3BUPEH U3BELUTAJ 3A OCOBUHUTE HA NNEKOT

1. UME HA NEKOT

CUODOP® 1000, 1000 mg, domnm-o06noxeHn TabneTy
INN: Metformin

2. KBAIIUTATUBEH N KBAHTUTATUBEH COCTAB

EaHa dunm-o6noxeHa tabnerta coapxu 1000 mg meTOpMUH X1APOXI0PUA LUTO oAroBapa Ha
780 mg MeTOPMUH.

3a uenocHarta nucTa Ha ekcuMnueHcy BuaeTe Bo genot 6.1
3.1 PAPMALIEBTCKA ®OPMA
dnnm-obnoxeHa TabneTa

Bena, nonrHaeecta cunmM-o6noxeHa Tabnerta co 3acek Ha egHaTa cTpaHa u fenbeHa nuHWja Ha
apyrata cTpaHa.

TabnetaTta Moxe fa ce nofenu Ha egHakeuy 403N,
4. KIIMHWYKN OCOBEHOCTHU
4.1 TepaneBTCKM UHAUKAL UK

TpetmaH Ha aunjabetec menuTyc TMN 2, ocobeHo Kaj rojasHu nauyveHTn, Bo Cny4aj kora
nponuwiaHata aneTa u BexBun He faBaaT afleKBaTHa KOHTporaTa Ha rmukemujara.

e Kaj BospacHu, CUODPOP 1000 moxe fa ce KOpUCTM Kako MOHOTepanuja unm so
KombuHauuja co Apyri opanHu aHTuamjabeTmum unm Bo KoMGMHaLWja co UHCYIUH.

e Kaj aeua og v Hag 10 roguwHa BospacT 1 agonecueHty, CUOPOP 1000 moxe aa ce
KOPUCTW Kako MOHOTEpanuvja unv Bo KoMbrHauuja co MHCYIUH.

3abenexaHa e pegykuvja Ha anjabeTMYHUTE KOMNNUKALMK Kaj BO3PacHW rojasHu nauueHTu co Tvn
2 avjabet, TpeTupaHu co MeTOPMUH XUAPOXITOPUL Kako MpuMapHa Tepanuja no AMeTeTcku
PeXUM KOj He fan pesynTatu (Bugete Bo genot 5.1).

4.2 losupat-e U Ha4MH Ha ynoTpeba

[Jo3aupakse

BospacHu co HopmaHa peHarnHa ¢yHkyuja (GFRz290 mi/min)
MoHoTepanuja u koMGMHaumja co Apyru opanHu aHTuaAUujaGeTULM

BoobuuaeHa novetHa gosa e 500 mg vnu 850 mg MeTghopMUH XMapPOXnopua 2 Ao 3 nati Ha AeH
3a Bpeme unu nocne obpok.

Mo 10 go 15 peHa, nosara Tpeba ga Guae npunar
BO KpBTa. [ocTeneHo sronemMyBame Ha fo3ata M
racTpOMHTECTMHAaNHa NogHOCNNBOCT. |




Kaj nauveHTH Kou npumaat A0o3n Ha METOPMUH xuapoxnopud (2 Ao 3 rpama Ha AeH), MOXHO e
[a ce 3ameHart co ase dunm-06noxeHn Tabnetu metdopmuH xuapoxnopug od 500 mg co egHa
dunm-obnoxexa Tabnetra CUOPOP 1000.

MakcumarnHata npenopadaHa 4o3a Ha MeT(OPMUH Xapoxnopua € 3 r Ha AeH, 3eMeHa Kako Tpu
onaenHy gosw.

AKo € noTpebHO Aa ce Hanpasy 3amMeHa of Apyr opaneH aHTuanjabeTvk: ce NpekuHyBsa co
ynoTtpeGaTa Ha ApyrvoT Jiek v ce 3ano4HyBa co Tepanuja co MET(OPMUH XAPOXIOPNA COpea
norope HaBe4eHoTO J03Vpak-e..

KombuHaumja cO UHCYNUH:

MeThOopMUHOT 1 MHCYNMHOT MOXeE Aa Ce KopucTaT BO koMBUHMpaHa Tepanwja 3a fa ce NocuTrHe
noaoBpa KOHTpoNna Ha rnuko3aTa Bo kpeTa. MeTopMnH X1apoxnopua ce npumeHysa co
BooBuyaeHa noyeTHa Aosa og 500 mg wnun 850 mg 2 unu 3 naTth Ha AeH, AoAeKa fo3aTa Ha
WHCYINWH Ce ce npunarofysa criopej Mepet-aTa Ha rnukosa Bo KpBTa.

locmapu nayueHmu

Mopaan MOXHOCTa 3a HamarieHa peHarnHa dyHKUWja kaj nocTapuTe nauueHT, notTpebHo e
npunarogyBake Ha Ao3aTta Ha METOPMUH Ha OCHOBa Ha peHanHarta gyHkuuja. HeonxoaHu ce
pefoBHI NPOBEPKV Ha peHanHaTta dyHkuuja (BnaeTte Bo AenoT 4.4).

PeHarnHo Hapyulysame:

MoTpebHa e NpoLeHKa Ha cTankaTta Ha rnomepynapHa duntpauvja (GFR) npea aa ce 3ano4He co
Tepanuja co NeKoBM KoM coapxaT MeT(OPMUH 1 HajMarnky efHall rOAMULLIHO NO 3anoYHyBareTo Ha
TepanwjaTa. Kaj nauneHT) co 3roneMeH puaiik o Nporpecuja Ha peHanHoTo HapyLUyBare 1 Kaj
nocTapw nuua, peHanHata gyHkuuja Tpebaaa ce nposepysa novecTo, Ha np. Ha cekon 3-6
mMeceuu.

GFR ml/min BkynHa makcvmanHa gHesHa | [LlononHWTENHW npenopaku
[o3a (nogeneHa Bo 2 [0 3
LAHEBHW [03W)

60-89 3000 mg Pepykuwja Ha gos3aTa BO
cny4aj Ha onarare Ha
peHanHaTa dyHKuunja

45-59 2000 mg dakTopy KOM MOXaT Aa ro
sronemar pU3uKoT of
30-44 1000 mg nakTatHa auuao3sa (Buan gen

4.4) mopa ga ce 3emat BO
npensua Npeg ga ce 3anoyHe
Tepanujata co MeTOoPMUH.
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KOHTpauHAULMpPaH

lNedujampucka nonynayuja

MoHoTepanuja u KombWHaLUMja CO UHCYNUWH:

e Cuochop 1000 moxe ga ce KopucTy Kaj deua novHyeajkm og u Hag 10 roguilHa Bo3pacT u
Kaj afonecueHTu.

e BoobuyaeHaTa noyeTtHa fosa e 500 mg unm 850 mg MeTopMUH XMAPOXIopua eaHaLl
LHEBHO, 3eMeHa 3a Bpeme Ha unu nocne o6pok.

Mo 10 go 15 geHa posata Tpeba ga Guae npunarogeHa BpP3 OCHOBA Ha KOHLEHTpaLuuvjaTa
rmuko3aTa BO KpBTa. [TocTeENeHOTO 3ronemMeyBarke Ha fgosaTta Moxe Aa ja nogobpu
racTpoMHTECTUHaNHaTa nogHocnmeocT. MakcumanHaTta npenopadaHa nosa Ha MeTopMUH
XVAPOXNOpWA € 2 I Ha AEH, 3EMEHa Kako 2 unu 3 oaaenHv go3u.

Ha4uH Ha ynoTtpeba

OpanHa ynoTtpeba.

3abenewka: punm-obnoxeHnTe TabneTn Moxe anTepHaTUBHO Aa ce nojenar Ha NonoBuHK 3a Aa
ce nobue metThopMuH-xmapoxnopug so gosa og 500 mg.

4.3 KoHTpaunHaukauuu

e  XUNEepCEeH3UTMBHOCT Ha aKTWBHAaTa CyncTaHua unun Ha Buno koj o4 ekcuunueHcuTe
HaBegeHo Bo genot 6.1..

e buno koj Tun metabonuyka aunaosa (Kako WTo e NakratHa aunaosa, avjabetuyHa
KeToaumnaosa).

o [lnjabeTnyHa npen-koma.

e Tewwka peHanHa uHcydpuruymeHuymja (GFR<30ml/min)

e AKYTHM cocTojbuM co noTeHuwWjan Aa ja NpoMeHaT peHanHaTta yHKUKWja, Kako Ha npumMep:
aexvapauuja, Tellka nHekuumja, Lok

e bonectu kon Moxe Aa npean3BuKkaaT TKMBHA Xunokcuja (ocobeHo akyTHU Gonectu unu
BMoOLlyBak€e Ha XPOHWUYHA LIONIECT) Kako Ha npumMep: AeKoMneH3npaHa cpuesa
nHcyduUMeHUmja, pecnnpaTopHa MHCcyduUMeHUWja, HeodaMHELLEH MUOKapaWjaneH
WHMaPKT, LLIOK.

o XenartanHa UHCyMULMEHLM|a, akyTHO TPyeHe CO ankoxors, ankoxonusam.

4.4 MocebHM NpegynpenyBaka U MEPKW Ha NPeTNas3fIMBOCT Npu ynortpeba

JlaktatHa aumposa:

/2% TEKCG, N
™ _ ahRNAp.
JlaktaTHaTa auuposa e MHory per, He%epmos% Me- BonHa Komnnukauuja Koja Haj4yecTo ce
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TpeTMaHoT CO NEKOBY LUTO MOXE akyTHO Aa ja HapyLwwaT peHanHata dyHKuyja (kako WTo ce
aHTWxunepTeHausK, auypetnum n HCAWI) Tpeba fa ce 3anoyHe co NPeTnasnuBoCT Kaj nauneHTy
Ha Tepanuja co meTcdopmuH. [pyri pUanK hakTopu 3a nakratHa aungosa Bknydysaar
NpeKyMepHO BHeCyBaHe Ha ankoxos, XxenaTtanHa uHcyduuveHuuja, HeCoOoABETHO KOHTPONMpaH
AvjabeTec, keTo3a, MPOAOIIKEHO rnagyBake n Buno koja coctojba nospaaHa co Xunokeuja, kako
W ncToBpemeHa ynotpeba Ha NeKoBM Ko MoXaT 4a NpeAnsBrKaar nakratHa aunaosa (Buaere Bo
penosute 4.3 n 4.5).

MauveHTn n/unn Herysatenute Tpeba Aa Guaat MHOPMUPaHK 3a PU3MKOT OA NakTaTHa auuaosa.
NakTaTHaTa auuao3a ce Kapakrepuavpa co aunaosHa avcnHeja, abgomuHanHa 6ornka, rpuesu Bo
MYCKYnuTe, acTeHuja 1 XxunoTepmuja npocneneHa co koma. Bo cnyyaj Ha comHeBatb€e 3a oBue
CUMNTOMM, NaumeHToT Tpeba Aa ja npekuHe ynotpebaTa Ha MeThopMUH 1 Aa nobapa nTHa
MeaMLUMHcKa nomoLw. [ujarHocTiykuTe nabapaTopucku Haoaun ce HamaneHa pH Ha kpeTa (< 7,35),
3ronemMeHa KoHLUEHTpaumja Ha nakraT Bo nnasmara (> 5mmol/L), 3ronemeH aHjoHCKU jas 1 coo4HOC
Ha nakraT/nupysar.

PenanHa dyHKUM|a:

GFR Tpefa fa ce yTBpAW Npef NOYeTOK Ha Tepanujata u peaoBHO Aa ce NpoBepyBa noHaramy,
BUIETE BO AenoT 4.2.

MeThopMUH € KOHTpauHauuMpaH kaj nauueHtn co GFR<30ml/min n Tpeba npvBpemeHo Aa ce
MCKITy4M BO CMy4aj Ha COoCTojbU KoM ja HapyllyBaaT peHanHata dyHkuuja, BuaeTe Bo Aenot 4.3.

Cpuesa dyHkumja

MaumeHTUTe Co cpLeBa MHCYdULMEHLMja MMaaT 3rofieMeH PU3nK O XMMockuja U peHanHa
WHCYdmumeHumja.

Kaj nauneHTn co cTabunHa XpoHn4Ha cpLesa UHcyduuneHLmja, MoxHa e npumeHa Ha
MEeT(MPOMUH CO PefOBHA KOHTPONa Ha cpLeBaTa U peHanHaTa gyHkumja.

MeThOpMUH € KOHTPaNHANLMPAH Kaj NaLMeHTH CO akyTHa U HecTabunHa cpuesa nHeyduLmeHLmja

(Bugete Bo Aenot 4.3)

AOMUHUCTPALIM|a HA KOHTPACTHW CPEACTBA KOV COAPXKaT joa:

/IHTpaBackynapHa NpMMeHa Ha KOHTPacTHU CPeAcTBa KoM CoApKaT joA Moxe Aa AoBeae A0
HedponaTuja, koja peaynTupa co akymynauuja Ha METCOPMUH 1 3rornemyBare Ha PUSUKOT OF
nakTaTHa aumgosa. Ynotpeba Ha meTchopMuH Tpeba fa buae npeknHeTa npea unum 3a spemMe Ha
CHVUMaHEeTO 1 He Tpeba NOBTOPHO A4a ce BOBEAE Hajmanky 48 yaca no agMuHucTpauujaTa Ha
KOHTPALITHUOT areHT Koj COAPXKM jof, OTKaKo peHanHaTa dyHKUMja e peesanynpaHa v yTBpAeHo e
feka e ctabunHa, BugeTe Bo aenosute 4.2 n 4.5.

Onepauuja:

TpeTmaHoT co MeThopmuH Tpeba Aa ce npekuHe 3a Bpeme Ha onepauyja Koja noapasbupa
ynoTpeba Ha onwTa, CAVHaNHa unu enuayparnHa aHecteavjam 1 He Tpeba NoBTOPHO Aa ce
KOPUCTM HajmasKy 48 yaca no onepauuja unu no NoTNOIHOTO BOCNOCTaByBake Ha BHEC Ha XpaHa
no opaneH naT 1 Toa camo ako peHanHaTa qyHKkumja e peesanyvpaHa n yTBpAeHo e feka e

ctabunHa. g
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He ce geTekTupaHu edhekTn Ha MeTOPMUHOT BP3 pacTereTo 1 NybepTeToT 3a BpeMe Ha
KOHTPONUPaHWUTE KMUHUYKL CTYOMU BO Tpaeke oA eAHa rognHa, Ho Hema pacnonoxXxvsu
[0MNrOPOYHI MOAATOLM 32 OBME CreLmdUuYHM Touk 3aToa ce npenopadvysa BHUMaTENHO crnefere
Ha edekTUTe Ha MeTOPMUHOT BP3 pacToT v nybepTeToT, 0co6eHo Kaj Aela Kou ce npeg
nybeprert.

Heua Ha Bo3pacT mery 10-12 roauHu

Camo 15 cybjektn Ha Bo3pacT o 10 fo 12 rognHy Bune BKy4YEeHN BO KOHTPONUPaHUTE KIMUHNYKK
CTyAWMM cnpoBeaeHn Kaj aeua u agonecueHTn. MNako edukacHocTa v 6e3beaHocT Ha MeTdopMUH
Kaj aeua nog 12 roguHU He ce pasnukyBane Bo ofHOC Ha edukacHocTa 1 6e3beaHocTa Kaj
nocTapv geua v agonecueHTn, notpebHa e ocobeHa NpeTnasnuBOCT Npu NpenuilyBawe Ha
MeThopMUH Kaj geua nomery 10 n 12 rogviuHa Bo3pacr.

OcTtaHaTtu npegynpenyeaka:

Cwute nauveHTn Tpeba ga ja npogomkaTt cBojaTa AMeTa Co COOABETHO BHECYBaHe Ha
jarnexuapaTti Bo TEKOT Ha AeHoT. MauveHTUTe co npekymepHa TexuHa Tpeba Aa npodomkar co
HVWBHaTa CTPOro KOHTpoOnMpaHa gveTa.

BooBuyaeHnTe nabapaTopucKn TECTOBU 32 MOHUTOPUHT Ha AujabeTecoT Tpeba Aa ce spliat
penoBHo. .

MeThopMUH MOXE Aa MM Hamanu cepyMCKUTE KOHUEHTpauun Ha ButamuH B12. Pusukot of HUCKK
KOHLIeHTpauun Ha BuTaMmuH 512 ce aronemyBa co 3ronemyBake Ha fo3aTta Ha MeET(OPMUH,
BPEMETPAEH-ETO HA TPETMAHOT WU/UNK Kaj NaLMEHTN co hakTopn Ha PU3KK 3a KOW € No3HaTo Aeka
npeau3BuKyBaaT HegocTaTok Ha BuTamuH B12. Bo cny4aj Ha comHeBare 3a fAeduunt Ha BUTamuH
B12 (kako WwTO € aHemuja unu Heeponatuja), Tpeba aa ce cnefart cepyMCKUTE KOHLEHTpaLMK Ha
BuTaMuH B12. MepuogunyHo cnegewe Ha BuTamuH B12 moxe fa 6uae HeONXoAHO Kaj NnauueHTn co
thakTopu Ha pu3nk 3a gecuumT Ha BuTamuH 512. Tepanujata co meTcdopmuH Tpeba aa ce
NPOAOMKXN OHOMMKY AOMNrO KOMKY LLUTO Ce Torepupa U He e KOHTpaukauuupaHa, a cooaseTeH
KOPEKTUBEH TpeTMaH 3a aeduumnT Ha ButaMmuH B12 ce o6e3beaysa BO cOrnmacHOCT CO TEKOBHUTE
KIMHWYKK ynaTcTea.

MeTdopmunH cam no cebe HuKoralwl He Npegu3BMKyBa XUMNOrMUKeMuja, Ho MeryToa notTpebHo e
BHMMaHWe co koMBMHaumja co MHCYNWMH UNu Apyri opanHu aHtuanjabetnum (Np. gepyveatv Ha
cyndoHunypeja uruM MernuTuHUan).

4.5 WHTepakuuja co apyru nekoBu u Apyru chopmu Ha UHTEpakumja

He ce npenopayyea ucroepemeHa ynorpebda:

AnkKoxon:

MHTOKCUKaLujaTa co ankoxos e NoBpaaHa Co 3rofieMyBake Ha pUsUKOT Of MojaBa Ha nakTaTHa
aumpao3a,nocebHO 3a Bpeme Ha NOCT, HEYXPaHETOCT UMW HapyLlyBake Ha LIpHUOT Apob.

KoHmpacmHu azeHcu Kou codpxam joo:




peeBanyauuja Ha peHanHaTta yHKuwWja 1 yTBpPAEHO e Aeka Taa e ctabunHa, BUaeTe Bo 4enosuTe
42n44

KombuHauum kom HameTHyBaaT notpeba on npeTnasnueocT nNpu ynotpebarta:

Hekow nekosBm MOXXe HeraTWBHO [a BruWjaaT Ha peHanHaTa gyHKUMja LWTO MOXe Aa ro 3ronemu
PU3NKOT 0f NakTaTHa auuposa, np. HCAWJ, BknyynTenHo co MHXMBUTOpK Ha CenekTuBHa LMKNo
okcureHasza (COX) Il, ACE uHxubuTOpWu, aHTaroHUCTW Ha aHrnmoTeHsuH [l peuentopoT u
avypetuum, ocobeHo auypetvum Ha XeHneosa netenka. Kora ce 3amnouyHyBa unv ce KOpUCTM
Tepanuja co BaKBUTe NEeKOBM BO KOMOBMHauuja co MEeT(OPMUH, NOTPeOHO & AOMOMHUTENHO
cnefere Ha peHanHaTa yHKuuja.

Jlekosu co eHampelwHa xunepanukeMuyHa akmusHoCcm (Kako eflyKoKkopmukoudu (cucmemcka u
JioKanHa npumeHa) u cumnamomumemuyu).

MTtpe6Ha e nodyecTa KOHTpoNa Ha KOHLUEHTpauujaTa Ha rmukosa BO KpBTa, 0COOEHO Ha
NoYeTOKOT Ha Tepanujata. [okonky e noTpebHo, gosata Ha meTdopmuH Tpeba ga ce
npunaroaW 3a BPEME Ha Tepanuja Cco OBME IEeKOBWU, Kako M MO MPEeKUHOT Ha HuBHaTa
ynoTpeba.

OpezaHcko kamjoHeku mpaHcrnopmepu (OCT)
MeTdopmunH e cyncTpaT Ha asata TpaHcnoptepa OCT 11 OCT 2.
WcToBpemeHa npymeHa Ha MeTHOPMUH CO:

e unHxmMbuTop Ha OCT1 (Kako WTO e Bepanamun) MoXe [a ja Hamanu eukacHocTa Ha
MeTdhopMUHOT

e unHaykTop Ha OCT 1 (kako WTO € pucamnuLmMH) MOXe Aa ja 3rofemu
racTPOMHTECTUHaNHaTa pecopnuuja u edrKkacHoCT Ha MET(OPMUHOT.

e NHXMBUTOp Ha OCT2 (kako WTO € UMMETUAWH, AonyTeraBup, paHonasuH, TPUMETONPUM,
BaHAeTaHWb, n3aByKOHa30J1) MOXe [ia ja Hamanu peHanHarta enMMuHaunja Ha MeTPOPMUH
1 oBa MOXe [a AoBefe 40 3ronemMyBame Ha KOHLEeHTpauuvjaTa Ha MeT(opMUH BO
nnasmara.

e UHXMBUTOP Ha aeaTta OCT1 n OCT2 TpaHcnopTepw (kako LWTO ce Kpu3oTuHMG, onanapub)
MOXe [a ja NPoMeHMn eduKacHOCTa U peHanHaTa enumuHaumja Ha MeTqOPMIUHOT.

Mopaaw Toa, noTpebHa e npeTnasnuneocT, 0CoBeHo Kaj NauVeHTU CO peHanHo HapyllyBake, Kora
OBVE NEKOBY CE NPUMEeHyBaaT UCTOBPEMEHO CO MeTdopMuH, Buaejkn KoHUeHTpaumjaTa Ha
MeTOopMUH BO nnasmarta Moxe Aa ce 3ronemu. [lokonky e notpebHo, npunaroaysatbe Ha aosaTta
Ha MeTdopMUH MOXe Aa ce 3eme Bo npeasuz, nopaan toa wro OCT uHxmbutopure /
VHOYKTOPUTE MOXeE Aa ja MeHyBaaT eukacHoCTa Ha MeTOPMUHOT.

4.6 MnogHocT, GpemMeHOCT U goewe

BpemeHocT
HekoHTponupaHuoT anjabeTtec 3a Bpeme Ha BpemeHocTa (recTauucku unu nocTojaH) ce noep3sysa
CO 3ronieMeH puanK o4 KOHMMHeTanHu nopemMeTysaka v NneprHaTaneH MopTanuTer.

OrpaHunyeHuTe nogaTouy 3a ynotpebata Ha METHPOMUH Kaj BpeMeHM XeHN He NoKaxysaaT Ha
3rofieMeH pU3nK off KOHreHUTanHW nopemMeTyBama. MicnuTysarara Kaj mmsomumyeaar
HecakaHu edekTn Bp3 GpemeHocTa, eMOpUOHaNHNOT UNK PeTanHuoT paasof nop@ﬁ’y@?{mg'ro hnn
nocTHaTanHWoT pa3Boj (BuaeTe Bo genot 5.3). J;; & e, e, ._" ‘




Kora nauveHTKa nnaHupa aa sabpemeHn unv Bo Tek Ha BpemeHocTa, ce npenopavysa
AnjabetecoT Aa He ce TpeTtupa co Cuodop 1000, TyKy Aa ce KOpUCTU MHCYNWH 3a 0ApXYyBaH-€ Ha
KOHLIEHTpaLMjaTa Ha rnyKo3a BO KPBTa KOMKY LLTO € MOXHO MoGNncKy 40 HOpManHUTE rpaHunum, 3a
[la Ce Hamanu pu3nKoT of heTanHu Mandgopmauuu.

Joen-e

MeTdhopMUHOT ce eKcKpeTupa BO XyMaHOTO Mreko. He ce 3abenexaHn HecakaHu AejcTBa Kaj
LOEHNTE HoBOpoaeHYMH-a/6ebutba Y Majku kopuctene metgpopmuH. Cenak, co orneq Ha Toa
LUTO ce pacnonara co MHOry Marnky nogaTtouu, JOeHETO He ce npenopadysa 3a Bpeme Ha
Tepanuja co MeTdopmuH. OgnykaTa 3a NnpekuH JoeweTo Tpeba Aa ce AoHece 3eMajku i Bo
npefBua KOpUcTa o A0eHEeTo WU NOTEeHUMjanHNOT pU3nK Of HEecakaHuTe AejcTBa Kaj AeTeTo

PepTUnuTeT

Hemano npoMmeHu Ha hepTUNUTETOT Kaj MaXjauuTe U XKeHKUTe CTaopLyn No NPUMEHN BUCOKM 403U
mMeTdopMUH, Kako WwTo e 600 mg/kg/ AeH, WTO € anpoKCMMaTUBHO TpuW NMaTu noBeke of
MaKcUMarnHo npenopavaHaTa AHeBHa [03a 3a YOBEK, BP3 OCHOBA Ha crnopeayBake Ha
noBpLUMHaTa Ha TenoTo.

4.7. EchekTn Bp3 cnocobHocTa 3a ynpaByBate CO BO3UIa U MalMHHK

MeTdhopMunH Kako MOHOTepanuja He NpPeAn3BUKYBa XMMNOrNUKEMUja U 3aToa HEMa UNK UMa
He3Ha4ajHo BnujaHWe Bp3 cnocobHOCTa 3a BO3EHE W paKyBaHe CO MalLUHW.

Cenak, nauneHTute Tpeba Aa GuaaT npeaynpeaeHn 3a MOXEH PU3UK O, XUrornvkemuja kora
METHOPMUH Ce NpUMEHyBa BO koMBUHaLUmja co Apyr1 aHTuavjabeTuyHN areHcu (np. AepusaTtii Ha
cyndoHunypea, UHCYNUH Un MernuTuHua).

4.8 HecakaHu pejcTBa

Bo TekoT Ha noYeTHaTa Tepanuja, HajYecTuTe HecakaHu AgjcTBa ce MayHWHa, noBpaKkame,
Ovjapea, abgoMunHanHa 6onka, rybeswe Ha aneTuT, Ko BO NOBEKeTO criydan noMmuHysaart
CMOHTaHo. 3a HUBHO crnpevyBare, ce npenopadvysa semame Ha MeTopMuH Bo 2 unu 3
AHEBHW 4031 CO NOCTENEHO 3rofieMyBare Ha Josara.

Mpw TpeTmaH co MmeTacopMUH, MOXe [a ce NojaBaT ClefHUTe HecakaHu AgjcTea co hpekBeHLmja
AeduHnpaHa Kako LITo cneaw:

MHory vecTtu (= 1/10);

vecTn (=1/100, <1/10);

HeBoobuyaeHwn (= 1/1.000, <1/100);

peTku (= 1/10.000, < 1/1.000);

MHory peTku (< 1/10000);

Hemno3HaTo (He MOXe Aa ce NPOoLUEeHW o4 AOCTanHUTe nogaTouu).

Bo pamMkuTe Ha cekoja rpyna Ha dpeKkBeHLUUW, HecakaHWTe AejcTBa ce NPeTCTaBeHW CO onaradka
CEPUO3HOCT.

Hapylysawa Ha MeTabonmMsmoT KU ucxpaHara:

Hecmu:
- Hamanysamwe / gedvumeHuunja Ha ButamuH 612 (Bupete
MHory peTku:




- JlaktaTHa auwgosa (BugeTe BO Aenot 4.4)
HapyliyBawa Ha HEPBHWOT CUCTEM:

YecTu:
- HapyuwyBara Ha BKycoT

[aCTPOMHTECTUHANHW HapYLLIYBaH-a:
MHory yecTu:

- [aCTPOMHTECTUHANHM HapyLLyBaka Kako rafere, nospakawe, ajapea, abaomMuHanym
Gornku 1 ryduTok Ha anetuT. OBne HecakaHu fejcTea ce nojasyBaaT 0OMYHO Ha NOYETOK Ha
TepanujaTa n Bo HajronemM 6poj cnyvan cnoHTaHo ncyesHyeaar. 3a npeseHuvja Ha oBve
HecakaHu AejcTBa ce npernopaqyBa AHeBHaTa [03a Ha MeT(OopPMUH Aa ce 3eMa Kako 2 Unw
3 AHEBHW A03K, 3a Bpeme unu nocne o6pok. BaBHOTO nokauyBake Ha fo3aTa MoXe Aa ja
nogoGpu racTpouHTECTUHaNHaTa TonepadbunHocT.

XenatobunujapHu HapyLlyBama:

MHory peTku:
- WsonupaHu cnyyav Ha abHOPManHoOCTW Ha TECTOBUTE Ha xenartanHara cyHkuuja unu
XenaTuTUC Koj Ce NMOBNeKyBa Co NpekuHyBake Ha MeTOPMUHOT

Hapywysara Ha koxata 1 cybKkyTaHOTO TKWBO:

MHory peTku:
- KoXHUW peakuum Kako epuTeM, NpypuTyc, ypTukapuja

MegujaTpucka nonynauyumja

Bo ny6nukauuute 1 noaaToLmUTe of NoCcT-MapKeTUHLLKATE UCKCKYCTBA U KOHTPONMpaH1Te
KIMHUYKW CTYAWK Kaj neaujaTpuckaTa nonynauwja og 10-16 roguiiHa Bo3pacT TpETUPaHN BO TEKOT
Ha efHa roauHa, NpujaBeHUTe HecakaHu AejcTBa No Npupoaa U CEPUO3HOCT Ce CNVYHW Kako OHue
npwjaBeHn Kaj Bo3pacHuUTe.

MpujaByBak-€ Ha HecakaHu AejcTBa

MpwjaByBaKETO HA HecakaHWTe fAejcTBa perncTpupaHu no fobueamwe Ha opnoOpeHune 3a cTaBare
Ha NekoT BO MPOMET e of roneMa BaxHocT. Ha oBoj HaunH ce ofesbeayBa KOHTUHYWpaHO
Cnefere Ha KopucTa HacrmpoTW PU3MKOT of yrnoTpebarta Ha nekoT. 34paBCTBEHUTE paboTHWLW
MOXe [a ro npujaBaTt CeKkoj COMHEX 3a HecakaHo [ejCTBO oA NeKoT B0 HauuoHanHuoT LeHTap 3a
thapmakoBMrunaHua npu AreHupjata 3a Niekosu N MeauunHckn cpeacTsa (yn. Cs.Kupun u MeToauj
6p. 54 kaT 1) UMK NO enNeKTPOHCKW naT nNpeky BeG cTpaHaTa Ha AreHuujaTa http://malmed.gov.mk/

4.9 Mpepnosupate

[o BucvHa Ha ao3a o 85 r He e 3abenexaHa nojaBa Ha XMMNorfiMkemuja , Mako BO BaKBU
OKOMHOCTM MMa 3abenexaHo nojaBa Ha nakrtaTHa auugosa. Bucoku npekymepHu gosu Ha
METOPMIUH UMW NPUAPYXKHUTE PU3MLIM MOXe Aa AoBeAaT 4O NakTaTHa auuao3a. JlakraTHaTa
aunpo3a e ypreHTHa MeavumMHCKa cocTojba koja Mopa fa ce TpeTupa Bo BOMHWUYKK yCroBu.

Hajno6ap HauMH 3a OTCTpaHyBare Ha NakTaToT U METCOPMUHOT € XeMOAjanu3ata:——
AW HC Ky
W H 0

5. ®APMAKOJIOWKKA CBOJCTBA

5.1 dapMaKoAUHAMUCKN CBOjCTBa



dapmakoTepaneBTcka rpyna: JIekoBw Koj ja HamanyBsaaT rnvkosaTa Bo KpBTa. GursaHuanHn

ATLl kon A10BA02

MexaHu3am Ha nejcTBO

MeTdhopMUH e BUrBaHug co aHTUXUNEPINMKEMUYEH edekT, HamanyBsajkv ja u 6asanHarta u
nocTnpaHauvjanHaTa nnasmartcka rnukosarta. He ctumynvpa cekpeuuja Ha MHCYNWH U 3aToa He
npeaw3BuKyBa XUnornukemuja.

MeTdhopMuUH MOXe Aa AenyBa npeky 3 MexaHu3Mu:
(1). Ja HamanyBsa npogyKumja Ha rnuko3sa Bo LipH Apob co nHxmbuumnja Ha rmMKoHeoreHesaTa u
rnvKoreHonusara
(2). To sronemyBa nepudepHOTO NpeB3eMare N UCKOPUCTYBaH€ Ha rmuko3aTa npeky
3ronemyBaH-e Ha CeH3UTUBHCTA Ha MHCYITUH BO MYCKynuTe
(3) .JazabaByBa Ha MHTecTWHanHara ancopnuuja Ha rnukosara.
MeTdhopMuUH ja cTUMynupa UHTpaLuenynapHaTa CMHTe3a Ha IMUKoreH AenyBsajku Ha rukoreH
cuHTa3aTa. MeThopMUHOT ro 3rofiemyBa TPaHCMOPTHUOT KanauuTeT Ha CUTe TEKOBHO MO3HATH
TUNOBMW Ha MeMBpaHCcKK rMuko3Hu TpaHcnoptepu (GLUT)

dapmakoguHaMCcKn edekTu

Bo KMMHUYKUTE CTYAUK, ynoTpebaTta Ha MeTchopMuHOT Buna acoumpaHa 6uno co crabunHa
TENecHa TeXWHa UK CO HEj3UHO CKPOMHO HamanyBeame.

Kaj nyreTo, He3aBUCHO Of HErOBOTO BNWjaHWE HA rNUKemMujaTa, MeTOPMUHOT UMa NO3UTUBEH
edhekt Ha meTabonuamoT Ha nunuaguTe. OBa e AeMOHCTPMPaHO NpU Tepanuckn 4o3n BO
KOHTPONMPaHN CPEAHOPOYHN W AONTOPOYHUN KIMUHWUYKK CTYAUN: MeT(OPMUHOT foBEAYyBa A0
peaykuuja Ha HUBOTO Ha BKYNHUOT xonectepon, JI4J1-xonecteponoT n HUBOTO Ha
TpurnuuepuanTe.

KnuHnyka edmnKacHoCT:

MNpocnekTusHaTa paHgomusupaHa ctyauvja (UKPDS) ja ytepauna fonropovHara KopucT oa
WHTEH3MBHAaTa KOHTPONa Ha rnyKo3aTa BO KPBTa Kaj BO3pacHW nauveHTu co Tvn 2 anjaber.

AHannauTe of pesynTatuTe Kaj NauueHTu Co NpeKyMepHa TexXuHa, TpeTupaHu co MeTghopmMuH
XMAPOXIopua, No Heycnex camo co AUeTa nokaxarne:

e CUrHUUKAHTHO HamarnyBahe Ha anconyTHUOT PU3KK of Buno Koja KoMmnnukauuja
noBp3aHa co AujabeTecoT Kaj rpynarta Ha meTopMuH xuapoxnopug (29,8 HactaHu / 1000
nauueHT — ro4WHK) BO OAHOC Ha TPeTMaHOoT camo co aueTa (43,3 HacTaHu / 1000 naumeHT
— rogunn), p = 0,0023, 1 BO 04HOC Ha rpynaTa koja npumana kombvHauuja Ha
cyndoHunypea u MHCynuH moHoTepanuja (40,1 HacTtaHu / 1000 nauneHT-roguHm), p =
0,0034;

e -CUrHUbMKaHTHA peayKUMja Ha ancoyTHUOT PU3KK 04 MOpTanuUTeT NoBp3aH co AnjabeToT:
rpynata Ha meTdpopMuH (7,5 HactaHu / 1000 naumeHT—roguHu),rpynaTta Ha TpeTmaH camo
co aveta (12,7 HacTtaHu / 1000 naumeHT-roguHu), p = 0,017,

. CVII'HI/ICbI/IKaHTHa peayKumja Ha anconyTeH pusuk of CEBKYNeH MopTanuTeT:

nauneHT—roguHu) p = 0,021;




e CUrHUUKaHTHa peayKuMja Ha anconyTHUOT PU3UK OF MOHOKapAMWjaneH uHdapkT: rpynaTa
Ha meTcopmuH 11 HacTaHu / 1000 naumeHT-roAnHKU, BO OJHOC Ha rpynarta Ha TpeTMaH
camo co aveTta 18 HacTtaHu /1000 nauymneHT—roguHu,(p = 0,01).

KopucHocTa cropes KIMHUYKMOT UCXOA He Ce nokaxana kora MeTqOopMIH Ce KOPUCTYU KaKo J1eK Of,
BTOp 13bop, BO komBuHauwja co cyndgoHunypea

Kaj Tvn 1 gujabeT, komBuHauvja Ha MeTOPMUH U MHCYIIUH € KOpUCTEeHa Kaj oApeAeHU naLueHTy,
HO KIMHWYKMOT BeHedunT o oBaa KoMBuHauwja He e hopmanHo eTabnupaH

Megujatpucka nonynauuja

KoHTponvpaHuTe KNMHWUYKM CTYAUW Kaj nuMUTUMpaHa negujatpucka nonynauuja og 10 — 16
roAviiHa BO3pacT TpeTMpaHa BO TEKOT Ha eAHa roanHa AemMoHcTpupane cnuyeH o4rosop Bo
rMMKemucKaTa KOHTporna Kako oHaa Kaj BO3pacHUTe.

5.2 dapMaKOKMHETCKK CBOjCTBA

Pecopnuuia.
Mo nepopanHa Ao3a Ha MeT(OPMUH XMOPOXIOPUL MakcMHanHaTa nnasMeHa KoHUeHTpauwja

Cmax ce nocturHana 3a okony 2,5 Yaca (tnax). AnconyTHa 61nopacnonoXnBoCT Ha MeTMOPMMH
xuapoxnopug og 500 mg unu 850 mg e npubnmkHo 50-60% kaj sapaswu cyGjekTu. Mo nepopanHa
[o3a, HepecopbupaHaTa dpakumja nanadeHa co dpeuecot nsHecysa 20 — 30%.

Mo opanHaTta agMUHUCTPauuja, pecopnuujata Ha MeTdopMiUH e caTypabunHa v HenoTnonHa. Ce
npeTnocTasyBa Aeka (hapMakoKMHeTHKaTa Ha pecopnuuja Ha MET(OPMUHOT He e NMHeapHa.

Mpw ynotpeba Ha npenopaYaHnTe [03K1 U MHTEPBaNK Ha Ao3upate, cTabunHUTe KOHLEHTpauum
BO Nrasmara ce nocTurHysaat no 24 go 48 yaca v obuyHo ce nomanu of 1 mukporpam/ml. Bo
KOHTPOMMPaHU KNMHUYKX CTYAWMKU, MaKcumanHarta KoHUeHTpauuja Ha MeTOPMUH XMAPOXTOopUA BO
nnasmara (Cmax) He HagMuHane 5 mukporpamu/ml, 4ypu HYU NpU MakCUMarnHu fo3u.

XpaHaTa ro Hamanysa CTeneHoT U ja bnaro ja 3abaBysa pecopnuujaHa meTopmuH. Mo
aaMUHMCTpauujaTa Ha aosa og 850 mg meTdhopmuH xmuapoxnopud, 3abenexaHn e Hamanyeake
Ha HaBMcoKaTa nrasMa KoHueHTpauja 3a 40%, Hamanysamwe 3a 25% Ha nospLunHaTa noj
kpuBaTa 1 3a 35 MUHYTU NPOAOIHKEHO BpPEMe A0 NOCTUrHYBaeTo Ha HajBMcoKaTa KoHLeHTpaumja
BO Nnasmara. He e no3HaTa KnMHWYKa penesaHTHOCT Ha OBUE NoAaToLM.

Ouctpubyumja:

BpayBareT0 3a nnasma npoTenHuTe e 3aHemapnmeo. MeTgopmuH Bnerysa Bo epUTPOLUTUTE.
MUKOT BO KPBTa € MOHW30K 0 NNa3MEHNOT MUK U Ce NOCTUrHyBa 3a NpUBIMKHO UCTO BPEME.
LipBeHnTe KPBHM KNETKW HajBepojaTHO NpeTcTaByBaaT BTOP KOMNApPTMEHT Ha AUCTpuOyLmja.
CpenHVoT BONyMeH Ha guctpubyuuja (Vd) e Bo onceroT nomery 63-276 |.

Metabonusam
MeThopMUH XUAPOXIIOPUE Ce EKCKPeTpa HenpoMeHeT Bo ypuHaTa. Kaj nyreTto He ce
naeHTUnKysaHn metabonuTu.

. -
EnumuHaumija: /N.;umc; N
PeHanHuoT knupeHc Ha meTcopMuHOT € >400 mi/min, WwWTo nHavumMpa geka Mgﬁbﬁﬁmmﬁf ce
enMMnHMpa co rnomepynapHa gpuntpauwja n TybynapHa cexkpeuuja. o ne Q’p‘athaquBa '




KpeaTUHWHOT, Na Taka W eNUMUHALMCKUOT NOMYXVBOT € NPOAOMKEH, 4OBEeAYBajK A0 3ronemMeHu
HMBOA Ha MeTOPMUH BO MrasmMara.

KapakTepucTuku kaj noceBHu rpynu Ha nauveHTy:
PeHanHo Hapyulysahe
JloctanHuTe noaaToLm 3a cybjekT co yMepeHa peHanHa uHeyuumeHumja ce CKpOMHU U He

MO>Xe [a ce HanpaBu CUrypHa npoLeHKa Ha CUCTEMCcKaTa U3MOXEHOCT Ha MeThOPMUH Kaj oBaa
noArpyna Bo 0fHOC Ha cybjeKkTuTe co HopManHa peHanHa dyHkuuja. MNopaau Toa,
npunarogysake Ha fo3arta Tpeba fa ce Hanpasu BO COrMacHOCT CO KNUHUYKaTa edUKacHOT U1
NOAHOCNUBOCT.(BUAETE BO AenoT 4.2).

MegmjaTpucka nonynauuja:

Ctyawmja Ha eauHeqHa Josa: Mo eaHokpaTHa fo3a Ha meTdopmuH xuapoxnopua 500 mg kaj
neanjaTPUCKN NaLMEHTH NOKaXKaH e CrinyeH hapMaKoKUHETNYKN NPodusl Kako 1 Kaj 3apaBu
BO3pacHU UHAMBUAYMN.

CTyauja Ha noBekekpaTHO Ao3upamne: MNogaTtouuTe ce camo oA eaHa ctyauja. 1o noBTopyBaHkeTo
Ha gosata og 500 mg 2 naTu AHEBHO BO TEKOT Ha 7 AeHa Kaj nefujaTpuck NauneHTn, NUKoT Ha
nna3ma koHueHTpauujata (Cmax) U cucTeMckaTa ekcnosuuuvja (AUCO-t) ce HamaneHwu 3a okony
33% 1 40% cooaBeTHO, BO crnopeaba co Bo3pacHu gnjabeTndapu kov 3emarne nosekekpaTHu 403K
oa 500 mg MeTgopMUH XMApPOXnopa ABa naTvu AHEBHO, BO Nepuof of 14 aeHa. buaejkv fgosara ce
TUTPUPa WHAMBUAYANHO, BO 3aBUCHOCT Of FMMKeMUcKaTa KoHTpona, oBue nogarouu umaar
NMMUTUPaHa KIMHWYKa BaXKHOCT.

5.3 [lpegknuHuUuykKu noaaToum 3a 6e3begHocTa Ha NeKoT

MpeTkNMHUYKUTE nogaToum 3a 6e36eHOCT Ha NEKOT He NokaxysaaT NocebHN pu3nLM 3a YOBEKOT,
6a3npaHo Ha KOHBEHLMOHAaNHMTE hapMakonoLwky cTyaun 3a 6esbeaHocTa, TOKCUYHOCTa Npy
NOBTOPEHM 03U, FEHOTOKCUYHOCTA, KaHLepPOreHNoT noTeHuujan, penpoaykTneHaTa TOKCUYHOCT..

6. SOAPMALIEBTCK OCOBEHOCTH
6.1 INucTa Ha eKCUMUMUEHCHU

Jagpo Ha TabnertaTa:
X1Mnpomenosa,
NOBUAOH,

MarHesuym cteapart

dunm-obnora:
XMnpomernosa,

makporon 6000,
TuTaHnym auokeug (E171

6.2 WHxkomnatu
He e npumeHnueo. ||

6.3 Pok Ha Tpae
3 roguHu -

6.4 HauuH Ha yyBake




OBoj nek He H6apa nocebHU NpeaycrnoBm 3a YyBake.

6.5 [lakyBame
HenocpegHoTo nakyeawe e 6nuctep: MBL| (TpaHcnapeHTeH dunm)/ anymuHuym 6nuctep co 15
dunm-06noxeHn TabneTn.

HapBopelluHo nakyeake: cknonuea kytuja co 2 6nuctepu, 15 ounm-obnoxeHn TabneTti Bo cekoj
onwvcrep (30 donnm-obnoixeHn Tabnetn BKYNHO) 1 ynaTcTBO 3a NaLUeHTOoT.

6.6 MoceOHKM MepKKU Ha NPEeTNasfIMBOCT 3a OTCTpaHyBake Ha Npou3BoaAoT

Cekoj HeynoTpebeH nek unu otnageH matepujan Tpeba fa ce OTCTpaHW BO COrNacHoOCT Co
NoKanHUTe BaXKe4ku nponucu.
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