: 3BUPEH U3BELUTAJ 3A OCOBMHUTE HA JIEKOT

1. UME HA JIEKOT

CUO®DOP® 1000, 1000 mg, hunm-oBnoxeHn TabneTu
INN: Metformin

2. KBAIMTATUBEH U KBAHTUTATUBEH COCTAB

EnHa dunm-obnoxera tabneta cogpxu 1000 mg MeThopMUH XMAPOXMOPWA LUTO OAroBapa Ha
780 mg MeTopMUH.

3a uenocHaTta nucTa Ha ekcLMnueHcKn BuaeTe 8o aenot 6.1
3.1 PAPMALIEEBTCKA ®OPMA
dunm-obnoxeHa Tabnerta

Bena, ponrHaeecta punm-obnoxeHa TabneTa co 3acek Ha eAHaTa cTpaHa u aenbexa nuHKja Ha
apyraTta cTpaHa.

Tabnertata moxe Aa ce nofenu Ha egHakeu 403K,
4. KNMMHWUYKN OCOBEHOCTU
4.1 TepaneBTCKA UHAUKALIUU

TpetmaH Ha aujabeTtec menuTyc TUn 2, ocobeHo Kaj rojasHu NaumMeHT, Bo Criyyaj kora
nponuwaHarta gueTa n Bexbun He faBaaT afekBaTHa KOHTpornaTta Ha rmukeMujara.

e Kaj BospacHu, CUODOP 1000 moxe Aa ce KOpUCTM Kako MOHOTepanuja unm so
koMBuHaLuuja co Apyri opanHu aHTuAnjabeTMum Unu Bo KOMBUHALMja CO UHCYMUH.

e Kaj neua op 1 Hag 10 roguwiHa BospacT v agonecueHT, CUO®OP 1000 moxe aa ce
KOPUCTU Kako MOHOTepanuja unn Bo KomMbuHauuja co UHCYMNUH.

3abenexaHa e peAyKkuuvja Ha anjabeTUYHUTE KOMNMUKALWW Kaj BO3PACHMW rojasHit NaumeHTH co Tun
2 nujabet, TpeTupaHu co MET(OPMUH XMAPOXIOPUZ Kako NpUMapHa Tepanuja no AVeTeTCKM
pexvm Koj He aan pesynrtaTtu (BuaeTte Bo genor 5.1).

4.2 [losuparse n Ha4MH Ha ynoTpeba
Oosupare
BospacHu co HopmaHa peHanHa yHkyuja (GFR290 mi/min)

MoHoTtepanuja u koM6GUHaLmja co apyrv opanHu aHTunmaﬁeTu

BoobuuaeHa noveTtHa gosa e 500 mg vunu 850 mg MerDopMM
3a Bpeme unu nocrne obpok.

Mo 10 go 15 neHa, fosara Tpeba aa Guae npunarogeHa sps
BO KpBTa. [locTeneHo sronemMyBame Ha fo3aTa MoXe Aa Npuag
racTpoMHTECTUHaNHa NO4HOCNUBOCT.




Kaj nauveHT kow npumaat goan Ha MeTdhopMuH Xuppoxnopug (2 Ao 3 rpama Ha AEH), MOXHO €
Aa ce sameHart co ase hunm-o6noxeHn Tabnetn MeTopmMuH xuapoxnopug od 500 mg co eaHa
thunm-obnoxeHa Tabneta CUODOP 1000.

MakcumanHara npenopayaHa [03a Ha MeTOPMUH XUAPOXIIOPUA € 3 I Ha AeH, 3eMeHa Kako Tpu
OAAEnHU 403K,

Ako e noTpebHo f1a ce HanpaBu 3aMeHa og, ApYr opaneH aHTUAnjabeTnK: ce npekMHyBa co
ynoTpebata Ha ApyruoT Nek 1 ce 3ano4HyBa co Tepanmja co METMOPMWNH XMOPOXNopua cropeq
norope HaBefeHOTO [03Npak-e. .

Kom6uHauuja co MHCynuH:

MeTthopMUHOT 1 MHCYNMHOT MOXeE Aa Ce KOPUCTaT BO KOMBMHUpaHa Tepanuja 3a ga ce nocuTrHe
nofobpa KoHTpona Ha raukosata Bo kpeTa. MeT(hopMUH xmapoxnopus ce npumeHyBa co
BoobuyaeHa novetHa fo3a og 500 mg unm 850 mg 2 unu 3 nati Ha OeH, Aofeka nosaTta Ha
WHCYINH Ce ce npunarodysa criopej MeperaTa Ha [n1Ko3a BO KpBTa.

lMocmapu nayueHmu

Mopaan moxHocTa 3a HamaneHa peHanHa thyHKUMja kaj nocTapuTe NauveHTw, notpebHo e
npunaroaysare Ha fo3arta Ha METOPMUH Ha OCHOBA Ha peHanHaTa dyHKkumja. HeonxoaHu ce
PeoBHM NPOBEPKN Ha peHanHaTa dyHKUWja (BugeTe BO 4enoT 4.4).

PeHarnHo Hapyuiyeame:

MoTpebHa e npoueHka Ha cTankaTa Ha rmomepynapHa dunTpauvja (GFR) npepa ga ce 3ano4yHe co
Tepanuja co NIeKoBU Kou coapxaTt MeThopMUH 1 HajMariky efHaLL FOAMLIHO MO 3anoYHYBaH-ETo Ha
Tepanujata. Kaj naumeHTy co 3aronemeH pusuk of nporpecuja Ha peHanHoTo HapyLlyBaHke 1 Kaj
nocTapw nuua, peHanHarta gyHkuuja Tpebaaa ce npoBepyBa NoYeCcTo, Ha np. Ha cekon 3-8
mMeceuu.

GFR ml/min BkynHa makcumanHa gHeeHa | [loMoOnHWUTENHW npenopakw
[osa (nogeneHa Bo 2 oo 3
OHEeBHW 003K)

60-89 Peaykumja Ha posara Bo
criyyaj Ha onarawe Ha

peHanHaTta yHKUuMja

45-59 dakTopu Kon MoxaT Aa ro

3ronemart puU3nKoT o4

30-44 nakratHa auugosa (svMgu gen

4.4) mopa fa ce 3emMarT BO
npeasua npeg ga ce sanovHe
Tepanujata co METROPMUH.

MoueTHaTa fo3a Moxe Aa
Owae HajMHOry nonoBnHa of,
MakcumanHara gosa.

<30 - MeTdopmuH e




KOHTpanHguunpaH

[Nedujampucka nonynauuja

MoHoTepanuja n kKoMGMHaLUja CO MHCYIIUH:

e Cuocgop 1000 moxe na ce kopuCTK Kaj Aela NoYHyBajkv oa u Hag 10 roguiHa Bo3pacT u
Kaj afonecLeHTn.

e BoobGuuaeHaTta noyetHa gosa e 500 mg vnu 850 mg MeThOpPMUH XUAPOXNOopUA eaHall
AHEeBHO, 3eMeHa 3a BpeMe Ha Unu nocrne obpok.

Mo 10 no 15 peHa posata Tpeba fa 6Gupe npunarogeHa Bp3 OCHOBA Ha KOHLEHTpauujaTa
rnvkosaTa Bo KpBeTa. [TocTeneHoTo 3ronemeyBare Ha 4o3aTa MoXe Aa ja nogobpu
racTpouHTeCTMHanHaTa nogHocnusocT. MakcumanHaTta npenopadaHa nosa Ha MeThopPMUH
XUOPOXIIOPWA € 2 I Ha AeH, 3eMeHa Kako 2 unu 3 oaaenHu 4o3u.

HauuH Ha ynoTpeba

OpanHa ynoTtpeba.

3abenewka: unm-o6noxeHuTe TabneT MoXe anTepHaTUBHO Aja ce NoAenaT Ha NoMoBUHY 3a Aa
ce gobue meTopMUH-xuapoxnopua Bo gosa og 500 mg.

4.3 KoHTpaunHaukauum

e XvNepceH3UTUBHOCT Ha aKTUBHATA CynCcTaHua unv Ha 6UNo Koj o4 ekcuUnueHcuTe
HaeeeHo Bo genot 6.1..

e buno koj Tun metabonunyka aunaos3a (Kako WTO e NakTaTHa auunaosa, gujabeTnuHa
KeToauugosa).

e [lnjabeTnyHa npea-koma.

e Teluka peHanHa nHcydvumneHumja (GFR<30ml/min)

e AKYTHU COCTOjOM CO MOTEHLMjan fAa ja NpoMeHaT peHanHaTa yHKUuMja, Kako Ha Npumep:
Aexuppauuja, Tellka nHdekuyumja, LWok

o bBonectu kou moxe aa Npean3BUKaaT TKMBHA XMNoKcuja (0CoBGeHo akyTHW BonecTi unw
BrowlyBake Ha XpoHU4Ha 60necT) Kako Ha NpUMep: AeKOMMNeH3upaHa cpLeBa
WHCYh1LMeHUja, pecnmpaTopHa MHCYydULMEHUMja, HeoA4aMHeLleH MuoKapanjaneH
WHAPKT, LLOK.

e XenaTanHa uHcydpuumeHUmja, akyTHO TPyerse CO ankoxos, ankoxonmaam.

HO 3abonyBate unu
cenca. Akymynauuja Ha MeTcopMUH ce jaByBa Npw akyTHOBA0 @Y‘B’dﬁ.@ & peHanHarta gyHkumja
W ro 3ronemysa pU3MKOT Of NakTaTHa auuaosa.

Bo cny4aj Ha gexuapauvja (Tewwka avjapea unu nospakare, Tpecka Uy HaManeH BHeC Ha
TEYHOCTW), TepanujaTa co MeTdopmMuH Tpeba ga 6uae NnpuBpeMeHo NpekuHaTa 1 ce
npenopayyea fa ce KoHTakTupa 34paBCTBEH paboTHUK.




TpeTMaHOT CO NTEKOBM LUTO MOXe aKyTHO fa ja HapyLuaT peHanHaTa yHKUMja (KaKo LUTO ce
aHTMXunepteHsvsu, auypetuun n HCAMIN) Tpeba aa ce sanoyHe co NpeTnasnMBOCT Kaj NaLmeHTU
Ha Tepanuja co meTopmuH. [ipyrv puank hakTopu 3a naktaTHa aumaosa BKMydyBaaT
NPEeKyMEPHO BHECYBaH-€ Ha ankoxon, xenararnHa vHCcyuLmeHLnja, HECOOABETHO KOHTPONMPaH
Avjabetec, keTO3a, NPOACIHKEHO rMadyBate 1 6Uno koja cocToj6a NoBp3aHa co XUMNOKCKja, Kako
W UcToBpeMeHa ynotpeba Ha NeKoBU KoM MOXaT [a NpeAusBMKaaT nakTaTHa aunaosa (BUgeTe Bo
Aenosute 4.3 n 4.5),

MauuwenTn n/vnn Herysatenute Tpeba aa 6uaaT MHOPMUPAHK 3a PU3MKOT OA NakTaTHa auugosa.
NakTatHaTta aunzosa ce KapakTepuavpa co auMao3Ha AuCnHeja, aGaoMUHaNHa Bonka, rp4esu Bo
MYCKYnuTe, acTeHuja U XxunoTepmija npocneneHa co koma. Bo crnyyaj Ha comHeBatse 3a oBue
CUMATOMU, NaUneHToT Tpeba Aa ja npekuHe ynoTpebaTa Ha METHOPMUH 1 Aa nobapa UTHa
MeAuLmMHCKa nomoLl. [ivjarHocTuykute nabapatopucki Haoaw ce HamaneHa pH Ha KpBTa (=.7,38)
3rofiemeHa KoHUeHTpauyja Ha nakraT Bo nnasmata (> 5mmol/L), sronemeH aHjoHcku jas n coogHoc
Ha nakTtat/nupyBar.

[auneHTn co NO3HaATU UMY COMHUTENHU MWUTOXOHAPW|anHW 3abonyBawa

Kaj naumeHT co nosHaT MUTOXOHAPUjanHK 3aBonyBara KaKo LUTO ce MUTOXOHApPWjanHa
eHuedanonaTtija co MieYHa aumao3a U CMHAPOM Ha enU30AM CIIMYHW Ha MO30YeH yaap (MELAS)
¥ MajuvHCckU HacneaeH anjabetec u rnysoct (MIDD), MeThopMUH He ce npenopavysa nopagu
PU3KK oA ersauepbauvja Ha MreYHa aumaosa U HEBPOMOLLKM KOMMMMKALMK LITO MOXE Aa AoBeAaT
40 Browysane Ha 6onecra.

Bo cnyuaj Ha 3Hauu 1 cumnTomu WTo ykaxkysaaT Ha MELAS cuHapom wnv MIDD no 3emameTo Ha
MeThopMUH, TPETMaHOT cO MeThOopMUH Tpeba BegHaLL Aa ce NPeKkUHE 1 Aa ce W3BPLUM UTHa
AnjarHocTuyka eBanyauuja.

PeHanHa dyHKuUMia:

GFR TtpeBa pa ce yTBpaun npen noveTok Ha Tepanujata u peaoBHO Aa Ce MpoBepyBa noHaTamy,
BLAeTe BO AenoT 4.2.

MeTdopMuH e KOHTpanHaWLMpaH Kaj nauueHtM co GFR<30ml/min v Tpe6a npuBpeMeHo ga ce
UCKNy4X BO Cry4aj Ha cocTojbum Kou ja HapyLluyBaaT peHanHaTa yHKUvWja, BuaeTe Bo aenot 4.3.

CpueBa dyHkUMja

MauneHTUTE CO cpueBa MHCYMULMEHLM|a MMaAaT 3rofeMeH prU3uK of XMNockuja u peHanHa
NHCyrumeHUmja.

Kaj naumeHTu co cTabunHa xpoHW4yHa cpuesa UHCyduUmeHumja, MOXHa e NpruMeHa Ha
MEeThPOMUH CO PefoBHa KOHTpOMa Ha cpLeBaTa 1 peHanHaTa ¢
MeThOPMUH € KOHTPaUHAULMPAH Kaj MaLMeHTH CO aKyTHa U1 TEGUNY
(supeTe Bo penot 4.3)

nakTaTtHa au,u,u,osa Ynotpeba Ha meTthopMuH Tpeba fa buge nf €Ta npea wnu 3a Bpeme Ha
CHMMaH-eTO 1 He Tpeba NOBTOPHO Aa ce BoBeAe Hajmanky 48 yaca no agMuHUCTpaLvjaTa Ha
KOHTPALITHAOT areHT Koj COAP3M jof, OTKaKo peHarHaTta (yHKUMja e peesanympaHa v yTBpAEHO e
Aeka e ctabunHa, BuaeTe Bo fenosute 4.2 n 4.5,

Onepauwija:




TpetmaHoT co meTchopmuH Tpeba fa ce npekuHe 3a BpeMe Ha onepauuja koja nogpasbupa
ynotpeba Ha onwTa, CnnHanHa unu enugypanHa aHecteaunjam 1 He Tpeba NOBTOPHO Aa ce
KOpUCTW HajManky 48 Yaca no onepauuja Unv no NOTNONHOTO BOCNOCTaByBake Ha BHEC HA XpaHa
no opaneH nart 1 Toa camo ako peHanHarta gyHKLUMWja e peeBanympaHa v yTBPAEHO € feka e
cTabunHa.

[NeawnjaTpucka nonynauuja:

MoTpebHo e anjarHosaTa Ha Tun 2 aujaGeTec menuTyc Aa Guae noTBpAeHa Npes Aa ce 3anoyHe
CO TPeTMaH co MeT(OPMUH.

He ce geTtektupaHu eekTn Ha MeT(OPMUHOT BP3 pacTekeTo i NyGepTeToT 3a BpeMe Ha
KOHTPONMUpPaHUTE KNNHWYKK CTYAUW BO Tpaekwe of efHa rognHa, Ho Hema pacronoXuBeu
AONropoYHM noaartouu 3a osue crneynduyHn Todkn, 3aToa ce npenopadyea BHUMaTENHO
crefiete Ha edpekTuTe Ha MeTOPMUHOT BP3 pacToT U nybepTeToT, 0cobeHo Kaj Aela Kou ce
npea nybeprer.

Heua Ha Bo3pacT mefy 10-12 roauHu

Cawmo 15 cybBjektn Ha BospacT og 10 Ao 12 roguHu Gune BKNyYeHW BO KOHTPOMMUPAHUTE KITUHUYKM
CTyAuu CnpoBefeHn Kaj Aeua 1 agonecueHTy. Mako ecunkacHocta n 6e3begHocT Ha MeThopMUH
kaj Aeua nog 12 roguHn He ce pasnukyBane Bo 0gHOC Ha edukacHocTa u 6esbegHocTa Kaj
nocrapu geua u agonecueHTn, notpebHa e ocobeHa NpeTnasnMBOCT Npu NpenuLLlyBake Ha
MeTopMUH Kaj feua nomery 10 u 12 roguiHa BospacT.

OcraHaTv npegynpenyBama:

Cute nauveHTu Tpeba Aa ja npogomkar cBojaTa AMETa CO COOABETHO BHECYBake Ha
jarnexuapaTt BO TEKOT Ha AeHoT. [MauueHTuTe co NnpekymepHa TexuHa Tpeba Aa npoaormKar co
HWBHaTa CTPOro KOHTponMpaHa gvera.

BoobuyaeHnTe nabapaTopucKku TECTOBK 3a MOHWUTOPUHT Ha AujabeTecoT Tpeba Aa ce BpLuar
pPenoBHO.

MeTdopMuH Moxe Aa ri Hamanu cepyMcKUTE KOHLEHTpaUun Ha BUTaMmuH B12. PUankoT of, HUCKM
KOHUeHTpauuu Ha ButamuH B12 ce sronemyBsa co 3ronemyBsare Ha AosaTta Ha MeTHOPMUH,
BPEeMeTpaeHeTO Ha TPETMaHOT U/UNK Kaj NaUMeHTH Co hakTopu Ha PU3KK 3a KOW € NOo3HaTo [eka
Npeau3BMKyBaaT HeoCTaToK Ha BUTaMuH B12. Bo cnyyaj Ha comHeBame 3a AeULUT Ha BUTaMUH
B12 (kako WTO € aHemuja unu Hesponatuja), Tpeba Aa ce cnejaT CepPYMCKUTE KOHLIEHTPpaLWMKM Ha
BUTaMuH B12. MNepuoanyHo cnepere Ha ButamuH 612 moxe ga Guge HeONXoAHO Kaj naLueHTH co
dakTopu Ha pusnk 3a geduumT Ha BuTamuH B12. TepanujaTta co metdropmyH Tpeba aa ce

cyndoHunypeja unn MernuTUHUAN). .

4.5 UHTepakuuja co apyru nekoBu u apyru oopmMmu Ha MHTepakuuja




He ce npenopayysa nctospeMeHa ynotpeba:

Arnkoxorn:

WHTOKCUKaLMjaTa co ankoxon e NoBp3aHa Co 3rofieMyBatbe Ha PU3UKOT Of NojaBa Ha fakTaTHa
aunnosa, NocebHo 3a Bpeme Ha NOCT, HeYXPaHEeTOCT UMW HapyLLyBake Ha LIPHUOT Apo6.

KonmpacmHu azeHcu kou codpxam jod:

TpeTmaHoT co MedopmuH Tpeba Aa ce NpekuHe Npeg U 3a BpeMe Ha CHUMAaHETO CO KOHTPaCHM
areHcu 1 Aa He ce BoBeAyBa NOBTOPHO HajMarky 48 Yaca no CHUMareTo, No W3BPLLUEHA
peesanyaluja Ha peHanHaTta gyHKUmWja 1 YTBpAEHO e Aeka Taa e cTaburHa, BUaeTe BO AenoBuTe
42n44,

KombBuHaumu kou HameTHysaat notpeba o4 NpeTnasnuBoOCT Npu ynotpebara:

Hekown nekosn moxe HeraTWBHO [a BnujaaT Ha peHanHaTta thyHKLMja WTO MOXe Aa ro aronemu
PU3SMKOT oA nakTaTtHa auuposa, np. HCAUII, BknyunTenHo co MHXMBUTOPU Ha CenekTUBHA LMKMO
okcureHasa (COX) Il, ACE WHXMBWTOPWU, aHTaroHMCTM Ha aHTMOTEH3UH I peuenTopoT un
Avypetuun, ocobeHo AuypeTUUM Ha XeHneosa neTernka. Kora ce 3anouHyBa wnu ce KOpUCTW
Tepanuja CO BaKBUTE NEKOBM BO KOMBMHaUWja CO MEeT(OPMUH, MOTpeBHO e AOMONHUTENHO
cnepere Ha peHanHaTa dyHKUuja.

Jlekosu co eHampeuwiHa xunepanukemMuyHa akmusHocm (Kako efyKkoKkopmukoudu (cucmemcka u
IloKanHa npumeHa) u cumnamomumemuyu).

MtpebHa e noyecta KoOHTpona Ha KOHUEHTpauwjaTa Ha rMMKo3a BO KPBTa, ocobeHo Ha
noyeTokoT Ha Tepanujata. [Jokornky e notpebHo, fgo3ata Ha MeTdopMmuH Tpeba ga ce
npunarogn 3a Bpeme Ha Tepanuja Cco OBME NEeKOBM, Kako W MO MPEKUHOT Ha HWBHaTa
ynotpeba.

OpaaHcko kamjoHeku mpaHcrnopmepu (OCT)
MeTtdopmuH e cyncTpaT Ha gsata TpaHcnoptepa OCT 1 u OCT 2.
VicToBpemeHa npumeHa Ha MeTOPMUH CO:

e unHxubutop Ha OCT1 (kako LITO € Bepanamun) Moxe Aa ja Hamanu ecukacHocTa Ha
MeTHOPMUNHOT

* uHaykTtop Ha OCT 1 (kako WTO € pucamnuumuH) MoXe Aa ja 3ronemu
racTpouHTecTMHanHara pecopnuuja u epukacHoCT Ha MeTOPMUHOT.

*  MHXxubutop Ha OCT2 (Kako LITO € LUMETUAUH, 4ONyTerasmp, paHonasuH, TPUMETONPUM,
BaHAeTaHMD, M3aByKOHA30M) MOXe Aa ja HaManu peHanHaTa enMMUHaLuja Ha MeTOPMUH

nnasmara.
o Mme6wTop Ha asaTta OCT1 n OCT2 TpaHcnopTepu (kaKo

OBWE NeKoBM ce NpuMeHyBaaT MCToapemeHo CO MeTopMUH, 6 'éuéﬁ‘poggwf) aTa Ha
MeTOpMUH BO NnasmaTta Moxe Aa ce aronemu. [Jokonky e notpe ¥ npwefoyBate Ha fosaTa
Ha MeTgopMUH MoXe Aa ce 3eMe BO npeasua, nopagu Toa wro OCT uHxubutopute/ NHAOYKTOPUTE
MOXe Aa ja MeHyBaaT eduKacHOCTa Ha MeTOPMUHOT.

Eeeeee——




4.6 [lnoagHocT, BpeMEHOCT U AoeHe

BpemeHoct

HekoHTponupaHuoT aujabeTec 3a Bpeme Ha GpemeHocTa (recTauucky Unu nocTojaH) ce Nosp3ysa
CO 3rosieMeH prU3vK oA KOHrMHeETanHW nopemMeTyBatma 1 nepnHataneH MmoptanvTer.

OrpaHuueHuTe nogaTtoum 3a ynotpebarta Ha MeThpPOMUH Kaj BpeMeH XXeHW He NokaxkysaaT Ha
3rofieMeH pU3nK 0f KOHreHUTanHW nopemeTysana. VicnutyBaraTa Kaj XXMBOTHUTE He yKaxysaaT
HecakaHu eekT Bp3 GpemeHocTa, eMOBpUOHaANHNOT unu eTanHUoT pasBoj, NOPOAYBaHETO UMK
nocTHaTanHWoT pasBoj (BuaeTe Bo genot 5.3).

Kora nauueHTka nnaHvpa Aa 3abpemeHun unv Bo Tek Ha BpemeHocTa, ce npernopavysa
AvjabeTtecoT Aa He ce TpeTupa co Crodop 1000, TyKy Aa Ce KOPUCTU WHCYNUH 3a OAPXKYBaHe Ha
KOHLieHTpauujaTa Ha rimko3a Bo KpBTa KOMKY LUTO € MOXHO NMoBrMcKy 40 HOpManHUTe rpaHuLym, 3a
Ja ce Hamanu pu3nkoT o deTanHu mandopmMauuu.

(0], =155

MeThopMUHOT Ce eKCKpeTHUpa BO XyMaHOTO Mneko. He ce 3abenexaHu HecakaHu AejcTea Kaj
AOoeHUTe HoBOpoAeH4YMH-a/6ebura Ynn Majku kopuctene metdopmuH. Cenak, co ornesa Ha Toa
LUTO ce pacrionara co MHOry mMarky nogaTouu, OEHEeTO He Ce npenopaYvyBsa 3a Bpeme Ha
Tepanuja co MmeTcopmuH. OpnykaTa 3a NnpekuH goeweTo Tpeba fa ce AoHece 3eMajku rv Bo
npeaBuz KopucTa of J0eHEeTO W NOTEHLUMjanHUOT PU3UK Of HECaKaHUTE AejCTBa Kaj AeTeTo

QepTunurer

Hemano npoMeHn Ha hepTUNUTETOT Kaj MaxjauuTe U XKEeHKUTE CTaopLy Mo NPUMeHN BUCOKK [,03W
MeTdOopMUH, Kako wTo e 600 mg/kg/ AeH, LWTO € anpoKCUMaTUBHO TPY NaT noseke of
MakcumanHo npenopavaHaTta gHeBHa [03a 3a Y0BEeK, Bp3 OCHOBa Ha cnopepnyesame Ha
noepLuvHaTa Ha TenoTo.

4.7. EcpexTu Bp3 cnocobHoCTa 3a ynpaByBake CO BO3UIA U MaLUMHU

MeThopMuH Kako MOHOTEpanuja He Npeav3BUKyBa XUMOTTIMKEMUja U 3aToa HemMa U uma
He3HavajHo BnujaHne Bp3 crocobHOCTa 3a BO3eH:e U paKyBake CO MaLUUHW.

Cenak, nauveHtute Tpeba fa Gupart npenynpeAeHn 3a MOXEH PUSUK Of XUMNOrMUKeMUja Kora
MeT(OpPMUH Ce NpuMeHyBa BO KoMBUHaLuja co Apyr1 aHTUAWjabeTUYHN areHcy (Np. AepuBaTy Ha
cyndpoHunypea, MHCYNUH UNn MErnUTUHIA).

4.8 HecakaHu pejcTBa

Bo TekoT Ha noyeTHaTa Tepanuja, Haj'-leCTwre HecakaHu ,qe'
Avjapea, abgomuHanHa Gonka, rybewe Ha aneTuT, Ko
CMOHTaHO. 3a HUBHO CrpeYyBake, Ce Npenopavyea

Ce Ma‘-lHVIHa nospaKa He,

AedurHUpaHa Kako WwTo cne,qm
MHory 4ectu (= 1/10);

yectn (21/100, <1/10);
Hesoobu4aeHu (= 1/1.000, <1/100);
peTkun (= 1/10.000, < 1/1.000);

MHory peTku (< 1/10000);
m




HenosHaTo (He MoXe fja ce NPOLIEHN 0f AOCTaNHUTE NOAATOLM).

Bo pamkuTe Ha cekoja rpyna Ha hpekBeHUMN, HecakaHUTe aejcTea ce NnpeTcTaBeHW Co onaradka
CEPUO3HOCT.

HapyliyBawa Ha MeTabonusMoT 1 UcxpaHara:

HYecmu:
- Hamanysawe / geconumnerumja Ha BuTamuH 612 (Buaete Bo genot 4.4).
MHory peTku:
- JlakratHa aumposa (BuaeTe Bo genort 4.4)
HapyulyBawa Ha HEPBHUOT CUCTEM:
Yectu:
- Hapyuwysana Ha BKycoT

[aCTPOMHTECTUHANHMW HAPYLLIYBaH-a:
MHory yecTu:

- [acTpouHTeCTWHaNHN HapyLlyBatba kako ragere, nospakaree, Avjapea, abaoMUHaNHM
Bonku v rybutok Ha aneTnT. OBKE HecakaHU AejcTBa ce nojaByBaaT 0BWYHO Ha MOYETOK Ha
TepanujaTta v Bo Hajronem 6poj crnyyan CNoHTaHo UCHe3HyBaaT. 3a NpeBeHUMja Ha OBMe
HecakaHu gejctea ce npenopayysa AHeBHATA 403a Ha MeTOPMUH Aia ce 3eMa Kako 2 Unu
3 AHEeBHM A03K, 3a Bpeme unu nocne obpok. baBHOTO nokadvysatke Ha go3aTta Moxe Aa ja
noao6pwu racTpoMHTECTUHAHATa TorepabunHocT.

XenatobunujapHu HapylwyBaHa:

MHory peTku:
- Wisonupanu crniydan Ha aBHOpManHoCTK Ha TECTOBUTE Ha XxenaTanHaTa dyHKLmMja unu
XenaTuTUC Koj Ce NoBfeKysa Co NPekUHyBake Ha MeTMOPMUHOT

HapyLwiyBarwa Ha Ko)ara u cybKyTaHOTO TKUBO:

MHory peTku:
- KoxHu peakuum kako eputem, NpypuTyc, ypTukapuja

Z7 MEQ
7o GE Pas A5
UCKCK

Meaunjarpucka nonynauuija
Bo nybnwukauuurte v nogaTouuTe o NOCT-MapKeTu
KMMHWYKKW CTYANW Kaj neaujaTpuckaTa nonynawuja
Ha efiHa roauHa, npujaBeHUTe HecakaHu AejcTea
npwjaBeHn Kaj Bo3pacHuTe.

58, W KOHTPONMpaHnTe
-126""'r§§1gu.u-4&,nsp pacT TPETUPAHU BO TEKOT

7] iz
oga ﬂ:cepmﬁ;% CT C& CIU4YHU KaKo oHune
= w

MpujaByBak-e Ha HecakaHu AejcTBa
lNpujaByBakeTO Ha HecakaHWTe AgjcTBa pernucTpupaHm are Ha ofobpeHue 3a cTaBare
Ha NekoT BO NPOMET € of ronema BaXHOCT. Ha 0BOj HaumH ce oBesbepysa KOHTUHyWpaHO
Cneaere Ha KopucTa HacmpoTV pU3MKOT of ynoTpebaTta Ha nekoT. 3apaBcTBEHWUTE paboTHULM
MOXe Aia ro npujaBaT Cekoj COMHEX 3a HecakaHo /1ejCTBO Of NeKoT Bo HauuoHanH1oT LeHTap 3a
(hbapmakoBurunaHua npu AreHuwjaTa 3a NeKoBU W MEAULIMHCKA cpeacTsa (Y. Cs.Kupun n Metogu;
6p. 54 kaT 1) N No enekTpoHCkK NaT npeky Be6 cTpaHaTa Ha AreHuwjaTa http://malmed.gov.mk/

4.9 Mpenosupame




[o BucuHa Ha aosa op 85 r He e 3abenexaHa nojaBa Ha XMNOrMMKEMU]ja, MaKo BO BaKBWU OKOMHOCTM
“va 3abenexaHo rnojaea Ha nakraTtHa auvgosa. Bucoku npekymepHu fo3u Ha METHOPMUH 1NN
NPUAPYXHUTE PU3MLIM MOXE Aa AOBEAAT A0 NakTaTHa auuaosa. JlaktaTHaTta aumnaosa e ypreHTHa
mMeauumHcka cocTojba koja Mopa Aa ce TpeTupa Bo 60nHUYKK ycnosu. HajooGap HauuH 3a
OTCTpaHyBake Ha NakTaTtoT U MeTOPMUHOT € xeMmogujanuaara.

5. ®APMAKOJIOLWWKKX CBOJCTBA
5.1 dapMakoaMHaMUCKK CBOjCTBA

®apmakoTepanesTcka rpyna: JIekosu Koj ja HamanyBaart rmuKkosaTa Bo KpBTa. BUrsaHugnHM
ATL kog A10BAO2

MexaHu3am Ha OejcTBo

MeTopMuH e BursaHng co aHTUXMNEPrNMKEMUYEH edbekT, Hamanysajkv ja v 6azanHaTa u
noctnpaHaujanHaTa nnasmartcka rnvkosarta. He ctumynupa cekpeuuja Ha MHCYNWH U 3aToa He
npeausBuKyBa XuUnornukemuja.

MeTdopMunH Moxe fa AenyBa npeky 3 MexaHu3mu:
1). Ja Hamanysa npogykuuja Ha rmuKo3a Bo LpH A4po6 co HXuBuumWja Ha rM1uKoHeoreHeaara v
rrvKoreHonusara
2). Tosronemysa nepudepHOTO NPeB3EMae U CKOPUCTYBAHE Ha FnKo3aTta npeky
3ronemMyBak-€ Ha CeH3WTUBHCTa Ha UHCYNINH BO MyCKynuTe
3) JazabaByBa Ha MHTECTMHanHaTa ancopnuuja Ha rnuko3ara.
MeTdopMuH ja cTUMYNUpa UHTpaLenynapHaTa cMHTe3a Ha rMUKOreH genyBsajkv Ha rmuKoreH
CuHTazaTa. MeTopMUHOT ro 3ronemyBa TPaHCMOPTHUOT KanauuTeT Ha CUTE TEKOBHO NO3HATH
TUNOBK Ha MeMBpaHCKK rMnKo3HK TpaHcnopTepu (GLUT)

dapmakoanHamMckn edekTn

Bo knuHuukuTe ctyaum, ynotpebaTa Ha METOPMUHOT B1na acoumpaHa 6uno co ctabunHa
TenecHa TeXnHa Un Co Hej3MHO CKPOMHO HamanyBakse.

Kaj nyfeTo, HesaBUCHO 0f HErOBOTO BNMjaHWe Ha TMUKeMujaTa, MeTCOPMUHOT MMa NO3UTUBEH
eteKkT Ha meTabonuamoT Ha nunuauTe. OBa € 4EMOHCTPUPAHO NPU TEPaNUCKW A03W BO
KOHTPONMMPaHW CPeAHOPOYHU Y AONTOPOYHMN KIUMHWYKK CTYANN: MET(OPMUHOT foBeayBa 40
PeAyKuMja Ha HUBOTO Ha BKYMHMOT Xonectepor, JIA/1-xonecTeponoT U HUBOTO Ha
TpUrnuuepwauTe.

&N 2n
lMpocnekTuBHaTa paHaOMU3U %@'CTY?J,W&-;(@KP%% a yTBpAwna fonropoyHarta KopucT o4
WHTEH3VWBHaTa KOHTporna Ha . p?gc%af [ HOo3pacHW nauueHTu co Tun 2 aujaber.

® CUrHUWKAHTHO HaMaslyBaH-e Ha anconyTHUOT PU3UK of GWUO Koja KoMNnuKaLwmja
nosp3saHa co AujabeTecoT Kaj rpynaTta Ha MeTcopMuH xuapoxrnopua, (29,8 HactaHu / 1000
NauneHT — roauHW) BO OHOC Ha TPETMaHOT camo co auneTa (43,3 HacTaHu / 1000 nayueHT
— roauHu), p = 0,0023, n Bo 0AHOC Ha rpynaTa koja npumarna kombuHaLmja Ha




cyncboHunypea v MHCynuH MoHoTepanuja (40,1 Hactamu / 1000 NauWeHT-roguHu), p =
0,0034;

* -CUrHUdMKaHTHa peayKuMja Ha ancoyTHUOT PU3VK OA MOPTANUTET NOBP3aH Co AnjaBeToT:
rpynata Ha meTopmuH (7,5 HacTaHn / 1000 naumeHT-roAnHW),rpynaTta Ha TpeTMaH camo
co aveta (12,7 Hactanm / 1000 nauveHT—roauHu), p = 0,017:

*  CUrHUVKaHTHa peayKumja Ha ancosyTeH pUsuK of, CEBKYNEH MOpTanuTeT: rpynaTta Ha
meTdopmMuH (13,5 HacTaHu / 1000 naLMeHT—roAuHM) BO 0AHOC Ha rpynaTta Ha TpeTMaH
camo co aveTa (20,6 HactaHu / 1000 nauveHT-roguHn) p = 0,011, 1 BO oAHOC Ha
koMGWHWpaHa Tepanuja co cyndoHunypea u MHCYNMH MoHoTepanwja (18,9 HactaHu / 1000
nauneHT—roaunHun) p = 0,021;

®  CUrHUUKaHTHa peAyKuWja Ha anconyTHUOT PU3VK OA MOHOKapAujaneH uHdapkT: rpynata
Ha meTdpopmuH 11 HacTaHu / 1000 naLUMEHT-TOANHM, BO OAHOC Ha rpynaTa Ha TpeTMaH
camo co aueta 18 HacTaHu /1000 naumeHT-roguuu,(p = 0,01).

KopucHocTa criopes KnMHWYKMOT MCXOZ He Ce nokakarna Kora MeThopMUH Ce KOPUCTM KaKo Mek O
BTOp u3bop, Bo komBuHaumja co cyndoHunypea

Kaj Tvn 1 gujaGet, kombrnHaumja Ha METEHOPMUH U MHCYIIMH € KOPUCTEHA Kaj OApPEAeH NauneHTw,
HO KNUHUYKMOT GeHeduT o oBaa kombuHauuja He e hopmanHo eTabnupan

[MegunjaTpucka nonynauumja

KoHTponupaHuTe KnuHWYKK CTyauK Kaj NUMUTUpaHa neaujaTpucka nonynauuja og 10 — 16
rofviluHa BO3pacT TpeTnpaHa BO TEKOT Ha e4Ha roguHa AeMOHCTpUpare CriMYeH ofroBop BO
rMUKeMUCKaTa KOHTPOIA KaKo OHaa Kaj BO3pacHUTE.

5.2 DapMaKOKUHETCKM CBOjCTBa

Pecopnuwja.
Mo nepopanHa fo3a Ha METOPMUH XWAPOXNOPUL MakCMHanHaTa nnasmeHa KOHLEHTpauuja

Cmax ce nocturHana 3a okony 2,5 vaca (tmax). ANconyTHa 61MopacnonoXIMBoCcT Ha METHOPMUH
xnapoxnopua of 500 mg unun 850 mg e npubnmkHo 50-60% kaj 3apaem cybjexTn. Mo nepoparnHa
Ao3a, HepecopbupaHaTta dpakuvja nanaveHa co geuecot usHecysa 20 — 30%.

Mo opanHaTa agMUHUCTPaLWja, pecoprupmjaTa Ha MeThopMuH e caTypabunHa u HenotnonHa. Ce
npeTnocTaByBa Aeka hapMakokMHeTUKaTa Ha pecoprumja Ha MeTOPMUHOT He e NuHeapHa.

Mpu ynotpeba Ha npenopayaHnTe 403N U UHTEPBANW Ha 403NParse, CTaBUNHUTE KOHLIEHTPaLWMN
BO nrasmaTa ce NocTurHysaat no 24 fo 48 yaca 1 06MYHO ce nomanu o 1 Mukporpam/ml. Bo
KOHTPONMPaHW KNUHUYKW CTYAUN, MakCUManHaTa KOHLEHTpaLu; \ PIMH Xnapoxnopug Bo
nnasmara (Cmax) He HagMuHane 5 mukporpamu/ml, Aypw HY N

Ha HaBucokaTa nnasma KoHueHTpauja 3a 40%, Hamanysar
kpvBaTta 1 3a 35 MUHYTU NPOJOITKEHO BPEME [0 NOCTUrHYBakH: 'fbbl-lé I-@J[BWZ?Q’K
BO nnasmaTta. He e no3HaTa KNMHWYKa penieBaHTHOCT Ha OBWE MO &»LG“ =

Ouctpubyumja:

Bp3yeareTo 3a nnasma npotenHuTe e 3aHemMapnuso. MeThopMiH Brerysa BO epuTpoLuUTmhTe.
lM1KOT BO KPBTa € MOHW30K Of NNIA3MEHUOT MUK W Ce NOCTUrHYBa 3a NPUBIIIKHO UCTO BpEME.
LipBeHuUTe KpBHU KNeTKM HajBepojaTHO NpeTcTaByBaaT BTOP KOMMAPTMEHT Ha AUCTPUBYLMja.
CpeAHvoT BolyMeH Ha auctpubyuuja (Vd) e Bo onceroT nomery 63-276 .

m

KOHUeHTpauuja




MeTabonusam
MeTdhopMUH XMAPOXIOPWUA Ce eKCKpeTUpa HeNpoMeHeT Bo ypuHaTa. Kaj nyreTo He ce
WAEHTUUKYBaHKN MeTabonuTu.

EnvmuHauwmja:
PeHanHWoT knnpeHc Ha meTdopmuHoT e >400 mi/min, WTo nHANLMPA Aeka METEOPMUHOT ce

enMMUHWpa co rmomepynapHa punTtpauuvja n TydynapHa cekpeuuja. Mo nepopanHa fo3a
BMANMBWOT TEPMUHANEH eNMMUHALMCKL NONYXUBOT e npubnuxHo 6,5 vyaca.lpw HapylieHra
peHanHa yHKUuja , peHanHWoT KIMPEHC ce HaManyBsa NPONopLMOHANHO CO KIUPEHCOoT Ha
KpeaTUHUHOT, Na Taka W eMMUHALMCKNOT NONYXMUBOT € NPOLOSIKEH, AoBEAYBajk1 4O 3roNemMeHu
HWBOA Ha MeThOpPMMH BO Nnasmara.

Kapakrepuctuku kaj nocebHu rpynu Ha naumeHTu:
PeHanHo HapyuwlyBakwe
HoctanHuTe nogartoum 3a cybjekTv co ymepeHa peHanHa UHCy(UUMEHLMja Ceé CKPOMHN U He

MOXXE [a Ce Hanpasu CUrypHa npoLeHka Ha cucTemcKkaTa U3NoXeHOCT Ha MeT(OopPMWH Kaj oBaa
noarpyna Bo oAHOC Ha cybjekTiuTe CO HopMarnHa peHanHa dyHkumja. Mopaau Toa,
npunarofyeak-e Ha fo3aTta Tpeba fa ce Hanpasu BO COrMacHOCT CO KIMHUYKaTa erKacHOT 1
NOAHOCNUBOCT.(BUAETE BO AenoT 4.2).

Meaujatpucka nonynauwja:

Cryavja Ha eguHeyHa fosa: Mo egHokpaTHa [o3a Ha MeTopMuH xuppoxnopug 500 mg kaj
NeAWjaTPUCKV NaLMEHTN NOKaXkaH € CrmyeH hapmMakokvHETUYKM Npodonn Kako v kaj 3gpasi
BO3pacHW MHAWBUAOYW.

Crtyavja Ha nosekekpaTHO fosvparse: MNopaTouuTe ce camo of eaHa cryawja. o nosTopyBameTo
Ha gosata of 500 mg 2 naTu AHEBHO BO TEKOT Ha 7 AeHa Kaj negujaTpuCKX NauueHTH, NUKoT Ha
nnasma KoHueHTpauujata (Cmax) U cucTemckata ekcnosuumja (AUCO-t) ce HamaneHu 3a okony
33% v 40% coonBeTHO, BO crnopeaba co Bo3pacHu avjabeTuydapu Ko 3eMane nosekekpaTHu A03n
oA 500 mg MeTopMUH XMAPOXNOPA ABa NaTh AHEBHO, BO nepuop of 14 aeHa. bugejkn posara ce
TUTPUpa WMHAWBMAYaNHO, BO 3aBUCHOCT Of MMUKEMUCKATa KOHTPOa, oBMe nogaToun numaatT
NAMUTUPAHA KNUHUYKE BaXKHOCT.

6.3 MpeaknuHMyku nogaTouu 3a 6e3begHOCTa Ha NEKOT

MpeTkNuHUYKUTE NnogaToum 3a 6e36eHOCT Ha Nekg 0Ka>|<yBaaT nocebHn pus3nun 3a HYOBEKOT,

6. ®APMALIEBTCKW OCOBEHOCTW
6.1 Jlucta Ha ekcumnueHcu

Jagpo Ha TabnetaTa;
XMNpomMernosa,
NOBUAOH,

MarHesnym creapat

dunm-obnora:
XUNPoOMenosa,
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makporon 6000,
TUTaHnym guokcng (E171).

6.2 MHkoMnaTubunHocTu
He e npumeHnueo.

6.3 Pok Ha Tpaemwe
3 rognHun

6.4  HauuH Ha yyBame
OBoj nek He 6apa noce6HW NpeaycroBx 3a YyBakse.

6.5 [lakyBawe
HenocpegHoTo nakyeawe e 6nucrep: MNBL, (TpaHcnapeHTeH dunm)/ anymuHmuym 6nuctep co 15
thunm-obnoxeHn Tabnetu.

HapnBopeluHo nakysare: cknonuea kyTuja co 2 6nuctepy, 15 unm-o6noxeHn TabneTn Bo cekoj
Gnncrep (30 ounm-o6nofxeHn Tabnety BKYMHO) M yNaTcTBO 3a MaLMEHTOT.

6.6  [ocebHu Mepku Ha NPeTNA3NUBOCT 3a OTCTPaHyBak:e Ha NPOM3BOAOT

Cekoj HeynoTpeGeH nek unu otTnaaeH matepwjan Tpeba aa ce OTCTPaHU BO COMMacHoCT co
NOKanHUTE BaXKeYKM NPOnUCH.

7. HOCWUTEJ HA O0OBPEHMETO 3A CTABAHE HA NEKOT BO NMPOMET
BEPJTMH-XEMW/ A MEHAPUHW MAKEOHWJA JOOEI CKOMMJE,

Y. METOOWJA WATOPOB LWAPJIO BP. 1/2-15, CKOTJE,
P.C. MAKEAOHWJA

8. BPOJ U OATYM HA OOOBPEHUETO 3A CTABA

MET
11-2286/2 /

9. OATYM HA PEBU3WJA HA TEKCTOT

05.2025



