3BMPEH U3BENLITAJ 3A OCOBHMHHUTE HA JIEKOT

1. HUME HA JEKOT

Oprymea — Onpumea tabneru 0,18 mg
Oprymea — Onpumea tabneru 0,7 mg

2. KBAJIUTATUBEH U KBAHTUTATHUBEH COCTAB

Onpumea Tadiaern 0,18 mg
Cekoja Tabneta coapxu 0,25 mg npamuiekcon AUXUAPOXIJIOPUA MOHOXUApPAT, eKBHBanenTex Ha 0,18
mg npamunexcos 6asa.

Onpumea tabaern 0.7 mg
Cekoja Tabyieta coapkd | mg npamMunexkcosn AUXMAPOXJIOPUI MOHOXHIPAT, eKBUBaeHTeH Ha 0,7 mg
npamMunexcon 6asa.

Be monume umajme 6o npedguo:
Jlo3uTe Ha MpaMHUIeKkcos 06jaBeHH BO JIMTepaTypaTa ce OJHECYBaaT Ha coJl popmMara.
IMopanu Toa, 1o3uTe Ke GHaaT U3paseHH BO OAHOC Ha MPAMHUIIEKCOJ COM U npemumnexcon 6a3a.

3a uenocHa JIMCTa Ha eKCLMITMEHCH, ToTieAHeTe BO To4uka 6.1,

3. ®APMAIEBTCKA ®OPMA
Tabnera
Omnpumea tabuern 0.18 mg

Benu, oBanHm TabiieT co 3aKoceHH paboBH CO pa3jieiiHa JIHHHja Ol ABEeTe CTpaHH, co o3Haka "P7" na
JIBETE I10JIOBUHH OJI €/lHa CTpaHa Ha Tabserara. Tabnerara Moxe /ia ce MOJE/IH Ha IBE €JHAKBH J03M.

Onpumea Tabnetwn 0,7 mg

Benu, Tpkanesnu tabneTy co 3akoceHH paboBH co pa3fenHa JIMHUja Of BeTe CTPaHH, co o3Haka "P9"
Ha JIBeTe MOJIOBUHU OJ efHa cTpaHa Ha Tabnerata. TabneraTa Moxke Aa ce MOJEIM Ha [ABE €NHAKBU
JI03H.

4. KJIAHUYKHA HOJATOIH

4.1 TepaneBTcKH HHAHKANHH
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Jlexot Onpumea e MHOAULIMPAH 32 BO3PACHHM KaKO CUMITTOMATCKa Teparnuja CHa 110 CepHO3HY



uavonarcka hbopMa Ha CHHIPOM Ha HEMHPHH HO3e BO go3u 1o 0,54 mg 6a3a (0,75 mg con)
(nornegnere Bo Touka 4.2).

4.2 [lo3uparme u HA4YHH HA ynoTpeda

2!03I/IQaH>e

[TapkHHCOHORA Honecr

JlHeBHaTa 1032 Ce aIMUHUCTPUPA HA €HAKBO MO/ICTIEHH O03H 3 TIaTH Ha [JIEH.

Houemna mepanija

Jlosute Tpeba nocreneHo Aa ce 3rojeMyBaatr of nodyetHa ao3a on 0,264 mg on 6asara (0,375 mg on
coJITa) JIHEBHO, a IMOTOA Jla Ce 3rojieMyBaaT Ha cexou S5 o 7 neHa. JIOKofky mnalfMeHTUTe He
NOYyCTBYBaaT HETOAHOCIHBU HecakaHW AejcTBa, no3ara Tpeba Aa ce TUTpUpa 3a Ja Ce [OCTUTHE
MaKCHMAaJTHO TepaneBTCKO I€jCTBO.

JlozeH pexxuM Ha 3rojieMyBambe Ha Jjo3aTa Ha jgekoT Onpumea
Henena Hoza BkynHa nHeBHa Hoza Bxynna nHeBHa
(mg o Oazara) no3a (mg on conTa) 1032
(mg on Oazara) (mg o conTa)
1 3x Y tabneraonm | 0,264 3x0,125 0,375
0,18
2 3x0,18 0,54 3x0,25 0,75
3 3 x Y. tabneraong | 1,1 3x0,5 1,50
0,7

AKo e noTpebHO TOTIOTHHUTENTHO 3roeMYBabe Ha J103aTa, AHEeBHATa Ao3a Tpeba na ce 3ronemu 3a 0,54
mg oa 6azara (0,75 mg ox conta) BO HeleNHW MHTEPBAIM 10 MakcumaliHa Ao3a of 3,3 mg ox 6a3zara
(4,5 mg on conrta) HEBHO.

Cenak, Tpeba Jia ce ©Ma BO MPeBU/ IeKa UHIIUEHIIATa HA COMHO/ICHLIMjaTa Ce 3rojieMyBa Mpu I03H
noeucoku oa 1.1 mg 6a3za (1,5 mg o conta) AHeBHO (norfneaHeTe BO Touka 4.8).

Tepanuja na odpacyearse

HNupavBuayanHara no3a npamunekcon tpeba fa ce apwku Bo orcer oa 0,264 mg on 6azara (0,375 mg
oA conrta) o Mmakcumandu 3,3 mg ox 6azara (4,5 mg o conta) AHEBHO. 3a BpeMe Ha 3TroJIEMYBatheTo
Ha Jl03aTa BO IMMBOT CTyauuTe, Ouna 3abeneskaHa e(pUKaCHOCT Ha JIEKOT MOYHYBajKH 0J JHEBHA 7032
on 1,1 mg ox 6a3ara (1,5 mg ox conra). Haramomnure npunaroayeara Ha J03UpameTo Tpeba aa ce
HampaBaT BpP3 OCHOBa Ha KJIMHUYKHOT OArOBOP M MOjaBaTa Ha HecakaHW JigjcTBa. 3a BpeMe Ha
KJIMHUYKUTE CTYAHH, BO IIpocek, 5% ox nmanuentute Ouie TpeTUpaHH cO 103W MOHHUCKH oA 1,1 mg ox
6asara (1,5 mg on conta). [Ipu Hanpennara [lapkuncoHosa 6osect, no3uTe noBucoku ox 1,1 mg on
Hazara (1,5 mg oj1 conTa) AHERHO, MOXKAT Jia OW/IaT KOPUCHU Kaj TIallMeHTHTE Kaj KOW ce MiaHupa jia
ce penyuupa Tepanujata co gepopona. Ce npernopadyBa fo3aTa Ha JIeBOJOMNa Aa Ce HaMalyBa U 3a
BpeMe Ha 3rojieMyBalbeTo Ha [103aTa M 3a BpeMe Ha TeparujaTta Ha OAp)KyBame co jekoT Onpumea, BO
3aBMCHOCT Of] U HaTa peakildja Ha nauueHTure (morneaHere Bo Touka 4.5).

MaTHIeH | @UHIPON 411 ‘°HH/POM| Ha TIPEKMH Ha JICKYBalhe CO JOMaMMHCKU aroHucT. Tlopaau Toa,
Jo3ara 1 as;"g_amﬁ__t:igmgj]_‘i;,‘rp aip ce HamanyBa Bo oncer oA 0,54 mg o 6aszara (0,75 mg ox conra)
JHEBHO, € ﬁger@:ﬂnﬁ&!uaﬁ@@ a He ce Hamanu ao 0,54 mg on 6azara (0,75 mg ox conra). Iloroa,
i 310 0,264 mg on 6azara (0,375 mg ox conra) qHEBHO (TOTMEAHETE BO
touka 4.4). €uHApPOMOTE HAAIPEKHH HA JICKYBambe CO JAOMAMHUHCKH arOHHCTH MOXE CeyliTe fa ce
MojaBM mojeka NUCTENEHO ce HaMajnyBa 103aTa, M 3aToa MOXe Aa 6uie NoTpefHO NpUBPEMEHO



3roJieMyBatbe Ha Jj03aTa Npej [a ce NPOJOXKHU CO MOCTENEeHOTO HaMalyBame Ha J103aTa (TIOTJIeAHETe
BO TouYKa 4.4)

Penamo Hapyuivealse
EnvMuHalLMjaTa Ha IPaMMIIEKCON € 3aBHCHAa Of peHalHaTa ¢QyHkuuja. ClieHMOT H03€H PEXHUM Ce
npernopavyBa 3a 3arno4YHyBame Ha Tepanujara:

Kaj nauveHTH co KpeaTHHMH KiupeHc rorosem oA 50 mL/min nema notpeGa on HamaiyBare Ha
JHEeBHATa 1032 WK Ha peKBeHIIHjaTa Ha JO3HPALETO.

Kaj naupents co kpeatuHuH KiupeHc nomery 20 ¥ 50 mL/min, moyeTHaTa AHEBHA J03a Ha JIEKOT
Onpumea Tpeba a ce aJIMUHUCTPHpPA BO JIBe MOAENCHU JI03H, NMouHyBajku o /2 0,18 mg on Gasara
(0,125 mg on conTa) ABa natu Ha aeH, (0,176 mg ox 6azara/0,25 mg ox conra aHeBHO). He Tpeba na
ce HaJIMMHE MaKCHMaJlHATa JHEBHA /103a Ha nipaMunekcon oa 1,57 mg ox 6azata (2.25 mg ox conra).

Kaj maumenTH co kpeaTuHHH KiupeHc nomai of 20 mL/min, THEBHaTa 103a Ha NpamMMIIEKcos Tpeba
Ja ce aIMMHUCTPUpA BO eIMHEeYHA /103a, MouHyBajku ox ¥2 oa 0,18 mg ox 6azarta (0.125 mg oa conra)
aHesHo. He Tpe6a jia ce HaMUHE MakCHMMallHaTa AHEBHA [103a Ha npamunekcon of 1,1 mg on 6asara
(1,5 mg o conta).

Jlokosiky peHanHaTta (GyHKLUMja ce HapyILUH 3a BpeMe Ha TepanujaTa Ha OApXKyBamwe, ce Npenopavysa
pelyuMpatbe Ha [HeBHaTa fA03a Ha JiekoT Onpumea BO HCT NPOUEHT KOJKY IITO HM3HECyBa W
HaMalyBatheTO Ha BPEAHOCTAa HAa KPEATMHHMH IKJIMPEHCOT, OJHOCHO aKO BPEJHOCTA HA KpeaTHHHH
KJIMpeHcoT ce Hamamu 3a 30%, Toram KW JHeBHaTa J03a Ha jiekoT Onpumea Tpeba 1a ce Hamaju 3a
30%. JlHeBHaTa A03a MOXKE Ja ce Aaje BO ABE MOJCJACHH JIO3M, aKO BPETHOCTa HAa KPEaTHHHH
KJIMPEHCOT ce ABWXH nomery 20 u 50 mL/min, 1 kako eiMHEeYHa AHEBHA J103a, KOra BPEIHOCTa Ha
KpeaTHHHH KIHpeHcoT e nomana oa 20 mL/min.

Xenamanno napyuyearse

Kaj maumeHTHTE CO XenaTajHO HapyllyBambe BepojaTHO Hema Ja Guie noTpebHO NMpUIarofyBame Ha
Jo3ata , 3aToa wro npubnmkao 90% o ancopbupaHaTa akTHBHA CYINCTaHLMja CE eJIMMUHHUPA TIPEKY
6ybpesute. Cenak, He € YTBPAEHO IMOTEHUWjATHOTO BIIMjaHUE Ha XemaTajHaTa MHCY(QULIMEHUM]ja Bp3
bapmakokrHeTHKaTa Ha JiekoT Onpumea.

TTeowjampucka nonyaayuja

He e yrBpaena Gesbennocra u edukacHocTa Ha jekoT OnpuMea kaj gela Ao 18 roauiuHa Bo3pacr.
Hema peneBanTHa ynotpe6a Ha jiekoT OnpueMa Kaj MeAdjaTpucKara MoMysaluja 3a HHAMKaUMja Ha
[TapkruHcoHoBaTa GonecT.

Ci-illﬂ[)ﬂl\-l Hd HEMHPHH HO3E

[IpernopayaHa noyeTHa Jio3a Ha jekor Onpumea e Y2 Tabnera 041 0,18 mg 6aza (0.125 mg con) Koja ce
3eMil eJIHALU JIHeBHO 2-3 yaca npej Cruelhe, 3a MalMeHTH KOH MMaaT notTpeda oj1 A0NoJHHTeIIHO
0coD0AYEALE HA CUMITTOMMTE, J103aTa MOYKE /14 CE 3roJeMyBa Ha cekou 4-7 JleHa JIo Makcumaita
ao3a o1 0,54 mg va 6a3a kako 3 Tabnern o1 0,18 mg (0,75 mg co1) AHEBHO (KAKO LITO € NPHKAKAHO
Bo Tabenara noposne). Tpeba na ce ynmorpeGu HajHUcKaTa edHKacHa f03a (MOrNeAHeTe BO ToUKa 4.4
Ayemenmayuja Ha cuHOPOM HA HEMUPHU HO3€).

Pacniope Ha go3upamse 3a Onpumea
Yekopu Ha Enain JHEBHO J03Hpa:e Ennain JHEBHO 103Upamkhe
THUTpaLMja HaBeuep HaBevep
(mg Ha 6a3a) (mg Ha cox)
1 0,088 (V4 Tabnera on 0,18) | 0,125
2% 0,18 0.25
3* 0.35 (V42 Tabaera on 0.7 unn | 0,50




2 tabneru 041 0,18)

4* 0.54 (3 Tabaern oa 0.18) 0.75

* IOKOMKY € I'IUTIJeﬁl-IO

OarosopoT Ha naLueHToT Tpeha Jia ce npoueHH no 3 Mmeceuna Tepanuia u tpeba aa ce npeucnuTa
norpedara 3a NPoAO/DKYBAILE CO TepanujaTa. JIOKoJKY Tepanujara ce npeKruHe BO Nepuol 0 HeKOJIKY
neHa, Tpeba NoBTOPHO /14 ¢e 3alouHe 01 [TOMETOK CO THTPALMjaTa KAKo 1ITO € Tope HaBeaeHo.,

Ipexun Ha mepanujama

Buzejiku JHEBHATA /1032 34 TEpAlKja Ha CHHAPOMOT Ha HEMMPHH HO3¢ He Haamuuyea 0.54 mg on 6asa
(0,75 mg com). nekot Onpumea MorKe Ja ce npekune 6e3 rocreneHo HamaayBarse Ha j1o3ata. Bo eqna
26 nejenta maauebo KoHTPOJHpaHa CTY/IH|a, TIOBTOPHOTO BPaKabe HA CHMIOTOMHTE HA CHHAPOMOT Ha
HEMHPHH HO3€ (BJOMIYBAN:E HA CEPHO3HOCTA Ha CHMNITOMUTE BO crnopeida co HGazHara nuHuja) Gewe
zabenexkano kaj 10% on nauuenture (14 oa 135) no warno npekuHyBame Ha Tepanujata. OBa iejcTBo
fellie CJIMYHO CO CUTE AO3H.

Penanno napyvutysaine

EjuMuHALM{ATA HA IPAMHICKCO/ € 3aBucHa o1 penaiuara (hynkuuja, Kaj nanenTire co KpeaTHHUA
kiaupenc nag 20 mL/min Hema norpeba o4 HamanyBame HA AHEBHATA J1034.

Ynorpebara Ha npaMHUIIEKCON He € HCMHTAHA Ka] NMaLMeHTH KOH Ce Ha JHjain3a, WK Kaj TaluMeHTH co
CEPHO3HU PEHAIHH HAPYIIYBalba,

Xenamamo napyuuyearse
He e norpebHo npunaroaysatbe Ha 103aTa Kaj NALMEHTH CO XenaTtaiana ciabocT, 3aTtoa mto
npubankio 90% o abcopbupanara aKTHBHA CyNCTaHLM|a ce Wanauysa rnpeky oybpesnre

Heduwjampicka nonviayuja
He ce npenopauyea vriorpeda va jexkor Onpumea kaj jeua W ajonecuedTt o 18 roauuiHa pospact
nopaju HEAOCTATOK HA MOJATOLM 3a CUIYPHOCT M ehMKaCHOCT.

Typer Cunapom

Ileoujampucka nonyrayuja

Jlexot Onpumea He ce mpemopadysa 3a ynorpeda kaj Aeua ¥ agonecueHTd g0 18 roauuina Bospact,
nopajM Toa LITO Kaj OBaa MOITyjauMja He e yTBpAeHa edukacHocTa u 6e3bennocra. Jlekor Onpumea
He Tpeba na ce KOPUCTU Kaj feua W ajonecueHTH co Typer CuHApom, nopaiu MOCTOEHETO Ha
[IOTOJIEM PH3HK OTKOJIKY KOPUCT MpH OBa Hapylllysamwe (fnorineiHere Bo Touka 5.1).

Hauun na ynorpeba
TabnetuTe ce HaMeHeTH 3a NepopaliHa yrnorpeda U Tpeda aa ce roaTHat co Boaa. TabneTute Moxat aa
ce 3eMar co wiu 6e3 xpaHa.

4.3 KounrpanHaukanuu

HpCOCCTJ'II/IBOCT Hd aKTHBHAaTAa Cyl'ICTaHLIl/Ija HJIK Ha HeKOj o CKCIHUIMHECHCHUTEC HABCACHH BO TOYKa 6.1,
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JluckuHes3nja

Kaj nanpennarta IlapkuHcoHoBa Oolect, NMpuU KOMOMHHpaHa Tepaindja cO JIEBOAONA, 32 BpeMe Ha
MHHULMjAJTHOTO TUTpHpae Ha jiekoT Onpumea Moxe 1a 4ojAe A0 MojaBa Ha AUCKMHe3uja. Jlokosky ce
NojaBM AMCKHHE3Hja, 103aTa Ha JieBojiona Tpeba Aa ce HaMallu.

JTvcToHuja

AKcHjaJHa JUCTOHH]ja KOja BKITyH4yBa aHTEKOJIHC, KAMIITOKOPHHUja U meypotoTonyc (ITuza cunapom)
MIOBPEMEHO Ce TIPHjaBeHH Kaj mauueTu co [TlapkrHCOHOBa 60JIeCT Moc/ie NO4eTHA J03a WK M0CIe
3rojieMyBame Ha JA03aTa Ha npamunexcos. Mako qucronudja moxe aa 6uae cumnrom 3a [TapkuHCOHOBa
6osect, CUMITTOMHTE Kaj OBHE NALMEHTH ce MoJo0pHja Mo HaManyBarbe Ha 103aTa WK 110 IIPEKUH Ha
TepariijaTa co npamunexcos. JJoKoJky HacTaHe AMCTOHH]ja, TpeGa MOBTOPHO Ja ce pasriiea peXXHMOT
Ha 1031pame cO JONaMUHEPrUYHH JISKOBH U /1a CE 3eMe BO Npe/IBU]L [PUIIarolyBame Ha 103aTa co
NPaMHMIEKCoI.

Enuzoan Ha HeHae HO 3aCIMBALE U COMHOMEHLLH]A

[Tpamurekcon Moxe Aa NpeJnu3BUKa COMHOJIEHLMja U eMU301 Ha HEHA/IGjHO 3acNKBame, 0C0OeHO Kaj
nauuentuTe co IlapkuHconoBa 6onect. [lomanky uyecto Gune 3abenexxkaHu M Cly4ad Ha HEHa[EjHO
3aCIMBalb€ 32 BpeMe Ha JHEeBHHTE aKTMBHOCTHM, MOHekorawl U 6e3 manueHToT aa OGuae cBeceH 3a Toa
WM Jla I0CTojaT npeaynpenysBayky 3Hauu. Ilaupenture Mopaar na Suaat nHGOpMHUpaHH 3a OBa U Ja
6UaaT COBETYBaHM Jla BHUMAaBaaT NPH BO3CHE WM PaKyBare CO MAallMHHU 3a BpeMe Ha TepanujaTa co
naexor Onpumea. [lanmeHTHTEe KOM TOYYBCTBYBajde IOCIAHOCT W/WJIM €MM304M Ha HEHAJEjHO
3acrnuBame He Tpeba Aa Bo3aT WM Aa pakyBaaT co MallMHU. [Iokpaj Toa, Moxke a ce 3eMe BO NPeABUL
HaMallyBatbe Ha A03aTa WM NMpeKHH Ha Tepanujata. [lopagu MoXXHHUTEe alMTHBHH /€jCTBA, IOTpeOHA €
NpeTnas3aMBOCT KOra MalMeHTHTe 3eMaar Jpyrd CeOAaTHBHU JIEKOBH MM ajIKOXOJ BO KOMOMHALHKja co
npaMumnekcos (rmorneaHeTe Bo Toukute 4.5, 4.7 u 4.8).

Hapyiluysamba Ha KOHTPoaaTa Ha UMIYJICHTE

[MaumenTure Tpeba peAOBHO Ja ce CleiaT Nnopajay MOXKHA [0jaBa Ha HapylllyBamba Ha KOHTpoJiaTa Ha
ummysicure, [lanmentuTe U HeryBatenute Tpeba a OUAAT CBECHU JieKa Kaj MallMCHTUTE TPETHPAHU CO
JOTIAMUHCKH arOHHCTH BKJTy4yBajKH IO M IPaMHUIEKCOJI, MOXKE Jia I0je A0 IojaBa Ha OUXEBHOpaIHU
CUMIITOMH (OJHEeCcyBaiba) NOpaJAM HAPYIlyBamaTa Ha KOHTPOJIATA HAa HUMITYJICHTE KOM BKITydyBaar
MaToJIOKO KOLKabe, 3rojeMEeHO JHOWI0, XHUIEPCeKCYaHOCT, KOMITYJISUBHO TpOLUEHE HIH
KyIyBame, [pejaayBae 1 KOMITyJICHBHO jajeme. JJoKonky ce nojaBat TakBM CUMNTOMHM, Tpeba aa ce
3eMe BO I1pe/IBK/l HaMaslyBathe Ha J03aTa WJIK MOCTENeH NPEKHH Ha Tepanujara.

Manuja u genvpuym

[MaumnenTHTe Tpeba penoBHO Ja ce ciiefaT nopaJ i MOXKHA NojaBa Ha MaHHja U aenupuyM. IlanuenTure
U HeryBatenure Tpeba Ja GuIaT CBECHH JieKa Kaj MalMEeHTHTe TPETHPaHH CO MPaMMIIEKCONT MOXe /1a
J0jAe 1o NojaBa Ha MaHUja U AeTUpuyM. JJOKOJIKy ce MojaBaT TaKBY CHMIITOMH, Tpeba Aa ce 3eMe BO
TIpeIBU/ HaMallyBatbe Ha [103aTa UITH NOCTeleH PeKHH Ha Teparnujara.

[lalMeHTH co NCUXOTHUHHK HAPYILYBatba
[TanyeHTHTE CO MCUXOTHYHH HapylilyBara MOXKaT Aa OWAAT TpeTHpaHH CO JONAMHUHCKH aroHHCTH
caMo JIOKOJIKY MOTEHLHMjajiHaTa KOPUCT O/ Teparyjara ro HaJMHHYBa MOTEHLIMjaTHHOT PU3UK.

Tpeba pa ce nzberHyBa UCTOBpeMeHa alMUHHCTpALMja HA AHTHIICUXOTHYHHU JIEKOBH CO NMPaMHUIEKCOI
(nornenHere BO Touka 4.5).

OdyranMoIOLLKH Tperiien

HapyllyBamba Ha BUAOT.

Tewko KE!D,D.HDB&CKW'I&DHO sabonypame
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PU3MK Off TI0jaBa Ha NMOCTypajHa XHIIOTEH3Hja MOBP3aHa Co JONaMHHEpruiHaTa Tepanuja.

HesposienTuueHn MajnureH CMHIPOM
Ilpy Harjo mnpeKkHHyBale Ha JONaMHHEprdyHaTa Tepanuja Oune 3abenexaHd CUMOTOMU Ha
HEBPOJIENTHUYEH MATIUTEH CHHAPOM (TIorieaHeTe Bo Touka 4.2).

CHIAPOM HA MPEKHH HA JICKYBAhe CO JONAMUHCKH ATOHUCTH

CuHIpOM Ha MPEKHH Ha JIEKYBakEeTO CO OTIAaMUHCKH arOHHUCTH € MpHjaBeH Npu ynorpeba Ha
JOMAaMHHCKH arOHUCTH, BKJIYYHTEJTHO M CO npaMuriekcon (rmornegHere Bo Touka 4.8). 3a fa ja
fpeKHHeTe Tepanujara Kaj nauueHTtH co [lapkiHcoHoBa 6osecT, MpaMHUNeKcoNoT Tpeba NocTeneHo aa
ce HaManysa (norseaHere Bo Touka 4.2). OrpaHudeHuTe NOAATOLM CYrepupypaar Acka MalHeHTUTe
CO HapyllieHa KOHTPOJIA HA UMITYJICUTE ¥ OHHE KOW NPHMaaT BOCOKH AHEBHHU /1031 U/UITH BUCOKU
KYMYyJaTHBHH JI031 Ha AOTIAMMHCKH arOHUCTH MOXE Jla UMaaT MIOBUCOK PU3MK 3a pa3BOj HA CUMITTOMHU
Ha CHHJIPOM Ha MPEKUH Ha JIEKYBalheTO CO JONaMUHCKH aroHucTH. CHMNTOMHUTE Ha NPEKUH MOXKe J1a
BKJIyYaT: anaTHja, BO3HEMHUPEHOCT, IeTIpecHja, 3aMop, MoTewe | HoJika U HeMare OAroBOp Ha
TeparnujaTa co jieogona. [Ipea mocteneHoTo HaManyBame Ha Tepanyjara U MpekuH Ha TeparijaTa co
MpamMHIeKcos, nauueHture Tpeba qa GuaaT UHGOPMHUPaHH 3a MOTEHLMjATHH CUMITTOMH Ha MPEKUH Ha
nekyBameTo, [TauueHTute TpeGa BHUMATEHO [a ce clielaT 3a BpeMe HaMallyBameTo Ha Teparnyjara 1
3a BpeMe Ha MPEeKUH Ha Tepandjara. Bo ciyyaj Ha cepro3HU W/UIM KOHTUHYHPAHU CUMITTOMH Ha
NPEKWH, MOXE J1a ce 3eMe BO Mpe/IBU IPHUBPEMEHO MMOBTOPHO BHECYBAHE Ha JIEKOT NPAMHUIEKCOJT BO
HajHUCKU e(DeKTHBHH [IO3H.

AyrmenTanuja Ha CHHAPOM Ha HEMMPHU HO3e

Tepanujata Ha CHHIPOM Ha HEMHPHHM HO3€ CO MNPaMHIIEKCOJNl MOXe fAa JOBeAe [0 MojaBa Ha
ayrMeHTaudja. AyrMeHTalljjaTa ce OJJHeCyBa Ha MOpaHo 3anouHyBathe Ha CHMITOMUTE HaBeuep (UiH
Oypyd W TOIUAJIHE), 3aCHyBambe HAa CHMNTOMUTE W IIHpPeHEe Ha CHMNTOMUTE KOH JpyruTe
excrpeMuTeTH. PU3WKOT 3a ayrMeHTanuja Moxe Aa ce 3rojieMu co noeucoka jao3a. [Ipen tepanujara,
naiuentute Tpeba na ce uHbOpMHpaaT Aeka ayrMeHTauuja Moxe Ja HacTaHe M Tpeba aa ce
COBETYBAaT []a IO KOHTAKTHPAaT HHUBHHOT JIeKap JIOKOJIKY AOXKHBeaT CHMMITOMH Ha ayrMeHTauuja.
Jlokonky ce comHeBaTe Ha ayrMmeHTanuja, Tpeba ga ce cMeTa Ha TMPUNarofyBame Ha HajHHCKA
eduKkacHa 103a, WK MPEKHH Ha TepanujaTa co npaMunekcon (see section 4.2 and 4.8).

4.5 HuTepakuuu co Ipyry JieKOBH WJIH APYTH (POPMH HA HRTEPAKIHHU

BpsyBaise 3a r1a3mMaTckuTe rnpoTeuHu

IIpaMHIIEKCONOT ce Bp3yBa 3a MIa3sMaTCKUTE NPOTeHHH BO MHOTY Hu30K cTerieH (< 20%) u cnabo ce
merabonu3upa kaj ayrero. [Topagu Toa, He ce oYeKyBa MojaBa Ha UHTEpPAKLMHU CO APYTH JIEKOBH KOU
BJIHjaaT Ha Bp3yBaleTO 3a IUIa3MATCKHUTE MPOTEHHH WM eMMMUHALHjaTa Npeky Mmerabonusupame.
[Topagu Toa WITO AHTHXOJIMHEPIHYHUTE JICKOBM CE €JTMMUHUpAAT IJIaBHO MpeKy Merabonusupame,
NOTEHUMjaJIOT 3a HWHTEpaKUUM € OrpaHu4eH, Hako He Oue HCIUTYBaHM HHTEPAKLHUUTE CO
aHTuxonuHepruire. He mocrojaT apMakOKMHETCKH UHTEPAKLIUK CO CEJIETHIIMH U JIeBOJOMA.

MHxHOHTOPH/KOMIIETUTOPH HA AKTHBHUOT PEHAJICH M1AT HA eNUMUHALLH|A
[{UMeTHAMHOT ro HaMaslyBa PEHATHHUOT KJIMPEHC Ha MpaMumeKcon 3a nmpubmmxHo 34%, HajBepojaTHO
npeky UHXHOHULMja HA KATjOHCKUOT CEKPETOPEH TPAHCTIOPTEH CHCTEM BO PCHATTHHTE Ty6yjm Topann

TOQ, JICKOBHTE _‘__e I/IHX[/IGI/ITOpI/I Ha OBOj AKTHBEH PEHAJICH MAT Ha eJIMMMHAlLMja WIM MaK ce

eJIMMHHH Xl 4. MaT, Kako MITO ce HUMETHAWH, aMaHTaJWH MEKCHJIETHUH, 3WAOBYIUH,
{

LHcnia q;iﬁv[{ 15 ‘hﬂgﬁy aMua MOXKe J1a UMAaaT WHTEPAKLMU €O NMPAMHUIEKCONIOT 1ITO pe3yaTHpa

CO Ha ,ﬁﬂCH‘ i\JT pEHC H’l“fl‘_f;ﬂ\ HITEKCOIT. Hopa)m TO4, KOra OBHEC JICKOBHU C€ JaBaaT MCTOBPEMEHO CO
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Kora 1 - Ongnme% & 84/ B0 KOMOUHaIMja co JISBO/IONA, e MperiopavyBa Jja ce HaMasnu A103aTa Ha

JeBoAoma mﬂa GE, 'f#lﬁx KA HOHCTAHTHA J103aTa Ha JPYTHOT jiek npoTus ITapkunconosa 6onect, noaexa

ce 3roneMyBa7raBa?&$r¢ MpaMHIICKCOJI,




[Mopaay MOXHOCTA 3a MOjaBa HA HECaKaHH JCjCTBA, C€ COBETYBa INPETIIA3IMBOCT KOTa MALMEHTHTE
3eMaat Apyrd ceUpavyky JIEKOBH MM akOXO/l BO KOMOHHALMja CO MPaMHUIEKCOJ (TOIJIEAHETe BO
toukute 4.4, 4.7, 1 4.8.).

AHTHUIICHXOTUYHMU JIEKOBU
Ko-aiMMHKCTpaLMjaTa HAa AHTUIICHXOTHYHHM JIeKOBM CO MpamHnekcon Tpeba ga ce usbernysa
(norneanere BO To4Ka 4.4,), Ha NIPUMeEP, KOTa MOXKAT J1a Ce O4eKyBaaT aHTarOHUCTHYKH /I€jCTBa.

4.6 Ilnoanoct, OpeMeHOCT U J0€eH:€

Bpemenoct
JlejcTBOTO Ha JIEKOT Bp3 OpeMeHoCTa | JiakTallkjaTa He OMilo MCIUTYBaHO Kaj Jryfeto. IIpamunexcon

He MOKa)KaJl TEPATOTEHH JEjCTBA Kaj CTAOPLUU H 3ajalld, HO MOKaxal eMOPHOTOKCHYHHM JIEjCTBA Kaj
CTaopLM, NpH O034 KOM Oujle TOKCUYHH 3a MajkaTa (morsienHere Bo Touka 5.3). Jlekor Onpumea He
Tpeba a ce ynorpeOyBa 3a BpeMe Ha OpeMeHOCTa OCBEH JOKOJIKY TOA € HABMCTHHA HEOMXOAHO, T.C.
aKo [OTEHLHjaHaTa KOPUCT IO OMpPaBAyBa MOTEHIHjATHHOT PU3HK 3a (QeTycoT.

EOCH:C

[Topaau Toa WITO TepanujaTa co NPaMUIIEKCO r0 HHXMOMpa NlauereTo Ha MpPOJIaKTHH Kaj JIyleTo, ce
ouekyBa MHXMOMUKja Ha NakTauujata, M3navyBamero Ha MPaMHUIIEKCOs BO MajuMHOTO MJIEKO HE Ouio
MCIUTYBaHO Kaj >kenute. Kaj craopuM, KOHUEHTpaudjaTa Ha paJMOAKTUBHOCTA MOBpP3aHa CO
aKTHUBHATA CYTCTaHUKja Ouia MIOBUCOKA BO MJIEKOTO OTKOJIKY BO IulazmaTa. Bo oTCycTBO Ha noaarouu
3a nyfero, nekor OnpumMea He Tpeba na ce ynorpebyBa 3a BpeMe Ha JoemweTo. Cernak, JOKOJKY
HeroeaTa ynotpeba e HeuzbexHa, 1oeHeTo Tpeba Aa ce NpeKyHe.

[Inognoct
He ce cnipoBefieHW CTyIMH 3a BJHjaHHETO Bp3 HOBEKOBaTa IUIOAHOCT. Bo cTynuure Ha XKMBOTHH,

INpaMHUIICKCOJIOT Bnujaen Ha CCKCYAJITHUTE LIMKITYCH U Ha HaMallyBalbe Ha JKCHCKHOT (bepTI/IJ'lI/lTeT, mITO
MOXK€ [a €€ O4YCKYBa 3a €A€H AOINaMHUHCKHU arOHHUCT. Cenax, OBHC CTYAHH HC YKa)XKyBaaT Ha JUPEKTHH
WKW AHAHPEKTHU UITCTHHU }lejCTBa BO OAHOC Ha INIOAHOCTA HA MAXKUTEC.

47 Baxjanue Bp3 cCIOCOOHOCTA 32 BO3el-€ HIIH 32 PAKYBame €O MALUWHH

Jlexor Ornprmea MoXke Aa HUMa rojeMo BiWjaHWe Bp3 CIOCOOHOCTAa 3a BO3EHE M 3a paKyBame CO
MallliHH.

Moske aa 10jAe 10 NojaBa Ha XalyLMHALKMK UK [IOCHAHOCT.

[TauneHtute TpeTHpaHu co Jiekor Onpumea Kaj KOM ce IMOjaByBa MOCMAHOCT W/HIIM €MH30AM Ha
HEHa/ejHO 3achuBale Mopa na OumaT coBeTyBaHM Ja M30erHyBaaT BO3E€HE WM YUYECTBO BO
AKTUBHOCTH MPH KOWU HamasieHaTa GyJIHOCT MOXe [a MpeAH3BUKA PH3MK 3a CEPUO3HH TOBPEAH WIH
cMpT (Ha MpuUMep: paKyBawme CO MAlIMHH) ce JOAeKa He HCYE3HAT OBHE MOBTOPJIMBU €MM301H U

nocnaHocTa (MorieaHeTe UCTO Taka Bo Toukute 4.4, 4.5 n 4.8).

4.8 Hecaxann gejcrea

HajMaJIKy eIHO HeCaKaHO [1€jCTRBO.

[TorojsieMHOT Aena Ol HECaKaHUTE }lejCTBa BOOOWYAEHO 3arno4HyBaaT Ha [10Y
MOBEKETO OJ1 HUB HCYEe3HYBaaT BO TCKOT Ha TeparmjaTa.



Bo paMku Ha KjlacaTa Ha CHCTEMH Ha OpraHH, HeCaKaHHUTe JIejCTBa C€ HABEIEHH CIIOpe]] uecToTaTa Ha
nojaBa (Opoj Ha MallMEHTH KOW Ce€ OdeKyBa Ja JOXKHBEaT peakiivja), cO KOPHUCTEHe Ha CIIeHHUBE
KaTeropuu: MHory yectu (> 1/10); uectn (= 1/100 no < 1/10); nomanky dectu (> 1/1,000 no < 1/100);
petku (> 1/10,000 mno < 1/1,000); muory perku (< 1/10,000); He no3HaTu (4ecToTaTa HE MOXKE Z1a ce
YTBPAH Ofi OCTATIHHUTE MOJATOLIH)

[TapxuicoHoBa DOECT, HA{HECTH HECAKAHH JlejcTBa

Hajuectu Hecakanu aejetBa (>5%) 3abenexanu kaj nanuenture co [lapkruHcoHosa GosecT kou Gue
NI0Y€CTH BO rpymnara TpeTHpaHa co NMPaMHUIIEKCO Bo criopeada co rpynara TpeTHpaHa co miauebo ce:
rajewe, OUCKHHE3Wja, XWIOTEH3Mja, BPTOINIABMLIA, COMHOJNEHLMja, HECOHHIA, KOHCTHUIIALM]a,
XanyudHaiuu, riaBobosika W 3amop. MHLMOeHLATa Ha COMHOJIEHLMjaTa ce 3rojleMyBa MpH J103H
noBUCOKH oA 1,5 mg npamunekcon Bo gopma Ha coi, gHeBHO (noryieaHere Bo Touka 4.2). Ilouecro
HecakaHo A€jCTBO MPH KOMOHHMpaHa Tepardja co jieBogona Ouiio AUuckuHe3rja. XHUIIOTEH3Hja MOXKe

Jia ce MOjaBH Ha MOYETOKOT Ha TepanujaTa, 0co6eHO aKo MPaMHUIEKCO ce THTPHUpa IpeMHOry 6p3o.

Tabena 1: Iapkunconopa Gosect

Kaaca na cncremu | Muory Yecru Ilomanky JecTn Perku Henosznarn
HA OpraHu yecTH (>1/100 no (=1/1,000 no (=1/10,00
(=1/10) <1/10) < 1/100) 0 no
<1/1,000)
Hndecranmu u MTHEBMOHH)a
UHMeKIHU
Enpoxpunu HECOOJIBETHO
HapyllyBamba nauewe Ha
aHTHAUYpETHUEH
xopmoH'
[MeuxujaTpucku HEeCOHHIIA, KOMITYJICHBHO MaHuja
HapyLIlyBama XalynuMHauy | KyryBamwe,
u, [aTOJIOHIKO
HEeBOOOMYACH | KOLKame, HEMHUD,
U COHHINTA, | XHUIEPCEeKCYaJHOCT
koHdy3Hja , JeNny3uH,
HapyLIEeHO
Ouxesdopan | nubuao, Napaoja,
HH JIeTUpPUYM,
CUMIITOMH MpeKyMepHO
Ha janeme
HapyuyBate | xunepdaruja’
Ha
KOHTpoJaTa
co
UMITYJICHTE U
KOMITYJICUTE
Hapyiuysamwa Ha MOCITaHOCT, rnaBoboska | HCHaICjHO
HEpPBHUOT CUCTEM | 3alLIEMETEHOC 3aCNHBamse,
T, aMHe3Hja,
JUCKUHE3Mja XUMEepPKUHE3Hja,
CHHKOMa
HapylllyBamba
Ha BUJIOT,
BKJTY4yBajKH
JIUIUIONH]a,
3aMaTeH BHJ,
HaMajeHa
OCTpHHA Ha
BHJIOT




Kapaujanau cpuesa cnaboct'
HapyllyBawba
BackynapHu XUIIOTEH3Hja
HapyllyBakba
Pecriupatophu, JTUCIIHE]a,
TOPAKaIIHH, U HKambe
Me/IHjaCTUHATHH
HapyllyBakba
lacTpodHTECTHHAN | TafieHe 3arex,
HU HapyllyBawa MIOBpaKame
HapywyBamwa Ha XHITEPCEH3UTHBHO
KOXaTa H CT, IIPYPHUTYC,
NOIKOXXHOTO TKHBO HCHUI
HapyiuyBata Ha CnoHTaH
penpoayKTHBHUOT a
CHCTEM U rpaguTte epexirja
Ha
MEHUCOT
Oniuru 3aMop, CHHJPOM Ha
HapyllyBama 1 nepudepeH TIOBJIEKYBab
cocToj6H Ha enem € Ha
MECTOTO Ha JOTIAMUHCKH
aJMAHHCTpaLHja T€ arOHUCTH
KOj
BKJ1y4yBa:
arnaruja,
AHKCHO3HOCT
, lenpecuja,
3aMop,
HOTEH:E U
6osnka.
HcnuryBamwa HaMmaJieHa 3roJieMeHa
TenecHa TeJleCHA TeXHHA
TeXHHA KOja
BKJY4YYyRa
HaMalleH
aneTur J

" OBa HecakaHo gjcTBO € 3a6€/IekaHO BO MOCT-MAPKETHUHIIKOTO UCKYCTBO. Co 95% CHrypHOCT, 0Ba
HECaKaHO JEjCTBO Ce I0jaByBa BO KATEropHjaTa Ha NMOMAJKy 4€CTH HECaKaHW JIEjCTBA WM MOPETKO.
[IpeuusHa mponeHka Ha (pekBeHIMjaTa He € MOXKHA MOPaJH TOa LITO HECAKAHOTO JEjCTBO He OWiIo
perucTpupano Bo ©azaTa 11a NOJATOLM HA KIMHMYKOTO MCNHTYBawe Ha 2,762 naudeHTdH co

[TapkuHcoHOBa GoslecT TpETHPaHH CO NPaAMHUIIEKCOIT.

CHHIpPOM HAa HEMHUPHH HO3€. HajUeCTH HeCaKaHu JIejcTBa
Hajuecto (> 5%) npujaBeHn HecaKaHH A€jCTBA Ha JICKOT Kaj MAlMEHTH CO CHHIPOM Ha HEMHMPHH HO3¢
TpeTHpaHu co npamumnekcon Guie rafaere, r1aBobonka, BpToriaBuLa U 3amop. [aiemero u 3aMopoT
Guile MmouecTo npujaBeHH Kaj >keHckure nmauueHTH (20,8% m 10,5%, :
maiukure (6,7% u 7,3%, cooiBeTHO).
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Knaca na cucremn | Muory Yectn Iomanky uyecTn Perxn Henoznatn
HA Opranu YeCcTH (=1/100 no (=1/1,000 no (=1/10 00
(=1/10) <1/10) <1/100) 0 1o
< 1/1000)
Undekuyu 1 MHEBMOHMja'
vHbpecTauun
Enpoxpunu HECOO/IBETHO
HapylIyBamba Jlauewe Ha
aHTUHYPETHUEH
XOPMOH'
[Tcuxujatpucku HECOHHULA, HeMup, koHby3Hja,
HapyllyBamba abHOopMaJIHK | XalyUWHALIWH,
COHMIITA Hapy1eHo Jubuao,
menysuu’
xunepdaruja’
napanoja’
MaHMja'
AenUpryM’
OuxejBHOpaIHU
CHUMIITOMH Ha
HapyllyBama Ha
KOHTpOJIaTa Ha
UMITYJICUTE U
kommyncute' (Kako
LITO C€:
KOMITYJICUBH
OKYyTyBame,
NaToJIOLIKO
KOLIKame,
XHIepCeKCyasTHOCT
, IPEKyMEepHO
janemne)
HapyiyBama Ha ayrMeHTanyj | riaBobosika, | HEHalejHO
HEPBHHOT CHUCTEM aHa 3alIeMeTeHOC | 3acnuBatbe,
CUHIpPOM Ha | T, MOCMAHOCT | CHHKOMA,
HEMHPHHU JIACKUHE3H]a,
HO3e amHe3Hja
xuriepkuHesuja’
HapywyBamwa Ha HapyIlyBama Ha
oyuTe BHJIOT KOH
BKJIyuyBaaT
HaMaJieHa OCTpUHA
Ha BUIOT,
JUTUIONH]a,
3aMaTeH BU[
Kapaujaniu cpuesa ciaboct'
HapylLlyBamba
Backynapuu XUIIOTEeH3Hja
HapyIllyBamba
Pecnmparop v w_e:?;\ aucrHeja
TOpaKasH u;,* WE DH§ P ‘/3:,5_ uKame
mezmjac _n@'].@:m s S
Hapy1Ly] é]-hﬂ £\ s
[acrpoiy &Tnﬁéﬂ " e 3arex,
HI HAPY\IFYBgIba s ¥ MOoBpaKkame
Hapymysara | ﬁa XHUOEePCEH3UTHBHOC




KOKaTa u T, IPYPHUTYC, UCUN
MOAKOXKHOTO TKHBO
HapymyBama nHa CrniontaHa
penpoayKTUBHHOT epeKuHja
CHCTEM W IpaguTe Ha
MEHUCOT
Omuty 3aMop nepudepeH eem CHHAPOM Ha
HapyllyBamba U NPEKUH Ha
cocTojbu Ha JIEKyBake
MECTOTO Ha co
aIMHHHUCTpaLHja JIOTIAMHHCK
M arOHUCTH
KOj
BKJTyYyBa:
amnarTyja,
AQHKCHO3HOC
T,
nerpecuja,
3aMop,
TIOTEHE U
bonka.
HcnuryBama HaMaJleHa TeJiecHa
TEXXHHA KO0ja
BKJTyJyBa HamMaJeH
amneTur,
3roJieMeHa TejiecHa
TeXHHA

! Oa HecakaHO [1€jcTBO ¢ 3a6eeKaHO BO NOCT-MAPKETHHIIKOTO UCKYCTBO. Co 95% CHTYypHOCT, OBa
HECakaHO [IGjCTBO ce€ I0jaByBa BO KaTeropujara Ha MOMajKy YeCTH HECAKaHM /1€jCTBa MM TIOPETKO.
[IpeumsHa npolieHka Ha ()pEeKBEHLIMjaTa HE € MOXKHA IIOpad TOAa IUTO HECaKaHOTO JIEjCTBO He OMIIO
perucTpHpano so 6a3aTta 11a MOJATOLM A IJIHIIMIKOTO MCIMTYBAILe 1a 1,395 naLueHTH ¢O CMHAPOM

Ha HEMHPHH HO3E TPETHPAHH CO TIPAMHTIEKTON.

Onuc Ha u30paHK HecaKaHHU JiejcTBa

ITocnmanoct

[TpaMuUnekcosoT € YecTo MOBP3aH CO MojaBara Ha MOCMAaHOCT, U € MOMAJIKy YeCTO [TOBP3aH Co [0jaBara
Ha TMpeKyMepHaTa JHEBHA MOCMAHOCT W eMHU30/IUTe Ha HEeHaejHO 3acluBae (MorjaeHeTe BO TOUKA
4.4),

Hapviypama Ha JTMOMI0TO
[IpamMuIIekconoT MOXKE MOMAIIKY 4eCTO Aa OMae MOBp3aH CO HapyllyBamka Ha Jubugoro (3rojeMeHo
WJTH HaMAaJIeHo).

Hapyliyparba Ha KOHTPOA HA UMITYJICHTE

Kaj maumeHTHTE TpeTHpaHU CO AONMAMUHCKH arOHUCTH BKJTy4YyBajKd ro M jiekoT Onpumea Moxe Ja
[l0jic 10 T0jaBa Ha TMATOMONIKO KOLKAILE, 3roJIEMEHO JTHOHI0, XHIEepPCEeKCYs iq\cfmlﬁ.{lcum-lo
TPOILIEhE WK KyTYBabhe, MPejalyBarbe U KOMITYJICHBHO jajieihe (norneanere, Q@R{\waﬂhfb}%‘m;x

; -"/v‘ é‘g %T T %}..'. (*" p
Bo eaHa BKpCTeHa, peTpOCNEKTUBHA CKPUHHUHI U KOHTPOJIHA CTYAHWja BO, ;Iiﬁla" Gqﬁ "_B_]‘(ﬁ}.'i‘ller! 3090
nanueHTd co IlapkuHconosa Gosect, 13,6% on cuTe MaUMEHTH KOM NPUMPIE, ﬂoﬁg@w;uqijam 17}
He-JoNaMUHEpPruyHa Teparnuja uMajie CUMIITOMHM HA HapYHIyBarhe Ha KO Tﬁoﬁjrréﬁgg- &'qun{g:‘ux‘e-' BO
paMKu Ha M3MHUHATHUTE IUeCT Meceud. 3alenexxaHute MaHudecTalu ‘\i’,;r?x& oBa HaPS’-LkL&‘_@ Fhe
rd
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BKJIydyBaaT: [aTOJIOIIKO KOLKAKe, KOMITYJICHMBHO KyINyBawe, NpejafyBakheé W  KOMITYJICMBHO
CEKCYaJIHO OJHECYBathe (XHUrepcekcyarHocT). MosKHHTe He3aBHCHHM pH3HK (aKTOpH 3a NnojaBaTa Ha
HapylllyBalba Ha KOHTPOJIATa Ha WMITYJICHTE BKJIyuyBaaT Tepamnuja cO JIONAMHHEPIrUHHHU JIEKOBH M
MOBUCOKHM 1034 Ha NOTNIAMMHEPTHUYHHM JIEKOBH, nMomiiaza BospacT (< 65 roaMHu), HeMamweTo Ha OpadeH
mapTHEp Y JIMYHO MPHjaBeHa HCTOPHja Ha KOLKAbe BO PAMKH Ha CEMEjCTBOTO.

CHHAPOM HA MPEKHH HA JIEKYBAHKE CO JIONAMHHCKH aronucTHHe-MoTOpHH HecakaHu JIejCTRA MOKaT
Jd HACTAHAT KOTa TOCTENCHO CE HaManyBa no3aTa WK Ce NpeKuHyBa TEPANUIATA CO JAONAMUHCKH
ArOHMCTH BKJIYUYBA|KH ro ¥ npaMunekcoor. CUMOTOMHTE BKIYYYBAaT: anaTtuja, aHKCHO3HOCT,
,llCl'I]}CCHia, 3AMOP, TIOTEHE U Bonka (MOrneaHeTe Bo TOUKA 44)

Cpuesa cnaboct

Bo KIMHUUYKWATE WCIIMTYBalba W TOCT-MAPKETHHIIKOTO WCKYCTBO Kaj MAaLMEHTUTE TPETHPAHU CO
npamunekcon Guia 3abenekaHa mojaBa Ha cplieBa crnaboct. Bo engna dapmakoenuaeMHosomka
CTy/Mja npamMuIeKkcon Guil MOBp3aH CO 3rojieMeH PU3HK O MojaBa Ha cpliea ciaaboct Bo crnopeiba co
TepanujaTta 6e3 mpamunekcon (3abesnexana cranka Ha pusuk 1,86; 95% CI, 1,21-2,85).

IpujaByBan-e Ha HecaKaHH AejcTBA

[MpujaByBalETO HA HECAKAHUTE JIejCTBA PETUCTPUPAHH 110 MYILTalbE Ha JIEKOT BO IPOMET € 0/l FOJIeMa BaXXHOCT.
Ha oBoj HaumH ce 06e36€e/1yBa KOHTHHYHPaHO clie/lelhe Ha KOPUCTAa HACOPOTH PU3UKOT O/ ynoTpebara Ha JEKOT.
3apaBcTBEHHTE pabOTHHMIIM MOXKE [1a IO PHjaBaT CEKOj COMHEX 3a HECAKaHO fICjCTBO OJ JIEKOT BO
HaumoHamHHOT UeHTap 3a papMakOBUTHIAHIA NPH ATeHLMjaTa 3a JICKOBU U MEJMIIMHCKN CPEeICTBa
(yn.C.Kupun u Metoauj 6p.54 xat 1) unu ro elekTpoOHCKH naT npeky Beb cTpaHaTa Ha AreHuMjaTta

http://malmed.gov.mk/

4.9 IIpeno3upame

He nocrojaT KJIMHHYKKH MCKYCTBA CO rojieMo mpenosvparbe. QueKkyBaHUTE HecakaHW Ae€jcTBa Tpeba
GuaT MoBp3aHy co hapMakoAMHAMCKHOT NPOdUIT Ha NOMAMUHCKHTE arOHUCTH, BKI1yUyBajKH rafeme,
noBpakame, XUIepkuHe3nja, XalyuMHal|Y. aruTaluja u xunorensyja. He nocrou no3nar aHTHOOT 3a
Mpelo3Upamke CO JOMAMHHCKUTEe aroHucTH. JIOKONKy ce NPHCYTHH 3HAaUM Ha CTUMYlauuja Ha
LEHTPaJIHUOT HEPBEH CHUCTEM, MOXE Ja Ce HHAMLMPAa HEKOj HEBPOJCNTHK. TpPeTMaHoT Ha
LUPEAUSHUPAbETY MOXKE JMd BKIY4YM ONWITH CYLOPIMBHU MEPKH, 3a¢OHO CO racTpyuyHa JaBaxa,
afIMHHHCTPAIlMja HA MHTPABEHCKW TEUHOCTH, aKTHBCH JarficH ©  CHACACKC €O MOMOLI  Ha
€JIEKTPOKApIAUOrpaM.

S. PAPMAKOJIOOIKH IIOJATOIIN
5.1 dapmakoaHHAMHKA

dapmMakoTeparneBTcka rpyna: jsexosu npotis [lapkuncoHoBa Gonect, pomamuHcku aronuctd, ATC
xox: N04BCO05.

Mexanuzam Ha ejCTBO

[TpaMumeKcos € J0NaMMCKH arOHKCT KOj CO BHCOKA CEJIEKTUBHOCT U crneluduiHOCT ce Bp3yBa 3a D,
noadamunMjaTa Ha JONIAMHMHCKH DPELENTOPH, BO paMKM Ha KOW uMa norojieM adHHUTET KOH Dj
pelenTopuTe U UMa LEeI0CHO HHTPHH3UYHO JIE]CTBO.

Ipamunexcon v Ba MOTOpHHTE AeduLuTH npu [lapkuHcoHOBaTa GONECT MpeKy CTUMYynalja
Ha J0MaMUHCKHTeepeteropigo cTpuaTyMoT. CTyIMMTE Ha )KMBOTHHM MOKaXaa JeKa MPaMUIIEKCO ja
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JAONaMHHEPru4HHUOT CUCTEM,

dapmakoaUHAMCKH IgjcTBa
Kaj BosonTepu 6uio 3abesnexxaHo A03HO 3aBUCHO HAMaJlyBarbe Ha MPOJIAKTHHOT.

Knunnuka edmractocet u 6e36eaHoct npu [Napknncoxosa dosect

Kaj nauuenTuTe mpamunekcon ru yosaxcyBa 3HaLMTE ¥ CUMOTOMMUTE Ha mavoniarcka [lapkuHcoHoBa
Gonect. Bo niaue6o-KOHTPOIMPaHHTE KIIMHHYKY MCTIWTYBama 6uie BiiyueHun okoity 1.800 maunentn
on I - IV Hoehn u Yahr cragnym. On Hus, okosty 1.000 6une Bo noHanpeHaTH CTaJWyMH, IpUMaie
koMOHHKMpaHa Tepanuja co JIEBOAOIMA U CTpajae o MOTOPHH KOMIUIMKALWH.

[Ipy pana v Hanpeanara [lapkuHcoHOBa 6oJsiecT, eUMKAacHOCTA Ha MPAMHUIIEKCONA 3a BpeMe Ha
KOHTPOJIMPaHUTE KIMHHUKKM CTYAHH Ounla oapkaHa npubiuwkHo 6 mecelu. 3a BpeMe Ha OTBOPEHHTE
NPOMO/KYBaba HA CTYIMHTE KOM Tpaesie MOBeke OJ TpH rofuHu He Owie 3abenexand 3HaLM Ha
HaManyBambe Ha e(pHKacHOCTA.

Bo eHa KOHTponKpaHa ABOJHO CJena CTyAuja Co Tpaeke O ABe OAHHH, MHULMjaJHATA Tepalnuja co
MIPaMHIIEKCOJT 3HAYMTENHO 'O OJIOXKHIA MOYETOKOT Ha N0jaBaTa Ha MOTOPHHMTE KOMIUIMKALMKU U IO
HaMalluia HMBHOTO I[I0jaByBame BO criopeaba €o HWHHLNHMjanHa Tepanuja co Jesomona. Obaa
crocoGHOCT Ha TMPAaMHUIIEKCON Jla TH O[JIOKH MOTOPHHTE KOMIUTMKALUMH Tpeba jaa ce GanaHcHpa co
norojieMo nojaoOpyBawe Ha MOTOpHaTa (YHKLMja TpM TepanujaTa co NeBofona (MEpeHO Mpeky
cpennara npomena Ha UPDRS-pesynraror). BkynHata HHLUMAEHLA HA XaTy[UHALMHY M COMHOJIEHLIH]a
fuia reHepasHo ToBMcoka BO (hazara Ha 3rojieMyBame Ha f[03aTa Kaj rpyllaTa TpeTHpaHa co
npamunekcos1. Cenak, HemaJlo 3HauajHa pasiiMka BO (asara Ha oapxysame. Obue daktu Tpeba na ce
3eMar BO [PEJBUI KOTa Ce MHHLMPa Tepandja co MpaMUIEKCo)l Kaj mauMeHTH co [lapkuHCOHOBa
Bonecr.

[lenmjarpucka nony.atuja

EBporickara areHildja 3a JIeKOBHM ja TOHUIITH OOBpCKaTa 3a IIOAHECYBAme€ HA PE3YNTATHTE OA
CTYIMHTE CO MPAMMIIEKCON Kaj CHTe MOArpyny Ha TeaujaTpucka nomynauuja npu IlapkuHcoHoBa
Gosect (morneaHeTe Bo Touka 4.2 3a undopmauru 3a ynorpebara kaj aeua).

Kinnnuka edukactoct v 6e36eHOCT NpU CHHIPOM HA HEMUPHU HO3€E
EdumkacHoeTa Ha npaMunexkcol dewe epanydpasa o 4 miranebo KOHTPOJMPAHH KIMHHYKH CTYAHA Ha
npubmkno 1.000 mauuery co yMepena A0 MHOTY CEPHO2HA WiHoniaTeka (hopMa HA CUH/IPOM Ha

HEMHPHH HO3C.

Cpeanara npoMena o/ 6asHaTa JIMHKU]A BO CKAJIATA 34 OPOILIEHKA HA CHUH/IPOMOT Ha HEMUPHM HO3€
(Restless Legs Syndrome Rating Scale (IRLS)) u 8o Clinical Global Impression-Improvement (CGI-I)
fea npUMAapHE MEPKH 38 MeX0/1 Ha edMKacHoCTa. 3a ABETE NpUMAapHK kpajHu Touky Oea sabenencanu
CTATMCTUYKH CUrHUGMUKAHTHA pazInKX 34 PYIIHTE HA paMunexcon so jao3u oa 0.25 mg, 0.5 mg u
0.75 me npamunerco coi Bo cniopenba co mianedo. [To 12 Hegend Tepanuja BpeHOCTHTE HA
Hasnara Juduia 3a IRLS ce nopobpuja o 23.5 o 14,1 noenn 3a minauebo u oz 23.4 to 9.4 noeuw 3a
npaMunekcon (komOuHupaun o3u). [punaroaenaTa cpeaa pasnuka oeme -4,3 noenn (Cl 95% -6.4;
-2.1 noenu, p-speanoct <0.0001). CGI-I erankure Ha oarosop (noaodpeHu, Muory nogobperu) bea
51.2% u 72.0% 3a nnaune6o u npamunekcot, cooaseTHo (paznuka 20% CI 95%: 8.1%: 31.8%.
p<0.0005). EdmkachocTa deine 3abenexana co 0,088 mg 6aza (0.125 mg coj1) AHEBHO MO npBaTa
Heaena of TepanujaTa.

Bo rauebo koHTpOMMpaHa CTVﬂHia Ha NoJHcOMHOrpadiia Bo Nepuoa o 3 Heje
CUIrHU(HUKAHTHO o HAMAITH 6])OiDT Ha MEePHOAHYHN IBHIKEHHA Ha EKCTPEMHTE

KPEBCT.




13.7 u 11,1 moeHH BO rpyIIUTE CO MPaMHUIEKCO U mauedo, COOJIBETHO, CO CTATUCTUYKH
curnudukantHa (p = 0.008) cpejna repanucka pasnuka o -2.6. cranka na oarosop cnopen CGIl-1
(nopobdpena, Muory nogobpena) 6eme 50.3% (80/159) u 68.5% (111/162) 3a nnanebo u
npamunexco. cooaserso (p = 0.001). 6pojor Ha naupeHTy NOTPedEH 3a JIEKYBarhe Co Lei j1a ce
crnipeun efeH Hecakad Hexon e 6 (NNT) (95%CI: 3.5, 13.4).

[leaunjaTpucka momysiatmja

EBponckara areHiyja 3a JJIEKOBH ja 0[110cH 0OBPCKATA /14 CE IOCTABAT PEIVIITATHTE O CTYAMHTE CO
[IPAMMIIEKCOJI BO €/IHA HIIH MOBEKE IPYMH Ha MEAHjaTPHCKA MOMyNaldja co CHHAPOM HA HEMHPHH HO3E
(norseanere Bo Touka 4.2 3a uudopMaLiK 3a NeJMjaTpHcKa nonynauuja). '

Kinnunuka edukacHoct v 6e3bearoct npu Typetr CuHApOoM

Edukacnocra Ha npamunekcon (0,0625- 0,5 mg/neH) kaj nenujaTpucky MalMeHTH Ha BO3pacT of 6 10
17 roaunu, co Typer Cunapom 6mna oLieHyBaHa BO €Ha 6-HelenHa, JBOJHO CJiena, paHIOMHM3HpaHa,
riaie0o-KOHTPOJIUpaHa cTyidja co NPOMEHIHBA n03a. bujle paHAOMU3HpaHHd BKYMHO 63 nauueHTH
(43 na npamunekcon, 20 Ha rutaue6o). IlpuMapuara uen Guia mpoMeHaTta o/l OCHOBHATA JIMHHWja Ha
Brxynuuot Tuk Pesynrar (Total Tic Score - TTS) Ha ['no6annara Ckana Ha Cepro3HOCT Ha TUKOBY Ha
Jejn (Yale Global Tic Severity Scale - YGTSS). He 6uina 3abenexxaHa paznuka 3a NpaMHIIEKCON BO
crniopenba co rmiauebo HUTY BO NMpUMapHarta Iiejl, HUTY BO Koja Ouio ipyra o CeKyH/IapHHUTe Lieu Ha
ofpenyBame Ha e(HKACHOCTa, BKJIy4YyBajkd BO WM BKyNHHOT pesynrar Ha YGTSS, I'mobannuor
BIIEYATOK Ha MalkeHToT 3a nonodpysamwe (PGI-I), [MobanHUOT KITMHUYKM BIIEYATOK 3a NMOA0OpYBarbe
(CGI-D), vmu I'mobaHHOT KIHHMYKH BIIEYATOK 3a TexkuHaTa Ha 6onecta (CGI-S). Hecakanure nejcrsa
KOH ce IojaBuiie Kaj HajMaliky 5% ofi malldeHTHTe BO rpymnara TpeTHpaHa cO [IpaMMIIeKco] W Ouse
MOYECTH Kaj MAIMEHTHTE TPETHPAHH CO MPAMHUIIEKCOJ OTKOJIKY Kaj MALMEeHTUTE KOM Ipumale riauebo
6une: rnasodonka (27,9%, nnanebo 25,0%), comuonenuuja (7,0%, nnauebo 5,0%), ranemwe (18,6%,
nnane6o 10,0%), noepakamwe (11,6%, mnauedo 0,0%), ropHa abpomunansa 6omnka (7,0%, nnauebo
5,0%), oproctarcka xunoreusuja (9,3%, nnanebo 5,0%), muanruja (9,3%, mnanebo 5,0 %), HapyiueHo
cnuerwe (7,0%, nnaunebo 0,0%), mucnuea (7,0%, mnaunebo 0,0%) WM uHPEKUMM HA TOPHHOT
pectiuparopen Tpakt (7,0%, mnaue6o 5,0%). Jpyru 3HauyajHu HeraTMBHU A€jCTBA KOU JIOBEIe 10
NpeKUH Ha CTyaujaTa CO JIEKOT Kaj MalHEeHTUTE KOM NpuMalie mpamurnekcosn oOune coctojba Ha
KOH(Yy3H1ja, HAPYLIyBae Ha FOBOPOT H BJIOLLIEHa cOcTojba (rorneHeTe BO To4ka 4.2).

5.2 ®apmakoxkHHeTHKA

Ancopmiuja

IMpamurnekcosioT 6p30 U LENOCHO ce amncopbupa no nepopainHa aAMUHUCTpaUuja. AIMcConyTHaTa
6uopacnionoxuBocT € TmoBHcoka o 90% W MaKkCHMalHUTE Mja3MaTCKW KOHUEHTpaUuuu ce
JNOCTHrHYBaaT BO pok oA 1 o 3 yaca. McToBpemeHaTta aaMHUHHCTpalyja co XpaHa He ro HamajyBa
CTENIEHOT Ha amcopriidja Ha T[PaMHUIIEKCOJ, caMO ja HaMalyBa CTankaTta Ha ancopruuja.
[IpamurieKcosoT UMa JIMHeapHa KMHETHKA W MaJla BapHjaldja BO paMKU Ha IUIa3MaTCKUTE HUBOA Ha
Pa3IHYHU MAUHCHTH.

Jluctpubynuja

Kaj nyfeto, Bp3yBameTo 3a IUIa3MaTCKUTE MPOTEHHH Ha MpaMMIEeKcon € MHory Hucko (< 20%), a
BOJTYMeHOT Ha AucTpubyiuja e rosiem (400 L). Kaj ctaopuu 6use 3abenexkxaHd BUCOKH KOHLEHTPALIUH
BO MO30YHOTO TKHBO (MpUOIMKHO § MaTH MOBUCOKHK BO criopeada co KOHLUEHTpALMHUTE BO MJa3mara).

Metrabonuzam
[TpamMunekconoT Kaj
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dbeuecor. B @WOT @Hpcﬂc !-Lﬂ;u Eb MHUMEKCOIOT H3HecyBa an6Jm>1<H0 500 mL/min, a peHanHHOT
KJIMPEHC € O J&OO mLJ’mnkﬂIg ¥KHBOTOT Ha enuMHHaLM]ja (t,) Bapupa oa 8 yaca kaj momnaaure




1o 12 yaca kaj MOBO3pacHUTE.

5.3 Ilpeaxk HHHYKH MOAATOIM 32 CHIYPHOCTA

Cryauute 3a TOKCHYHOCT Ha [OBTOpeHa [03a MOKa)kaa JeKa IIPaMHIIEKCOJIOT —MOCeayBa
GyHKUMOHAHY AejCTBa, MaBHO BiiydyBajku ro IIHC M KEHCKHOT penpOAyKTUBEH CHCTEM, U THE
BEPOJATHO C€E JIOJKAT Ha NPECHIHOTO (papMaKkoJUHAMCKO JIEjCTBO Ha IIPaMHUMEKCOJT.

Kaj manure BHOOBM mpacuma Ouie 3abene)xaHd HaMaylyBarba Ha JAWjaCTOJIHHOT M CHCTOJIHHOT
TIPUTHCOK U 3a6aBEH CPIIEB PUTaM. a Kaj MajMyHUTE TCHICHLHja 33 XUITOTEH3UBHO J16jCTBO.

[MOoTEeHUMjaNHOTO AEjCTBO HA TPAMHUIIEKCONOT Ha PenpoAyKTHBHaTa (QYHKIHMja OUIIO MCITHTYBAHO Kaj
cTaopuy M 3ajauu. [IpamMuIIEKCONIOT He e TepaToreH Kaj CTaopuM M 3ajaly, HO € eMOPHOTOKCHYEH Kaj
CTaoOpLH, JaJieH BO J03H KOM Ce TOKCHYHH 3a Majkarta. Ilopany M360poT Ha XMBOTHHCKH BUIOBH W
HCMIMTYBAETO HA OrPAaHHUYEHU MapaMeTpH, HeCaKaHWTe AejCTBAa HA INPAMUINEKCON Bp3 OpeMEHOCTa
Mauikara IJIOJHOCT He Ce LieJIOCHO YTBPACHH.

Kaj craopuu Gun 3abenexaH OMJIOXKEH CEKCyasleH pa3Boj (Ha MpUMep: cenapauuja Ha 3alUTHTHUTE
reHMTaIHH OOBHBKM H BaArMHAJIHO OTBOpake). 3HAUSHETO 3a JIyI'eTO He € MI03HATO.

[IpaMuriekconoT He MoceqyBa TeHOTOKCHMYHM JejcTBa. Bo eAHa cTyaMja 3a HCIMTYyBatbe Ha
KAPLWHOMEHOCT, MALIKUTE CTAOpLH pasBuie xunepiuiasuja Ha Leydig-oBH KieTku M aaeHoMM, Koja
nojaa e ofjacHera Kako HOCIeAMIAa Ha WHXUOMPAYKOTO JEJCTBO HA MPAMMIIEKCOJIOT Bp3
nponaktuHOT. OBOj HAOA HE € KIMHMYKM 3HauaeH 3a Jyrero. McTaTa cTyamja HCTO Taka NOKaKa 1eKa
BO A03u o4 2 mg/kg (o conrTa) ¥ MOBMCOKH, TPaMMIIEKCOJ G acoLMpaH CO M0jaBa Ha PETHHAJIHA
JereHepauyja kaj anéuno craopu. IlociaefHHOT Haox He Gui 3abesexaH HUTY NpU CTyaAMjaTa 3a
KAPLIMHOrEHOCT Kaj TIMFMEHTHPAHH CTAOPLM, HATY NPH 2-TOJMIIHATA CTYAWja 3a KAPLIMHOTEHOCT Kaj
anbUHO IYBLIM, HUTY Kaj JIpYTHTe UCTIUTYBaHH BUJIOBH.

6. OAPMAIIEBTCKU ITIOJATOIIN
6.1 Jlncra Ha eKCHHIIHEHCH

MAaHHTOJI

n4yeHKapeH ckpob

fpexenaTMHU3UpPaH MIEHKapeH cKpob
nosuoH K25

KOJIOW/THA aHXWPO3HA CUJIMKA

MarHezuym creapatT

6.2 HNuKoMNaTHOHJIHOCTH

He e npuMeHnuBo.

6.3 Pox Ha ynorpeba

2 TOJMHH.

6.4 Haunn Ha yyBame /0
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Jla ce uyBa BO OPHUTMHA/HOTO MaKyBam-e 32 1a C€ 3alITHTH O CBCTHIHay
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Brnucrep nakypame : 30 Tabnetu Bo KyTHja.

6.6 YnartcTBO 3a ynorpeba

Be3 nocebHM yCNOBY 3a YHUILITYBambe.

Cexoj HEMCKOPHCTEH MPOW3BOL WM OTHafeH Marepujai Tpeba Ja ce yHMIITH BO COIVIACHOCT CO
3aKOHCKHUTE peryaTHBH.

7. MNOJATOIH 3A HOCUTEJIOT HA PEIIEHUETO 3A IIPOMET

KPKA-OAPMA JTIOOEJI Ckomje, yn. Xpucro Tartapues-1, 6poj 101, 1000 Ckomje, PenyGnuka
CesepHa Makenouuja

8. BPOJHA PEHIEHUETO 3A CTABAIGE BO ITPOMET

Onpumea tabuern 0,18 mg

30 Tabneru: 11-6466/6

Ornpumea Tadgern 0.7 mg

30 Tabneru: 11-6467/2

9. JATYM HA IMPBOTO PEHIEHUE/OBHOBA 3A CTABAIBE BO ITPOMET

JlaTym na npso petenue: 30.06.2009
Jlatym Ha mocnenHa o6HoBa: 29.08.2018

10. JATYM HA ITIOCJIIENJHATA PEBU3HUJA HA TEKCTOT

02/2025




