyGpexxHara (yHKLMja. €IEKTPONIHTHTE U
kpBHHOT nputHcok. AKE onn6nTopnTe u anruotensuH 1l penenropruTe 610 gmpw-uqq ipeba na ce

ynotpefyBaaT MCTOBPEMEHO Kaj MallieHTH KOUIITO GosexyBaat o aujade __vuécﬁﬁéﬂaj)fﬁs;

Cmenosa na aopmannama win MUMpaiHama 6angyra/Xunepmpopuina x rgg)uo m{énamuﬁ:
Kako wro e ciyuaj u co apyrutre AKE unxuburopu, norpebna € npe r!%BIBHBUUT ‘npﬂ rﬂaagbgn Ha
MEPHHIONPWI Kaj MaUMEeHTH CO CTEeHO3a Ha MMTpalHaTa BaIBYNGsS, #, COf. onc'rpy(m Ha
JIEBOBEHTPHUKYJIAPHHOT TPAKT KOj BOAM MO0 aoprata (CTeHo3a 1 \"so‘br HaTa  FAEEYAA U
XUOepTpoHYHA KApAHOMHUOIIATH]a). iyl /

-



Penamnu owmemyearsa

Kaj naigeHTHTE CO PeHAJIHM OLUTETYBamba (KpeaTMHHH KIHpeHe MOHU30K ox 1 ml/s), no3ara Tpeba na
ce TNPUJIaroJH BO COTJIACHOCT CO KPEaTHHHH KIIUPEHCOT (MOIeAHeTe BO e 4.2) ¥ 1oToa BO
COIIaCHOCT €O OATOBOPOT ofl TepanujaTa. [ToTpebHO € pefoBHO ClieAehe HA HUBOTO HAa KPEATHHHH H
KaJTAyM BO CEPYMOT.

Kaj nauptenrtute co cpiesa ciabocT, XHIOTEH3HjaTa Ha MOYETOKOT OJ1 TEpanujaTta MOXe Jia A0BE/IE 10
owreTyBame Ha OyOpeskHara ¢yHkumja. Kaj osue maruenTu, Gemre 3abenexxaHa akyTHa OyOpeskHa
cnaboct, BooOH4aeHO peBUp3UOHIIHA.

Kaj Hekon mnaunmentH co GuiaTepanna peHajHa apTepuHCKa CTEHO3a WM CTeHO3a Ha apTepdjaTa Ha
equuor GyGper kou Oune Tperupand co AKE unxuburopu Oea 3abenekaHd peBep3UOUIHH
MoKavyBama Ha ypea U KpeaTUHHH (110 MPeKHH Ha Tepamnujara).

3rosieMeHl HMBOAZ HAa ypea W KPEaTHHHH ce jaByBaaT IIOYECTO Kaj MALMEHTHTE CO peHajlHa
uHcydunuennrja. Kaj maupeHTuTe cO peHOBAacKyNapHa XMIIEPTEH3Mja MOCTOM 3roJIEMEH PH3UK 3a
1nojaBa Ha TeIlKa XUMOTeH3Hja u OyOpexHa cnabocr. Kaj oBue maumeHTtH, Tepanujata Tpeba jAa ce
3alo4He MoJ CTPOr MEAMLMHCKA HaA30p CO HHUCKM A03H U BHUMATEIHO TUTPHpamke Ha J03aTa.
Bunejku TpeTMaHOT co AMYpeTHLM MoXke Jia € (GakTOpoT KOj € OArOBOPEH 3a TOPEHABENECHOTO, THE
TpeGa 1a ce NoBJeYaT Ofl Teparnuja U ja ce ciiequ OyOpexxHaTta GyHKIHK]a 3a BpeMe Ha [IPBUTE HEMEH
O[] TepanujaTa co MepHHIOPHUIL

Kaj HeKkoH MaLMeHTH cO XHIIEpTeH3Mja Ge3 OUMITIEHO IPETXOJHO MOCToeUKo OyOpexHo 3abonyBame
KOU 3eMajie MEepHHAONPMII BO KOMOHMHALMja CO AWYPETHK, C€ IOjaBHja MMHOPHM M TPaH3MTOPHH
3rojleMyBarma Ha HHBOATa Ha cepyMcka ypea W KpeaTHHMH. OBa IIOBEpOjaTHO C€ ClOydyBa Kaj
NaleHTHTe €O MPETXOAHO MOCTOeYKH OyOpexxHH HapyllyBawa. Bo Toj ciyuaj, moTpebHO €
HamastyBare Ha no3ute Ha AKE HHXHOUTOPOT WM TOBJIeKyBaibe Ha JAHYPETHKOT Of TepanHja WiH
TaK ¥ €AHOTO U IPYroTO.

H{Hﬁi‘(ﬂfﬂ”f Hel xe.woc)?fiu.-'uua

Kaj nauuenture nujanusupani co MeMOpaHd co BHCOK Giykc M HcToBpeMeHo Tpetpanu co AKE
HHXUOHUTOpPH, Gea 3abenexann aHaQWIAKTOMIHH peakuuu. Ako e noTpebHa xeMoaujanusa, Tpeba na
ce ynotpebu apyr Tin Ha Mem6paHa 3a JdjaJIu3upame.

Tpancnranmayuja na 6ybpee
He mocrojat uckycTBa BO BpcKa CO aJMUHUCTpaLjaTa Ha MEPUHAONPHII Kaj MAlMEHTH CO CKOpellHa
TpaHcIUIaHTaudja Ha 6yOper.

IIpeocemnusocn/anzuoedem
Kaj mauuenture tpetupain co AKE HHXHOWTOpH, BKIyHyBajKu ro M NEpHUHOONPHI, peTko Oelue
3abenexaH aHrHoeJeM Ha JIMLETO, eKCTPEMHTETHTe, YCHHTE, MYKO3HHTe MeMOpaHH, ja3sWKOT,
TIOTHCOT W/WITH JTapuHKCOT (mornenHete Bo gen 4.8). OBa Moxe Aa ce cydd BO GUII0 KOe BpeMe Of
Tepanujata. Bo ciryuaj ma HactaHe aHruoenem, Tepandjata Tpeba BeJHall Ja C€ NPEKWHE H Ja ce
CIIe[IH MAalMEHTOT ce Jo/eKa HE Ce IMOBJIeYaT CUTE CUMITOMH. AHTHMOEAEMOT Ha JIMIETO U YCHWTE
BoOGMYaeHO He Tpeba Na ce TpeTHpa, HO MOXKe J1a ce ynoTpebaT aHTUXHCTAMHMHHIM 3a YOnaxyBame
Ha CUMIITOMHTE Ha NalUeHTOT.

AHrHoeieMOT Ha JIapUHKCOT MOXe Ja Guae ¢araneH. IIpu aHrHoeneM Ha jasHKOT, TJIOTHCOT WM
JIAPUHKCOT KOj MOXeE J]a MpeJu3BHKa ONCTPYKIIMja Ha AUIIHHUTE IATHLITA, TOTPeOHO € BEAHAII 1A ce
aIMUHICTPUPA A[[PEHATNH U Ja ce 06e30equ NpooJHOCT Ha AuIIHUTE naTHiuTa. [TaumenTor Tpeba na
ce Cllely ce A0/IeKa He Ce MOBJIeUaT CUTe CUMIITOMH. —
AKE uHXHOUTOpUTEe NMpeau3BHKYBaaT NIOBUCOK CTENEH Ha aHIMOeJeM Kaj rnarfie Be FepHa Goja
Ha KO>ka BO criopefa co mauueHTUuTe co 6ena 60ja Ha KoXa. :

[ManuenTuTe CO MCTOPHja HA aHTHOEIEM KOj He € TIOBP3aH Co Teparuja
OumaT NoUIOKEHH Ha TMOTOoJIeM PH3MK 3a M0jaBa Ha aHIMOEEM 3a
UHXUOHUTOp (mornenHere Bo fei 4.3).

uaxubuTopu. Kaj ore manuenty ce rojasu aGaomMuHansa 6oka (co msfios
TIOBpaKame); BO HEKOH CIIydad HeMallle NPeTXo/IeH pallijajieH eIleM 1 HUBO
ecTepasa 6ea HOpMAIHU. AHTHOEIEMHOT Oellle JUjarHOCTUIIHPaH co Ipouexypa Koja



BKIy4yBa abnomuaanen CT CKeH, MM yITpa3sByK MM IPU ONepalija i CHMIITOMH KOH CE
TIOBJIEKYBaAT 110 npekuH Ha Tepanujata co AKE unxuburop. MHTECTHHANIEH aHTHOEIEM
Tpe6a na 61z BKITy4eH Bo nUdepeHIjalHa IujarHo3a Kaj IalUeHTH KOU Ce Ha Tepanuja co
AKE uHXMOMTOPH U Kaj KoM uMa ablOMUHaIHa OO0JIKa.

HcroBpemena ynorpeda Ha AKE HHXUOGHTOPH CO CaKyOHTPHII/BAICAPTaH €
KOHTPaHHAUIHPaHa KaKo pe3yJITaT Ha 3roJieMeH PH3HK 3a aHTHOeaeM. Tepalnuja co
cakyOuTpHII/BasicapTaH He Tpeba 1a ce HHUIMpa NopaHo of 36 Jaca 110 IOoCIeqHAaTa J[03a Ha
nepunponpui. TepanujaTa co MepHUHIOMPHI HE CMee Jia ce 3allouHe IIopaHo oA 36 yaca 1o
HOCNIeIHATA J03a OJ] CaKyOuTpuil/Bajcaprad (norjeaHere Bo aei 4.3 u 4.5).

Kaj mauuenture kou 3emaar ucrospeMeno AKE uuxubutopu co parekanorpuwit, mTOR
UHXUOUTOPH (HA IIP. CUPOIAMYC, EBEPOIUMYC, TEMCHPOIMMYC) H BUIIIATIMITAH MOXE J1a ce
3r0JIEMH PH3HKOT 3a QHTHOENEM (Ha ITp. OTEKYBamhe Ha JUIIHATE MATHINTA MK Ja3HKOT, CO
wiK 6e3 pecIMpaToOpHO HapylyBamse) (norneguete Bo aen 4.5). [lorpebHa € npeTna3auBocT
Kora ce 3all04YHyBa Tepanuja co panekagotpwi, mTOR unxubutopu (Ha np. CHpOJIUMYC,
€BEPOIMMYC, TEMCUPOJIUMYC) ¥ BIJIAATTIMIITHH Kaj ManueHTH Kou Beke 3emaar AKE
HHXHUOUTOPHU.

HcroBpemeHa ynorpeba Ha mTOR uHxuGuTOpH (Ha Mp. CHPOIUMYC, €BEPOTIUMYC, TEM3MPOJIMMYC)
[Taupentute KOM ce Ha wuCTOBpeMeHa Tepanvja co mTOR wuHxuburopy (Ha np. CHpOIUMYC,
€BEPOJIUMYC, TEM3UPOJIMMYC) MOKe 1a GUAAT M3JIOKEHH Ha 3rOJIEMEH PH3HK O] [0jaBa Ha aHTHOEEM
(Ha TIp. OTeKyBawe Ha JMINHUTE NATHIUTA WIH ja3UKOT, CO WIH 0e3 pecrnMpaTOpHO HapyIlyBarbe)
(nornennete Bo Aen 4.5).

Anaurakmouonu peaxyuu 3a epeme na LDL aghepesa

[Maupentute koM ce Ha Tepanuja co AKE unxuburtopu 3a sBpeme Ha LDL adepesa co aexctpan cyndar
MOXK€E PETKO Ja MMOYyBCTBYBAaT >KHBOTO-3arpo3yBadykd aHaUIaKTOMAHH peakuuu. OBHe peakiry
MOX€ J1a ce n3beryaT co NpUBPEMEHO MoBJIeKyBame Ha AKE HHXUOHUTOPOT Of Tepanujara npej cekoja
adepesa.

Anaghunaxmoundnu pearxyuu 3a epeme na oecensumnuiayuja

[Maupentute KoM ce Ha TepanHja co AKE unxuburopu 3a BpeMe Ha A€CEH3HTU3alMja CO OTPOB O OCH
WIH MMYed MOXE PETKO Ja MOYYBCTBYBAaT )KHBOTO-3arPO3yBauky aHa(WIaKTOWIHH peakuuu. OBue
peakuuMd Moxke Ja ce u3bernar co npuepemeHo mnoeiexysambe Ha AKE MHXHOUTOPOT o TepanMjara
npe cekoja JeCeH3UTH3allHja.

XE’HG?H(UIHI{ owmemysaibd

3a BpeMe Ha Tepanujata co AKE HHXHOUTOPH, pEeTKO MOXKe Ja HacTaHe CHHJpPOM KOj 3alo4HyBa CO
XOJIecTaTCKa JKOJTHLIA U Mporpeaupa Ao (Qy/JIMHUHAHTHA XenaTaJHa HEKpO3a, a MOHEKOrall H CMPT.
MexaHu3MOT Ha HACTaHyBalhe Ha OBOj CUHIAPOM He e ofjacHeT. Bo ciyuaj na HacTaHe >ONTHLA WK
M3pa3eHH MOKadyBakha HA LPHOAPOOHHUTE eH3UMU 32 BpeMe Ha TepamnHjata co AKE unxuburopor,
BeflHall TpeGa Jia ce MpeKKuHe TepanujaTa, BHUMATESHO /1a e ClIeAM MAlMEeHTOT U aKko € notpebHo na
My ce aaje Tepanuja. (morneaHere Bo aen 4.8).

Heymponenuja/azpanyinoyumosa
HeyrponeHuja/arpadyiouutosa, TpoMGOLMTONIeHHja U aHeMHja Gea 3a0e/ie)kaHH Kaj MalUeHTHTe KOU
semaa AKE wunxuGuropu. Kaj maumenture co HopManHa OyOpexHa ¢yHkuuja u 0Oe3 npyru
KOMIUTHKALIMH, PETKO ce jaByBa HeyTponeHuja. [lorpe6Ha € ocobeHa npeTnasnnBoCT Hpu-y 0Tpe6a Ha
TEPUHAONPU Kaj MAalMeHTHUTE CO KOJAareHCKH BacKyJIapHH HapyIryBarba (13

JIyIyC €pUTEMATO3yC, CKIIEpOiepMa), NPU HUCTOBPEMEHA TeparHja co UMyl yﬁ[mé H“%ﬁe ‘ﬁg’ co
QJIOIMYPHHOJT HITH TIPOKAWHAMU/] MK T1ak KOMOHHALIKja ol oBHe (aKTOPH, O 06eKD aKe o1 npéfgx@:[_ 0
NOCTOH olITeTyBatbe Ha OybOpexxHara (yHkuuja. Hekou onx osue mnaiy eﬁ'r-u meKe. aad pa¥h
CepHO3HH uHGEKLINK KOM MOHEKorall He OJroBapaaT Ha MHTEH3MBHATA a uﬁﬂorcm Tepax}ujcr,—,;

Kaj OBHE MAaLMeHTH ce ymoTpeOyBa MEpHHAONPUII, C€ NPENopavyBa NEepHO i@’ cnﬂzeﬁ,& Ha @J@j




Ha 6enu KpBHH KieTku. Ha nauuenTute Tpeba Ja UM ce COBETYBa Jia NpHjaBat 6110 KakBH 3HALM Ha
uHOeKuuja

Emnuuru paznuxu

AKE HHXUOHUTOpHUTE MOsKe /1a TPEAM3BHKAAT MOBMCOKA CTANKa HA aHTHOEJEM Kaj MALMEHTHTe CO LipHa
6oja Ha KkoxaTa BO cmopeafa co manuenTute co Gena Goja Ha koxkaTa. Kako mro e ciydaj U co
apyrute AKE WHXuOUTODH, Taka W MEpHHIONPII € MoMaKy €(HUKaceH BO HaMallyBam€ Ha KPBHHOT
MPUTHUCOK KaJ NaLMeHTHTE co LpHa 60ja Ha Koxara Bo cmopen®a co manueHTuTe co Gena 6oja Ha
KOXaTa, HaJBepOJaTHo NOpajH MOBHCOKATA MpEBATCHLA Ha cocToj6M Ha HHM30K PEHHH Kaj LpHaTa
nomyJaiyja co XAnepTeH3uja.

Kawnuya

3a Bpeme Ha Tepanujata co AKE MHXMOMTOpH, MOXe Jia Ce jaBM MEP3UCTEHTHA, HENPORYKTHBHA
KaLITMIA KOja Ce MOBJIEKYBA 110 NPeCcTaHOK Ha Tepanujarta. Taa Tpeba fa ce 3eMe BO NpeBH KaKo JIEI
on nqudepeHLMjaIHATA JHjarHo3a 3a Kallulvia.

Hoc'n.'auu hayueHmu

Kaj Hekou MocTapu NMauMeHTH Moxe fa ce 3abenexxu moronem onrosop Ha AKE mHxuGuropure
OTKOJIKY Kaj nomutajure naupeHTH. Kaj oBHe MalMeHTH ce MpernopavyyBaaT OHUCKH NOYETHH NO3H U
cnenere Ha OyOpeskHaTa GyHKIHMja Ha TOYETOKOT HA TPETMAHOT.

Onepanuja/anecmesuja

Kaj HekoW manyeHTH Ha KOM UM CJIed MorojaeMa onepalyja Wi 3a BpeMe Ha aHecTe3djaTa co
Tnpenapary KoM Mpean3BUKyBaat xunorensuja, AKE HMHXHOUTOPUTE, BKITyTyBajKH TO U MEPUHAONPUII,
MOXKe [a o Onokupaat gopmupameTo Ha aHrHoTeH3uH II mopaay KOMIIEH3aTOPHO ocj1000yBame Ha
penuH. Ilorpe6HO € NMpUBpEeMEHO INpPEKUHyBalbe Ha Tepamnujara, €AeH JIeH IIpef omepauujata. Bo
cny4aj AKE uHXuOUTOpOT Z1a HE MOXE Ja Cce MoBjeye o1 Teparvja, XMIOTEH3MjaTa MOXe 1a ce
KOperupa npeky eKcraHauja Ha BOJ[yMeEH.

Xunepranemuja

AKE uHXubuTOpuMTE MOXE Ja NpPENU3BHKAT XUICPKAICMHja 3aToa WITO IO HMHXHOMpar
0c1060lyBAETO Ha aNA0CTEPOH. JI€jCTBOTO BOOGHYAEHO HE € 3HAYajHO Kaj IMallMeHTH CO
HOpMaJHa peHanHa OyHKnuja. [lanMeHTH cO PH3MK 3a pa3Boj Ha XHIEpKaleMmuja TI'H
BKIIy4yBaaT OHHE CO PEHATHAa MHCY(QHIMEHLWja, BJIOLIYBakEe HA PEeHaIHATAa QyHKIH]a,
BospacT (> 70 romwHH), MHTEPKYPEHTHM HACTaHH KaKO pe3yjiraT Ha HEKOHTPOJIMpPaH
mujaberec MENMTYC, OCOOEHO JexHIpalmyja, aKyTHa KapAHjaJlHa JCKOMIEH3alUja |
MeTaboJIHA alu03a; WM OHHE KoM YmoTpeOyBaaT HMCTOBPEMEHO NHYPETHIM KOW ILITeJaT
KaIuyM, CYIJIEMEHTH Ha KalIMyM WIH 3aMEHa 3a COJM KOM COAPXAT KalMuyM; WIH OHHE
IAKEHTH KOM 3€MaaTt JPYTH JIEKOBH acOIMPaHHU CO 3TOJIEMEHO HMBO Ha KaIMyM BO CEPYMOT
(4a Tp. XemapWH, TPAMETOIIPHM MJIH KO-TPHMOKCA30J HMCTO Taka IIO3HaT M Kako
TPEMETOTIPHM/CYI(PaMETOKCA30] B 0COOEHO aHTarOHMCTH HA ANIOCTEPOH UM GIOKaTOpH Ha
pELIENTOPUTE HAa aHTHOTEeH3WH). XUIIepKaJeMujaTa MOXe Ja TNpeAn3BUKa CEPHO3HH,
noHexoram (GaTanHd apuTMEM. J[MypeHIHTe KOM INTEJaT KaluyM H OJOKaropure Ha
PELIENITOPUTE HA AHTHOTEH3HHOT Tpeba za ce yn0Tpe6yBaaT CO MPETNa3IHBOCT Kaj TTalUEHTH

Hauenmu co oujabemec
Ka_] MalUeHTHUTE CO zm_]a6eTec TpETHpAHU CO OpaJlHH aHTI/IJll/IJ36€THLl \
BHUMATEJIHO CJICACHEC HAa HHUBOTO Ha meKep BO KpBTa 3a BpEMC Ha IRB

& Tor ggmm;y%md

ucrospeMeHaTta yrnotpeba co AKE uaxuGuropu (norennete Bo aen 4.5). ‘“«CK onJe



Jumuym
KoM6uHaLMjaTa Ha TUTHYM M IEPUHONPHII FeHEPAIIHO He ce Ipenopadysa (ToreHeTe Bo Jei 4.5).

ﬂm#pemmm Kou wimeoam KAAUyM, Kaiuym CYRIAEMeHmuy Wiy CyRncmumying Ha coix Kou C‘Ol’)}){){(’ﬁf.’a‘
KQiuym

TeHepaHo, He ce MmpernopadyBa KOMOHHHpame Ha NEPUHIOTIPHII CO AUYPETHLIM KOH LITEAAT KalMyM,
KaJIMyM CYTUIEMEHTH WJIK CYTICTHTYTH Ha COJI KOM COAPXKAT KalryM (IIOTJIeIHETE BO Aei 4.5).

Ilpumapen andocmeporuzam

[MareHTHTE CO NPUMApPEH XHUMEPAIAOCTEPOHU3aM I'€HEPAHO HeMa Ja OATOBOPAT HA TPETMAHOT CO
AHTMXMIIEPTEH3MBHH JIEKOBH KO JIGjCTBYBAaT NPeKy MHXHOMIIMja HA PEHHH-aHTMOTCH3HH CHCTEMOT.
3aroa, ynotpebaTa Ha OBOj JIEK HE Ce Mpenopayysa.

bpemenocm
He ce npenopadysa ynorpe6a Ha AKE nHxuGutopu 3a Bpeme Ha 6peMeHocTa. OCBEH aKo He ce cMeTa

3a HEONMXOJHO MPOJV/KYBaeTo Ha Tepanjata co AKE MHXMOUTOp, HA MALMEeHTHTe KOU IUIaHUpaaT
6pemeHOCT Tpeba 1a M ce Mpernopaya Hekoj APYT aHTHXHMIIEPTEH3UB KOj UMa roTepaeH GesbeaHoceH
npogun Ha ynorpeba 3a Bpeme Ha Gpemenocta.Kora ke ce aujarHocTuimpa GpemMeHocT, BeaHau Tpeba
na ce mpekune TpetMaHoT co AKE MHXHOWTOpM M [a ce 3allo4He CO Jpyra COONBETHA Teparuja
(norneauete Bo aenopute 4.3 u 4.6).

Iocebnu npedynpedysara 3a HeKou 00 HOMOUIHUME CYNCMAHYUY

IMpeneca compxu sakro3a. [lauueHTHTe KOH MMaaT PETKHM HaClleqHH MMOpeMeTyBama Kako IITO Ce
HETOJIEpaHLMja Ha ralakrosa, Lapp Jakrasa paedHIMeHIMja WIM  [IYKO3HO-TaJaKTO3HA
MaJIancopIyja, He Tpeba 1a ro 3eMaar oBoj JieK.

4.5 Hurepakuun co APYry JIEKOBH HJIH APYTrH GOpMH HA HHTEPAKIHH

Caxybumpun/eancapman
Ucrospemena ynorpe6a Ha AKE uHXHOUTOPH co caKyOUTpHI/BajicapTaH € KOHTpauHULHpaHa 3aToa
ILITO IO 3roJieMyBa PH3HKOT 3a aHruoeeM (rorseaHere o aen 4.3 u 4.4).

Juypemuyu Kou meoam Kaiauym, 000amoyu Ha Kaiuym Wik 3amMend 3a colt Koja coopieu Kaiuym
Mako HUBOTO Ha KaJMyM BO CEPYMOT BOOOHYAEHO OCTaHYBa BO HOPMAJIHHUTS FPaHUIIHY,
XHIIepKAIEMHja MOXe Ja HACTaHe Kaj HEKOH NAallMeHTH KOM Ce TPETHPAaHH CO MEPUHAOIPHIL.
JIvypeTHIH KOH IITeJaT KaauyM (Ha Ip. CIHPOHOJIAKTOH, TPMaMTEPEH MM aMUIIOPH ),
JIOAATOIM Ha KaJIMyM, HJIM 3aMeHa 3a COJI KOja COJIPXKH KaIMyM KOM MOXE Jla IOBeat 10
3HAYMTEHO 3roJIEMYBalbe Ha KauyM Bo cepyMoT. [IoTpe6HO € BHMMaHKe KOra JIEKOT
HEPUHJIONIPUIT C€ KOAAMHUCTPHpPA CO JIPYTH JIEKOBH KOH I'O 3T0JIEMYBAaT HUBOTO Ha KalTMyM
BO CEPYMOT, KaKo IITO C€ TPUMETONPHM M KOTPEMOKCa30JI (TPUMETONpUM/CyIdhamMeToKcasoln)
3a TPUMETOIIPHM € [O3HATO JeKa AeyBa Kako JHYPETHK KOj IITEAY KAIMYM KaKo LITO €
amwIopuz. 3aroa, koMOMHANKjaTa Ha IEPUHIOINPHUIL CO TOPE CIIOMECHATATH el
npenopadysa. JIOKOJKY € HHIUIHpana HCTOBpeMEHa ynoTpeda, Tp&?@{%@gﬂg
¥ ke

NPETIIa3JIMBOCT U CO YCCTO CIEACIHC HA HHUBOTO Ha KA&JIHYM BO CGPYMP?T‘&‘ ;
/ @ 7
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TomaTouuTe O/ KIMHHYKUTE HCTIMTYBAabA MOKAKAJE AeKa ABOjHaTa 61 %ﬁé, uéf@g__ih;éur,ﬁb@' 13MH-
angoctepoH (cucremor RAAS) npexy kombunupana ynotpe6a Ha AKE- Qg;ﬁﬁmc’i]:iii}‘ém;bﬁ’b@r’, un II
peuentopHu GIOKATOPU WIM AIUCKUpeH OHya MoBp3aHa CO 3rojeMeHa ‘1pegﬁeaumja ohsa__
HACTAHM KaKo LITO ce XMIOTeH3Hja, XHIepKaieMuja u Hamaena 6yGpexta Qyal@ja teisyuysajku u
aKyTHa GyGpexHa HHCy(HIMeHIMja) Bo criopeaba co ynoTpeGaTa Ha caMo €IeH areHc co /IejCTBO Ha

RAAS (nornennere Bo genosure 4.3, 4.4 1 5.1).

Jlexosu Kou unouyupaam xunepkanemuja



HekoH JieKOBH HJIH TEPaneBTCKH KilacH MOXe JIa ja 3rojieMar 11ojaBaTa Ha XUIepKaleMuja.
AJIMCKUPEH, COJIM Ha KaJIMyM, JUypeTHLM KoH rteat kanuym, AKE HHXuOuTopH, aHruoTeHsuH-11
peuenropuu anraronuctd, HCAWJI, xenapuHu, MMyHOCYNIPECHBHH JIEKOBH KaKO LITO C€
LUKJIOCTIOPHH WK TaKpoJuMmyc, TpumetonpuM. KomOHHalijaTa Ha OBHE JIEKOBH IO 3rojieMyBa
PH3HMKOT 3a XHIIepKaJieMHja.

Hcmospemena ynompeba e konmpaunouyupana (nozneoneme 6o oen 4.3)

Anucxupen
Kaj nanuenTu co nujaberec win HapylleHa peHanHa QyHKIHja, ce 3roJeMyBa PH3MKOT 3a
XUNepKalieMuja, BIIyIIyBame Ha peHalHa GyHKUH]a U KapAHOBaCKyJIapeH MOPOUANTET H MOPTAJIMTET.

Hcmospemena ynompeba ne ce npenopauyea (nozneoneme 6o oe 4.4)

Anuckupen

Kaj nauuenTu kou He ce co aujaberec WK co HapylleHa peHalHa (GyHKIH]ja, e 3roIEMyBa PU3HKOT 32
XHUIepkajieMuja, BIOLIyBame Ha peHaHaTa GyHKLHja ¥ KapJHOBACKYJIapeH MOPOUANTET H
MOpTAJIUTET.

Hemoepemena mepanuja co AKE unxubumopu u 61oxamopu Ha aH2UOMeH3UH peyenmopume

Bo nutepatypara e npujaBeHo AeKa NalUeHTH co YTBPACHA aTepOCKIepoTHYHA 6oect, cpueBa
cnaboct, UM co qujabeTtec co OLUTETyBake Ha LiejieH opraH, HcoBpeMeHa Tepanuja co AKE
MHXUOUTOPH M 6JIOKATOPH Ha PELIENTOPUTE HA AHTHOTEH3HH € aCOLMPAHO CO BHUCOKA GpeKBeHLMja Ha
XUMOTEH3Mja, CHHKOMNA, XUIIEPKaJIeMHja, U BIOLIyBahe Ha peHalTHaTa (GyHKLHja (BKITyYHTENTHO H
aKyTHa peHasHa cyabocT) Bo crniopeba co ynorpeba Ha eJuHeUEeH JIEK 3a CHCTEMOT Ha pEHUH-
aHTHOTeH3UH-anocTepoH. J[BojHa Giokana (Ha mp. komOuHanuja Ha AKE MHXUOHTOpP CO aHTaroHMCT
Ha aHruotensut 1l penenropure) Tpeba na 6uae orpaHuyeHa Ha MHAUBUAYAJIHO Je(GUHHUPaHHU CiTy4yau
co 6JIMCKO cllefiele Ha peHanHaTa QyHKIHja, HUBOTO Ha KaJTHyM, U KDBHUOT MPUTHCOK.

Ecmpamycmun
Pusuk 3a 3roseMeHH HecakaHU [I€jCTBA KaKo LITO C&€ aHFTHOHEBPOTHYEH elleM (aHTHOEAEeM)

Huypemuyu xou wumeoam karuym (Ha np. mpuammepeH, AMuiopuo...), KaruymMoseu conu
Xunepkaiemuja (TOTESHIHjaJIHO JICTATHA), 0COOCHO MOBP3aHO CO PEHAIHO HAPYIIyBambe
(aguTHBHY JiejcTBa Ha XumnepkaneMuja). He ce mpenopauysa koMOnHanujaTa Ha
MIEPUHJIONIPHII CO FOpe CIIOMEHATHTE JIeKOBH (norieHeTe Bo Ael 4.4). Jlokonky cenak €
UH/IUIMpaHa HCTOBPEMEHaA yroTpeba, Tpeba aa ce ynotpebyBa co IPETHIa3IuBOCT H CO YECTO
clleiel€ Ha HUBOTO Ha KAIMYM BO CepyMoOT. 3a ynoTpeba Ha CIHPOHOJIAKTOH IIPH CPLIEBa
ciabocT, MOTJIeIHETE MO0y .

Jumuym
PeBep3H6HJ'IHO 3roJIEMYyBam€ Ha KOHIIEHTpAIMjaTa Ha JIUTHYM BO CEPYMOT U TOKCH'HOCTa Ce
IIpHjaBEeHH 33 BPEME Ha MCTOBPEMEHA aJIMMHHUCTpanyja Ha muTHyM co AKE u .

Vrorpe6aTa Ha IIEPHHIONPHUII CO IUTHYM He ce IPEopadyBa, HO JJOKOZKYH ?%H&;&’; jara Ha
Tepalmjara c¢ CMETa 3a HEOITXO [HA, HOTPEOHO € BHUMATEIIHO CIIE/IE ﬁaa@‘ﬁao TO fqugfn;;
BO cepyMoT (morjenHere Bo aen 4.4). -

=

Hcemospemena ynompeba 3a Koja uma nompe6Ho noce6Ho 6Hum

Anmudyjabemuyu (UHCYIUHY, NEPOPATHU XUROLTUMEYHU JIEKOBY)

EnvaeMuosIoluKuTe HCTIMTYyBakha [MOKaXaa Jeka HCToBpeMeHaTa aamMuHucTpauMja Ha AKE
HHXUOMTOpH M aHTHAMjaGeTHLM (MHCYJIMH WIH OpaJIHM aHTHAHjabeTHLM), MOXE Ja MNpeAu3BHKa



xunornukemuja. [Toctou morosiemMa BepojaTHOCT XMIOITIMKEMHjaTa la Ce MOjaBH 3@ BPEME Ha MPBUTE
HeZleNH Off KOMOUHHPAHHUOT TPeTMaH Kaj MalUeHTHTe co OyOpesKHU OLITETYBambA.

Baxnoghen
3ronemMeHO aHTHXUIIEPTEH3UBHO A€jCTBO. [IoTpeOHO € fa ce cneau KPBHUOT IPUTHCOK M
JIOKOJIKY € TIOTPeOHO J1a Ce afanTupa JO3HPambeTO Ha aHTHXUIIEPTCH3UBUTE.

Lluypemuyu kou ne wmeoam xanuym

[MTanpenTy Ha Tepamwja CO AUYPETHIM, ¥ OCOOEHO OHME KOM HEMAaT BOJIYMEH H/MIH COIL,
MOXE€ Jia JOXHBeaT IPEeKyMEpHO HaMallyBam€ Ha KPBHHOT IIPUTHCOK IIO 3al0YHYBAme Ha
tepandjata co AKE uuxuburopr. MOXXHOCTA 32 XHUIIOTEH3UBHO JIEjCTBO MOXE J]a C& HaMallu
€O IIPEKUH Ha TepaldjaTa co AUYPETHKOT, CO 3rojJieMyBamhe Ha BOJIyMEHOT WJIM BHECOT Ha COJI
IIpe; 3a0YHYBabe Ha TepalujaTta co HUCKY U MPOTPECUBHU TO3H Ha IIEPUHIOIPHUIL.

Ilpu apmepucka xunepmen3uja, Kora IpeTXoHa Tepan#ja co AUYPETUIIH MOXKE J1a
IpeAnu3BUKA HaMalyBame Ha COJI/BOIyMEH, TepalujaTa co AUYPETUKOT MOpa Ja ce IIPEKHHE
npex 3azanounyBame Ha AKE HHXUOUTOPOT, BO OBOj ClIy4aj II0TOA MOXKE IIOBTOPHO 1A CE
BOBeJle TUypeTHK Koj He mrtead kanuyM wid AKE nHxuGuTOpOT MOpa Aa ce 3allouHe co
HHCKA /1032 U POTPECUBHO JIa Ce 3roJIEMYBa.

Ilpu xonzecmuena cpyesa crabocm xoja ce mpemupa co ouypemuyu, Tepanujara co AKE
HHXUOUTOPOT Tpeba Ja ce 3armovHe BO MHOT'Y MaJi JI03H, EBEHTYAIHO I10 HAMAJTyBalbe Ha
J103aTa Ha HABEACHUOT JIUYPETHK KOj HE IITEIH KATHYM.

Bo cute cnyyan, peHanHara ¢yHKLIH]ja (HUBO Ha KpeaTHHHMH) MOpa Iia ¢€ CJIE[H 3a BpEME Ha
IIPBUTE HEKOJIKY Helenu o Tepanujara co AKE #HXuOUTOpPOT.

Luypemuyu xou wimedam xanuym (ennepeHoH, CRUpOHONAKMOH,)
Co emepeHOH UM CIHPOHOJIAKTOH BO 03u noMery 12,5 mg o 50 mg Ha JieH ¥ co 103K Ha
AKE unxubuTop:

Bo tepanuja na xiaca II-IV cpuesa ciaGoct (NYHA) co ejexiona dpaximja < 40%, u
nperxoaHo tpetupana co AKE uaxubutopn u loop aquypeTuiiy, IocTou pu3sK 3a
XHIepKalleMHja, TOTEeHIIHjaTHO JIeTalTHa, 0COOEHO BO CIIy4aj Ha HEMOYHTYBame Ha
IpENopaKuTe 3a MPEHITyBamke Ha 0Baa KOMOMHAIH]ja.

Ipen 3amouHyBame Ha TepamujaTta co KoMOUHaLHjaTa, IPOBEPETE 'O OTCYCTBOTO HA
XHUIIEpKaJieMHja ¥ peHAJHO HAPYIITyBambe.

Brnucko cneneme Ha KaneMujaTa H KpeaTHHEMHjaTa € IperopayaHo Bo IPBUOT Mecell 011
Teparnyjata eJHall HeJIeJIHO Ha ITOYETOKOT a [0T0a €JHAI MECEYHO. -

2 I/IHXPI6I/ITOpI/I u HecenektuBin HCAMWMJII), ™Moxe pma nojoe ‘:EO‘S' gnaﬁe@e}ﬁca O Ya
AHTUXHUIIEPTEH3UBHOTO NiejcTBO. McToBpeMena ynorpeba Ha AKE- unx Teﬂ%ﬂﬁﬁc J1
MOXe Ja JOBeJe 0 3roJIEMEH PU3MK 3a BIIOLIYBamke Ha peHalIHATa q)yHKunJa, e
MOXHA aKyTHa peHalHa CciiaboCT, M 3rOJIEMyBame Ha KATHYM BO CEPYMOT, OCOOEHO Kaj
NalueHTH co chaba mnperxoaHa peHanHa ¢ynkiuja. KomuHanujata tpeba na ce
aIMHHHCTPHpPA CO IPETHA3IUBOCT, 0coOeHo Kaj moctapy. [TaruenTuTe Tpeba COOJBETHO 1a ce
XHApUpaaT M MOTpeOHA € Ja ce MMa BO HPENBHI CleACHe Ha peHauHaTta (GYHKIHja II0
3all0YHyBakb€ Ha HCTOBPEMEHA Tepanyja U I0Toa NMEPHUOIMYIHO.

Hcmospemena ynompeba 3a koja uma nompeba 00 nocebna zpusica:



AumuxunepmeHn3uu u 6a300ULAMAMOpU

HcToBpeMena ynotpeba Ha OBHE JIEKOBH MOXE Jia TO 3TOJIEMH XHMIIOTEH3HMBHOTO JIEjCTBO Ha
nepunaonpui. McroBpeMena ymorpeGa cO HHUTPOTIMIEPUH M APYTM HHUTPATH, MM JPYTH
Ba30JIMJIATATOPH MOXKE MTOHATAKa JIa TO peylHupa KpBHHOT IPUTHCOK.

Inunmunu (WUHG2NUNRMUK, CAKCAZIUNMUH, CUMASTUNMUH, 6UNOA2AUNIUN)

3rojieMeH pU3MK 34 aHTHOEIEM, KAaKo pe3yJiTaT Ha aunentwi nentuaasa [V (DPP-1V) ja
HaMmaJlyBa akKTHBHOCTA HA MIMIITHHATE, Kaj AIMeHTH KOU ce Ha HCTOBPEMEHa Tepallija co
AKE unxuburtopu.

Tpuyuicnuunu aumudenpecusu/anmuncuxomuyy/ainecmemuyu

HcroBpemeHara ynotpe6a Ha HEKOM aHECTETHLIH, TPHLMKJINYHHA aHTUAETIPECUBU M AaHTUIICUXOTHLH CO
AKE uHXuOHTOpHTE MOXeE [a AOBefe 0 HATAMOLIHA pelyKlHdja Ha KPBHHOT MPHUTUCOK (TIOrJIeIHETE
BO nien 4.4).

Cumnamomumemuyy
CUMIIaTOMHMETHIMTE MOXE Ja JIOBEAT 10 HamMalyBamwe Ha aHTHXHnepreH3uBHHOT edekt Ha AKE
HHXHOUTOPOT.

3namo

HurpouaHu peaknuu (CHMITOMHTE BKJIYUyBaaT HPBEHUIO HA JIUIIETO, TaIcHke, IIOBpaKamke 1
XHIOTEH3Hja) ce MIPHjaBeHH PETKO Kaj TaIl[HeHTH KOU CE Ha Tepanja co HHjeKTUOMIHO 371aTO
(HaTpuyM aypoTHoMaiar) u uctoBpeMeHa Tepanyja co AKE nHXuOUTOp BKITyUHTEIHO
HEPHHIOTIPHIL.

Excmpaxopnopanniu mpemmanu
ExcrpakoprnopanHu TpeTMaHH KOHMIUTO [AOBEJyBaaT [0 KOHTAKT Ha KpBTa CO HETaTMBHO
HaeJeKTPU3MpPaHH MOBPIIMHU KaKo IITO ce Jujanza WK XeMouITpalHja co oapeJeHd MeMOpanu co
BHCOK QuTyKc (Ha np. MeMOpaHH ofl OJIMAKPHIOHUTPHUI) U adepesa Ha JTUIONPOTENH CO MaJla [YCTHHA
CO OEKCTpaH cyndat, MOpajAM 3rojieMeH PU3HK OJ IojaBa Ha TEHWIKM aHA(UIAKTOMIOHM peaKUMH
(mornepnere Bo nen 4.3). JIokoJNKy € HEONXONSH TakOB TpeTMaH, Tpeba Ja ce 3eMe MNpeABU.
KOPHCTEH¢ Ha pa3jM4eH TUn Ha MeMOpaHa 3a [djanusa WIM Ha pastqHa K1aca Ha
AHTUXHUIEPTEH3UBHU JIEKOBH.

Payexaoompun
IToznaro e nexa AKE unxuburopure (Ha npuMep, NEpUHAOIPHI) NP OBoj
pH3UK MOXe Aa ce 3roJeMU Kora ¢ KOpHCTaT MCTOBPEMEHO CO palie agccf pun {ne m'ro c&' HCTH

NIPOTUB aKyTHa Aujapeja).

mTOR unxubumopu (Ha np. cuponumyc, e6epoNuUMyc, Mem3uposUMyc)
IManuenTuTe KOMIITO ce Ha HcTOBpeMeHa TepanHja co mTOR nHxubuTOpH MO a Fua#T U310KEHH
Ha 3roJIEeMEeH PU3MK O/ aHTHoeAeM (TornegHere Bo aen 4.4)

Ko-mpumoxcazon (mpumemonpum/cyngpamemoxcazon)

[ManuenTuTe KOMIUTO C€ HAa HCTOBpEMEHa TepalHja €O KO-TPHUMOKCa3on (TPUMETONPHM
/cyndameTorcazon) Moxe Ja GUIAT U30XKEHH Ha 3roieMeH pH3HK OJ] XMIepKajeMHja (oI HETe BO
nen 4.4).

Luxnocnopun
XumnepkajgeMuja MOXKe Jla HaCTaHe 3a BpeMe Ha HcToBpeMeHa ynorpeba Ha AKE muxuburopu
co nuKIocnoprH. IIpenopawinBo e cie/iele Ha HUBOTO Ha KaJIyM BO CEPYMOT.



Xenapun
XunepkaneMuja MOXE J]a HACTaHe 3a BpeMe Ha ucToBpeMeHa ynorpeba Ha AKE unxuburtopu

CO XCIIapHuH. Hpenopatmmao € CIIeACHHC HAa HUBOTO HA KalIluyM BO CCPpYMOT.

4.6 Ynorpeba 3a BpeMe Ha GpeMeHOCT H Ha JIAKTAIlHja

bpemenocm
He ce npenopauysa ynorpe6a Ha AKE uHXuGUTOpH 32 Bpeme Ha MPBHTE TPH MecelM o GpeMeHocTa

(mornegnere Bo aen 4.4). Ynorpebara Ha AKE HHXMOMTOpPH € KOHTpaMHAMLMpaHa 3a BpeMe Ha
BTOPOTO M TPETOTO TPOMecedje ofi GpemeHocTa (MorjieiHeTe Bo neioBuTe 4.3 U 4.4).

EnuieMHONOLIKHTE JOKA3M KOU C€ OJIHECYBAAT Ha PU3MKOT 3a TEPATOreHOCT MO M3NoXKyBame Ha AKE
HHXUOUTOPH 3a BpeMe Ha MPBOTO TpoMecedje o] OPeMEHOCTa He C& KOHKITY3MBHH, HO Cellak He MOXe
la Cce HUCKIy4d Majio 3rojeMyBaime Ha pH3ukoT. OCBEH aKko He ce CMeTa 3a HEONXOJHO
NpONOJLKYBaeTo Ha Tepanujata co AKE MHXuUOMTOp, Ha NMALMEHTHTE KOU IUIAHMpaaT GpeMeHocT
Tpeba 1a MM ce Mperopaya HeKoj Apyr aHTUXHUIIEPTEeH3UB KOj UMa MOTBpAeH Ge36eHoCeH npodui Ha
yrnorpeba 3a BpeMe Ha OpeMeHocTa.

Kora ke ce aujarHocTuiupa OpeMeHocT, BeaHain Tpeba ga ce npekuHe TpetManoT co AKE
MHXUOUTOPH M Jia Ce 3aMoyHe cO Apyra COO/IBETHA TepalHja.

[MosHato e neka u3noxKyBamweTo Ha Tepanuja co AKE MHXuOUTOpM 3a BpeMe Ha BTOPOTO U TPETOTO
TpoMecedje ofl GpeMeHOCTa MPeU3BUKYBa XyMaHa GeToTOKCHYHOCT (HamasieHa OyOpeskHa QyHKIHja,
oligohydramnios, perapaaumja Ha ocuduKalUjaTa Ha YepernoT) ¥ HeOHaTaJIHA TOKCUUYHOCT (6ybpexHa
c1abocT, XUMoTeH3Mja, xumepkaitemuja) (morneguere Bo ngen 5.3). Ako AKE wnxuGuropor 6un
ynoTpeOyBaH 3a BpeMe Ha BTOPOTO Tpomecedje of OpeMeHoCTa, ce MpenopadyBa [a Ce Hampasd
nposepka Ha GyOpexHara GyHKLHja cO YITPa3BYK U MPoBepKa Ha 4epenoT. Jleata UMK MajKH 3eMaite
AKE uHxuburopu TpeGa BHUMATEJHO Ja Ce CIeJar 3apajd MOXKHA XWIIOTEeH3Mja (MOTJIEAHETE BO
nenopure 4.3 u 4.4).

goerbe

Bupejku He ce noctanHy MHGOpMaLMK 3a ynorpebara Ha NEPUHIONPHII 33 BPEME Ha JIOEHETO, HE Ce
nperiopadyBa Heropa ymorpeba kaj »KeHHM KOHM HojaT U Tpeba na ce npernopayaar ajTepHATHBHH
Tepanuu co yrBpaeHu 6e3denHocHH npoduiiu Ha ynotpe6a npH KoemheTo, 0cobeHo kora ce paboTu 3a
HOBOPOJICHYE WJIH MPEABPEMEHO POACHO JETE.

IThoonocm
He 6un 3a6enexan edekt Bp3 penpoAyKTUBHHUTE epGOpPMaHCH HITH INIOJHOCTA.

4.7 Baujanue Bp3 cnnoco0HOCTA 32 BO3eH€ HJIH 32 PAKYBaHhe CO MAIIHHH

Jlexot HpeHeca HEMa WJIKM UMa 3aHEMAapJIMBO MaJIo BJII/IjaHI/IC Ha cMoCcOOHOCTA 32 BO3CH:E U yn0Tpe6a
Ha MalllMHH, HO HHAMBUAYAJIHH pCaKLIMH MOBP3aHHA CO HU30K KPBEH IIPUTHCOK MOXKE 1a HACTaHAT Kaj
HCKOH MallUCHTH ocob6eHo Ha MOYETOK Ha TeparmjaTa HIIK BO KOMGI/IHaHI’Ija CO Opyru
AHTUXUINICPTEH3UBHH JICKOBH.

Kaxo pe3ynrar Ha OBa CIIOCOOHOCTA 3a BO3CHE HIH pPaKyBambe€ CO OAPEACHHN MalllHHHU MOXKE J1a

6usie HapylleHa.

4.8 HecakaHu gejcrBa

a. Pe3anMe Ha 6e36eJHOCHHOT npodun

Besbennocuuor npodua Ha HNEPUHAONPHUI € BO COMIACHOCT CO
UHXUOUTOpUTE.
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HajuecTute HecakaHu nejcTBa IITO Gyie NpHjaBeHH M 3a0€N€KaHH BO KJIMHUYKUTE MCIIHTYBaba BO
BpCKa CO TEPUHIONMPHI Ce: 3allleMEeTeHOCT, INIaBo0OJIKa, TNapecTesnja, BEPTUrO, BU3YEIHU
HapyllyBamka, THHHTYC, XMIIOTEH3Hja, KalUIMla, AWCHHea, aGaoMHHaIHa 6OnKa, KOHCTHNALW)a,
IMjapeja, AMCTe3Mja, AUCTIENCH]a, TOBPakarbe, Fafelbe, IPYPHTYC, OCHIL, MyCKYJIHH IPYEBH H aCTEHH]A.

6. JIucra Ha HecakaHH AejCTBa

HecakanuTe nejcTBa KOM MOXe [Oa Ce [0jaBaT 3a BpeMe Ha TepanujaTa cO IEPHHIONPHI Ce
KJ1aCH(ULIMPaHH BO CIeJHUBE TPYIH MO pefocie]] Ha YeCcToTaTa:

- MtHory yectH (=1/10)

- Yectu (21/100 mo <1/10)

- IMomanky yectu (=>1/1,000 go <1/100)

- Petku (>1/10,000 mno <1/1,000)

- MHory petku (<1/10,000)

- HermosHatu (He MoXat Jia ce YTBPAAT O/ JOCTATHUTE NOJATOLIH)

Bo pamkute Ha cekoja Of rpyNUTe, HECAKaHUTE I€jCTBA CE NMPE3CHTHPAHHU 110 pelociesl O noroneMa

KOH nomMaJia CCpHUO3HOCT.

YecToTa Ha HecakaHU ﬂejCTBa HaBeACHH IO NMMOCAUHCYHH CUCTEMH Ha OpraHH.

Hapyuwysarwa na kpema u aumghnuom cucmem

IOMAJIKY YeCTH: €O3UHODNIHja

- MHOTY pETKH: HaMajlleH XeMOIIOOMH M XeMaTOKPHUT, TPOMOOLMTONEHHja, JeyKorneHHja/
HEYTPOIIEHH]ja, arpaHyJIOlMTO3a, MAHLKTONEHHja, XEMONUTHYHA aHeMHja (Kaj MOeJMHEYHH
NalMEeHTH CO KOHICHUTAHA AebULMeHIM]a Ha [yko3a-6-gocdar qexuaporeHasa)

Memabonuzam u Hympumueru Hapyuiysareq:

- IOMAJIKy YecTH*: XumormuKeMHja (Iorneanere Bo gei 4.4 u 4.5), xunepkanemuja, Koja
€ peBep3uOMIIHA 10 IPEKUH Ha TepanujaTa (MOTIeAHTe BO Jien 4.4), XHIIOHATpeMH]a.

EH()OKI)HH i Hapyuiyvearnda.
- PETKH: CHH/IPOM Ha HECOO/BETHA CEKpelLHia Ha anTHanyperuueH xopmon (SIADH).

Heuxujampucku napyulysarba
- IMOMAaJIKy YECTH: HapyIlllyBawkha BO OTHECYBALETO WIM HAPYILICHO CIIMELE, nenpecnja.

Hapywyearsa na nepernuom cucmem

- 4ecTH: I1aBoboIKa, 3a1IeMETeHOCT, BEPTHIO, IapecTe3t;ja;
- OOMAJIKY YecTH*: MOCMaHOCT, CHHKOIa

- MHOTY peTKH: KoHby3Hja.

Hapyuysarwa na ovwume
- YECTH: HapyLIEH BUA,.

Hapyuyearsa na yeono u YitHuom AaeUpuHin
- YECTHU: TUHHUTYC.

Kapoujannu napyutysaroa
- HOMAIKY YecTH*: MaJIMUTalliH, TAXUKapIanja/,
- MHOTY PETKH: apUTMH]ja, AHTMHA IEKTOPUC '
- (mornexmueTe Bo aen 4.4), muokapieH uHpap
Kaj BUCOKO PU3HYHM NALMEHTH (TIOTJIeJHETE BO
Backyrapnu napyuyearea.
- YeCTH: XHITOTEH3H]ja (4 JIejCTBA HOBP3aHH CO XU
- IOMAJIKY YeCTH*: BaCKYJIUTUC

PKyMepHa XHUIIOTEH3H]a




= MHOTY DPETKH: MO304YeH Y/Aap, Kako pe3y/iTaT Ha NpeKyMepHa XHIOTEH3Hja Kaj BHCOKO
PU3UYHH NaLueHTH (roryieaHere Bo aen 4.4)

- PETKH: LPBEHHUIIO.

- HenozHaty: GeHoMeHOT Ha PejHo

Pecnupamopru, mopakaniu u Meoujacmunainu HapyuLysard
- YeCTH: KalllJIMIA, TUCITHEea;

- noMaJiky 4ecTu: 6poHxocmnasam;

- MHOTY PETKH: PUHUTHC, €03HHO(UIHA THEBMOHHjA.

Lacmpounmecmunannu Hapyuysarsa

- YECTH: rajiekbe, MoBpakame, aboMuHaIHa 60JKa, HapyllyBae Ha OCETOT 3a BKYC, AUCIENCH]a,
Jijapeja, KOHCTHIIALW]a;

- TIOMAJIKy YeCTHU: CyBa yCTa;

- PETKH: TIaHKPEaTUTHC.

XenamoGwiujapuu napyiiysarsa
- MHOTY PETKH: XETATHTUC — LUTOJIMTHYEH HITH XOJIECTATCKH (ToryieJHeTe BO fen 4.4).

H{wywyaafba Hd KOJCd U HOMKOJNCHO MKUBO

- YECTH: OCHII, TIPYPHUTYC;

- NOMAJIKy YECTH: aHFMOE/IeM Ha JIHIIETO, EKCTPEMHTETHTE, YCHUTE, MyKO3HUTE MaMOpaHH,
ja3HKOT, TIOTHCOT /WK JIAPUHKCOT, ypTUKapHja

- HOMAaJNKy YecTH*: (OTOCECH3HTUBHH PeaKIuu, neMpurons

- MHOTY PETKH: epHTeMa MyITH(OpME.
- PETKH: BJIOLIYBam-€ Ha IICOpHja3aTa

Myeryno-crenemnu u HapVULY8arba Ha C8P3HOMO MKUBO
- YECTH: MYCKYJIHH IPYEBH.
- OOMAJIKY YecTH*: apTpajruja, MHaJITHja.

Penannu u ypunapnu napyuysarea

- noMaJiKy yectu: 6yOpexxHa HHCYyQHLIHEHIIH]a;

- MHOT'Y PETKH: aKyTHa peHaHa ciabocT.

- peTku: aHypHja/onurypuja, akytHa OyOpesxHa cnaboct

HGDVH{VG(H-DH Ha D{,’H,UUC)VKHS‘HGHHUHI cucmem u 2paoume
- NOMAJIKy YE€CTH: I/IMHOTCHLIPIja.

Onwimu Hapyuysarsd u cocmojou Ha Mecmomo nd aoMuxucmpayuja
- YecTH: acTCHH]a;
- HoManky yecTu*: 6ojika BO IpajiiTe, MaTaKCaHOCT, IeprudepeH eaeM, THpEKCH]ja.

Henumysarwa
HOMAJIKY YecTH*: 3roJleMeHO HMUBO Ha ypea BO KpBTa, 3roJeMEHO HHMBO Ha erammm

PETKH:. 3roJICMEHO HMBO Ha 6PIJ1pr6HH 3IrOJICMCHO HUBO Ha XECLHITH
noepeodd, mpyerbe 4 NpoyedyYpPaiHY KOMIAUKAYY

MOMAJIKy YecTH*: narame.

* Yecmomama e Kankynupana o0 KIUHW4KUme cmyouu 3 Oemexmupauu 00

CRHOHMANU U3eeuimau.

IIpnjaByBame Ha HecaKaHH AejcTBA
[IpujaByBameTO Ha HECAKAHHUTE JIEjCTBA PETUCTPUPAHH MO MYyLUTARE HA 6T BO IPOMET € O[] rojieMa
BakHOCT. Ha 0BOj HauuH ce 06e36eyBa KOHTHHYHPAHO CAEACHE HA KOPHCTA HACIIPOTH PH3UKOT Of



yrnotpefara Ha JIEKOT. 3paBCTBeHUTe PabOTHHLM MOXE fla TO MpPHjaBaT CEKOj COMHEX 34 HECAKAHO
AEJCTBO OJ1 JIEKOT BO HauMOHAIHUOT LeHTap 3a (apMaKOBUTHJIAHLA NPU AreHuMjaTa 3a JIEKOBU U
meauuuHcku cpeactsa (yia.Ce.Kupun u Meronuj 6p.54 kat 1) WiM no €l1eKTPOHCKHU MaT Npeky Beb
crpaHara Ha AreHuujara http:/malmed.gov.mk/

4.9 Ilpepozupame

CuMnroMu

[MopaTouuTe 3a Npeno3upare Kaj JIyreTo ¢e OrpaHHYeHU.

Cumnromute Ha npenosupame co AKE MHXUGUTOpH BKITydyBaaT: XHMOTEH3Hja, LIMPKY/IAaTOPEH LIOK,
HapyllleHa pPaMHOTEXa Ha eyiekTponuTd, OyOpexxHa crnabocT, XMIEpBEHTWIalUMja, TaxMKapawja,
naanuTauum, Opagukap/uja, 3alIeMETEHOCT, aHKCHO3HOCT M KallIMLIA.

Tperman

3a TpeTMaH Ha MpeJo3UPambe Ce NPernopadyBa aMHHUCTPUPae Ha HHTPABEeHCKA HH(Y3Uja Ha COJIEH
pactBop. Bo ciyuaj Ha xwnoreHsuja, nauuMeHToT Tpefa Ja ce HaMeCTH BO IUOK MO3ULMja. AKO €
NOCTAIeH, KOPUCEH € M TPETMaHOT co HHGY3Uja Ha aHrHOTeH3UH 11 H/UTH KaTeXOoIaMUHH.
[lepvHAOMPUIATOT MOXKEe Ja e OTCTPaHH Off CHCTEMCKAaTa LMPKYJalja Mo MaT Ha XeMOMAHjann3a
(norneauere Bo gen 4.4). Tlejcmejkep e uHaMuMpaH mpu GpaauMKapaHja Pe3rCTEHTHa Ha Tepamnuja.
[MoTpe6GHO € nocTojaHo clieqehe Ha BUTATHUTE 3HALM, CEPYMCKHUTE €JIEKTPOJIMTH U KOHIEHTPALIUUTE
Ha KPEeaTHHHH.

5. G®APMAKOJIOIIKH ITOJATOIX
5.1 ®dapmakoaHHAMKH CBOjCcTBa
dapmakorepanerrcka rpyna: AKE nnaxuburopu, ATC kox: C09AA04.

MexaHu3aM Ha 1ejCTBO

[MepuHAOIPHIT € MHXHUOHMTOP Ha AHTHOTEH3HH KOHBepTHpaukuoT eH3uM (AKE), eH3uM Koj ro npeTsopa
aHroteHsud | Bo aHruorensuH II. AHMMOTEH3MH KOHBEPTHMPAYKHUOT €H3MM WM kuHasza II e
eKcomnenTuaa3a Koja e OArOBOpHa 3a IPeTBOpame HA AHTHOTEH3WH | BO Ba3OKOHCTPHUKTOPOT
anrdorensuH Il U npenusBukyBa JAerpajanMja Ha Ba3oJWJIAaTaTOPOT OpaJMKWHWH BO HEAKTUBEH
xenranentua. AKE naxubniujara noesnysa 10 pexyKuuja Ha anrioreHsuH II Bo nnasmara mro Boau
JO 3rojeMeHa peHWHCKa aKTUBHOCT (TIpeKy MHXUOMILMja Ha HEraTMBHaTa [MOBpaTHA CIpera Ha
ocnobonyBame Ha PEHHH) U omarame Ha cekpelujata Ha anpoctepoH. bunejku AKE ro vHakTHBHpa
6panukuHuHOT, HHXUOULMjaTa HAa AKE mcTo Taka pe3yaTupa U €O 3rojeMyBa€ Ha aKTHBHOCTA Ha
LHUPKYJIUPAYKUTE U JIOKATHUTE KAJTUKPEHMH-KMHUH CUCTEMH (TaKa To aKTUBHpa NpOCTarjaH HHICKHOT
cucteM). BepojaTHo e fieka OBOj MeXaHH3aM MpPHIOHECYBa 3a aHTHXHUIIEPTEH3UBHOTO AejcTBO HAa AKE
HHXUOMTOPUTE WU € JIeyMHO OATOBOPEH 3a HEKOM HEcakaHH JIejcTBA Ha OBME JIEKOBM (Ha mIp.
KallUTUIA).

[lepuHOONpUSl  [A€jCTBYBAa TPEKY HErOBHOT aKTHBeH MeTaboiuT, nepuHionpunar. Jlpyrute
MeTtabonuTH He nokaxyeaat nHxubuuyja Ha AKE axtusHOCTa in vitro.

®apmaxkonauHaMcky edeKkTH

Xunepmenzuja ZZew ¥ ”E‘Q .
Tepurzionpus ¢ akKTHBEH NPH CHTE CTENEHH Ha XHUIepTeH3uja: 61ara, yy eﬁé‘@ﬁlhﬂﬁ%»ﬁap ReayKimja

Ha Ill’l_] aCTOJIHUOT U CUCTOJITHHOT KPBCH MNPUTHCOK CEC 38.66J'IG)K}'Ba BO J1

CPLIEBHOT puTaM
PeHanHHOT KPBOTOK ce 3rojieMyBa, AOJeKa CTallKaTa Ha TJIOMepy!l
OCTaHyBa HEIIPOMEHETa.



MakcuManeH aHTHXMIEPTEH3UBEeH edeKT ce NMOCTUrHyBa mo 4 1o 6 yaca Mo eAHOKpaTHa 103a Ha
nepuHAOTIpHI; ePEeKTOT ce OpKyBa 24 4aca u 1o 24 4aca Jiekot ce ymre uma o 87% no 100% on
MaKCUMAJTHHOT e(eKT.

HamanyBameTo Ha KPBHHOT INPHTHCOK ce ciydyBa Op3o. Kaj nauueHTuTe KOM OAroBapaaTr Ha
TepanujaTa, HOPMATH3ALHja Ce IOCTUTHYBA 3a eJleH Mecell H ONcTojyBa 6e3 nojasa Ha Taxuduiakcyja.
ITpeKUHOT Ha TepalujaTa He mpeau3BUKyBa rebound edexT.

Kaj maxwure, Gelue NOTBPAEHO Jieka TNEPUHAONPWI IOKaXYBA BA30JMIATATOPHH CBOJCTBA. Ja
no06pyBa €IaCTHYHOCTA Ha FOJISMHTE apTepUH, I'M €TMMHUHUPA CTPYKTYPATHATE IPOMEHH Ha MaJIMTe
apTepHH | ja HaMalyBa JIEBO BEHTPHKY/1apHaTa XHiepTpoduja.

KoM6uBHpaHaTa Tepanuja co THja3HIHHM JMYPETULH NPEH3BUKYBA CHHEPIUCTHUYEH aJINTUBEH eEKT.
HcTo Taka, komb6uHauujata Ha AKE uHXMOMTOp M JMypeTHK ro HamalTyBa PH3MKOT 3a IOjaBa Ha
XMIIOKaJleMHja Mpe{u3BHUKaHa O/ AUYPETHLIUTE.

Cpyesa cnabocm

TMepunaonpun ja pefyupa paboTaTa Ha CPLETO CO HaMaTyBake Ha pre- M after-load.

CryauKTe Kaj NalKeHTH CO CpLieBa cllabocT MoKaxaa:

- pedyKIlHja Ha JIBO U IECHO BEHTPHUKYJIAPHUTE MPUTHCOLM Ha TOJHEHE,

- peyKiuja Ha BKYITHUOT NMepHdepeH BacKyapeH OTIIOp,

- 3roJieMyBarbe Ha Kap/IHjaJIHUOT output U oao6pyBame Ha KapAHjaTHHOT HHACKC.

3a BpeMe Ha KOMMApaTHBHHUTE CTyaAuH co mnaueGo wiu apyru AKE nHXu6buTOpH, MHMLKMjalTHaTa 1032
ol 2 mg NEPUBONPUI Kaj NalKeHTH co Griara 10 ymepeHa cplea cnaboct He Gele acowupana co
HEKOja CTATHCTHYKM 3Ha4ajHa pelyKiHja Ha KPBHHOT IPHTHCOK BO criopeba co miaunebo.

Hayuenmu co ucmopuja Ha yepetposacKYIAPHU HAPYULYBATLA
MynTHLEHTPUYHA, HHTEPHALMOHAIHA, [BOJHO Cjiena, paHAOMH3MpaHa, mianebo KOHTponUpaHa
CTy/JMja TH WUCIIMTYBALle KOPUCHUTE ebekTH of] 4 roAuileH aKTUBEH TPETMaH CO MEPHUHAONPHII Kako
MOHOTeparuja Wik Bo koMOUHaIHja cO JUypPETHKOT HHAAIAMHU/I BP3 PU3HUKOT 32 PCKYPEHTEH MO30UECH
yaap Kaj MalMeHTH CO MCTOpHja Ha LepeOpoBacKyNapHM HapyllyBarba (MO304YEH ynap HIH
TPaH3UTOPHM MCXEMHMYHH HaMaiy BO NOCNHeAHUTe 5 rogunn). [lpumapHa uen 6ewe MO30YHHOT yaap.
Ilo npoceuno cnegere of 3,9 rOAMHH, CHUCTONHUTE H AWjaCTONHUTE MpuUTHcOUM Gea HamasleHH BO
npocex 3a 9,0/4,0 mm Hg. Mcto Taka, Kaj TpeTHpaHHTE NallMeHTH Oellle 3HA4ajHO HAMAeH PU3HMKOT
3a PEKypEHTEH MO30UEH y/ap, Kako MCXeMHMYeH Taka U XeMopariieH, oHocHo 3a 28% Bo cnopezba
co mauebo (10,1% nacnporu 13,8%).
Hcro Taka, Gere 3abesnexeH0 3HaUajHO HaMalyBare Ha BKYITHHOT PH3HK:
- 33% HamanyBalbe Ha PU3HKOT 3a (aTalleH WIIH OHecrioco0yBauku MO30Y€EH ylap,
- 26% HaMalyBawe Ha PM3UKOT 3a [JIAaBHH KapJMOBACKYJapHH HacCTaHH (KapauOBacKyJapeH
MOpTAJTHTET, HeaTaleH MHOKapAeH HHPapKT U HedaTaJleH MO30YEH yAaap),
- 34% HamaTyBame Ha PU3HKOT 3a JIeMEHLIMja MOBp3aHa co MO304eH yzap ¥ 45% HamanyBambe Ha
PH3MKOT 3a TeLIKU KOTHUTHBHH OLUTETYBak:a [MOBP3aHKM CO MO30YEH yaap,
- 26% HaMalyBame Ha PHM3MKOT 34 TOJEMH KOPOHApPHH apTEPUCKHM HACTaHH, BKIIyTyBajku
HedaTaneH MHOKap/ieH MHAPKT MM MOPTAJIUTET NTOPajH KOPOHAPHO apTEPUCKO 3a00I1yBakbeE.
TopenaseneHure Geneduru Oea 3abenexann 6e3 pasaMka Ha TOa Janv MALUEHTHTE HMaje
XHIIEPTEH3Hja WK HOpPMaJeH KPBEH NMPUTHUCOK M HE3aBUCHO OJI BO3pAacTa, MojoT, BUAOT Ha MO30YCH
yaap WIH TIpHCYCTBOTO Ha aujaGerec. Pesynrarute of cTyiujaTa IoKaxaa JAeKa Tepanujata BO
BpEMETPAEHEe Off 5 TOAUHH MOXKE []a CTpedd efeH MO30YeH ylap Ha 23 MauMeHTH W eIeH roiem
KapAMOBacKyJIapeH HacTaH Ha 18 manmeHTH. ({)

Ileoujampucka ynompeba

Bo3pact noj 18 rogunu. '1 & My -3

b /
Bo enHa oTBOpeHa, He-KOMIIApPATHBHA KIMHUYKA CTyAHja Kaj 6 mﬁ?&a o x’nneﬁm}{ ja Ha
BO3pacT oA 2 10 15 roguHu co cTanka Ha rIoMepynapHa (uiITpal N ja ﬁs@@tmh’mﬂ
TManpeHTHTe J00Mja NepuUHAompwiI co cpemHa Josa ox 0,07 -




MH/MBH/yaIH3HpaHa BO COTIACHOCT CO IPOGHIOT Ha HNALMEHTOT M OArOBOPOT HA KPBHUOT
IPUTHCOK 10 MakcuManHa no3a ox 0,135 mg/kg/na nen.

59 mamMeHTH TO 3aBpIIMja NEPHOJOT OA 3 Mecenw, W 36 NalMeHTH IO 3aBpuivja
JOTIOJHUTENHMOT NEPHOA Of CTyAWjaTa, Ha mpuMep Oea cileleHH HajMalKy 24 Mecenu
(cpenHo BpeMeTpackse Ha cTyaujarta: 44 Mecenn).

CHCTOJIHHOT M JMjaCTOJHHOT KpPBEH MPHUTHCOK OCTaHa CTAOMIEH OJ BKJIYy4YyBameTO Ha
HOCIIeHAaTa MPOIeHa Kaj MAIlMEHTH HPETXOAHO TPETUPaHH CO JPYTd aHTUXHMIICPTEH3MBHH
JIEKOBH, M Ce HAMAJIH Kaj HauBHH [allUEHTH.

IToBeke on 75% ox nenara uMaa CHCTOJEH M JMjacTONEH KPBEH IPUTHCOK IOA 95TH
MEPICHTHII P HUBHATA IOCJIEHA IIPOLICHA.

Be3bennocTa Gellle KOH3UCTEHTHA €O MO3HATHOT Ge36eiHoCeH MpoduIl 3a EPHHIONIPHIL.

Kinvnnuka edpukacHocT u 6e36e1HOCT

Bo jBe ronemu, paHmomusupaHu, kontponupanu cryauu (ONTARGET - (ONgoing Telmisartan
Alone and in combination with Ramipril Global Endpoint Trial) I'no6ansa Kpajua Ctyauja co
TenMucapTaH Kako MOHOTepandja W Bo komGuHauuja co Pamumpun) u VA NEPHRON-D (The
Veterans Affairs Nephropathy in Diabetes - Berepancku mnpamama 3a Hedpomatvjata mpu
Jujabetec)) 6una ucnurana ynorpebara Ha komOuHaujata Ha AKE uHxuburop co aHruoressus Il
petienTopeH 6J10KaTop.

ONTARGET e cTyadja copoBefeHa Kaj MALWMEHTH CO MCTOpHMja Ha KapJUOBAcCKyjapHa MM
nepebpoBackyinapHa GonecT, WM co TUNO 2 adjabeTec MENMTYC, MPUAPYXKEHa CO JOKa3u 3a
owmTeTyBambe Ha Kpajuu oprand. VA NEPHRON-D e cryauja kaj mampentu co Tun 2 aujaberec
MENUTYC U AujabeTHUHa HepponaTHja.

OBMe CTyIMM He TOKaKaNle 3HauaeH KopuceH edekr Bp3 ¢yHkuMjata Ha OyOpesute wu/wim
Kap/IMOBACKYJIApHHTE MCXOM M MOPTAIMTETOT, a Gwi 3abenexaH H 3roJeMeH PH3UK OJl NojaBa Ha
XHrepKaneMHja, akyTHa 6y6peskHa noBpeaa Wik XMIOTeH3Kja Bo criopeada co MoHoTepanujara. Co
oriieJ] Ha HUBHUTE CIIMYHH (papMaKOJMHAMCKH CBOjCTBA, OBHUE PE3YJITATH CE PEJIEBAHTHU U 3a J{pyTuTe
AKE unxuburopu v anruorensus Il peuentopau 6510kaTopH.

AKE uHxubutopute M aHrdoteHsuH Il peuentophure Gioxaropu nopaau Toa He Tpeba ma ce
ynotpefyBaaT HCTOBPEMEHO Kaj MaLUeHTH co AjabeTHuHa HedponaTHja.

ALTITUDE (Aliskiren Trial in Type 2 Diabetes Using Cardiovascular and Renal Disease Endpoints -
Crynuja co AnuckupeH TpH aujaberec THI 2 CO KOPHCTEH€ Ha KapIuoBacKynapHo u 6yGpexHO
3a60NyBare KaKo KpajHH LIeJIN) € CTY/AKja J13ajHApaHa cO LeJ JIa Ce TECTUpa KOPUCTa O ROJaBaETO
HA IMCKMPEH Ha craujaapanara tepandja co AKE muxuburopu wim anruotensuH Il peuentophu
6IOKATOpPY Kaj NalMeHTH co AujabeTec MenuTyc THI 2 M XpoHH4HO GyGpexxHo 3aboinyBatbe,
KapAMOBacKyJapHO 3a0oiyBaie, WIM U JBere 3aeAHo. CTyaujaTa Ouia IpekuHaTta paHo, Mopajiu
3r0JIEMEHHOT PU3HK OJ] MOjaBa Ha HecakaHH McxonH. IlojaBaTa Ha kapaMoBacKy/japHaTa CMPTHOCT H
cpues ynap Gwia modecTa Kaj rpymnara TpeTHpaHa cO aJHCKHMPEH OTKOJKy Kaj ruiaueo rpynara, u
HCTO TaKa HECaKaHHTE JEjCTBA W CEPHO3HMTE HECAaKaHM MEjCTBA OJf MHTepec (XWUIEpKaleMuja,
XunoreHsuja U Oybpexna aucdyHkuuja) Guie MOYECTO MPHjaBEHW Kaj rpynara TpeTHpaHa co
AJIMCKHPEH, OTKOJIKY Kaj TpyIaTa TpeTHpaHa co riaue6o.
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Ancopnyuja u Guompanchopmayuja A& 3 =3
Tlo opanHa aAMMHKUCTpALKja, ATICOPILKMjaTa Ha IEPUHIONPHI € Opr ‘gfl gakcm-ta.rt - me Kgﬂﬁ HTpaIH
ce MOCTHIHYBaar 3a eJleH 4ac. bruopacnonokHBocTa Ha JIEKOT € 65- (I%u 28
Xpanata ro HamanyBa NpPETBOPAHETO Ha NEPHHIONPHII BO TEPHH oppyar, a t.gg(froﬁ?.' HeropaTa
GHOPACIIONOKIIMBOCT, 11 3aT0a MEePHHAONPHUI Tpeba Ja ce 3emMa 1epo 9 Oiiam e u‘_ aTHa THEBHA
1103a HAYTPO TpeJ Mojafok. LIE S5
Bewle yTBpaeHa JInHeapHa NOBP3aHOCT MOMel'y /103aTa Ha IEPHUHIONPHIIOT H HeroBaTa U3JI0)KEHOCT BO
nja3mMara.




Llucmpubyyuja

BonymeHoT Ha aucTpubyuuja n3Hecysa ooty 0,2 I/kg 3a HeBp3aHHOT nepuHaONpHaaT. BpsyBawmero
3a MPOTEHHHUTE € MaNo (BP3yBameTO Ha MEPUHIONPHIIAT CO AHTHOTEH3MH KOHBEPTUPAYKHOT CH3UM €
nomaio ox 30%), HO 3aBHCH OJ KOHLIEHTpallKjaTa.

Memabonuzam

MMpubmmxHo 20% ox BKyNHaTa KOJMYHHA Ha ancopOMpaHMOT MEPHHAONPUI Ce MPEeTBOpa BO
aKTMBHMOT METa0oaMT nepuHaonpuaar. ITokpaj aKTHBHHOT METa0OJMT TEPUHAOMPHIAT, Of
NEPHHAONPHII Ce CO3[aBaaT YIITe IMEeT HEaKTUBHH MeTabonuTh. IInasMaTCKMOT MONYXHBOT Ha
MEPUHAONPU M3HecyBa | uyac. MakcumanHaTa KOHLIEHTpalMja Ha MEPUHIONPUIAT BO TUIa3MaTa ce
MOCTHIHYBA 3a 3 110 4 yaca.

Enumunayuja
[TepUHIONPUIIATOT Ce eTMMHUHUPA MpPeKy YpHUHATAa M KPajHHOT MOJIyXHBOT Ha HEBp3aHaTa dpakuumja

u3HeCyBa NpubmwkHO 3 10 5 uaca . PasnoxyBamero Ha mepunionpunar wro € Bp3aH 3a AKE
JIOBE/lyBa JIO ,,eDEKTUBEH MONY)KMBOT Ha eJIMMHHALMja O 25 Jaca; steady state ce MOCTMrHyBa BO
nepuoz ox 4 AeHa.

ITo moBTOpeHa aMHUHHKCTpALIH]a, He ce 3abene)KyBa aKyMyaliyja Ha NEPUHIOTIPUIL.

IlocTapu nanueHtu

Kaj nocrapuTe nanMeHTH U Kaj OHHE O CplieBa Wi OyOpexHa c1abocT € HaMaJleHa eJTMMUHanUjaTa
Ha MepHUHIONPHUIIAT.

PenanHo HapynyBame

Ce mnpenopadyBa MNpUIArofyBale Ha [O3WTE NPHU pEHaHa WHCY(MUMEHLMja BO 3aBHCHOCT Of
CTENEHOT Ha OLITETYBAWmETO (KPEaTHHUH KIIMPEHCOT).

JI1ja/IM3HHOT KIIMPEHC HA MEPUHAOTIPUIIAT € eHaKoB Ha 1.16 ml/s.

XenaTanHo HapyllyBame

KurHeTrKkaTa Ha NEPUHAONPHI € IPOMEHETAa Kaj MALMeHTHTE CO LUP03a; XENaTAIHUOT KJIMPEHC Ha
[IOUETHATA MOJIEKYJIA € HaMaJieH 3a noJIoBUHa. Cemnak, KOJIMYMHATA Ha CO3JaJIeH IEPHHIONPUIIAT He €
HaMaJleHa ¥ 3aToa He € MOTpeOHO NPHIaroayBame Ha JO3UPAkeTO

5.3 TlpeakauHu4kH moaaTouH 3a 6e3deaHOCTA

3a BpeMe Ha CTY[MMTE 3a WUCIIMTYBal€ Ha XPOHHMYHA OpPAJHA TOKCHYHOCT Kaj CTAOpLM M MajMyHH,
Geiwe 3abernexaHo peBep3UOUIHO OLITETYBame Ha Gypes3uTe.

He 6ewe yTBpAieHa MyTareHOCT IIpM in Vitro H in vivo CTyJUHUTE.

Cryauute 3a PerpoOAYKTHMBHA TOKCHYHOCT M3BEAEHH Kaj CTAaOpLH, 3ajally, FAyBUM W MajMyHH He
MOKa)Kaa 3HAIM HA JTMPEKTHA eMOPHOTOKCMMHOCT MM TepaToreHoct, £endt' Sefe,yw
AKE uvHXMOUTOpUTE MPEAU3BUKYBAaaT HECAKaHH [EjCTBA BO KaCHHOTr_.lé"ﬁib,{i_ﬁw o &c%r‘ém NIOT pasBoj
Kaj riogapure (GyOpeskHU OLITeTYBarba, 3rojieMeHa (eTaiHa CMPT U !?’qﬁ&1‘_g;[€fi'-ugop@ﬁg$ T).

He 6eine 3a0enexana KapUMHOTEHOCT 32 BpeMe Ha JJONTOTPajHUTE Cf P['i‘J‘P] LM,

6. OAPMANEBTCKHU ITIOJATOIIA
6.1 JIncra Ha eKIHNMHEHCH

NaKTO3a MOHOXHAPAT
MHKPOKpPHUCTaTHA LEITYJ103a
HaTPUYM XHZAPOreH KapOoHaT
KosonHa 6e3BOJHA CHIIHKA
MarHe3uyM cTeapar

6.2 HNHKOMIIATHOHJIHOCTH



He e npumennugo.

6.3 Pox na Tpaeme

3 roguHu.

6.4 Hauun Ha yyBame

Ja ce uyBa Ha Temneparypa f0 30°C.
Ja ce yyBa BO OpHMIrHHAJIHOTO MAKyBame 3a Ja C€ 3aIUTUTH OJ] BjIara.

6.5 IlakyBame

2 mg, 8 mg:
Baucrep makypame (amymunuymcka ¢onuja, PVC/PE/PVDC donuja): 30 Tabnetn (3 6amcrep
nakyBama co 10 Tabiern) Bo KyTHja.

4 mg:

Brucrep makysame (anymuHHyMcka ¢osnuja, PVC/PE/PVDC donuja): 30 Tabnern (3 6amcrep
nakyBama co 10 Tabnetn) Bo KyTHja.

bauctep makypamwe (amymunHuymcka ¢onuja, PVC/PE/PVDC donuja): 30 Tabnetn (1 OGimcrep
nakyBame co 30 TabneTu) Bo KyTHja.

6.6 IloceOHM MepKH Ha NPETNA3THBOCT NPH CKIaAHPaH€

Bes nocebHu 6apamsa.

7. MOJATOLM 3A HOCUTEJIOT HA PEHIEHUETO 3A IIPOMET

KPKA-®APMA JIOOEJI Cxonje, yi. Xpucro Tarapues-1, 6p. 101, 1000 Cxomje, Peny6nuka
CeBepna Maxkenonuja.

8. BPOJ HA PEHNIEHHUETO 3A CTABAIGLE BO ITPOMET
Ta6neru 2 mg (3x10): 11-876/2

Tabnetu 4 mg (3x10): 15-9559/12
Ta6uers 4 mg (1x30): 15-9559/12
Tabnetu 8 mg (3x10): 15-9560/12

9, JATYM HA IIPBOTO OJIOBPEHUE/OBHOB ilé; oﬁQQPgﬂ@’i‘_
Ta6neru 2 mg (3x10): 31.03.2011/09.06.2015 N Doy
Tabets 4 mg (3x10): 11.12.2007/26.02.2013
Ta6retr 8 mg (3x10): 11.12.2007/26.02.2013

10. JATYM HA IIOCJEJHATA PEBU3HUJA HA TEKCTOT

Centemepu 2022 roaguHa



