= ‘3BUPEH U3BEIITAJ 3A OCOBUHUTE HA JIEKOT

- 1. HUME HA JIEKOT

[TMME® 1 g npaiuox 3a pacTBOp 3a MHjeKTUparbe Wi UH(y3uja
- T[MMME® 2 g npaniok 3a pacTBOp 3a UHjeKTHUpPabe Wi UH]Yy3Hja

A 2. KBAJIMTATUBEH 1 KBAHTUTATUBEH COCTAB

” Enna Bujana conpku nedenum XuapoXJIopu/l eKBUBajeHTeH Ha 1 g redenviM U 725 mg apryuHuH.
EnHa Bujasia coapyku Hedenum XuIpoxopu/l eKBUBajieHTeH Ha 2 g uedenum U 1,45 g aprutuH.

- 3a 1ies1ocHaTa JINCTa Ha €KCIUITUEHTH, BUaeTe aell 6.1.

- 3.  ®APMAIEBTCKA ®OPMA
* [Tpaiok 3a pacTBOp 3a UHjEeKTUPae WIK HH)Y3H]ja.
. beit 10 6Je105KO0NT MpaIoK.

4. KIIMHUYKHU [TIOJATOIN
a 4.1 TepaneBTcKH HHAUKANUH

Bo3pacuu
i [Tumed kaj BoO3pacHUTE € MHMIMPAH MPU Tepanuja Ha cIeJHUTe HH(PEKIUU TIPEIU3BUKAHN OJ1 OCETIIUBH

COEBH MHUKPOOPIraHW3MH Ha ceenum:

- MHdekinu Ha I0JIHUTE PEeCTIMPaTOpHH NMaTHINTa (BKJIyUyBajku akyTHa eralepOairja Ha XpOHUYeH
- OpPOHXMUTHC W TTHEBMOHHja,

- MH(EKIMU Ha YPUHAPHUOT TPAKT (HEKOMIUIMLUUPAHU U KOMIUIMLMPAHH, BKIY1yBajKku MueaoHeppuTuc),

- MH(EKIMH Ha KOYKaTa U HEj3UHUTE CTPYKTYPH,

- HHTpaabIOMUHAIHK UH(EKIIMU (BKITYyUyBajKK NIEPUTOHUTHC U HHPEKIMH HA OWIIMjapHUOT TPaAKT),

- THHEKOJIOMIKY UH(EKIHH,

- JIeKyBamb€ MalrMeHTH co 6akTepueMuja Koja ce jaByBa 3aeIHO CO, WJIM MIOCTOM COMHEBAm€ JieKa € MoBp3aHa
i | €0, K0ja OUJI0 OJ] rOpeHaBeACHUTE HH(EKINH,

- eMITUpHUCKa Tepardja Ha (eOpuTHU cocTOjOH Kaj MauueHTH co HeyTporenuja: Lledennm kako
1 MOHOTEpanuja € UHIULKMPaH NPH eMITUPUCKa Tepariija Ha nauueHTd co Gpebpunna HeyTporienudja. Kaj
MalMeHTH CO BUCOK PU3HUK O] Tellka HH(eKIHja (BKJIyuyBajKU W MalHEHTH CO UCTOPHja Ha CKOpeLlHA
TpaHCIUIaHTaIMja Ha KOCKEHa CPLEBHHA, CO NMOCTOjHA XUITOTEH3H]a, CO XeMaTOJIOLIKH MAJIMTHUTET WK CO
4 TElIKa WK MPOJIOHTHpaHa HEYTPOIIeHHja) aHTUMUKPOOHAaTa MOHOTEparyja MoXke 1a He € cooziBeTHa. He
MI0CTOjaT JIOBOJTHO MOATOLM 32 epUKacHOCTa Ha MOHOTepanujaTa co Ledenum Kaj OBHe MalueHTH.
- IpeBeHIIMja Kaj MHTPaabIOMUHAIIHU XUPYPLIKH UHTEPBEHLIMH

Jdena
IMumed kaj euara e UHAMLMPAH MPU Tepanuja Ha CIeAHUTE MHPEKUUH PEAU3BUKAHN O] OCETIIMBU COCBU
: MUKPOOPraHU3MH Ha cedenum:
- MHEBMOHH]a,
- UH(EKIMK Ha YPUHAPHUOT TPAKT (HEKOMIUIMLUMPAHU U KOMIUIMLIUPAHH, BKIYUyBajKu MUeT0OHe(PPUTHC),
- MH()EKIMK Ha KOXKAaTa U HEJ3UHUTE CTPYKTYPH,
- JIeKyBame MaleHTH co bakTeprueMuja Koja ce jaByBa 3ae/IHO CO, U
€0, K0ja OuJI0 0J] ropeHaBeICHUTEe HHPEKLMH,
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- eMnMpucKa Tepanuja Ha pebpuiHa HeyTponenuja. Lledenum kako MOHOTeparHja € HHAWLMPaH TIpH
eMIUPUCKa Tepanuja Ha nalueHTH co ¢pedbpuiiHa HeyTponeHuja. Kaj naluenTu co BUCOK PU3HK OJ] TEIIKa
uH(pexuuja (BKIyUuyBajky ¥ MAlMEHTH CO UCTOPHja HAa CKOPEIIHA TPAHCTUIAHTALMja Ha KOCKEHa CPLEBUHA,
CO MOCTOjHA XMIOTEH3HM]a, CO XEMATOJIOLIKM MAJIUPHUTET WK CO TEILKA WK MPOJIOHTHpaHa HEYTPOreHHja)
aHTUMMKPOOHATa MOHOTEpaNuja MoXKe Jia He € cooziBeTHa. He mocrojar JoBosHO mogaToiu 3a epukacHocTa
Ha MOHOTeparnujaTa co nedernum Kaj oBHe MarueHTH.

- 6aKTepUCKH MEHUHTUTHC.

Co nen j1a ce MOTBpAAT MOKHUTE NPUYMHUTENH, KYITypa U aHTHOHOrpaM Tpeba Jla ce HarpaBy ceKoraill
KOTra € T0a MOYKHO.

Emnupuckara tepanuja co [umed mosxe na 3anovne npes 100UBambe Ha PE3YJITATUTE O/l OBHE UCITUTYBAIbA;
Cernak Kora pesyJiTaTure ke ce 100HjaT, JISKyBamkeTo CO aHTUOMOTHIIM Tpeba J1a ce TPUCIIOCOOH.

3apaJii HEroBOTO IMPOKO OaKTEPUCKO NejCTBO Ha I'paM-no3uTHBHM U ['paM-HeraTUBHU MUKPOOPraHU3MH,
[Tumed moxke f1a ce ynoTpeOu Kako MOHOTepanuja U npes uaeHTHdUKanuja Ha npuurHuTesor. Kaj
NALMEHTUTE CO BUCOK PU3HUK 3a KOMOMHMpPaHU aepoOHO-aHaepOOHN HH(PEKLIMH, ITOCeOHO aKo € MpUcyTHa
OakTepuja Koja He € OCETIIMBA Ha Lie()ernM, Ce NPernopavyBa UCTOBPEMEHa HHHUIIMjaIHaA Teparnuja Co aHTH-
aHaepoOHU JIEKOBU U NPel [ia Ce MO3HATH MOYKHUTE NpUurHUTENU. Kora pesynrarure craHaT 10CTaIHu,
KomMOuHMpaHaTa Tepanuja co [Tumed n apyrure antnOuoTHim Moxxebu Hema Jia Guze norpedHa, Bo
3aBUCHOCT O] MPO(UIIOT HAa OCETIMBOCT.

4.2 Jlo3upame M HAYHH HA IPUMEHA

[Tumed Moxke 1a ce MPUMEHNU HHTPABEHCKH HIIH HHTPAMYCKYHO.
Jlo3upameTo ¥ HAYMHOT Ha NPUMEHA BapUpaaT 3aBUCHO Ol OCETIJUBOCTA Ha MPUYMHUTENIOT, TEXKUHATA Ha
uH(pekuujara, OyOpexHaTa QyHKIM]ja 1 OIMIITaTa COCTOjOA Ha MAIHEHTOT.

Bospacun u geua xou nmaat nosexe ox 40 kg
YnarcTBoTo 3a J03Upan-€ 3a BO3PACHH M Jiella uMja TejiecHa TexxuHa e norosiema ox 40 kg a co ypenna
OyOpeskHa (pyHKLM]ja ce HaoraaT Bo Tabesna 1.

TaGena 1. IIpenopauana mema 3a 1031pare Kaj BO3pACHH U Jielia 4dja TeJleCHa TeKHHA € rorojiema oz 40
kg, co Hopmanna OyOpexxHa (ynkiuja*

Texnna na undexuujara Jo3a n Haunn Ha | Yecrora Ha
npHMeHa npuMeHa

WHpexmu Ha ypUHAPHHOT 0,5gn01 gu.s. Ha cekou 12 yaca

TpaxkT (61ar 10 ymepeH W U M.

WUHTEH3UTET)

JIpyry UH(EKLIMH OCBEeH 1 gu. B. M K. M. Ha cexoHu 12 yaca

UH(EKMH Ha YPUHAPHUOT
Tpakr (bnar 10

YMEPEH HHTEH3UTET)
Telke HHPEKIUH 2 gu. B. Ha cexou 12 yaca

MHOTY TEUIKH WJIU 110 )KUBOT 2 g u. B. Ha cekoH 8 yaca
OMAacHU UH(EKIUU

*BoobuuaeHo TpaemeTo Ha JieKyBameTo € 7 10 10 neHa; TeLKHTe HHd)eKuHH Mo>1<e6u ke 6apaaT MIOZI0JITO

J€Ha HUJIK O0JICKa HeyTponeHnJa HE C€ ITOBJICYC.




IIpeBeHnHja NPH XHPYPIIKH HHTEPBEHIHH

[Ipenopayany ce ciieJHATE 103K 3a MPEBEHIM]a Ha HH(EKIMK Kaj MHTPaabJOMUHAIIHUTE XUPY PLIKH
MHTEPBEHLIUU:

- eIHOKpaTHa . B. 103a 01 2 g [Tumed (Bo dopma Ha 30-MuHyTHA HH(DY3Hja; BUAETE 1O AeOT 6.6), 60
MMHYTH TIpeJi OUeTOK Ha XUpyplIKaTa MHTepBeHLuja. Beaam o npumena Ha [Tumed nndysuja norpebdro
e J1a ce Jiajie eAHOKpaTHa . B. J1o3a o1 500 mg MeTpoHKa30i. 3apaj it HHKOMINATHOWIHOCTH, Lepennm 1
METPOHM/IA30J1 HE CMEAT Jia Ce MelllaaT BO UCT IMpHILL (BUIETE IO JEOT 6.6); ce mperopavysa HCHHpabe Ha
MHTPABEHO3HATA JINHKjA CO KOMMNATUOMIIHU TEYHOCTH TIPEJL MHUIMPahe Ha METPOHUAA30II,

- AKO XMPYpIIKaTa MHTEPBEHIIMja Tpae 1o/10iro of 12 vaca, Bropa j103a ITumed) u metponrpason tpeba ia
ce naje 12 vaca ro noueTHaTta PEeBEHTHBHA J1034.

Jlena na Bospact o1 1 Mecen u moBexe, co ypeana oyopexna gpynkuunja
Boo6uuaeHo npernopayaHo qO3HPaLe:

IInesmonuja, ungexyuu na ypuHapHuom mpaxm, ungexyuu na Kodcama u Hejsunume cmpykmypu
[laupeHTnTe HA BO3PACT OJ1 /IBa MECELM U TOBeke, co TesiecHa Texuna < 40 kg: 50 mg/kg na cexon 12 vaca
BO TekoT Ha 10 ieHa. 3a oTemky UHGEKLMU MOKE J1a Ce KOPUCTH Pacriope]] Ha o3uparme Ha cekou 8 uaca.

Baxmepuemuja, 6axmepucku MEHUHSUMUC U eMAUPUCKO JIeKy6arbe (edpunna neymponenuja
[TalueHTHTE HA BO3PACT OJ1 /1B MECELM 1 MOBeke, co TenecHa TexuHa < 40 kg: 50 mg/kg Ha cexou 8 1aca Bo
tekot Ha 7 1o 10 nena.

Kaj yieniata Ha BO3pacT /10 J1Ba MECELM MCKYCTBOTIT 3a IPUMEHA Ha LEe(eriM ¢ OrpaHryieHo.
DapMaKOKUHETCKHTE MOJATOLM JI0OUEHH 3a JIEla MOCTapH OJf 1Ba MECELIM TIPeUlaraaT MO)KHa pUMeHa Ha
no3a o 30 mg/kg Ha cexou 12 uaca ninu 8 vaca Kaj Jela Ha Bospact oxt 1 no 2 mecewu. Jlosara ofi 50 mg/kg
33 fenaTa KoM MMaaT roseke oJ1 2 Mecelu u jjo3ara o 30 mg/kg 3a ienara Ha Bospact o1 1 10 2 mecenu
MOYKE J1a ce CIIOPEIM O 1032 o/ 2 g Kaj BospacHueT. Yrotep6ara Ha [Tnmed kaj oBue MalueHTH norpedHo €
BHMMATEJTHO J1a CE CJIE/IU.

3a jienaTa co TejiecHa TexkHHa moroyema of 40 kg ce nperiopadyBa J103Mpame Kako Kaj Bo3pacHuTe (Buaere
Bo TaGena 1). Jlo3upameTo Kaj Jieriata He CMee J1a ja HaJIMMHE MaKCHMAJTHO Mperiopavyanara 103a Kaj
Bospacuute (2 g Ha cexou 8 yaca). Hema MHOrYy mojiaTolu 3a MHTpaMyCKyJjiHaTa pUMEHa Ha nedenum Kaj
Jierara.

HapymyBame Ha Gy0peskHaTa pynkuuja

Kaj manuenture co HapyuieHa Gy6pexna dyHkuuja, jo3ata uedenum tpeda 1a ce npucrocodu 3a jia ce
KOMIIEH31pa 3a0aBEHOTO OTCTPaHyBarb€ Ha JIEKOT npeky Gybpesute. [Ipenopauanara 103a kaj 6;1aro 10
yMepeHo HamasieHara GyOperxkHa (pyHKIHja e eHaKBa CO OHaa Kaj MALHUEHTUTE CO Ype/iHa OyOpexHa
dyHkimja. [IpenopauanuTe 1031 3a OJAPKYBaHe Kaj BO3PACHH CO HapyKeHa OyOpesHa byHkuMja ce
nasesienu Bo Tabena 2:
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Tabena 2 — [Npernopauany 1031 Ha O/IPKYBarbe Kaj BO3PACHHU CO HapyieHa OyOpexxHa yHkimja*

Kpearnnun kimpenc -

IIpenopauanu dosu na oopacysarve
ml/min ml/s
Boobuuaena nosa, nema norpe6a 3a npucriocobyBarme Ha j03aTa
> 50 >0,83
2 2/8h 2 g/12h 1 ¢/12h 500 me/12h
301050 | 0,5100,83 | 2g/12h 2 g/24h 1 g/24h 500 mg/24h
11 1029 | 0,18 no 2 g/24h 1 g/24h 500 mg/24h 500 mg/24h
0,48
<10 <0,17 1 g/24h 500 mg/24h 250 mg/24h 250 mg/24h
Xemonujanuza* 500 mg/24h
500 mg/24h 500 mg/24h 500 mg/24h

¥ DapMaKOKHHETHIKHTE NONATOIM MOKAXKYBAAT JIeKa HAMATYBAHETO Ha J103aTa Kaj OBHE MALMEHTH
¢ neonxozHo. Ha maientnre Ha XeMojiujanu3sa moTpeGHO € MPBUOT JIeH OJ1 JICKYBAH-ETO/IA UM Ce
Majie noyetHa 103a uedennm 1 g, a nocie toa 500 mg iHEBHO 3a cUTE MH(EKIUKE OCBEH (hebpunna
HeyTporneHHnja Kaj koja ce 1asa | g nnesno. Ha JIeHOT Ha Xemojmjanusara, uedyeriim ce fapa nocie
xemozwjanuzara. Jlokoiky e MoxHO, Hederim Tpeba fa ce JiaBa BO UCTO BPEME CeKOj eH.

Kora e nocranna camo Bpesnocta na kpeatuuns Bo cepymot (SCr), 3a NpoLeHKa Ha KpeaTHHHH KJIMPEHCOT
(CrCl) moxe na ce ynorpe6u Cockeroftova & Gault-oara pasenka. SCr BpeHocTUTe Tpeba Jia ja
npercraByBaar GpyHkuujata Ha GyOpesnTe Bo cocToj6a Ha paBHOTEIKA:

Masku: CrCl (ml/min) = texuna (kg) - (140 — roauun)
72 - SCr (mg/dl)

Kenu: 0,85 * BpeaHOCT npecMeTana Kako 3a Makute (rope)

ITannenTn Ha XemMoaujannsa

Kaj naunenTure Ha xemonujanusa okony 68% oz BKynmHaTa KOJHUMHA ueenum NpUCyTeH BO OPraHU3MOT
Ha TIOYETOKOT Ha JAMjalin3aTa Ke ce OTCTPaHH BO TeK Ha 3 vaca aujanusa. Kaj maumenture na KOHTHHYHpaHa
amOynaHTHA NEPUTOHEATHA IUjaTu3a HeeniM MOsKe 1a ce PUMEeHYBa BO HOPMAJIHH nperopavaHu JI03H,
te. 500 mg, 1 g umu 2 g 3aBUCHO OZ1 TeXXMHATA Ha UH(EKIMjaTa, BO HUHTEPBAJIM 0] ceKoH 48 yaca.

HapymyBame na 6y6pesknara pynxkuuja kaj renara
Bunejkn rnaenuot nat Ha emMMuHaNMja Ha epenUM Ol OPraHH3MOT € NpeKy ypuHaTa, moTpedHo € jo3arta
ITnmed xaj neuara co napymena ynkumja na 6yGpesure aa ce npucroco6u. Kako mro e MperopavaHo Bo
Tabena 2, notpe6HO € na ce 3ronemMu HHTEPBAJIOT Mefy JI03MTe W/WJIH Jla ce HaMaiu jo3ata. Kora e
ZI0CTarHa camMo BPEJHOCTA Ha KPEATUHHWH BO CEPYMOT, 3a MPOLIEHKA Ha KPEaTHHHH mupemy,@mm _m;}gl
()
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0,55 - BucuHa (caHTUMETpPH)

KpeatuHuH Kupenc (ml/min/1,73 m?) =
Kpeatunun Bo cepymor (mg/dl)
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0,52 - BucHHa (CaHTUMETPH)
KpeaTHHUH KupeHc (ml/min/1,73 m’) = -3,6

Kpeatunun Bo cepymor (mg/dl)

HapymyBame Ha npuoapoonara gpyakuuja
Kaj nauuenture co HapyulyBarme Ha LPHOAPOOHATa (DyHKLHja IPHUCOCOOYBatbe Ha JIO3UTE HE € NOTPEGHO.

4.3 KouTrpamHaukanuun

[eenum € KOHTPAUHMIMPAH Kaj NALMEHTH KOU NPETXOHO UMale XMIIEPCEH3UTUBHA PEAKIIUja Ha
eenuM MM Ha apryHUH, Ha Koj 6110 Apyr 1edanocnopuHCKH aHTUOHOTHK, WM Ha KOj 610 apyr Gera-
JIJAKTAMCKHM aHTUOMOTHK (Ha Ip. NEHULIWIMHHA, MOHOOAKTaMU 1 KapOareHeMHu).

4.4 TloceOHu mpeaynpeayBama H MEPKH HA MPETHA3IHBOCT

Peaxyuja na npeocemausocm

Kaxko u kaj cure Gera-lakTaMcky aHTHOMOTUIIM, TIPHjABEHH CE CEPUO3HM M MOHEKOrall (paTajlHK peakluy Ha
npeoceriupoct. [Ipen Tepanuja co [Tumed, norpeGHO € BHUMATEHO J1a C€ MCIUTA A/ MALIMEHTOT
J02KMBEAJI TPETXOIHO XMIIEPCEH3UTHBHA peaklyja Ha Ledenum, OeTa-TakTaMCKH aHTHOMOTHIM WU HA KOU
OWII0 ApYrHU JIEKOBH.

Lledenum Tpeba BHUMATENHO 1a Ce IPUMEHYBA Kaj MALUEHTHUTE CO aCTMa MK CO ajleprucka Jiujaresa.
[TanenToT Tpeba BHUMATENIHO JIa ce CJIE/IM BO TEKOT Ha MpBaTa MPUMEHa Ha JIEKOT. AKO JI0j/ie /10 TI0jaBa Ha
aJleprucka peaxiuja, JIeKoT Tpeba BeJ(Hall fa ce npekuHe. [Ipu nojasa Ha ceprio3Ha peakija Ha
MPEOCETIIMBOCT, MOYKHA € moTpeda oJ1 Tepanuja co enuHeppUH U Ipyra CyNopTHBHA Teparuja.

Aumudakmepucka akmugHocm na yegenumom

3apaju peslaTUBHO OrPaHUYEHHOT CIIEKTap Ha aHTHOAKTEPUCKA AKTUBHOCT, LIE(ENUMOT He € MOroeH 3a
JIeKyBate Ha HEKOMW BUJIOBU MH(EKLIMK, OCBEH aKO NMPUYMHUTENIOT Ha HH(EKIIMjaTa € BEKe JIOKaKaH U aKo ce
3HAe JIeKa € OCETIIMB MJIM MOCTOM MHOTY I'0JIEMO COMHEHME JIeKa MPUUUHUTEIIOT(TE) € HajBEPOjaTHO MOro/ieH
3a TperMaH co uedenum (Buare ro aeyor 5.1).

Ouimemysarve na byopesume

Kaj naunentu co napyuiena penanna gpyHkiuja (kpeaTiHuH KiupeHe < 50 ml/min) unu co Hekoja apyra
OoJiecT KOja MOJKE J1a ja KOMIPOMUTHpA peHaliHaTa GpyHKIMja, J103aTa Ha Hedenim Tpeda j1a ce
npucrnocobu crnope1 nobaBHUOT NMEPUOJL HA PeHallHa elIMMHUHaLMja. buiejku Bucokara v nposioHrupana
aHTHOMOTCKA KOHLIEHTpPAIMja BO CEPYMOT MOJKE Jia Ce jaBH M O/l BOOOHYACHHUTE 03U Kaj MALMEHTH CO
peHajiHa HHCY PULMEHIIM]a ITK TIPH APYTH COCTOjOU KOW MOJKAT J1a ja KOMIIPOMUTHUPAAT peHajHaTa
(ynkumja, 1o3ara Ha oJprKyBame Tpeba Ja ce pefyLHpa Kora ned)ernnimM ce ariuimpa Kaj BAKBU MalMeHTH.
ITonaramMomHOTO J103upame Tpeda J1a ce OAPEM CIIOPE/] CTENEHOT Ha PEHAIHOTO HAPYIIYBaIbE,
Cepuo3HOCTa Ha MH(eKIMjaTa U OCETIMBOCTA Ha MPEAM3BUKYBAYOT (BHIETE TO AeNOoT 4.2.)

Bo TexoT Ha mocTMapkeTHHIIKUOT (papMaKkoHa30p, 3a0esekaHn ce CIIEJHUTE CEPHO3HU HECAKAHM HACTAHHU:
peBep3ubuiHa eHLedanonaTyja (HapylyBambe Ha CBECHOCTA BKIIYUyBajKH KOH(Y3Hja, XaylIMHALIUH,
CTYIIOP ¥ KOMa), MMOKJIOHYC W KOHBYJI3UBHHU Harna/u (BKJ1yuyBajKku HEKOHBYJI3UBEH CTATYC E€MUJIENTHKYC)
w/unu uHcy puLreHuuja Ha 6yopesure (Buaere ro jaesort 4.8).

IToBekeTo nmpujaBeHHn Cilydau ce jaBuie Kaj MalueHT co OyOpesxHa nHCY UIMEHIMja KOU pUMaJie
TIOBMCOKHM /1034 Le(erM OJ1 IperiopayaHuTe.

Bo nosekeTo ciyuan CUMIITOMUTE Ha HEBPOTOKCUYHOCT OMIle PeBEP3UOHITHY M TIOMHHYBAJIE 110 NIPEKUH Ha
Teparnujara co ueenum W/ Ui 1o XeMoJiMjanausara, MeryToa, HeKOHU ClIy4au UMajie U CMPTEH UCXOI.

Hujapeja nospszana co Clostridium difficile
Hujapeja nospsana co Clostridium difficile e 3abenexana co pedncu cute aHTUOAKTEPKUC
BKJIy4uyBajKu ro 1 1epernmuMoT, U MOXe Jia ce Kiiacu(puImpa 1o cepuo3HocTa, o1 OJara
xonuruc. Jlujapeja nospsana co Clostridium difficile Mopa cexoraii Ja ce uma BO BUJ{
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Kaj KOM ce jaBuia Jiujapeja, a IpuMaat aHTHOHOTHK. [ToTpebHa e u MeanuMHCKa ucTopuja OuiejKu mojaBaTa
Ha aujapeja nosp3ana co Clostridium difficile e MoxHa 1 IO JiBa Mecela o/1 IPUMarbeTO Ha
AQHTUOAKTEPUCKUOT JIEK.

Hokony mnojaBata Ha aujapeja nospsana co Clostridium difficile e cycriekTHa WIIM NOTBp/IEHa, Teparnujara
Mopa Jia Gujie peKruHaTa.

Kako u sipyrute anTHOMOTHLM, NPOJIOHIMpaHaTa ynorpeda Moje Jia pe3yJiThpa co pa3Boj Ha PE3UCTEHTHH
MuKpoopranusMu. [losTopHa epayanuja Ha coctoj6aTa Ha MaLMEeHTOT € Heonxo/Ha. Bo ciyuaj ia ce jasu
cynepuH@eKLMja BO TeK Ha TepamnujaTa, oTpedHO € Jia ce Mpe3eMar COOABETHU MEPKH.

Humepaxyuja co ceponoutkume mecmosu

[Tosutusen Kym6coB Tect, 6e3 nokas3u 3a XeMoiM3a, ONUIIAH € Kaj MalMeHTUTe JIEKYBaHH co eenum npa
MaTH JHEBHO.

LleanocrnopuHckrTe aHTUOUOTHLIM MOYKE JIa IOBEJIAT CO JIaYKHA TIO3UTHBHA Peakiifja 3a rIMKo3a BO
ypHHaTa Kora ce ynorpedyBaaT TECTOBUTE cO pefyKiHja Ha GakapoT (benennkToB U MEMHIOB PACTBOP WK
KinnurecT Tabneru), HO He U Kora ce ynorpedyBaaT eH3UMCKH TECTOBH (TJIyKO3a OKCHJ1a3a) 3a
MIIMKO3YpHja. 3apai Toa, ce Mpernopavysa MPUMeHa Ha IIMKO3HU TECTOBH KOM ce 6asupaaT Ha eH3UMCKaTa
oKcualMja Ha IJIMKOo3aTa.

Ynorpeba kaj repujaTpucku NanueHTH

[ToBeke o1 6.400 Bo3pacHH MaLMEHTH JIEKYBaHH co Ledenum Ouiie BKIyYSHH BO KIMHUYKH UCTIUTYBatba,
35% noctapu o7 65 ropuuu U 16% nocrapu o 75 rogunu. Knvnuukara eukacHocT U 6e36e1HOCT npu
ynorpeba Kaj nocrapure NalMeHTH € e/HaKBa KaKoO Kaj BO3paCHUTE U MOMJIaJiaTa MoIyJaluja, OCBEH Kaj
nalMeHTHTe co HapylieHa 6yopexHa (yHkuuja. Kaj nocrapure nauueHTH BpeMeTo Ha eJIMMUHALHja G0
ymepeHo rpojoskeHo. ITorpebHo je npucrniocobyBame Ha 103aTa ako € HaMasieHa OyOperxxHaTa (yHKIuja
(Bupete ro nenot 4.2).

Cepuo3HM HecaKkaHH JIejCTBa CE jaByBaaT Kaj 'epujaTPUCKHU MALMEHTH CO PeHaHA MHCY DULIMEHIMjA HA KOU
MM Ce JIaBaHW HEeTIPUCTIOCOOEHH 1031 Ha LiepernuM, BKIIy4yBajKi U JKUBOTO3arpo3yBauky WK (aTtajiHu
10jaBH KaKo TO ce peBep3ubmiina enuedanonarja (HapylyBambe Ha CBECTa, BKJIyUyBajku KOH(Y3H]a,
XaJly IMHALIMK, CTYTIOp M KOMa), MUOKJIOHYC WJIM KOHBYJI3UBHH Hana iy (BKJTy4uyBajKi HEKOHBYJI3UBEH CTATYC
eTNUJICNITUKYC) W/WIIM MHCYpULIMeHLIMja Ha OyOpesuTe.

3a JIeKOT ce 3Hae JieKa, IJIaBHO, e eKCKpeTHpa npeKy OyOpesuTe U Jieka PU3HKOT OJf TOKCHUYHH peaKi{n
MosKe 1a Oujie morojieM Kaj nalMeHTUTe O peHalHa HHCY DULIHeHIIHja. buiejku mocTapuTe manuenTy e
IOBEPOjaTHO Jleka MMaaT HamasieHa OyOpexHa (yHKIHja, MOTPeOHO € MPeTHasiuBo O/pe/lyBakhe Ha J103aTa
U criefierhe Ha peHanHarta GpyHkuuja (Bunere aen 5.2., 4.4. u 4.2.)

4.5 WuTepakuHH CO APYIH JIEKOBH H APYrH ()OPMH HA HHTEPAKIHH

Onwuian e gaxkHo no3utuseH Kymocos tect (Buaere ro aesor 4.8)

Penannara (ynkiuja tpeba na ce ciaeaum BHUMATENHO Kora HeernuM ce MPUMEHYBa CO MIOTEHLIU]aTHO
He(PPOTOKCHYHUIIEKOBH KAKO IITO C€ aMUHOIIMKO3UIHUTE AaHTHOUOTHULM M CHITHU JINY PETHIIH).
McToBpemeHOTO JieKyBatbe co 0aKTepHOCTaTCKH aHTHOMOTHLIM MOYKE /1a IO MOTpevyBa JIejyBarbeTo Ha Oera-
JIAKTAMCKHTE aHTUOUOTHILIH.

4.6 bpemenocr u 1oeme

bpemenoct

He nocrojat afexkBaTHH 1 100p0 KOHTPOJIMPAHHU CTYAMH 3a yroTpebara Ha e ernum Kaj GpeMeHH KEeHH.
bunejkn aHumMaaHuTe pernpoyKTHBHH CTYAMH HE CE CEeKOralll MPEJBUUIUBH 38 XyMaHHOT OJ[rOBOP, JIEKOT
BO TEKOT Ha OpemeHocTa Tpeba 1a ce ynorpedyBa camMo JIOKOJIKY € HEOIXO/{HO MOTPeGeH.

Jloeme A
R &

[leennm ce ekckpeTHpa BO XyMaHOTO MJIEKO BO HUCKH KoHIeHTpatinu (0,5 ug/}mﬁ%gﬂopaw 1ITO HeropaTa

MPUMEHa BO TEKOT Ha J10emeTo Tpeba fa Oujie co ocodeHa NpeTnasiuBoCT. " g

3 (¥
g/ &%




IHoponyBame
[edenumot He e ucrutysan 3a ynorpeba BO TeK Ha I0po/yBarbe. Mojke 11a ce IPUMEHH caMO KOra €
HEOIXOHO MOTPeOHO.

Ilxoanocr
He e 3abenexano omrrerysame Ha miioanocra kaj craopuu. He nocrojar nogarouu 3a ynorpe6a Ha
LeenumMoT Kaj XxymaHara rjaofaHOCT.

4.7 Baujanue Bp3 cnocoGHOCTA 32 BO3€eb€ HJIM 32 PAKYBAIH€ €O MAIIHHHI

BiinjanueTo na J1ekoT Bp3 cocoOHOCTA ca BO3CH-E 1 YIPABYBake CO MALIMHU HE € UCTIMTYBaHO. MefyToa,
MOXKHa € 0jaBa Ha HECAKaHM PEeaKlMM Kako M3MEeHeTa coCTojba Ha CBECHOCTA, BPTOrJIaBUIA, KOH(Y3Hja WK
XaJlylIMHALMKM KOW MOYKaTa J1a ja POMEHAT CrocOOHOCTA 3a BO3CH-E M YIIPaByBam-e O MallMHU (BUETE TH
nesoure 4.4 u 4.8).

4.8 Hecakxanu aejcrBa

Ledenum renepainno 106po ce noanecysa. Bo kiunnukure uenmrysama (N = 5.598) najuectn Hecakanu
JejcTBa Guile racTPOMHTECTHHAIHUTE CUMITTOMH M PEAKLIMUTE Ha MPEOCETIUBOCT.

Hecakanure iejcTBa KoM ce NpHjaBeHH TIPU KIIMHUYKUTE UCITHTYBaba Ce KIacUPUIMPAHU CIIOpe/]
OpPraHCKUTE CUCTEMU M (ppekBeHHMjaTa. 3abenexana e cieaHaTa GppekBennmja: MuHory uects (>1/10); uectu
(>1/100 no <1/10); e muory uectu (>1/1000, 1o <1/100); perku (>1/10000 go <1/1000); MHOTY peTku
(<1/10000), neno3naTo (He MOXKe Jia Ce MPOLICHH OJI JOCTATHUTE TOAATOLH).

Hudexunu u undecramn He mHory uecru: OpajiHa MOHMJIMja3a, BATUHUTUC
Perku: KaHIuIuja3a
Henosnaro: cynepuHdeximja, npeKkymepen
pacT Ha
MHMKPOOPraHu3MH
HapyuyBama Ha KpBTa M Ha MHory vecTu: nozutuseH Coombs-oB TecT
AUMQPATHYHHOT CUCTEM Yecru: NPOJIOJKEHO MPOTPOMOUHCKO

BpeMe, MPOI0JIHKEHO
napuujajiHo TPOMOOIIIACTHHCKO
BpeMe, aHeMHUja, eo3uHO(UIHja

HE MHOT'Y YeCTH: TpoMOoLHTONeHH]a,
‘ JIEyKOIEHH]a, HEYTPOIIeHH]a
Henosnaro: anjacTH4YHa aHeMuja’,
XEeMOJIUTHUKA

aHeMmuja", arpaHyJIoLMUTO32a

HapymyBama Ha UMYHOJIOIIKHOT | PeTku: aHa(WIaKTUYHA peakiiyja,
cUCTEM aHrHoeeM
Henosnaro: aHa(WIIAKTHYEH 110K,
TpeoceTIMBOCT’
Hapymysamwe na metabonusmor | Hernosnaro: Jla)<HO MO3UTHUBEH pe3yJsiTaT BO
U rpexpaHara TECTOBUTE 3a OJIpeJlyBathe

IIMKO3a BO ypHUHaTa




[lcuxujaTpucku HapyuyBama Heno3snaro: KOH(Y3Hja, XaayMHALMN
HapyiyBata Ha HEPBHHOT He mHory uectu: riaBobosika
CHCTEM Perku: KOHBYJI3UH, APECTE3UH,
Ju3reysuja, BpTOrjaBuia
Heno3suaro: KOMa, cTynop, eHuedasnonaTuja,
MPOMEHETA cocToj0a Ha CBeCTa,
MHOKJIOHYC
BackyniapHu HapyIiyBama Yecru: DnebuTtHc Ha MECTOTO Ha 1. V.
npuMeHa
Perku: Ba3o/MIaTallkja
HernosHuaro: xemoparuja’
Penuparopnu, rpasinu u Perku: JMCITHEja
MEIMjaCTHHAIIHU HAPYIIYBarha
Hapymypamwa Ha Yecru: aujapeja

FaCTPOUHTECTUHAJIHUOT CUCTEM

He mHory uecru:

Perku:

TNICEBIOMEMOpaHO3€eH KOJIUTHUC,
KOJIUTHUC, FafIckhe, NoBpaKame,
abiomuHaHa 6oka,
OICTHUMAlHja

XenaToOWIMjapHU HAPYLIYBaHha

Yecru:

3rojieMeHa ajlaHuH
aMHHOTpaHc(epasu, 3rojemMeHa
acriapTaT aMMHOTpaHcdepasa,
3rojieMeH OunupyOoHH BO KpBTa

HapyiyBara Ha KO)KaTa U Ha
MNOTKOXKHHUTE TKHBA

Yecru:

He mHory uectu:

Hemosnaro:

WCHII
epuTeM, ypTHKapHja, IpypHTYyC
TOKCHYHA EMUIEPMAIHA
Hekponusa, Crusenc—IloHcoHOB
CHHAPOM®, epuTema
mystudpopme’

Hapymysame Ha 6yope3ure u
YPUHAPHUOT CUCTEM

He mHory uectu:

3roseMeHa ypea BO KpBTa,
3roJieMeH KpeaTHHHH BO KpBTa

Herno3snaro: Hapymiena dynkuuja na
OyOpesute, TOKCHUHA
Hedpomnaruja’
HapyiyBama Ha Perku: IIpyputyc Ha nosoBUTE OpraHu
PENpPOAYKTUBHUOT CUCTEM U
JIO]KUTE
Onuity HapyuyBama v ipomend | Yecru: JIOKaJIHa peaklidja Ha MECTOTO Ha

KOM C€ jaBYyBaaT Ha MECTOTO Ha
aruivKalyja

He MHory uectu:

Perku:

U.B. aIuIMKauuja, 6omnka u
BOCTIJICHHE HA MECTOTO Ha
IPUMEHA Ha JIEKOT
NMpeKcHUja, BoCTaJieHUe Ha
MECTOTO Ha i. V. HHjeKIHja,
Tpecka




HcnuryBatba Yecru: 3ronemeHa ankaiaHa ocdarasa

=

—

a: Hecakanw JiejcTBa KOW ce OMIITO NMPU(ATEHH U Ce TIOBP3yBaaT U CO IPyrUTe MPUIIPABKH OJ] rpyrara
b: Cepro3HH peakiiiy Ha MPEOCeTIIMBOCT KOM MOJKe a OapaaT naBare Ha enuHe(ppUH WK Apyra
CYNOpPTHBHA Teparuja

Jena

BesbeHaTa npuMeHa Ha 1ieeriM Kaj JOeHUHMbaTa 1 Jielara e efiHakpa co 6e3bejHaTa IpuMeHa Kaj
BospacHure. Hajuecto npujaBeHo HecakaHO JEjCTBO BO BPCKa CO MPUMEHATa Ha He(ernMMOT BO KIIMHUYKNTE
MCIIMTYBaba OMUIJI UCHUTIOT.

4.9 IlIpenosupame

Bo ciiydante Ha TEUIKO Mpeao3upame, 0co0eHo kaj MalMeHTUTe co olreTeHa OyOpexkHa (yHKLH]a,
XeMOJIMjaiu3aTa MoXKe Jia MOMOTHe BO eJIMMHHALMjaTa Ha Liedernum o TeloTo(lepuToHealHaTa Anjajinza
Hema ziejcTBo). CiiyuajHO Npeio3uparse ce jaByBa Kora ce JaBaat rojieMH JI03M Kaj NalMeHTH co HapylleHa
penanna Qgynkuuja (Buaere ru aenosure 4.2 u 4.4). CUMNTOMUTE Ha NIPEIO3UPALE BKIIyYyBaar
ennedasonatija (HapylIyBambe Ha CBECTa BIJIyUyBajku U KOH(Y3H]ja, XaJlyLIMHALKH, CTYIIOP U KOMa),
MHOKJIOHYC, KOHBYJI3UH (BUIETE T'O 1es10T 4.8).

5.  ®APMAKOJIOHMKH ITIOJATOIIA

5.1 ®dapmakoJMHAMCKH CBOjCTBA

®apmakorepaneBTcka rpyna: nedanocrnopus o yerspra renepatuja, ATC xoa: JO1DEO].
MexaHu3aM Ha JIejCTBO

[leenum e GakTepulya KOj ja MHXMOMPA CHHTe3aTa Ha OAKTEPUCKUOT KIIETOUEH SHL.

[lepenumMOT MMa IIMPOK CHIEKTap Ha aKTUBHOCT Koja ondaka IUPOK OICer Ha rpamM-NMO3UTHUBHU U TPaM-

HeraTHBHM GaKTEpUH, BKITyUyBajuH T'M MOBEKETO COEBH PE3UCTEHTHU HA aMUHOTJIMKO3UAM WM Ha
1iepasioncopuHu 0J1 TpeTaTa reHepaLHja.

[ledenumoT ce roka)kaia Kako akTUBEH MPOTHUB IMOBEKETO COEBU Ha CJIETHUTE MUKPOOPraHU3MMU. :
I'pam-no3uTHBHH aepodH

Staphylococcus aureus (BKJlydyBajku TH COEBUTE KOU MPOU3BEyBaaT OeTa-nakramasa)

Staphylococcus epidermalis (BKJIydyBajKy ' COEBUTE KOU NPOU3BEyBaar OeTa-jlakramasa)

OcranaTty cTa)UIIOKOKH BKIY4yBajku S. hominis, S. Saprophyticus

Streptococcus pyogenes (CTPEeNTOKOKH rpymna A)

Streptococcus agalactiae (crpentokoku rpyna b)

Streptococcus pneumoniae (BKITy4yBajKu ' COEBUTE CO MHTEpPMEIHEPHA PE3UCTEHIIM]ja HA MEHULMINH CO
MUK na nenunpnun ox 0,1 meg/ml no 1 meg/ml).

Ocranatu: 6eta-xemonuTuuku crpentokoku (rpymna LI, I', @), S. Bovis (rpyna Il), Viridans streptococci.
3ABEJIELIKA: IToBekeTo COEBH €HTEPOKOKHU Kako Enterococcus faecalis 1 METULMIIMH-PE3UCTEHTHU
cTaMIIOKOKH Ce PE3UCTEHTHH Ha MOBEKeTO 1e(aoCIOPUHH, BKITyUyBajKH Io M LE(PEnumoT.

I'pam-HeraTuBHH aepodH

Pseudomonas spp., BkinyuyBajku P. aeruginosa, P. putida, P.Stutzeri
Escherichia Coli

Klebsiella spp. BxnyuyBajku K. pneumoniae, K. oxytoca, K. ozaenae
Enterobacter spp. BkiydyBajku E. cloacae, E. aerogenes, E. sakazakii
Proteus spp., BxiyuyBajku P. mirabilis, P. vulgaris,

Acinetobacter calcoaceticus (supsp. anitratus, Iwoffi)




Aeromonas hydrophila

Capnocytophaga spp.

Citrobacter spp., sxiyuyBajku C. diversus, C. freundii

Campylobacter jejuni

Gardnerella vaginalis

Haemophilus ducreyi, H. influenzae (BxitydyBajku COEBH KOW NPOM3Be/yBaar bera-lakramasa), [,
parainfluenzae

Hafnia alvei

Legionella spp.

Morganella morganii

Moraxella catarhalis (BkiyuyBajku COEBH KOU NPOU3BE/yBaaT OeTa-jlakramasa)

Neisseria gonorrhoeae (BKyuyBajku COEBH KOH IIPOM3BEyBaat Oera-nakramasa), N. meningitidis
Pantoea agglomerans

Providencia spp, BxityayBajiu P. rettgeri, P. stuartii

Salmonella spp.

Serattia, ukljucujuci S. marcescens, S liquefaciens

Shigella spp.

Yersinia enterolitica

3ABEJIEHIKA: nedennum e HeakTUBEH CTIpeMa MHOTY COeBH Ha Stenotrophomonas maltophilia (nopano
Xanthomonas maltophilia w Pseudomonas maltophilia).

AHaepoOHH MUKPOOPraHU3MU:

Bacteroides spp. (BkiyuyBajku B. melaninogenicus n 0cTaHATH OAKTEPOU/IH CO OPAJTHO MOTEKIIO)
Clostridium perfrigens

Fusobacterium spp.

Mobiluncus spp.

Peptostreptococcus spp.

Prevotella melaninogenica

Veillonella spp.

3ABEJIEIIKA: Lledenum e HeakTHBeH cnipema Bacteroides fragilis w Clostridium difficile.

HUCITUTYBAKE HA OCETJIMBOCTA

Judy3uckn TeXHUKH

JlabopaTropuckute HaOM OJ1 CTAHJAPJU3UPAHNTE UCITUTYBAkbA 33 OCETIIMBOCT CO JTUCK-AU(Y3HUCKa METOA
CO MOMOII Ha TPUECETMUKPOTPAMCKH JIMCK Liedernum ce TOJIKYBaaT BO coriacHoCT co cMephuimre CLSI
(anru. Clinical and Laboratory Standards Institute) cripema ClieJHUTE KPUTEPHYMHU:

ITpeunuk Ha 30HaTa Ha UHXKOMIHK]jA (Mm)
Muxkpoopranuzam Ocetnjus (S) Ymepeno ocetnus (I) | Heocernus (R)

Mukpoopranuzmu >18 15-17 <14
OCBEH

Haemophilus spp.* u
S.

pneumoniae*

Haemophilus spp.* >26 ik _k

*OceTJIMBOCTA HA H30JIATH O/ OBHE BUIOBH NOTPEOHO € Ja ce HCIUTAAT CO MOMOII H3Y o ¥
cHenHjaJM3HPaHH NOCTANKH HA HenuTyBamwe. OcernmmBocta Ha usonaaror Haemopht



NpEYHHK HA 30He HA HHXUOHIHKja < 26 MM ce cMeTa 32 HAO/ €O ABOjHO 3HAYEHE, 1A 32T0A € MOTPe6GHO
JAONOJIHHTEJIHO Aa ce ncnuta. M3onarure S. pneumoniae mopaar aa ce HCIUTAAT CO MOMOII HA
€JHOMHKPOIPAMCKH OKCAMJIHHCKH JHCK; H30JIaTHTE €0 30HH > 20 mm 0K0JIy OKCAUHJIHHCKHOT JIHCK
MOJKe JIa ce CMeTaaT OCeTJHBH Ha nedenum.

Haozor ,,ocemyinp® 3Haumn fieka KOHLEHTPALMUTE KOM FeHEePaJIHO Ce MOCTUTHYBaaT BO KPBTa BEPOjaTHO Ke o
MHXHOMpaaT JOTUYHUOT naToreH. HaosoT ,,cpeiHO OCeTIIMB® yraTyBa Ha Toa ieka MUKPOOPraHU3MOT Ke
Oujie OCeTVIMB Ha BUCOKH JIO3W WJTM KOTa MHjeKLIMjaTa € OrpaHHYeHa Ha TKMBA M TEUHOCTH (HIIp.:
MHTEPCTHLIN]CKa TEYHOCT U YPHUHA) BO KOH C€ MOCTUIHYBaaT BUCOKH KOHLICHTpalu aHTHOHOoTHK. Haomor
,,HEOC]eTJIjUB* 3HaUM JieKa KOHIEHTpalMjaTa aHTHOMOTHK KOja MOXKe Jia Ce MOCTUTHE HAajBEPOjaTHO HeMa /1a
¥Ma UHXUOMLHCKHN e(eKT, a NoTpebHO e na ce uzbepe apyra tepanudja. MUKpOOPraHU3MHUTE CE TECTUPAAT
co HeenuMCKH IMCK 3aToa ILITO Ce MOKaXKaso AeKka e(enuMoT e eUKaceH U GuUmpo MPOTHB OJIPEIEHH
COEBHU KOU C€ HEOCETIIMBHU Ha APyrure Oera-lakTaMCKH AUCKOBH. LledenMMCKHUOT UCK He cMee ce KOPUCTH
3a UCIIUTYBaee OCETIIMBOCT Ha Jipyrute Hedanocrnopuuu. Craniapau3upaHuTe nocrarnku dapaar yrnorpeda
Ha KOHTPOJIHU J1a00PATOPUCKH MUKPOOPTraHU3MH.

JMaynHCKH TeXHUKH

Co oMo HA CTAHAAPAM3UPAHUTE IWTYLMCKU UK eKBUBaeHTHH MeTonu (Hrip. E-rect' ™), 1o6ueHuTe
BPEAHOCTH MUHUMaIHa UHXHOUTOpHA KoHueHTpaudja (MUK) ce TonkyBaaT Bo COrJIacCHOCT CO CIIEHHUTE
KPUTEPUYMHU:

MUK (mcg/ml)
Muxkpoopranuzam Ocetnus (S) YMmepeHo oceTnuB Heocernus (R)
@
MuKpoopraHu3mMu <8 16 >32
OCUM
Haemophilus spp.* u
S. pneumoniae *
Haemophilus spp.* <2 -k -k
Streptococcus <0,5 1* >2
pneumoniae*

* OceTIMBOCTA HA H30JIATH O/l OBHE BHAOBH MOTPEGHO € 1A ce HCIUTAAT CO MOMOII HA
crenujaJH3HPAHT NOCTANKH Ha ucnuTyBame. OcernBocta Ha coeBute Haemophilus spp. co MUK
noroJieMu o/ 2 meg/ml ce cMeTa 3a HA0/X €O ABOjHO 3HAYEH€. AKO KAj MAMEHT CO MEHHHTHTHC HeE ce
uzonupa S. pneumoniae, coesute nHeymokokn co MUK koja mokaskyBa ymepeHa oceTJIMBOCT HA

e enuM MOKe /Ia pearupaar Ha Tepanuja co uedenum.

Kaxo u nqudpy3rckuTe TeXHUKH, AUITYLIUCKUTE TEXHUKH Oapaat ynorpeda Ha JabopaTOPpUCKU KOHTPOJTHH
MHUKPOOPTaHU3MH.

[peBaneHuujaTta Ha PE3UCTEHTHOCT Kaj MHAWBUAYAM3UPAHUTE OAKTEPUN MOJKE Jla Bapupa BO 3aBUCHOCT Of]
PErMOHOT U BPEMETO, T1a ce MpernopavyBa Jla ce IMaaT BO BUJ JIOKaJTHUTE MH(OpMALIMU 32 OCETIMBOCT Ha
COEBUTE MpPE/] MOYETOKOT Ha JIEKYBAHETO.

5.2 ®dapmMakoKHHETCKH CBOjCTBa

Bospacnu
ITpoceunu KOHLEHTpaLMK LedernuM BO T1a3MaTa Kaj 3[paBi BO3pacHU MaXku, 3a0esie)anu B

mg, 1 gu 2 gce npesentupanu Bo Tabena 3.




Tabena 3. Ipoceunu konuenTpauun tedennm o miasmara (pg/ml) xaj 3apasu BO3PacCHU MaXku

1032 0,5 yaca | 1 uac 2 yaca 4 yaca 8 yaca 12 yaca
nedgenum

500 mg i.v. 38,2 21,6 11,6 5 1,4 0,2
lgi.v. 78,7 44,5 24,3 10,5 2,4 0,6

2 giv. 163,1 85,8 44,8 19,2 3,9 1,1

500 mgim.. | 8,2 12,5 12 6,9 1,9 0,7

1 gim. 14,8 25,9 26,3 16 4,5 1,4

2 gim. 36,1 49,9 51,3 31,5 8,7 2,3
Ancopnyuja

Liedermm komruieTHo ce ancopbupa o MHTpamMycKyJHa ipumena. JJucmpubyyuja
Konuenrpauure nedenum Bo cnenudpuuHuTe TKUBA U TENECHH TEYHOCTH NPUKaXKaHH ce Bo Tabena 4.

Tabena 4. Tlpoceunu koHLEHTpaLUHK LeeUM BO pa3HH TKUBA (1g/g) U TENECHH TEYHOCTH (pg/ml) xaj
3[paBH1 BO3PACHH MaXKH

Cpenna
TkuBa uiau Ho3za (n. IIpoceuno Bpeme 3a 3emame KOHIEHTpanuja
TEYHOCTH B.) NPHMEPOK 0 NPHMEHA HA nedenum
JIEKOT
ypHHa 500 mg 0—4' 292 pg/ml
lg 0—4' 926 pg/ml
2g 0—4' 3.120 pg/ml
JKOJTUKA 2g 9,4 17,8 nug/ml
NepUTOHEeaHA 2g 4,4 18,3 ng/ml
TEYHOCT
UHTEPCTHULINCKA 2g 1,5 81,4 ng/ml
TEYHOCT
CIIy3HMLIA Ha 2g 4,8 24,1 pg/g
OpOHXHH
CITYTYM 2g 4 7,4 pg/ml
npocrara 2g 1 31,5 ng/g
areHJInKC 2g 5,7 5,2 ng/g
JKomuno kece 2g 8,9 11,9 ng/g

' ypuna 3emena 0—4 uaca 1o pEMeHa Ha JIEKOT

Memabonuzam

[edermm ce merabomusupa Bo N-merunnuponuant (NMP) koj 6p3o ce kousepTipa Bo N-okcu (NMP-N-
OKCH).

[Tpexy ypunara, usnauyBarmeTo Ha HEMPOMEHET Led)enuM U3HeCyBa okolty 85 % oJ arMIMpanara 103a,
3apaji ITO BUCOKH J031 Liepenum ce HaolaaT Bo ypuHata. [Tomasiky oi 1 % oxt annmumpanara 103a ce
usnauyBa kako NMP, 6,8 % kako NMP-N-okeun, u 2,5 % kako enumep Ha uedenum.

Exckpeyuja
[Tpoceuen nosyxuBoT Ha eMMUHaNHM]ja Ha Ledenim n3HecyBa 2,0 yaca M He ce MEeHyBa 3aBHCHO OJ1
npuMeHaTa fgo3a on 250 mg o 2 g.

Hewma jlokasa neka kaj 31paBu Jivia KoM npuMalle 1103a o1 2 g 1. B. Ha CEKOU 8 4aca BO TEKOT Ha 9 JieHa
JIOLIIO /10 aKyMyJialuja Ha JiekoT. ITpoceunnor Bkynen kimpenc e 120 ml/min (2 ml/s). l'[pocr ]
OyOpexen kinpence Ha nedenum nsnecysa 110 ml/min (1,83 ml/s) cyrepupa neka nede
MCKJTYUHBO Ce OTCTpaHyBa Npeky OyOpesuTe, MPBEHCTBEHO CO IIIOMEPYJIapHa (bmrrpau ¥




Ilocebnu nonynayuu

Co nedennm e nokazxano KIMHHUKO N10106PyBaIbe BO JEKYBAKETO AKYTHA OesionpobHa
ersanepéanmja kaj nauuHeTMTe Co McTHIHA Gubposa (n = 24, cpeana crapocHa Bospact 15 roaunu,
pacrion Ha Bo3pacta 011 5 10 47 rojiuuu). AHTHOHOTCKATA Tepanuja He MOpa HYKHO @ TIOCTUTHE
Oakrepuosionika epajnKLKja Kaj oBue rpynu narueHtd. GapMakoKMHETHKATa Ha Le(erMMOT He e
KJIMHAYKHM 3HAYajHO MPOMEHATA Kaj MALUeHTHTE CO IUCTHIHOM (pubposa.

[leaunjaTpucku mamuenT

dapmakoKMHETHKATA Ha HeENNM € eBalyHpaHa Kaj NeMjaTpucky nanuentH o 2,1 meceuu 1o 11,2-
OJIMIIIHA BO3PACT 10 €/IMHEYHA WIIM 110 NOBEKEKpaTHa /103a, MPUMEHETH H.B. Wik U.M. 50 mg/kg uedernmm.
[TosekexkpaTHUTE 1031 CE IaBaHK Ha CEKOM 8 uaca MJIM Ha CEKOH 12 4aca BO TEKOT Ha Hajmasky 48 yaca. ITo
€/IMHEYHa 1V /1034, BKYIHUOT KJIMPEHC Ha JIKOT MPOCevHO n3Hecysa 3,3 ml/min/kg u steady-state
BOJIyMEHOT Ha AMCTprOyLwja mpoceuno usnecysa 0,3 L/kg. Bkynnoto nonyspeme na eJIMMUHAIIM]a Ha
nexoT nsHecysa 1,7 uaca. [pexy ypunara ce usnauysa Heripomenet nedenum 60,4 % o aruIMLpaHara
/1032, a POCEUHUOT peHajieH KiMpeHe usnecysa 2,0 ml/min/kg. ITo nosekekpaTHa u. B. mpuMeHa
npoceyHaTa KOHUEHTpaLWja Lederum Bo Mia3Mara, pH cocToj6a Ha paBHOTEXKa, €IHAKBA € HA OHAA TIPH
NpUMEHa Ha NpBaTa /103a, CO 10jaBa Ha JIECHa aKyMyJIallija Mo MOBTOPYBAHOTO JO3UPAIbE.

Ocranarure (apMaKOKMHETHIKM IAPAMETPH, OJIPelyBaHH Mely pBaTa 7103a M cocToj6aTa Ha paBHOTEKa,
HE Ce pas/IMKyBajle HE3aBUCHO O]l PACTIOPENOT Ha MPUMEHA Ha JIEKOT (Ha cexou 12, oaHocHo 8 yaca). Mcro
TaKa, HeMa pasiiuka BO (papMaKOKMHETHKATA 3aBUCHO OJ1 BO3PACTA MM TIOJIOTHA MAIIMEHTOT.,

[lo u. m. Ilpumena nHa nexor, Bo cocrojba Ha paBHOTEX A, HAjBUCOKATA MPOCEUHA KOHLEHTpaLuja nedernim
BO myta3marta (68 pg/ml) ce mocturuysa 3a npoceuno speme ox 0,75 yaca, jojeka HajHUCKaTa NpocevHa
KOHLIEHTpalMja no 8 uaca usHecysaia 6 pg/ml. Ilpoceunara GHOPACIOTOKHBOCT MO . M. WHjeK1IHja
usHecyBana 82%.

Konnenrpauuure nedennm Bo nepedpocnunannara reunoct (CST) Bo opHOC Ha KOHLIEHTpalujara BO
riazMata (PL) naBenenu ce Bo TaGena 5.

Tabena 5. Cpeanu (SD) nunasma (PL) u CST konuenTpauuu u onnoc CST/PL Ha nedernm Kaj JIOCHYHIba U
nena*

Bpeme Ha N Konuenrpanuja | Konuenrpanuja Onnoc
3eMarbe VO mnya3Mata vo CST (mcg/ml) | CST/PL
moctpa (h) (mcg/ml)

0,5 7 67,1 (51,2) 5,7(7,3) 0,12 (0,14)
1 4 44,1 (7,8) 4,3 (1,5) 0,10 (0,04)
2 5 23,9 (12,9) 3,6 (2) 0,17 (0,09)
4 5 11,7 (15,7) 4,2 (1,1) 0,87 (0,56)
8 5 4,9 (5,9) 3,3 (2,8) 1,02 (0,64)

*IlaumenTtn Ha Bo3pact oj 3,1 mecen 10 12 roaunm, cpefma BO3pacT of 2,6 (3,9) rogunu.

[TanmenTure kaj KOM MOCTOEIO COMHEBaKE 32 MH(EKIM]a Ha LIEHTPATHUOT HEPBEH CHCTEM TpUMaJle uedenu
B0 (popma Ha u. B. MH(Y3Hja BO TEKOT Ha noBeke of 5 10 20 MunyTH, Bo 1031 o1 50 mg/kg Ha cexou 8 uaca.
[Tpu kpajor Ha unysujata cobpanuTe MOCTPH MIa3Ma 1 LePe6POCTIMHAIHA TEUHOCT Kaj u3bpaHuTe
TNALKEHTH, ¥ TOA HA BTOPUOT WK TPETHOT JICH OJI JIEKYBAbETO.

['epHjaTPUCKU MAlUEHTH

3npasu, nocrapu 106pososLu (65 roJuHK U NOCTapy), Kou npumaie | g u.B. uedenum, umase norojgem
AVIL 1 nonnsok Oy6pesxen kimupeHe Bo criopenba co mianu uia. J[o3upamero kaj crapy JIMLa co
HapyuieHa (pyHkuuja Ha OyOpesute Tpeba J1a ce mpucrnocodu.

Penayina uncydunmenimja
dapmMaKkOKWHETHKATa Ha Le(eNUM € HCTITYBAaHA Kaj NIalMEHTHTE CO Pa3IMUeH CTeNeH H
omrerysame. Menmnrysatibara noxkaxase Jieka nojtyBpemMeTo Ha elMMUHALM]a € 3Hauaj




NalMeHTHTE CO olTeTeHa (pyHKIMja Ha OyOpe3nuTe 0JTHOCOT MOoMery MOeANHEYHUTE KIMPEHCH U KIIMPEHC
KPeaTHHHUHOT € JinHeapeH. [IpoceuHnoT nosy kMBOT Kaj MallMeHTHTEe Ha XeMO/I1jajin3a u3HecyBa 13 vaca, a
Kaj MaLMEeHTUTe Ha KOHTHHYHpaHa MepuToHeallHa [djanusa 19 daca.

XenaTajiHa UHCY QUIMEHIIH]a
(dapmMakoKMHETHKAaTa Ha Lie(eriM € HelPOMEHEeTa Kaj MaLeHTUTE CO XernaTaiHa HHCY PHLIHEHIHja KO
npyUMuUIIe eiMHeuHa 103a oJ1 1 g, ma 3aroa He e MoTpeOHO MpHUcrocodyBabe Ha Jl03aTa.

Apyro
dapmakoKHHETHKATa Ha Lie(ennM, Kaj NalueHTUTe co HUCTHYHA (GUOpo3a, He ce MPOMEHMIIA KIIMHUYKN
3HauajHo. Kaj oBaa nomyJaiuja He € moTpeOHO MEHyBabe Ha Jj03aTa Ha 1e(pernrMOT.

5.3 Iperxauunyku mogaronu 3a 6e36exHocTa

Kapuunorenesa, myrarenesa, Binjanue Ha pepruimreror

HMaxo He ce cripoBe/ieHH TOJATrOTPajHN UCITUTYBAkba Ha )KUBOTHH 3a eBajlyalja Ha KapLMHOTeH TIOTEHIM]all,
UH GUMPO W UH UBO TECTOBUTE HA TEHOTOKCHUHOCT TOKakaJie Jieka 1edernimM He € FeHOTOKCHYEH.,
Craniap/IHUTE TECTOBH 32 MPOLICHKA Ha (PEPTHIIUTETOT Kaj CTAOPLH MOKaXyBaaT J€Ka HEMa BJIMjaHHE.
HcnuryBamarta Ha perpojyKiuja Kaj IilyBLM, CTAOPLM U 3ajallid He MoKaXkalie BiMjaHHe Ha (PepTHAUTETOT
WIK OLITETyBakbe Ha (peTycoT; MeryToa 100po KOHTPOJIMPAHH UCIIMTYBAba Kaj TPYIHULM HE CE CITPOBE/IEHH.

6. OAPMAILEBTCKH IIOJATOLIU

6.1 Jlncra HA eKCUHIHEHTH

ApruHMH.

6.2 HMuxomMnaTHOMJIHOCT

[Tumed pacTBopuTe, KaKo U THE OJ1 MOBEeKeTO OeTa-TakTaMCKU aHTHOMOTHIM, HE CMeaT Jia ce J10/laBaaT Ha
pPacTBOPU Ha aMIMLIMJIMH BO KOHLEHTpaLuu rorojieMu ox 40 mg/ml, u He cMeaT Jia ce 0aBaat co
METPOHHU/1a30J1, BAHKOMULMH, FeHTAMHULIMH, TOOPaMHULIMH Cy]aT WM HETWIMHLIKH cysdat nopaiu
NoTeHIHjaJIHU UHTepakiuu. Cenak, J0KOJIKY € oTpeOHa HCTOBpeMeHa Teparuja co 1edenum, Cekoj o
oBHe aHTHOMOTHLIM Tpeba Jia ce aruIuLMpa OIeITHO.

6.3 Pox na ynorpeba

JIBe (2) roaunu. :

PexoHCTUTYHpaHUOT pacTBOp Tpeba fa ce yrnorpedu BeaHaIl WiTH a ce 4yBa 24 yaca Ha KOHTPOJIMpaHa
cobna Temneparypa ox 20°C no 25°C unu 7 neHa Bo ¢ppmxuaep Ha remnepatypa ox 2°C o 8°C ako
PEKOHCTUTYLIMjaTa € HalpaBeHa co MeuyM criopen esioT KomnaTubnanoct u crabunocT (BUAETE Jei
4.2))

6.4 Hauun Ha yyBame

Bujanure na ce 4yBaaT BO OPUrHHAJIIHOTO MaKyBambe, 3alITUTEHH O/ CBETIIMHA.
3a peKOHCTUTYUPAHUOT PacTBOpP BUAETE ro aenor 6.3.

6.5 Ilpupona u coapKHHA HA NAKYBAKHETO

[Tumed 1g nmpaiok 3a pacTBOp 3a UHjeKTHpame WK UHQY3Huja e nakysaH Bo 20 ml Bujasa
zaTBopeHa co 20 mm 6pomoOyThIT 3aTBOpay U XepMeTHuKH 3arBoper co 20 mm flip-off
3aTBOPAY MOKPHEH CO MIACTUYHO Karaye.



%

KaproHckaTa KyTHja COAPIKH S BHjaJIH CO MPAILIOK 3a PaCTBOP 3a HHjEKTUPabe WK UH(DY3Hja U yraTCTBO.

[Tumed 2 g npainok 3a pacTBOp 3a MHjeKTHpame Wik HH(Yy3Huja e nakysaH Bo 20 ml Bujasia oj crakJio, v I,
3aTBopeHa co 20 mm GpomMoOyTHIT 3aTBOpay U XepMeTHukH 3aTBopeH co 20 mm flip-off anymunnymcku
3aTBapay MOKPHEH CO TUIACTHYHO Karaue.

KapToHckaTa KyTHja COAPIKH 5 BUjaJln CO MPALLOK 3a PaCTBOP 3aUHjEKTHpame WiK UH(Y3Uja U ynaTcTBO.

6.6 IloceOHHM MepKH HA NPETNA3JIHBOCT NIPH OTCTPAHYBAKE HA HEMCKOPHCTEHHOT JIEK HJIH HA
OTHAHUTE MATEPHjaJIH

3a MHTpaBEeHCKa WITK 32 UHTpaMyCKyJiHa yrorpeda (Buzere ro aesot 4.2).

3a enHOKpaTHA yrorpeoa.

[TprMeHaTa Ha MEUIIAHCKUOT MPU3BOJL 32 HHjEKTHUPaHe € OrpaHuueHa caMo BO OOJIHMYKA/KJIMHHYKA
cpeauHa.

HenckopucTeHHOT MPOU3BOJ] WITH OTIAJHUTE MaTepHjasiu Tpeda 1a ce OTCTPaHAT BO COMJIACHOCT CO
3aKOHCKUTE Dapama.

MuTpaBencka npumena: MHTPaBEHCKUOT MaT Ha MPUMEHa UMa MPEJHOCT Kaj MalMEeHTUTE CO TEUIKH WU
JKUBOTO-3arpo3yBavyku MH(EKLMH, 0COOEHO aKO TIOCTOM MOJKHOCT 32 pa3Boj Ha LIOK.

3a IMpeKTHA WHTpaBeHCKa npumena, [Tumed Tpeda na ce MoAroTBU o CTepUITHA BOJIA 38 UHjeKTUpambe, 5%-
Ha IJ1yKo3a 3a uHjekTupare uin 0,9%-TeH pacTBOp HATPHYM-XJIOPU/L 32 MH]EKTHPaHe CO JI0/1aBahe
BOJIYMEHH 3a pa3pe/lyBarbe npukakanu Bo Tabesa 6. PacTBopoT nosieka ce BOpU3ryBa AMPEKTHO BO BeHATa
BO TEKOT Ha TMEPUOIOT O/1 3 10 S MHHYTH WM BO HH(Y3MCKa JIMHHU]A J10/IeKa MAlMEHTOT NpUMa
KOMIATUOWIIHA HHTPAaBEHCKA TeYHOCT (BHeTe ro enot ,,Komnarnbunnoct”).

3a unTpaseHcka nHdysuja, Bujasara on 1 g unu 2 g [lumed ce noAroTsyBa HCTO KAaKO 3a AUPEKTHA
MHTpaBEHCKA MPUMEHA KaKO IITO € ONUILIAHO rope, a I0T0A COOJIBETHATA KOJIMYMHA IIPUTOTBEH PACTBOP CE
J10/1aBa BO KOHTEJHED 3a M. B. alUTHUKaIja KOja COJIPIKU €/JHA O]l KOMITATHOMITHUTE UHTPABEHCKU TEUHOCTH.
Jlo6ueHroT pacTBOp MOTPEOHO € J1a ce ynoTpeOu Bo neproji o otnpuinka 30 MUHYTH.

HNurpamyckyina npumena: [Tumed ce noarorsysa co paspeyBame CO €1EH Ol CJIEJIHUTE PACTBOPYBa4H
KOM Ce JI0[IaBaaT BO BOJIyMEHH Npukakanu Bo Tabenu 6: ctepuiiHa Boja 3a uHjektupame, 0,9%-ren pacrtsop
Ha HATPUYM-XJIOPH/]] 38 HHjeKTUpaIbe, 5%-Ha TIIyKo3a 3a HHjeKTUPabe WK CTEPUIIHA BOJIA 32 MHJEKTUPathe
co napaGeHu WK GEH3MIT alKOXOJl, a MI0ToA ¢ MPUMEHYBa JUTA00KO UHTPAMYCKYJIHO MHjEKTHUPaH-e BO
rojiemMa MycKyJiHa Maca (Kako 1ITO € FOPHHOT HaJBOPELIEH KBaJpaHT Ha m. gluteus maximus).

Bo (papMaKOKMHETHYKOTO HCITUTYBaH€ ce MPUMEHeTH J103u 110 1 g (Boaymen < 3,1 ml) unjektupame Ha
eJIHO MECTO; MaKCUMaJlHa MHTpaMyCKyJiHa 1032 (2 g/6,2 ml) ce npuMeHyBa co UHjeKTUpPatbe Ha JIBe
pa3IMYH{ MecTa.

Haxo IMumed moske na ce noarorsu co 0,5%-reH win 1%-TeH JIuI0KauH XUIPOXIOPH, Toa OOMUYHO H €
notpedHo Guzejku [Tumed) He npeu3BrKyBa 60JIKa NP UHTPAMYCKYJIHA TIPUMEHA MK Taa 6oJika €
MHUHHUMaJIHA.

TaGena 6. [Togroroska Ha pactop ITumed

Exnono3na Bujana 3a Kosuunna va | lpudmmwkno | pubamxna
HHTPABEHO3HA/MHTPAMYCKYJ/IH | pacTBOpyBaY pACHONIOKUB | KOHIEHTpaluja HA nedennm
a NpUMeHa Koja Tpeba na | Bostymen (ml) | (mg/ml)

ce noxane (ml)

NurpaBenckn

1 g BUjana 10 11,4 90
2 g BUjana 10 12,8 160
Nurpamyckynno

1 g Bujana 3 4,4 230




Komnarubuianocr

Murpasenosno: [Tumed e komnarnGuien Bo konuentpaunu Mefy 1 mg/ml u 40 mg/ml co cremure iv
uH}ysnonn reunoctu: 0,9 % narpuym xsopun, 5 % u 10 % nexcrposa, M/6 HATPUYM JIaKTaT, 5 %
nexerposa v 0,9 % narpuym xsopuni, PUHrepos siakrar u 5 % nekcrposa. OBue pacTBOpU MOXKe Jia ce
dyBaaT J10 24 yaca Ha KOHTpoMpaHa cobHa Temenparypa of 20°C 1o 25°C wiu 7 nena Bo bpwxunep Ha

remneparypa o 2°C mo 8°C.

HMugpopmanmnre 3a komnarnGunnoct Ha [Tumed) Mewasuny ce pesumupanu so Tabesa 7.
TaGeya 7: CrabunHocT Ha MelIaBUHK O Ledenum

Mumed JMonartok Ha IV undysuja Bpeme na crabuanocr 3a
KOHIEHTPAHH MelAaBHHATA H pacTBoOpH RT/L (pprxuaep
KOHIICHTPALMH (20°-25° C) (2°-8° C)
40 mg/ml AMUKalMH NS or DSW 24 gaca 7 nena
6 mg/ml
40 mg/ml AMIUIUIAH D5swW 8 yaca 8 yaca
1 mg/ml
40 mg/ml AMITUIIIAH D5W 2 yaca 8 yaca
10 mg/ml
40 mg/ml AMIULMIAH NS 24 yaca 48 vaca
1 mg/ml
40 mg/ml AMIULMITAH NS 8 yaca 48 vaca
10 mg/ml
4 mg/ml AMOULWIAH NS 8 yaca 8 yaca
40 mg/ml
4-40 mg/ml Knungamuuna NS wnu DSW 24 yaca 7 neHa
(docoar
0,25-6 mg/ml
4 mg/ml Xenapux NS mwnu DSW 24 yaca 7 nena
10-50 ME/ml
4 mg/ml Kanuym xsopun NS wiu DSW 24 qaca 7 nena
1040 mEq/L
4 mg/ml Teopunun D5SW 24 yaca 7 nena
0,8 mg/ml
1-4 mg/ml na Aminosyn® II 8 yaca 3 neHa
4,25 % Bo
ritykos3a 25% co
€JIEKTPOJIUTH U
KaJILIUYyM
0.125-0.25 mg/ na Inpersol™ co 24 vacana RT/L. | 7 nena
ml 4,25 % nexcrposza | wiu Ha 37°C

NS = 0,9 % narpuym xsopus
D35W =5 % nexcrposza
na = He e NPUMEHIIUBO

RT/L = cobHa Temriepatypa 1 CBETIMHA

PacrBopure [umed, kako 1 pacTBopuTe 0/ MOBEKETO GETA-NTAKTAMCKH AHTHOMOTHIIM HE CMeaT J1a ce

MelIIaat co pacTBOPUTE HAa METPOHHAA30JI, BAHKOMULIMH, FEHTAMULIUH, TOOPAMHULIMH CyJI(aT Ui

HETHIMHIMH CyJI(aT 3apaan GpusnuKa UM XeMUCKa HHKOMIAaTUOWIHOCT. MefyToa, aKo HCTOBPEN GHO, €
MHIMLMPaHO JieKyBarbe co [Iumed, cexoj o oBUe aHTHOMOTHIM Tpeba J1a ce MPUMEHy Toce




Hurpamyckysnno: [Tumed npurorsen crnopes ynarcTBoTo e crabuiieH 24 yaca Ha KOHTpoJMpana cobHa
rtemnepatypa o1 20°C o 25°C unu 7 nena Bo Gppuskujiep Ha tremnepatypa oz 2°C o 8° C co caennure
pacTBOpyBauu: CTepuiHa BozAa 3a uHjekuuu, 0,9 % narpuym xsopuj, 5 % JeKCTpo3a, CTepuiiHa
GakTeprocTaTCKa BOJIa 3a MHjeKLMK co napadeHn win Oensui ankoxo, wim 0,5 % v 1 % nnpokann
XUJPOXJIOPHUAL.

SABEJIEHIKA: JJEKOBUTE 3A ITAPEHTEPAJIHA YIIOTPEBA, IIPEJA HUBHATA
INPUMEHA, E ITOTPEBHO BU3YEJIHO JJA CE UCIIMTAAT 3A IIPUCYCTBO HA
YECTUYKH, A BO CJIYYAJ JA COAPKHN YECTUYKHU HE CMEE JIA CE KOPUCTHMU.

Kako u kaj apyrure nedanocnopunu, 6ojata Ha [Tumed) npaiokor, Kako ¥ pacTBOPUTE CO HETO, € CKJIOHA
KOH MOTEMHYBabe BO 3aBUCHOCT OJ1 YCJIOBUTE Ha UyBatbe; MelyToa, Kora ce uyBa COIJIaCHO CO MperopakuTe,
TOA HE BJIKjae HEMOBOJIHO HA MOTEHTHOCTA HA JIEKOT.

7.  HOCHUTEJ HA OMOGPEHUJATA 3A CTABAIBE HA JIEKOT BO ITPOMET

AJIKAJION]T AJl Ckonje

OyJ1. Anexcanjap MakeJoHCKH 12

1000 Ckorije, Penybsuka MakenoHuja

Ten. +3892 31040 00
www.alkaloid.com.mk

8. BPOEBHU HA ONOBPEHUJATA 3A CTABAIHLE HA JIEKOT BO ITPOMET

9. JATYM HA ITPBOTO OAOGPEHHUE 3A CTABAILE HA JIEKOT BO ITPOMET U JIATYM
HA ITOCJEJIHOTH OGHOBEHO OJIOGPEHHUE

10. JATYM HA INIOCJIEJHATA PEBHU3UJA H

Janyapu, 2017 r.




