3UPEH U3BEUITAJ 3A OCOBUHUTE HA JIEKOT
1. BAIITUTEHO UME HA MEJHIIHHCKHOT ITPOU3BO/1

Efient 5 mg guam-obnoxenu tabnern.
Efient 10 mg ¢pmnm-o6noxenu tabneru.

2. KBAJIMTATHUBEH H KBAHTHTATUBEH COCTAB

Efient Smg
Cexkoja Tabnera coapxu 5 mg prasugrel (kako Xxuapoxsopu).
Ekscipiensi so poznati efekti: Cekoja Tabnera coapxu 2,7 mg nakrosa.

Efient 10mg
Cekoja Tabnera conpku 10 mg prasugrel (kako XHAPOXJIOpHL).
Ekscipiensi so poznati efekti: Cexoja Tabnera coapxu 2,1 mg nakrosa.

3a 1enocHa IMCTa Ha eKCLMITHEHTH, BUAKW aen 6.1.
3. PAPMALEBTCKA ®OPMA
Ounm-obnoxkena Tabnera (tabnera).

Efient Smg
JKontu Tabnety co u3rnes Ha 1BOjHA cTpesika, co BTHcHaTo "S mg" oa eaxa crpana u "4760" oa apyra.

Efient 10mg
Bexx 60ja Tabnetu co u3res Ha 1BojHa cTpeka, co srucHato "10 mg" on eaHa ctpana u "4759" on apyra.

4. KIMHUYKHW OCOBEHOCTH

4.1 TEPAITEBTCKH HHJHKALIUH

Efient, ko-aAMMHMCTpHMpaH coO aueTwicalMuunHa kuceauna (ASA), € MHAMUMpPaH 3a TNpeBEHLM]ja Ha
aTepoTpOMOOTHYHH HACTAHH Kaj BO3PACHHM NMALMEHTH CO AKYTEH KOPOHAPEH CHHAPOM (Ha np. HecTabMIIHA aHIWHa,
muokapaen uHpapkr 6e3 enesaumja Ha ST cermentor [UA/NSTEMI] unu muokapaen uudapkr co enesaumja Ha
ST cermentor [STEMI]) koj noanexu Ha npouec Ha NpUMapHa WJIH OJUIOKEHa MEpKyTaHa KOpOoHapHa
untepeeHuuja (PCI).

3a HaTaMOLIHK MH(OPMALIMK, Be MOJIMME BH/leTe BO cekliMja 5.1.

4.2 JO3HPAILE H HAYHUH HA YIIOTPEBA

Hoszu pame

Bospacnu
Tepanujara co Efient Tpe6a na 3anoune co eana yaapHa no3a oa 60 mg, a notoa z1a ce npojosxH co 10 mg eanau

Ha JIeH.

Kaj UA/NSTEMI nauuenTH, Kaje KopoHapHata aHruorpaduja ce jaBysa BO pok oa 48 uaca nocne npumena,
yaapHa nosa tpeba jna ce nasa camo Bo Bpeme Ha PCI (Bunere nenosu 4.4, 4.8 u 5.1) [launenture ko 3emaat
Efient ucro Taka tpeba na npumaar ASA nuesno (75 mg 10 325 mg).

Kaj naumenTHTe CO aKyTeH KopoHapeH cuHapoM (ACS), kou ce noanokenu va PCI, npeapemen npekun Ha 6uio
Koj aHTtoTpomOOTHueH ek, BkiyuyBajku ro u Efient, moxke na pesynarupa co 3rosnemen pusvk oa tpomboza,
MHOKap/ieH HH(apKT WK cMPT nopaau nocroeukara Gonect Ha naunentor. Ce npenopadysa TpeTMaH Co JIEKOT J10
12 mMecelLlH OCBeH aKko NpeKHH Ha Tepanujata co Efient He KIMHMYKKY HHAMUMpPaHa (BUAK cekunn 4.4 n 5.1).

Hayuenmu > 75 2odunu eospacm

Ynorpeba na Efient kaj nausenTH Ha Bo3pacT > 75 roJiMHH MEHEPAIHO HE Ce TNPenop
MPOLIEHA HA OJIHOCOT KOPHCT/PH3HK O/ CTpaHa Ha nekap (Buau aen 4.4), TpeTMaHoT ¢
BO3pacHa rpyna Ha nalMeHTH =75 roavHH, 1o yaapHa nosa oa 60 mg ce npenuiuys O yli%% 15 mg.
[MaunenTure >75 rogHHW BO3PACT MMaaT MoOrojieMa YyBCTBMTENHOCT KOH KpBape # gIgronema




H3JI0KEHOCT KOH aKTUBHHOT MeTaboNMT Ha prasugrel (Buam nen4.4,4.8, 5.1 u 5.2).

Hayuenmu co mescuna <60 kg

Efient Tpe6a na ce mane kako noeamHeuna yzapua no3a og 60 mg, a noToa Ja ce Mpojo/KH CO A03a 01 5 mg
enHauw nHeHo. He ce mpenopauysa no3a Ha oapxkysawe oa 10 mg. Opa ce nomkn Ha 3rojleMyBame Ha
€KCTIO3MLIMjaTa KOH AKTHBHHOT MeTaGo/THT Ha prasugrel, U 3rofleMeH pU3HK 0/l KpBaperbe Kaj NaLHeHTH CO TelecHa
TexknHa <60 kg kora ce naea n03a oz1 10 mg eaHaw Ha eH BO criopeafa co MauMeHTH KoH umaat >60 kg (BHaun nen
44,48u5.2).

bybpeoicno owmemyearse

He e notpeGHo nmpunaronysawe Ha no3aTa Kaj mauMenTH co GyGpexHo owTeTyBaibe, BKJIYYYBAjKM W M
nauMeHTHTe CO KpajHa (asa wa GyGpexkHo 3aGomysame (Buam men 5.2). IMoctoum orpaHuueHo HCKYCTBO Kaj
nauueHTH co OyGpexHo owretyBare (Buau aen 4.4).

Xenamanwo owmemyearve
He e norpe6ro npunaronysare Ha no3ara kaj cyGjextu co 6iaro a0 ymepeHo xenatanno owrerysatse (Child Pugh

knaca A u B) (suam nmen 5.2). IMoctow orpaHuueHo MCKYCTBO Kaj MALMEHTH CO JIeCHA M YMepeHa XenatajaHa
auchyHkumja (Buau aen 4.4). Efient e KoHTpaMHAMUMPaH Kaj MALMEHTH CO TELIKO XeNaTaqHo owrerysate (Child
Pugh knaca 1)

lledujampucka nonynayuja

besbennocra u edmkacnocra Ha Efient kaj aeua non 18 ronuuu se e yrepaena. He ce noctanuu nogatoum.

Metoz Ha agMuHKCTpaL]a

3a opanna ynotpe6Ga. Efient moske na ce aqmunncTpupa co wim Ges xpaHa. AJMHHHCTpaumja Ha 60 mg prasugrel
yAapha f103a Ha riagHo Moxe Ja obesbean nobps noyerok Ha aejerBoro (Buam aen 5.2). He ja apoGure wim
kpwute Tabnerara.

4.3 KOHTPAMHJIUKAIITUH

[peuyBeTBHTENHOCT KOH AKTHBHATA MATEPHja MK KOH GHJIO KOj 01 eKCLIITHEHCHTE a1eHH Bo e 6. 1.
AKTHBHO NaTo/IOIKO KPBapehe.

Hcropuja Ha MO30YeH yaap WK MHHIMBH HexeMHuHH aTaku (TIA).

Tewko xenaranuo owrerysame (Child Pugh knaca C).

4.4 NIOCEBHH MEPKH HA IPETIIA3JIMBOCT U IMPEJAYIIPE{YBAIE

Puzuk 00 kpeapere

Bo dasa 3 knmuunukute ucnutysawa (TRITON) KPHTEPHYMHTE 33 HCKITY4YBak€ BKJIY4yBaaT 3rojieMeH PU3HK O/

KpBapere; aHeMuja; TpPOMGOLMTONEHH]a; HCTOPH]A HA WHTPAKpaHMjalHK MaTonowkn HaoaM. Kaj nauuentute co

AKYTHH KOpPOHapHH CHHAPOMH KoM ce nojiokeHd Ha PCI tperupann co Efient 1 ASA e 3abenexan 3ronemen

PH3HK 3a TOJIeMH W MaH Kpsapera criopea TIMI cucremor 3a knacudmkaumja. 3atoa, ynorpe6ara na Efient kaj

NALHEHTH CO 3rOJIEMEH PH3HK O]l KpBaperse Tpeba ja ce 3eMe BO MPEABH/ CAMO KOra KOpPHCTAa BO OJHOC Ha

TPEBEHHpae HA MCXEMHYHH HACTaHW Ce cMeTa /ieka ro HaJMMHYBa PH3WKOT O/l CEPHO3HM KpBapera. Opaa

3arpHIKEHOCT ce 0/IHeCYBa 0cOBEHO Ha NauMeHTHTe:

® 275 roaMHH BO3pacT (BHH MOAOINY).

® CO CKJIOHOCTA Aa KpBapH (Ha np., Opaau HeOJaMHEIIHA TPayMa, HEOIAMHELIHA ONePaLItja, HeOJaMHELIHO WK
NOBTOPYBAHO raCTPOMHTECTHHAIIHO KPBapee HIIH aKTHBHA NENTHYHA YIKycHa Gonecr)

® co TenecHa TexuHa <60 kg (Buam nen 4.2 u 4.8). Kaj oBue naumeHTH 1033 Ha owkyBame on 10 mg He ce
npenopayysa. Tpe6a na ce KopHcTH 1032 Ha OJPXKYBare 01 5 mg.

¢ CO MCTOBpEMEHA a/IMMHHCTPALMja HA JIEKOBH KOW MOXKAT JIa FO 3rONIeMAT PUSHKOT O KpBapere, BKIYHyBajku
OpanHu  anTukoarynaucH, clopidogrel, ne-crepouanu amrtuunnamatopun sexopn  (HCAMJI),
pubpHHONMTHLM.

Kaj nauneHTHTe CO aKTHBHO KpBapere Kaj KOH € HEONXO/IeH MPEKHH Ha tapmakonowkuTe edektu Ha Efient, mosxe
na Guze coonBeTHO TpaHcdy3Hja Ha TPOMOOLIMTH.

YK@KE [eKa MpeHOCTa BO O/IHOC Ha CrIpevyBale Ha MCXEMMYHM HACTaHM ro HaaM
KpBapeta. Bo dasa 3 wiMHMuKHTE MCNMTYBala OBME NAlMeHTH GUie coO nor



BKJIy4yBajku W (paTanHo KpBapeme, B0 cnopenba co nauMeHTH Kou 6une <75-roauiuHa BO3pacT. AKO ce rnpernuiue,
Tpeba na ce KOPHCTH HUCKA J103a Ha OAPXKYBamwe 01 5 mg; 703a Ha oapxkyBare oa 10 mg He ce npenopauysa (BHIH
nen 4.2 u4.8).

TepanesTckoTo HCKYCTBO cO prasugrel e orpanmueno kaj nauueHTH co OyOpexHO owTeTyBame (BKIY4UyBajKH
ESRD) u kaj nauuMeHTH co yMepeHo XenatanHo ourreryeatbe. OBHE MalMEHTH MOXKE /1a UMAAT 3roJIeMeH PH3HK O/l
KpBapeme. 3aToa, prasugrel Tpeba 1a ce KOPHCTH CO NPETNAIHBOCT Kaj OBHE MALIMEHTH.

Ha nauuenTtuTe Tpeba 1a uM ce Kajke JeKa MOXe Ja 10Tpae H noao/iro o BooGMHaeHOTO [1a NPecTaHe KPBapeHeTo
Kora mpumaart prasugrel (Bo komGunaimja co ASA), n neka Tue Tpeba na My npujaBaT Ha HUBHMOT nekap Ouno
KaKBO HeBOOOMHYAECHO KpBapehe (MECTO WIH BpEMETpaetse).

Pusux 00 kpasapere nospsan co spememo na yoapua 0osa xaj NSTEMI

Bo winHnuko wenuryBawe Ha NSTEMI naumentu (ACCOAST cryaumja), kage naumeHtute Ouie 3akakaHM ja
MOJIEKAT HA KOpOHapHa aHruorpaduja Bo pok oa 2 1o 48 vaca mo paHaoMH3auMja, yaapHaTta ao3a Ha prasugrel
NajieHa BO npocek 4 yaca mpea KOpoHapHaTa aHrvorpadHja ro 3rolieMyBa PH3HKOT O FOJIEMH H MAIH MepH-
NpoLeAypaHH KpBaperwa CropeleHo co yaapHara no3a Ha prasugrel 3a speme na PCI. 3atoa kaj UA/NSTEMI
NalMeHTH, Kaje KopoHapHarta aHruorpadguja ce Bpiu Bo pok oa 48 yaca no npuemot, yaapHara jo3a tpeba sa ce
nane 3a speMe Ha PCI (Bunere nenosu 4.2, 4.8 u 5.1).

Xupypeuja

INlaumenture Tpeba na ce coseryBaar Aa rd MH(OpPMHMpaaT JNeKapuTe W CTOMATO/IO3MTE JIEKa 3eMaatr npacyrpe
npea Aa e 3akakaHa OMN0 KakBa onepauuja, W npej NPUMamkeTo Ha CeKoj HOB Jiek. AKo nauneHToT Tpeba na ce
NOJUIOXKH HA eNIeKTHBEH XHUPYPLIKH 3adaT, npu wTo He e nokesneH aHturpomboTHyeH edext, Tepanujara co Efient
Tpeba na Guae npekuHaTa HajManky 7 JieHa mpej onepauMjata. 3rojemeHa yectoTa (3 naTH) M MHTEH3MTET Ha
KPBApEeHeTO MOXKeE /1a Ce MojaBy Kaj nauueHTH kou ce noanokeHn Ha CABG xupypruja Bo BpEMEHCKH MepHoa 01
7 nena no npekuHOT Ha prasugrel (Buau 4.8). Kopucra u pusuumre o npumeHara Ha prasugrel Tpe6Ga Buumarento
1a ce pasrieiyBaaT Kaj MalUMeHTH Kaj KO He e JedMHUpaHa KopoHapHaTa aHaTOMHja U MoxkHOCT e uTHa CABG.

IIpeocemaugocm, 6KaVHUMENHO U AH2UOCOEM

Peakuuurte Ha NpeoceTIMBOCT, BKIYYHTEIHO W aHrHOE/IeM, Ce NpWjaBeHH Kaj NalMeHTH KOW npumaar prasugrel.
Opae ce BKIyHyBaaT M MALMEHTH CO MCTOPHja HA PeaKLMH MPeoCceTIMBOCT KOH Kkionuaorpen. Ce npenopavysa
MOHHMTOPHHT 3a 3HALM HA MPEOCeTIHBOCT Kaj NALMEeHTH CO MO3HATA MPEOCeTIMBOCT Ha THEHONUPHIHHH. (Buaere
cexumja 4.8).

Tpombomuuna Tpomboyumonenuura nypnypa (1711)
IMpujasena e TTII npu ynorpebGata Ha apyru tHeHonupuanuu. TTII e cepuosna coctojba kaj Koja € HEONXo/eH
uteH Tpermad. Efient ne 6un nospsan co TTI Bo KIMHHYKHTE HCNUTYBaKa KOM C€ MPHIIOKEHH 3a PErHCTpaLMja.

Jlakmosza
[TaumeHTHTE CO peTkH HacneaHu npobieMH Ha HENOAHOCIWBOCT Ha rajlakTo3a, Ha Lapp J1akTo3eH HEAOCTHI WIIH
rMKO3a-rajakTosa Masancnopnuuja He Tpeba ja semaat Efient.

4.5 MHTEPAKIIMH CO APYT'H JIEKOBH U JIPYTH ®OPMH HA HHTEPAKITUH

Bapgapun: WctoBpemena aamuuuctpauMja na Efient co kKymapvHCKM JaepuBaTH OCBeH BapdapuH He e
pasrienysana. [Topanm noTeHUMjanoT 3a 3rojieMeH PM3MK O/l KpBapere, BapapuH (MM APYrH KyMapHHCKH
nepusatu) v prasugrel Tpeba 1a ce KO-aIMMHHCTPUpAAT CO NMPETNA3NUBOCT (BHAM aen 4.4).

He-cmepouonu anmuungpramamopnu nexoeu (HCAHJI): VctoBpemeHa aIMMHHCTpalMja cO XPOHHUYHA ynoTpeda
na HCAMJI ne e npoyuena. [Topaagu noreHuMjanoT 3a 3rojieMeH pU3MK OJl KpBapewe, XpoHW4Ha yrnoTpeba Ha
HCAMIJI (Bknyuysajku u COX-2 unxuburopu) u Efient Tpeba na ce ko-aAMMHHCTpHpa CO MPETNasIuBOCT (BHAM
nen 4.4).

Efient Moxke MCTOBpeMeHO na ce aJIMMHMCTPHpa CO JeKOBM Ko ce Mmetabonusupaar npexky Llutoxpom P450
€H3UMHTE (BKJIYYYBAjKM M CTATHHH), WIIK CO MEIMLMHCKH MPOM3BOAM KOHW C& MHJYKTOPH WIH MHXMOMTOpPHM Ha
Lluroxpom P450 ensumure. Efient ucro Taka moxe jga ce aJAMHUHMCTpUpa MCTOBpeMeHO cQ ASA, xenapu,
JWTOKCHH, M JIGKOBM KOM ja nokauyBaar ractpuunara pH BpeaHoct, BriyuyBajku WMOPTQpHUTE Ha
nporoHcka mymna u H2 Gnokatopure. Hako ve wenuryean Bo cneunuyHH CTyaUH 38 R

KIIMHUYKO ucnuTyBatbe Efient e Ko-aIMHMHUCTPHpaH XenapuH CO HMCKA MOJIEKYJIapHa




[Ib/111la uaxubGuTopu (Hema nocTanHH HHQOPMALIMKM BO OAHOC HAa THMOT Ha Kopuctennot GP IIb/Illa unxuGurop),
Ge3 10Ka3 3a KIMHHYKH 3HAYajHH HECAKaHH HHTEPAKLIMH.

Ecpexmu na nexosu u opyeu npouseoou eps Efient

Ayemuncanuyumma xucenuna: Efient moxke na ce ajMiHMCTPHpPa MCTOBPEMEHO CO ALETHICAIMLM/IHA KHCEIMHA
(ASA). Hako e moxHa dapmakoMHaMcKa HHTepakunja co ASA koja 61 f0Belia 110 3roJieMeH PU3HK O/l KpBapeise,
ehukacHOCTA M CHTYPHOCTa Ha prasugrel goara o1 Kaj NALMEHTHTE HCTOBPEMEHO TpeTHpaHH co ASA.

Xenapun: TloennHeuHa unTpaBercka 6onye no3a Ha Hedpakuuonupan xenaput (100 U/kg) He Bimjae 3HauuTe1HO
Bp3 prasugrel-nocpeaypanara uuxubuumMja Ha arperaunja Ha TpomGoumtuTe. McTo Taka, prasugrel ve Biujae
3HAYMTETHO BP3 e(DeKTOT Ha XemapHH Bp3 nMapameTpHTe Ha koarynauujata. [Topaau Toa, obara seka moxke Ja ce
aJAMHUHMCTPHpaaT MCTOBpeMeHo. MokeH e 3ronemeH pu3MK O KpBapewe kora Efient ce ko-aamunucTpHpa co
XenapHH.

Cmamunu: Avopsacratun (80 mg wa nen) ue Baujae Bp3 QapmakokuHeTHKaTa Ha prasugrel u Herosara
HHXHOHLM]ja Ha TpomOoumTHaTa arperauuja. [lopaau Toa, cratHuTe KoM ce cyberpar Ha CYP3A He ce ovekysa na
umaart edext Bp3 apmakoKuHeTHKaTa Ha prasugrel nin Herosata HHXHOMUM]a Ha arperalnja Ha TPOMOOLUUTH.

Meoduyuncku npouszsodu xou ja noxavyeaam eacmpuynama epeonocm wa pH: JlHeBHa ko-aaAMHMHMCTpalMja Ha
panuTuaun (H2 Gnokarop), unu nansonpason (MHXuGHTOP Ha npoToHcka nmymmna) He ro meHyBa AUC-1o # Tyax Ha
aKTUBHHOT MeTabonut Ha prasugrel, Ho ro HamanyBa C,. 32 14% u 29%. Bo ¢a3za 3 KIMHHUKO MCNHTYBatse,
Efient 6un aaMMHMCTPHUpaH He3aBMCHO HA KO-aJIMMHHCTpauMjata Ha Gnokarop Ha npotoHcka mymna wiu H2
Gnokarop. Aamunuctpaumja Ha 60 mg prasugrel ynapha nosa Ges ucrtoBpemena ynotpeba Ha MHXMGMTOPH Ha
MPOTOHCKA ITymna Moxke aa o6esbeau nobp3 noveTok Ha AejCTBOTO.

Huxubumopu na CYP3A4: Kerokonason (400 mg aHeBHO), cenekTHBeH W jak MHXHOMTOp Ha CYP3A4 u CYP3AS.,
He BiMjae Ha prasugrel-nocpeaysanara uHxuGuumMja Ha arperaudja Ha tpomboumutH unu Ha AUC-T10 u T, Ha
meTabonuToT, HO ro HamanyBa Co,, 01 34% no 46%. [opaaun Toa, CYP3A uHxuGHUTOpHTE KAaKO WITO Ce a30/IHUTE
anTurabuunmu nexosu, XUB nporeaznure HHXHOUTOPH, KNTAPHTPOMHULIMH, TETHTPOMHLIMH, BepanaMuil, AWITHA3EM,
MHIMHABHP, UMOpoQIOKCAllHH, H COK oA rpejndpyr He ce OuveKyBa Ja MMaaT 3HA4YajHO BIIMjaHHE Bp3
(hapMaKOKHHETHKATA HA AKTHBHHOT MeTabo/IUT.

Huoykmopu na yumoxpom P450: Pudamnuumu (600 mg auerno), jak unaykrop va CYP3A u CYP2B6, u
unaykrop Ha CYP2C9, CYP2C19, u CYP2CS8, He Baujae 3HauMTeNHO BP3 (papMaKOKMHETHKaTa Ha prasugrel.
[lopanu Toa, nosnature CYP3A uuaykropu kako wro ce pudamiuumuy, kapbamasenus, W Apyrd HHAYKTOPH Ha
unroxpom P450 ne ce ouekyBa na MMaaT 3HauvaeH edext Bp3 hpapMakOKHHETHKATA HA AKTHBHHOT MeTabosIHT.

Edpexmu na Efient ep3z Opyeu meduyuncku npouzeoou
Hueoxcun: prasugrel Hema KIHHAYKH 3Ha4YaeH eekT Bp3 HAPMAKOKHHETHKATA HA JUIOKCHH.

Jlexosu xou ce memaboausupaam npexy CYP2C9: prasugrel ve ro uuxubupa CYP2C9, kako wro He Biujae Bp3
(hapmakokuHeTHKaTa Ha S-Bapdapun. [Topaau noTeHUMjanoT 3a 3rojieMeH pH3HK O KpBapeise, Baphapun u Efient
Tpeba na ce KO-aIMMHHCTPHPAAT CO NMPeTNa3nuBoCT (BUAM aen 4.4).

Jlekosu kou ce memabonusupaam npexy CYP2B6: prasugrel e cnab uuxuburop Ha CYP2B6. Kaj 3apasu cy6jekTh,
prasugrel ja Hamanun ekcrnosuuMjata kKoH xuapokcubynponuon, CYP2B6-nocpeaysan MeTaGonuT Ha GynponuoH,
3a 23%. OBoj edekT HajBepojaTHO Ke GMAe OA KIMHHYMKO 3HAauYele caMo Kora prasugrel € Ko-aAMHMHHCTpHpaH co
MeAHLMHCKM npou3BoaM 3a koM CYP2B6 e eauncrBennor meraGonMuku mat M KOW MMaaT Maja Tepanucka
wMpuHa (Ha np. uukinogocdamun, edasupenny).

4.6 INIOJHOCT, BPEMEHOCT U JOEIHE
He ce u3BeeHn KIMHMYKK CTYANH Kaj OpeMeHH KeHH WIH JOHIKH.

Bpemenocm

Crynuure Ha JKMBOTHM HE YK@KYyBaaT Ha /MPEKTHH LUTETHH edekTH BO oaHoc Ha OpemeHocra,
eMOPHOHATHHOT/(PETATHHOT Pa3Boj, NOPOrajoT HAH MOCTHATATHHOT pa3Boj (BuaM Aen 5.3)..Buugjkn cryauurte Ha
penpo/lyKuuja Ha )KMBOTHH HE CEKOrall ce MpeauKTHBHH 3a yosekoT, Efient Tpeba 48 :
GpeMeHOCTa, CaMO aKo MOTEHIIMjaTHATA KOPHCT 32 MajKaTa ro Onpas/iyBa MOTEHLIH)a / oz AOOT.




Jloemwe
He ce 3Hae sanu prasugrel ce uanavyea Bo MajuuMHOTO Mieko. CTyIMHTE Ha JKMBOTHHM NOKaXkalle eKCKpelMja Ha
prasugrel Bo majunnoTo mneko. He ce npenopauysa kopucTtere Ha prasugrel 3a Bpeme Ha 10€HETO,

ITnoonocm
Prasugrel Hema edekT Bp3 miogHOCTA Kaj MAWIKH M JKEHCKH CTAOPLM BO OpPAIHM 103M KoM ce 240 nath Han
NpenopavaHuTe JHEBHH JIO3M Ha O/IPJKyBake Kaj 1yreTo (Bp3 OCHOB Ha mg/m2).

4.7 EOEKTH HA JIEKOT BP3 YIIPABYBAIBE CO MOTOPHO BO3WJIO HWIH MAILIIMHA
Prasugrel ce ouekyBa na Hema WM Jla MMa 3aHEMAp/IMBO BIMjaHWe BP3 CrMOCOGHOCTA 3a BO3ewe M ynorpeda
MAaLIWHH.

4.8 HECAKAHH IEJCTBA

36up na 6ezbeonocnuom npoghun

besbennocra Kkaj maluMeHTH CO aKyTeH KOpoHapeH cuHapom mnomnoxkenu Ha PCl Guna esanyupana Bo ejHa
KOHTpo/upana ctyauja co kinormuaorpen (TRITON) Bo koja 6.741 naument Gune Tperupanu co prasugrel (60 mr
yaapHa no3a u 10 mg eaHaw JHEBHO 7103a Ha OApXKyBakhe) 3a MeaujaHa ox 14,5 meceum (5.802 naumentn Gune
TpeTHpaHu Haa 6 meceuw, 4.136 Gune Tpetupanu noseke ox |1 roauna). Crankata Ha NPeKHH Ha CTYMjaTa NoOpaau
Hecakanu edextn OGuna 7.2% 3a npacyrpen u 6.3% 3a clopidogrel. On oBue, kpBapemwero GMI0 HajuecTata
HecakaHa peakuuja kaj o6aTa neka Koe BOJIe/IO 10 NpekuH Ha Tepanujata (Prasugrel 2.5% u 1.4% clopidogrel).

Kpeaperwe

He-xoponapno apmepucko by-pass epagpm (CABG) nospsano kpeaperse

Bo TRITON, ¢pexsenuujara Ha nauueHTHTe Kaj kou ce jasun CABG noBp3aH HACTaH Ha KPBAPEHE € NPHKAKAH
Bo Tabena 1. Mnuunenuara na ne-CABG nosp3zano ronemo TIMI kpBapeme, BKIydyBajkH H ONAacHH 110 JKHBOT M
paranum, kaxo u TIMI nomanu kpeapera, 61uia CTATHCTHYKH 3HAYMTEHO NOBUCOKA Kaj CYGjeKTH ce TpeTHpaat co
prasugrel Bo cnopenba co clopidogrel Bo UA/NSTEMI u ceekynnara nomynauja co ACS. Hema 3nauajuu
pasnuku nomery nonynaudjara co STEMI. HajuecToTo MecTo Ha cnoHTaHo KpBapemwe 61l racTpOMHTECTHHAIHMOT
tpakT (1.7% kaj prasugrel u 1,3% kaj clopidogrel); HajuecTo MECTO Ha NPOBOLMPAHO KpBapere GUI0 MeCTOTO Ha
aprepucka nynkuuja (1.3% kaj prasugrel u 1.2% clopidogrel).

Tabena 1: Hnnnaenna na ne-CABG nosp3ann kpeapema” (% na naunentn)

Curte ACS UA/NSTEMI STEMI

Hacran Prasugrel™+ | Clopidogrel®+ | Prasugrel”+ [ Clopidogrel®+ | Prasugrel®+ | Clopidogrel® +

ASA (n=6741) ASA (n=6716) ASA (n=5001) ASA (n=4980) ASA (n=1740) ASA (n=1736)
AT st 22 1.7 22 1,6 2.3 2.0
KpBApEILE
Buranuo-
st 1.3 0.8 13 0.8 1.2 1.0
Ddaranio 0.3 0.1 0,3 0,1 0.4 0,1
CuMroMaTcku

)

ICH® 0.3 0.3 0.3 0,3 0.2 0,2
Hnueifse 0.3 0.1 0,3 0.1 0,3 0.2
HHOTPOIIH
Xupypuika
S el 0.3 0.3 03 03 0.1 0.2
Tpaucdysnja (24 0.7 0.5 0,6 0.3 0.8 0.8
EMHULMK) ) ! ! ! L
i 24 1.9 23 1.6 27 26
KpBapeibe

a llenmpanrno npoyenemu nacmanu depunupanu 00 cmpana na kpumepuymume wa TIMI cmyouckama zpyna
b [lpyau cmanoaponu mepanuu kou 6une ynompebenu xako coodsemsu

¢ Buno Kaxkea UHMPaKPaRUjanKa XxeMopazuja, win GURo KAakeo KIMHUYKO OMULAIEOR0 KPEAPEIbE, ACOYUPANO CO ONaraibe Ha Xemozioburom = 3
g/dl

d JKueomo zazpozyeauxo kpeapere e nodzpyna 0d TIMI majopro kpeapere, u 2u exnyuyea munoeume uzosoenu nodony. [ayuenmume
Modice 0a ce HaBpojyeaam 6o noeeke 0d edeH peo.

e ICH = unmpaxpanujaina xemopazuja

S Knunuuku guonugo ouuznedno kpeaperse acoyupano co onararwe na xemoznobunom 0o =3 g/dl oo 5 g/dl

Hayuenmu = 75 200unu 6ozpacm
He-CABG nosp3sano TIMI ronemo win nomano kpeaperse:

| Bospact | [lpacyrpen 10mr | Knonwaorpen 75mr




275 roannu (N=1785)* 9.0% (1.0% ¢aranuo) 6,9% (0,1% dparanno)

<75 roauun (N=11672)* 3,8% (0,2% daranno) 2,9% (0,1% daranno)

<75 ronunn (N=7160)** 2.0% (0.1% ¢aranno)" 1.3% (0.1% daranno)
[lpacyrpen Smr Knonumorpen 73mr

275 roaunu (N=2060)** 2.6% (0.3% daranto) 3.0% (0.5% daranno)

*TRITON cmyouja kaj ACS nayuenmu nodaoxcenu na PCI
**TRILOGY-ACS emyouja kaj nayuenmu kou ne noonexcam na PCI (6udeme 5.1):
“ 10 m2 npacyepen; 5 mz npacyepen axo < 60 ke

Hayuenmu < 60 ke
He-CABG nospsano TIMI ronemo wnm noMano kpsapetse:

Texunna Ipacyrpen 10mr Knomuaorpen 75mr
<60 kg (N=664)* 10.1% (0% tharanno) 6,5% (0,3% atanno)
260 kg (N=12672)* 4.2% (0,3% daranuo) 3.3% (0,1% dpaTanno)
260 kg (N=7845)** 2.2% (0.2% daranno)” 1.6% (0.2% daranto)
[1pacyrpen Smr Knonwzorpen 75mr
<60 kg (N=1391)** 1.4% (0.1% daranuo) 2.2% (0.3% tharanuo)

*TRITON cmyduja kaj ACS nayuenmu nodnoxcenu na PCI
*¥TRILOGY-ACS cmyduja kaj nayuenmu kou ne nodrexcam na PCI (gudeme 5.1):
@ 10 m2 npacyepen; 5 m2 npacyepen axo > 75 zo0dunu

Hayuenmu > 60 ke u sospacm < 75 200unu

Kaj naumenTtn 260 kg 1 Bospact <75 roaunu, He-CABG nosp3anurte TIMI ronemu win manu kpsapetsa Gune 3.6%
3a npacyrpen u 2.8% 3a kionuaorpen; yectorara 3a daraiHo kpsapere Guna 0.2% 3a mpacyrpen u 0.1% 3a
KJIOMK0rpe.

CABG-noepsano kpsaperse
Bo dasa 3 knunnuko uenutysawe, 437 naunentn Gune nomiokenn Ha CABG Bo TekoT Ha cryaujata. On osue

nauxeHTH, crankata Ha CABG nospsanu TIMI ronemu win manu kpsapema 6una 14,1% 3a rpynara TpeTupasa co
prasugrel u 4,5% Bo clopidogrel rpynara. IToronem pusuk 3a kpBapemwe Kaj cyGjekTuTe KoM Guie TpeTHpaHH co
prasugrel Tpaen no 7 naeHa no nocieaHata j103a oj JeKOT. [lauMeHTMTE KOM I'M NpPUMHIE HHUBHMTE
THEHOMHPHIMHCKHM Mpenapat Bo pok oA 3 nena npea CABG, yectorata Ha TIMI rosemure nnu manure kpapeisa
Gune 26.7% (12 on 45 maumenTn) Bo prasugrel rpynara, cnopenbero co 5.0% (3 oa 60 naumentn) Bo clopidogrel
rpynara. [laumenTure KoM ja npuMmuIe HMBHATA MOCAENHA /032 HA HMBHHOT THEHONMMPHAMHCKM Mpenapar BO
pamkute Ha 4-7 nena npen CABG, wecrorara ce Hamanmna Ha 11.3% (9 oa 80 naunentn) Bo prasugrel rpynara u
3,4% (3 on 89 naumentn) Bo clopidogrel rpynara. ITo 7 neHa no npekuH Ha nekoT, 3abefekaHHTe CTarku Ha
CABG nosp3anu co kppapere Gue cIM4HN noMery JIBeTe TpeTHpPaHHU rpynH (BHau aen 4.4).

Pusux 00 kpasaperwe nospszan co epememo na yoapua 0oza kaj NSTEMI

Bo kanuuuko uenutypawe Ha NSTEMI naumentn (ACCOAST cryamja), kaae naumeHTuTe Gune 3akaxkanu /a
nojsexar Ha KopoHapHa aHrHorpaduja Bo pok oa 2 1o 48 vaca no paHaoMH3alKja, 1aBakeTo Ha MALMEHTHTE Ha
30 mr ynapHa no3a BO npocek 4 uaca mpejl KOpoHapHaTa aHruorpaguja npocieaeHo co 30 mr yaapua ao03a 3a
speme Ha PCI ro sronemuno pusukor on ne-CABG nepu-npoueaypasiHd KpBapemwa W HEMalO J0NOJHHTEIHA
KOPHCT CMOpe/IeHO CO NauMeHTH KoM npumane 60 mr ynaphara no3a 3a speme Ha PCI (Buaere nenosu 4.2 u 4.4).
He-CABG nosp3ann TIMI kpBapetbe Bo TekoT Ha 7 ieHa Kaj nauueHTH Gune cieaHuBe:

Ipacyrpena npea Koponapua Aurnorpaguja’ (N=2037) % Mpacyrpea 3a sBpeme va PCI*

Hecaxana peakumja (N=1996) %
b 1.3 0.5
[IIMI roneMo KDBADEH,E
R ¢ 0.8 0.2
Maranna 0.1 0.0
L CHMOTOMATCKH I(‘Hd 0.0 0.0
[Tpumena Ha wHOTPONIN 0.3 0.2
Xupypuika HHTEpBEHUH]a 04 0.1
Tpaunciysnja (>4 enunuiti) 0.3 0.1
e 1.7
[TIM1 noMano kppanerse

“lpyeu cmandaponu mepanuu kou Gune xopucmenu xaxo coodsemnu. Ilpomoxonom
npeosuden 3a cume nAYUEHMU 0a RPUMAAM AcnUPUr 1 OHEBHA 003a HA 0OPICYBaILe HA



*Buno kaxea unmpaxpanujanna Xemopazuja wiu Guno Kakeo KIUHUYKO ONUSTEOHO KPEaperse acoyupano co nao Ha
xemoenoburnom = 5 g/dL.

‘Kusomo 3azposyeauxo kpeapemwe e nooepyna na TIMI majopro kpeaperse u 2u 8KIy4y6a munogume HaseoeHu
nooony. Iayuenmume modice 0a ce nabpojyeaam 60 nocexe 00 eden peo.

“IC H=unmpaxpanujanna xemopazuja.

*Knunuuko 8UONUBO ONUSIEOHO KPEAPEHe Acoyupano co nao Ha xemozaobunom o0 > 3 g/dL no <35 g/dL.

Hecaxanu peakuuu npuxacariu mabenrapno
TaGena 2 ru cymupa XeMOparu4yHHTe M He-XeMopariyHu HecakaHw peakumu Bo TRITON knacuduumpann no

dpexBerumjata u cuctemckn opranu. ®Opekperuunte ce aedunupanu: Muory uectu (=1/10); vecrn (=1/100 na
<1/10); ne Tonky 4ectu (=1/1000 na <1/100); perku (=1/10,000 mo <1/1,000); muory perku (<1/10,000);
HEMOo3HaTO (He MOJXKe /1a ce MPOLEHH O/ AOCTANHHTE MOAATOLH).

Tabena 2: Xemoparnynu H He-XeMOPArHYHH HeCAKAHH peaAKIHH

CuceremeKkn opraun Yecru He Toaky yectTH Perkn Henosuato
TpomboTruna
KpB 1 nopemeryBaibe Ha 3 . : oMOBoLHTONEHHY
P ks Anemuja TpomBounroneuuja P
UM HAOT CHETEM Ha nypnypa (TTP)
Buaere aen 4.4
[Tpeocernusoct
[TopemeryBarbe Ha P
BKJIYHHTEJIHO
MMYHOOLIKHOT CHCTEM
aHrHoe1eM
ITopemeTyBaibe BO QUHTE Kpaapeme Bo 04lTE

Backynapuu nopemerypama | Xemartom
Pecnnpatopiu, TOpakaiHH n

MEIHjACTHHANHH Enucrakcuc Xemonruza
TIOpeMeTYBatba
Perponepuroneanto
KpBapeme
[acTponHTeCTHHAIHK [acTpoHHTECTHHANHO PekranHo kpsapemwe
NopeMeTyBarha KpBapeme Xemaroueanja
[Muurusanio
KpBApEH:E
Kosxa u nopemerysame Ha Koxen ucun
CYOKYTaHOTO TKHBO Exxumosa
ByGpexnn n ypunapuu Xemarypuja
MOPEMETYBalba
XemaroMm Ha MECTOTO Ha
OmuTn nopemeryBama U NYHKLK]a HA KPBHHOT call
peakuM1 Ha MECTOTO Ha XeMmoparuja Ha MECTOTO Ha
AIMHHHCTpALH]a TYHKTHPAE HA KPBHHOT
can
IMospena, Tpyemwe 1 Koutyauja Moctr-npouenypanto | IloTkoken
NPOLUEAYPATHH KOMIUTHKALIMH KpBapeH:e XEMATOM

Kaj naunenTute co unu Ge3 ucropuja Ha TIA unm mo3oueH yaap, MHUMAEHIaTa HA yaapH BO (a3a 3 KIMHHYKH
ucnuTyBara Ouna crneinaTa (BUaH cexumja 4.4):

Hceropuja va TIA wawm ynap Ipacyrpen Knonuaorpen
Ja (N=518) 6.5% (2.3% ICH*) 1.2% (0% ICH¥*)
He (N=13090) 0.9% (0.2% ICH*) 1.0% (0.3% ICH*)

*IC H=unmpaxpanujania xemopazuja.

Hzeecmysarbe 3a cCOMHUMENHU HECAKAHU PeaKyuu

WsBecTyBama 3a COMHHTENIHH peakuUHu nociie ofo0pyBame 3a CTaBalkbe BO NPOMET HAa MEAMLIMHCKHOT
Npou3BOA € BakHO. Toa OBO3MOXYyBa KOHTHHYHpaHO cieiewme Ha OeHedHT/pu3uk OanaHcoT Ha
MeJIMIMHCKHOT npou3Boa. On 3apaBcTBeHHTe paboTHULM ce Gapa J1a I'M NpHjaByBaaT CHTE COMHMTE/IHH
HECaKaHH PeaklMH MPeKy HAlHOHAIHHOT CHCTEM 3a HECaKaHH PeakIHH.

4.9 IPEAO3HPAILE
Ipenosupamwe co Efient moxe na nosesne 10 NpoJo/KeHO BpeMe Ha KpBapeme W Clle/ICTBER MKaLHK CO

eryroa,

TPOMOOLIMTH W/HIH APYTH KPBHH MPOW3BO/IH.



5.0 PAPMAKOJIOIIKH OCOBEHOCTH

- | PAPMAKOJHHAMCKH CBOJCTBA
(®apmakoTepanesTcka rpyna: MuxuGuropu Ha arperaimja Ha TpoMGOLMTH OCBEH xenaput, ATC koa: BO1AC22.

Dapmaxodunamuja

Prasugrel e unxuGurop Ha TpomGoumTHata AKTHBALMja W arperauMja npeKky HpPeBep3uGMIHO Bp3yBae Ha
HEroBHOT akTHBeH metaGonut 3a P2Y); knacata ma AJI[l peuentopu Ha TpomGoumtHTe. [Topaan Toa wWwTo
TPOMOOLMTHTE y4ecTBYBaaT BO OTMOYHYBAHETO W/HIH eBoslyuMjaTa Ha TPOMGOTHYHMTE KOMIUIMKALMH HAa
arepockieposHara Gonect, uuxuGuumja Ha GyHKUMjaTa Ha TPOMBOLMTHTE MOsKeE Ja pe3yaTHpa co HamanyBame Ha
CTAMkaTa Ha KApAHOBACKY/IAPHH HACTAHH KAKO LUTO e CMPTTa, MHOKApIeH HH(APKT WK MO304EH yaap.

ITo ynapna nosa on 60 mg prasugrel, uHxuOuuMjara Ha AJIll-wnnyumpanata arperaumja Ha TPOMBOUMTH ce
ciy4qysa 3a 15 mMuHyTH o 5 pM AJIIT 1 3a 30 munytn co 20 uM AJIT1. MakcumanHara HHXHOMLIMja Ha prasugrel
A/lll-unpyumpana arperaumja Ha TpomGounTH e 83% co 5 HM AJIIT 1 79% co 20 uM AT, Bo obata ciyuam co
89% kaj 3npaeu cyGjekTH W nauMenTH co crabunna aTepOCKiIepo3a KOH MOCTHrHyBaaT HajmManky 50% uHxuGHUM]a
Ha arperauuja Ha TpomGoumTH 3a | yac. Prasugrel-nocpenysanara unxubuumja Ha arperaimja Ha TpomBoLUTH
MaHH(ecTHpa HUCKa uHTep-cyGjekT (9%) 1 uuTpa-cyGjexr (12%) sapujabunnoct co asere 5 uM u 20 uM AJIIT.
Cpennara nixubuumja Ha arperaumja Ha TPOMGOLHTH BO cocrojba Ha steady-state Guna 74% u 69%, 3a 5 uM AJII1
n 20 uM AJITT, a e mocturHata no 3 no 5 newa AIMHHHMCTPALHja HA 11033 Ha oapsKyBarbe prasugrel o1 10 mg Ha
Koja 1 npeTxozena ynapHa a03a on 60 mg. Kaj nosekero oa 98% on cyBjexrure nocroena >20% unxubuLmja Ha
arperaiija Ha TPOMGOLIMTH 3a BpeMe Ha O/IpJKyBaibe Ha J03Hpatbe.

Arperaunjata Ha TPOMOGOLIUTHTE MOCTENEHO ce Bpakana Ha OCHOBHMTE BPEJHOCTH 1Mo TpeT™MaH o1 7 10 9 aeHa no
aJMHHUCTPALMja Ha MOEAMHEYHA ynapHa n03a ox 60 mg prasugrel u mo 5 newa no npekHH Ha oApKyBarbe Ha
Ao3upatbe Bo cocTojba Ha steady-state.

[pedprysaibe nogaroun: Mo agmuumucTpaunja Ha 75 mg eaHaw 1HeBHO clopidogrel Bo Tek Ha 10 aena, 40 3apasu
cybjextn ce npedpnenn kol Tperman co prasugrel 10 mg e/iHail HeBHO, co uan Ge3 ynapHa no3a ox 60 mg.
3abenexana e CIMYHA WIM TNOBHCOKA uHXuOMUMja Ha arperauMja Ha TpPoMGOLMTH CO prasugrel. JlupextHo
MeHyBatbe KOH ynapHa no3a Ha prasugrel on 60 mg pesynrupana co noGpsa nojaBa Ha BHcoka UHXHOMUM]a Ha
TPOMOOLIMTH.

[To anmunmcTpaumja va 900 mg yaapha 1o3a Ha clopidogrel (co ASA), 56 cyGjextn co ACS Gune TpetHpany Bo
Tek Ha 14 newa unm co prasugrel 10 mg ennaw aHeBHO MM clopidogrel 150 mg eanaw axesHo, a notoa Guie
NpOMEeHETH 1K 1a npumaar clopidogrel 150 mg win prasugrel 10 mg 3a napeanure 14 nena. Bucoka uHxubuuMja
Ha arperaunja Ha TpomGoumTHTe € 3abenexana Kaj MalHEHTH KO npemuHane ko prasugrel 10 mg, so cnopenta
€O oHHe TpeTHpanu co clopidogrel 150 mg. Bo ctyauja va 276 ACS naumentn noanoxkenu na PCI, npedpaysatbe
0z noveTHa nosa oa 600 mg wionuaorpen wam niane6o aJIMHHHCTPHpaHa Mo mpe3eHTHpawe BO GosHuua npej
KOpoHapHa anruorpaduja Ha 60 mg no3a Ha npacyrpen aAMMHHCTPHPAH 3a BpeMe Ha MepKyTaHa KOpoHapHa
HHTEPBEHLH]a, PesyITHPANO CO CAHYHA 3rojieMeHa uHXHOMUMja Ha TpoMGouuTHaTa arperaumja za 72 waca
BpeMeTpaeme Ha cyaujara.

Eduracnocm u 6e36ednocm npu aKymen koponapen cunopom (ACS)

®asza 3 Triton cTyaujata ro cnopeaysana Efient (prasugrel) co clopidogrel, o6ara ko-aaMuHHCTPUpaHH co ASA w
Apyra ctanpapaHa tepanuja. Triton ondakana 13.608 nauuentn, Guna MYATHLEHTPHYHA, PAHAOMH3HPaHa, IBOjHO
ciena cTyauja, Bo napanennu rpynu. INaumenture umane ACS co YMepeH 10 BUCOK pH3uk o UA, NSTEMI, uau
STEMI u 6une nopnosxkenw na PCI.

IMaumenrure co UA/NSTEMI Bo pok o 72 uaca ox nojasata Ha cumnrtomu wim STEMI nomery 12 yaca a0 14
/IeHa Ol CUMNTOMHMTE GHJle PaHIOMM3MPaHM 1O COIMEAYBAETO HA KOPOHAPHATA aHatomuja. [launenture co
STEMI Bo pok on 12 waca on nojaBata Ha CHMNTOMHTE M rlaHupann 3a npumaped PCl moxkene na ce
paHaOMH3MpaaT Ges nosHaBame Ha KOPOHAPHATa AHATOMMjA. 3a CHTE MALMEHTH, yAapHaTa 7103a MO)Kesa ja ce
AIMHUHHUCTPHPA BO CEKOE BpeMe NnoMely paHaoMM3aLmjaTa M | yac OTKaKO MalMeHToT ja Hanywta nabopatopujara
3a KaTeTepusaluja.

[launenture kou Guie paHIOMU3HpaHn na npumar prasugrel (60 mg ynapha nosa npog 3a o1 10 mg
eaHaw nxesHo) uam clopidogrel (300 mg ynapua nosa npocneaeHo co nosa on
TPETHPAHH CPE/IHO BO Tek Ha 14,5 Meceun (Makcumym 15 meceun co MuHHMYM 6




uero Taka, npumune ASA (75 mg no 325 mg eanaw aHeBHo). Ynorpebata Ha 6GMNO KOj THEHONMMPHIAMH S JeHa
npejl BKIYy4YBameTo BO cTyAWjaTa Oun KpUTepHyM 3a HCKiIyuyBatbe. [lpyraTa Tepanuja, kako xenapun u GPIIb/I11a
MHXHOMTOpPH, ce aJIMMHMCTpUpana co 3Haewe Ha jekap. Okony 40% oa maumeHTHTe (BO CEKoja O rpynuTe)
npumune GPIIb/INla uuxuGuropu 3a noaapka wa PCI (Hema undopmaumu Bo Bpcka co tunot Ha GPIIb/Illa
uHXHOUTOp KOj ce kopucten). Okony 98% o naumenture (BO cekoja 0 rpynuTe) NpHMKIE aHTHTPOMOOTHLM
(xenapuH, HHCKO-MOJIEKY1apeH XenapuH, bivalirudin, unu apyru nekosu) aMpekTHo 3a noaapuika Ha PCI.

OnpenysameTo Ha OCHOBHATA Lie/1 O/l UCTTMTYBaleTo GHII0 BpeMeTo 10 npBara nojasa Ha KapjuosackynapHa (CV)
cMpT, He-(haranen HHpapkT Ha muokapaor (M), win He-araneH ynap. AHanu3aTa Ha KpajHaTa TOYKa BO Lienata
nonynauuja co ACS (kom6unupana UA/NSTEMI u STEMI) nokaxcyea craTHCTHYKa CYNepHOPHOCT Ha prasugrel
Hacripotu clopidogrel Bo UA/NSTEMI rpynure (p<0.05).

Llena nonyrayuja co ACS: Efient nokaxan cynepropHa epukacHocT Bo cnopeaba co clopidogrel Bo Hamanysaie
Ha OCHOBHHTE KOMIO3HTHH HACTAHH, KAKO M HA MPETXOJHO O/Ipe/IeHHTE CEeKYH/IapHH HACTaHH, BKIYHYBajKH CTEHT
tpombo3a (Buau TabGena 3). Kopucra oa npumenara Ha prasugrel Guna ounrneana Bo npsute 3 aeHa M Taa Tpaena
H 110 Kpajor Ha ctyaMjara. CynepropHata edukacHocT GHna npuapy)KeHa co 3roieMyBare Ha rojieMH KpBapetba
(Buan cekumn 4.4 wu 4.8). INonynauujara Guna 92% Genuwn, 26% xencku u 39% > 65 roaumHu BO3pacT.
[IpenHocTuTe nospszanu co npumenara Ha prasugrel OGune HesaBucHM oA ynortpebarta Ha ApYr¥M akyTHH M
JONTOPOYHH Kap[HOBACKY/IADHM Teparnuu, BKJIY4yBajKuM XernapuH/XenapuH cO HHCKa MOJEKY/JapHa TekMHa,
bivalirudin, unrpasenckun GPIIb/Illa uHxuGuTOpH, NEekoBM 3a HaManyBare Ha mactute, Gera-Girokatopw, M
MHXHOWTOPH HA AaHFMOTEH3HH KOHBEPTHpa4ykuoT eHsuM. EdukacHocta Ha prasugrel 6uia HeszaBucHa o1 103uTe Ha
ASA (75 mg no 325 mg efHaw AHEBHO).

Vnorpebara Ha OpalHH aHTUKOATYIAHCH, AHTUTPOMBOTHYHH NTeKOBH K XpoHHunH HCAHWJI ve Gune no3ponenn Bo
crynujata Tpuron. Kaj uena nomymaumja co ACS, prasugrel 6un noep3aH co nonucka MHumaeHua Ha CV
CMPTHOCT, He-(hataneH MuoOKapaHjaneH HHpapKT, WK He-aTaneH Mo3oueH yaap criopeabeto co clopidogrel, Ge3
OrJie/l Ha OCHOBHHTE KapaKTEPUCTHKM Kako ILUTO Ce BO3pacTa, MoJIOT, Te/leCHaTa TexHHA, reorpad)ckMoT peruoH,
kopucrerwe Ha GPIIb/Illa uuxuburopu, W THNOT Ha creHToT. KopHcra Guna NpBEHCTBEHO MOpajiM 3HAYMTENHO
HamanyBawe Ha He-(patainuTe MHOKapaujanuu uHbapkrTh (Buam tabena 3). CyGjexkture co amjaberec umane
3HAYajHO HAMAJTYBAbE BO CHTE NMPHUMAPHH H CeKYHIAPHH KOMITO3HTHH KPAjHH LIeJTH.

3abenexanarta KopucT oj1 prasugrel kaj nauuenture >75 roausu Guna nomana oz Taa 3alenexaHa Kaj nalMeHTH
<75 roauuu. lMaunenture co >75 roauun Gune co 3rofleMeH PU3HK O KpBapere, BKIy4YyBajku M (daraiHo
kpBapetbe (BUAK nen 4.2, 4.4, u 4.8). Taunenture co >75 roauHu, Kaj KOj KOpUcTa O/l MpUMeHaTa Ha prasugrel e
noouurneana Gune onne co wekepHa Gonect, STEMI, noronem pusnk o TpoMGo3a Ha CTEHTOT, WM NMOBTOPYBAHH
HACTAHM.

Kaj naumentute co mcropuja Ha TIA WiM MCTOpHMja HA MCXEMHYEH MO304EH yaap MoBeke O 3 Meceuu rpej
Tepanujara co prasugrel HeMano HaMaTyBabe BO PUMAPHHTE KOMIO3UTHU KPajHH LIEJH.

Tabena 3: Mannentu co paznnunn uexoan 8o TRITON npumapuara anaiausa

Hacraun Prasugrel + ASA Clop;dsoirel * Pusuk oanoc (95% CI) BPEAHOCT HA P
(N=6813) (N=6795)

Cute ACS o o
Tpumapen KOMNO3NTEH HCXO] 0.812 (0.6=732, 0.902) <0.001
Kapanosackynapua empt (CV), He 9.4 11,5
tharanen MH, nau ne paranen ynap
IIpumMapes HHAHBHAYAJIEH HCXO
CV cmpT 2,0 2,2 0,886 (0,701,1,118) 0,307
Hedaranen MU 7.0 9.1 0,757 (0,672,0.853) <0.001
Hedaranen yaap 0,9 0,9 1,016 (0,712,1,451) 0.930
UA/NSTEMI (N=5044) (N=5030)
IpuMapen KOMIO3INTEH HCXOA % %
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bt iR 9.3 11,2 0.820(0.726, 0.927) 0.002
CV empr 1,8 1.8 0,979 (0.732,1.309) (.885
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CV empr 24 3,3 0,738 (0.497,1.094) 0.129
Hedaranen MU 6,7 8.8 0,746 (0.588,0.948) 0,016
Hedaranen yaap ) 1,1 1.097 (0.590,2.040) 0.770

Bo ceBkynnara nonynaunja co ACS, aHanu3aTa Ha CEKOj 0/1 CEKYHIAPHUTE KPajHH LIe/H NOKakKa 3Ha4ajHa KOpUCT
(p<0.001) 3a prasugrel nacniporu clopidogrel. Tue BknyuyBaat neMHHTHBHA WIH MOXHA TpoMOO3a Ha CTEHTOT Ha
kpajot oa cryaujata (0.9% wacnporn 1.8%; HR 0.498; CI 0.364, 0.683); CV cmpr, HedaraneH MHOKapieH
uH(apKT, WM UTHA peBacKyJapu3allMja Ha UeieH KpBeH caj Bo Tek Ha 30 nena (5.9% nacnporu 7.4%; HR 0.784:
CI 0.688, 0.894); cmpT ox 6Mno Koja npuyMHA, He-(haTaseH WH(PAPKT HA MHOKApPAOT, WIH He-aTaJeH MO304eH
yaap a0 kpaj va cryanjara (10.2% nacnporu 12.1%; HR 0.831; CI 0.751, 0.919); CV cmpr, Hedartanen undapkr
Ha MHOKapaoT, HedaTajleH MO30YeH yaap WM pexocnuTajiu3alliija 3a CpPLUEB HMCXEMHYEH HAacTaH /10 Kpaj Ha
cryaujata (11.7% nacnporn 13.8%; HR 0.838; CI 0.762, 0.921). Ananusara Ha cHTE NPUYHHH 32 CMPT He
nokaxkyea Owino kakea 3Ha4ajHa pasnuka nomery prasugrel u clopidogrel kaj ceskynHara nonmynaumja co ACS
(2,76% nacnporu 2,90%), kaj nonynauujata co UA/NSTEMI (2,58% nacnporu 2,41%), 1 kaj nonynauujara co
STEMI (3,28% wnacnporu 4,31%).

Prasugrel ce noBpayra co 50% HamanyBame Ha TpoMOO3a Ha CTEHTOT BO TeK Ha 15 MecelM MepHo/ Ha clieletbe.
Hamanysawero Ha TpomGo3ata Ha crenTot co Efient ce 3abGenexana pano u no 30 nena 3a obGarta creHTa (MeTannu
H JIEK-eJTYHPauKH CTEHTOBH).

[lpy aHasM3a Ha NMALMEHTHTE KOHW TNpeXHBealle MCXeMHYEeH HAcTaH, prasugrel ce noBp3yBa CO HaMaslyBarbe Ha
MHLIMEHLIATA HA CIEJIHUTE NMPUMApHH Kpajuu uenu (7,8% 3a prasugrel vs 11,9% 3a clopidogrel).

Hako e 3abenexxkaHo kpBapere co prasugrel, aHanW3aTa Ha KOMIMO3WTHATa KpajHa Le/i Ha cMpT oa O6uno koja
npuuuHa, HedataneH MH(apKT Ha MMOKapaoT, HedartaieH Mo3zoueH yaap, v He-CABG nospsann TIMI ronemu
KpBapetba, ro pasopusupaar Efient Bo cniopenba co clopidogrel (Hazard ratio, 0,87; 95% CI, 0,79-0,95; p=0,004).
Bo TRITON, 3a cekou 1.000 naumentn tperupanu co Efient, umano 22 nomanky nauMeHTH cO MHOKapieH
uHpapkr, u ywre 5 co He-CABG noep3ann TIMI ronemu kppapema, cnopeibeHo ¢o NalUMeHTH TPETHpaHH co
clopidogrel.

Pesynrarure oa dapmakoanHamcku/hpapMakoreHOMCKH CTyiMH crnipoefienn Bp3 720 asujat u toa ACS PCI
NalMeHTH, NMOKAKane Jeka MOBMCOKM HHBOa Ha TpombouwTtHa MHXMOMLMja ce noOTUrHysaat co prasugrel Bo
cnopenda co clopidrogel, n nexa nosara: 60mg ynapua no3a/l10 mg no3a Ha oApKyBame — € COO/BETEH 103€H
peXHM 3a a3MjaTCKHUTE MALMeHTH KOH MMaaT TejlecHa TexxuHa ol Hajmanky 60 kg w ce nomnaau oa 75 roauuu
(Cekuuja 4.2).

Bo 30 meceuna cryauja (TRILOGY-ACS) kaj 9326 naunent co UA/NSTEMI ACS meauumuHcku nouioxenu 6es
peBacKylapusaumnja (He-TMUEHUMPAHAa WHIMKALMja), MPACYTPeoT He ja HAMAIW 3HAYMTE/IHO 3a4eCTEeHOCTa Ha
KOMIMO3HTHaTa KpajHa Touka Ha CV cmpr, MI win mo3soven yaap Bo criopeaba co wionuaorpen. Crankure Ha
TIMI ronemu kpBaperwa (BKIy4dyBajku onachu no xuBot, (artanau u ICH) Gune ciuubmM Kaj nauueHTHTe
TpeTHpaHu co mpacyrpen W kinonuporpen. [Taumenture > 75 roamuu wam tHe noa 60 kg (N=3022) Gune
paHaoMu3Mpanu 10 5 mg npacyrpen. Kaj nauuenture < 75 roguuu U > 60 kg tpetupanu co 10 mg npacyrpen,
HeMano pasnuka nomery 5 mg npacyrpen u 75 mg knonuporpen Bo CV pesynrature. Crankure Ha TIMI manu
KpBapera Ouile CIMYHM Kaj MAalHeHTH TPETHPAHW CO 5 mg mpacyrpen W THE TPETHPaHH co 75 mg KIOMWA0rpen.
[Tpacyrpen 5§ mg opo3morkyBa noronem anturpombounten edext oa kionuaorpen 75 mg. Ipacyrpen Tpeba na ce
KOPHCTH CO MPETNazIMBOCT Kaj NalMeHTH > 75 ro/IMHKU W nauMeHTH co TexkuHa < 60 kg (Buaere nenosu 4.2, 4.4
4.8).

Bo 30 nuesna cryauja (ACCOAST) kaj 4033 kaunentn co NSTEMI co nokauen TponoHuH kou Ouiie 3akaxkany 3a
KopoHapHa aHruorpaduja npocneneHo co PCI Bo pok oa 2 no 48 waca no paHjaoMu3alMja, Kaj NalMEHTH KOM
nobune npacyrpen 30 mg ynapHa n103a Bo npocek 4 uaca npea KopoHapHa anruorpaduja npocieneHo co 30 mg Ha
nosa 3a speme Ha PCI (n=2037) ce jaBun 3ronemen pusuk oj He-CABG nepu-npoueaypanHo kpsapewe u Ges
JIOMOTHHUTETHA KOPHCT CMOPEIeHO Co mnauueHTH Kou jobusane 60 mg ynapua nosa 3a speme Ha PCI (n=1996).
Koukperno, npacyrpen He ja HAMQTyBa 3HAYMTENIHO YECTOTATa HA KOMNO3WTHATa KpajHa TOuYKa Ha
kapauosackyiapHa (CV) empt, muokapaujaien undapkr (MI), Mo3odeH ynap UTHa peBacKysapusaluja (UR) MM
uchpnamwe Ha raukonporerHckuor (GP) IIb/Illa uuxuGurop 3a Bpeme Ha 7 JeHa O

MCIIMTAHULKM KOM TpUMasie Mpacyrpesl npei KopoHapHa aHrvorpaduja criopeiieHo co
LeJI0CHA yiapHa 03a Ha npacyrpen 3a speme na PCI, a crankara va kiyusara Gesbe
manu kpeapewa (CABG u ne-CABG Hactanu) 3a Bpeme Ha 7 JeHa O paHIOMH3a
nauueHTH G1na 3Ha4YHTEIHO MOBHCOKA Kaj HCIIHTAHULIMTE KOM TIpUMasie rnpacyrpen npe




HACTIPOTH TALMEHTHTE KOM NpHMaie LEOCHAa YJapHa /103a Ha MNpacyrpei 3a Bpeme Ha PCI. 3aroa, Kaj
UA/NSTEMI naumenTH, Kaae KOpoHapHaTa aHrHorpaguja ce BpIM BO POk 011 48 yaca nocie npyemoT, ylapHara
nosa Tpeba aa ce aane 3a ppeme Ha PCL. (Buaere aesosu 42,44u4.38)

5.2 PAPMAKOKHHETCKH CBOJCTBA

Prasugrel e nponek koj 6p3o ce MeraGonusupa in Vivo 10 aKTHBEH meTaboNuT M HeaKTUBHM MeTabosnTH.
Excnosuumjata kon aktuHuor metabonut (AUC) e BapujaGuiHa u € ymepeHa 10 HHCKa nomery cybjekTure
(27%) u Bo cyGjexrure (19%). MapMaKOKHHETHKATA HA prasugrel e ciMuHa Kaj 34paBH CyGjeKTH, MALMEHTH CO
cTabuITHA aTePOCK/IepO3a H NALMEHTH KOH Ce MOUIOKEHH Ha NepKyTaHa KOpoHapHa MHTEPBEHLIH]a.

Ancopnyuja

Ancopnumjata u MetaGonu3MoT Ha prasugrel ce Gp3n, CO MaKCHMAIHM TIA3MATCKH KOHUEHTPALH (Cmax) na
AKTHBEH MeTabOoJMT KOM ce mojaBysaar 3a okony 30 MuHyTH. Ekcnosuumjata KOH aKTHBHHOT metabonut (AUC)
NPONOPLMOHATHO Ce 3r0IeMyBa BO ONCEroT Ha TEPaneBTCKH J103H. Bo enna cryauja Ha 3apasu cyGjextn, AUC-T0
Ha AKTUBHHOT MeTabOJIUT He 3aBHUCe O/l BACOKO-MaceH 0OpoK, jajiere CO MHOrY KaJlopHH, HO Cmax 6un HamasieH
3a 49% w Bpemero Ha mocturHysare Ha Cmax (Tmax) Guno 3roseMeHo oA 0,5-1,5 yac. Efient e anMMHHCTpHPaH
He3aBMCHO 0f1 XpaHa Bo ctyaujara TRITON. TMopaau Toa, Efient Moxe fa ce aAMHHHCTPHPA Ge3 ornejl Ha XpaHara;
MefyToa, aIMHHHCTpaUMjaTa Ha yJapHata 103a Ha prasugrel Ha rnaaHo MOXe Ja o6e36ean nobp3 noyeTok Ha
nenysawe (Buam aen 4.2).

Hucmpubyyuja

AKTHBHHOT MeTaGo/HT e Bp3aH 3a cepymckute anGymunn 98% (4% nydepupan pacTsop).

Memabonusam

Prasugrel He e OTkpHeH BO Nja3mata Mo oOpaiHa anmuHucTpaumja. Toj Opry ce Xuaponusupa BO Upesata /0
THONIAKTOH, KOj MOTOa Ce MPeTBopa BO AKTHBEH MeTaBoNUT cO ejeH uekop oA uuroxpom P450 metaboansmor,
npsenctseno on CYP3A4 u CYP2B6 u Bo moman obem on CYP2C9 u CYP2C19. AxTHBHMOT MeTabONMT
noxatamy ce MeTabo/IM31pa /10 1Be HEAKTHBHH coeamHennja npeky S-methylation WM KOHjyraija co UMCTEHH.
Kaj 3apaBu cyGjeKkTH, nmauMeHTH co cTabniHa aTepock/ieposa, U MalHeHTH co ACS xou npumaat Efient, Hemano
peieBaHTHM e(EeKTH HAa TEHEeTCKMTE BapHjalMH Ha CYP3A5, CYP2B6, CYP2C9, wam CYP2CI9 Bp3
dapmMakOKMHETHKATA Ha prasugrel Win Herosara uHXHOMLIMja HA arperaiija Ha TPOMOOLMTH.

Enumunayuja
Oxony 68% oz mo3ata Ha prasugrel ce uanauysa Bo ypuHata u 27% BO heuiecoT, KAKO HHAKTHBHH MeTabOINTH.
AKTUBHHOT METaOOMHT MMa eJTHMHHALIMOHEH MOTY)KMBOT 01 oKony 7,4 uaca (oncer 2-15 yaca).

HocebHu nonyaayuoHu 2pynu.

Iocmapu nuya: Bo eana cTyanja Ha 3pasu cyGjeKTH Ha BO3pacT nomery 20 u 80 roaunu, BO3pacT Hemana
3HavaeH edekT Bp3 (papMaKOKMHETHKATa Ha prasugrel Wiu Herosata uHXuGMLMja Ha arperalja Ha TPOMOOUMTH.
Bo ronemo ¢asza 3 KIHHMYKO WCIHMTYBakbe, CPE/HATa MpoleHeTa excriosuimja (AUC) Ha akTHBHHOT MeTabonuT
Guna 3a 19% MOBHCOKA Kaj MHOTY CTAapH MauuenTH (=75 roauHH) BO cnopenba co cyGjeTkn ko ce Ha <75-
roauinHa so3pact. Prasugrel Tpeba na ce KOPUCTH CO NPETMA3THBOCT Kaj NauneHTH 275 rOAMHHM BO3PacT Nnopaau
MOTEHLMJATHMOT PH3MK OJl KpBapere BO OBaa Momy/ialuoHa rpyna (euam cexumja 4.2 u 4.4). Bo cryaunja Ha
MCHUTAHULM co crTabuiHa aTepocKiaeposa, MpOceyHWTE BPEAHOCTH Ha AUC Ha akTHBHMOT MeTabonu3aMm Kaj
MalMeHTH > 75 FOJMHH KOM 3eMaie 5 mg mpacyrpesi U0 peyncH MosoBHHA O Toa Kaj MauneHTH < 65 roauHu
kou semaste 10 mg mpacyrpen W aHTHTPOMOOUMTHHOT e(ekT Ha 5 mg 6un Hamanen Ho Gun He-undepnoper Bo
cnopenba co 10 mg.

Xenamamio_owmemyearse; He e moTpeGHO npuiarofysaime Ha [03aTa Kaj MALMEHTH CO Gnara 10 ymepeHa
owrerena xenatansa dynkumja (Child Pugh Knaca A u b). ®apmakokuneTnkara Ha prasugrel W Heropata
WHXMOMLMja HA arperaumja Ha TpoMmGoLMTH Guie CIMYHH Kaj cy6jeKTH CO JIECHO 10 YMEPEHO XernaTaaHo
owrTeTysare Bo criopenba co 3apasu cyGjexti. DapMakOKHHETHKaTa H dapmakoanHamukara Ha prasugrel xaj
NALMEHTH CO TEWIKO XEMaTANHO OlITeTyBabe He e i3ydypana. Prasugrel He cMee j1a ce KOpHCTH Kaj nauueHTH co
TELIKO XeMaTaaHo olTeTyBame (BHau nen 4. 3).

Bybpeacno owmemysarse: He e norpeGHo npijiarojysathe Ha 103aTa Kaj nauueHTH co GyGpem
BKJTYUyBajku NAUMEHTH cO TepmuHanHa GyGpexna Gonect (ESRD). ®apmakoKHHETHKATa Hagpra
uHXUOMLMja Ha arperauyja Ha TPOMOOUMTH Ce CIHYHH Kaj nauueHTH co ymepero Oy6 /
30<50 ml/min/1.73m2) u 3apasu cyGjexTu. Prasugrel-nocpenysanara MHXHGULMja Ha agpe




MCTO TaKa, ciiyHa kaj naumenTn co ESRD kaj kou e norpebHa xemoaujanusa Bo crniopeada co 31paBu Cy0jeKTH,
nako Cmax u AUC na akruHuoT metabonut 6une namanienu 3a 51% u 42%, kaj naunenture co ESRD.

Tenecna mescuna: Tlpoceunara manoxkenoct (AUC) ko akruBHHOT MeTabonuT Ha prasugrel e okony 30 no 40%
MOBHCOKA Kaj 3paBu cy0jeKTH M MalMEHTH cO TeslecHa TexkuHa oA <60 kuiorpamu Bo crniopeaba co OHME WITO
Texat >60 kg. Prasugrel TpebGa na ce KopucTH €O NpeTNazIMBOCT Kaj NaLMEHTH CO TenecHa TexuHa <60 kr, nopaam
MOTEHLHJATHHOT PU3HK O/ KpBapere Kaj oBaa nonyiauuona rpyna (suau aen 4.4). Bo ctyamja Ha MCNUTAHKLNA CO
crabunna atepockieposa, npoceunure BpeaHoct Ha AUC Ha akTuBHHOT MeTabonu3am kaj nauneHTH < 60 kg kou
semane 5 mg npacyrpen 6un 38% nonu3ok oakonky kaj nauuentd > 60 kg kowu semane 10 mg npacyrpen W
aHTUTPOMOOLMTHHOT edexT Ha 5 mg Gun cauyen co 10 mg.

Emunuyumem: Bo knmHuuka apmakosolka cTyamja, no nojecyparwe 3a tesecHa texuna, AUC-T0 Ha aKTHBHUOT
metabonuT e okony 19% noBHCOK Kaj KMHECKM, jamOHCKH, W Kopejckn cybjekTu Bo criopeaba co Toa Ha Genata
paca, NpeJJIOMHHAHTHO MOBP3aHO CO NMOBHCOKATA €KCMo3MUMja Kaj asuckure cybjekt co <60 kunorpamu. Hema
pa3fivKa BO EKCTO3MLMjaTa MoMely KMHECKH, JarloHCKH, H Kopejcku cyOjektn. Ekcnosuumjara kaj cyGjextu on
adpHKaHCKO M LIMAHCKO MOTEKJIO € CIMYMHA Ha oHaa Ha Genara paca. He e norpeGHo npunaroaysaibe Ha 103ata Bp3
OCHOB Ha €THHYKATA MPHIMAJHOCT.

Ion: Kaj 3npaBu cyGjekTH M nauneHTH, papMakoKHHeTHKATa Ha prasugrel e CIMYHU Kaj MaskUTe M JKEHHUTE.

Iedujampucxa nonynayuja: PapmakokuHeTHkata W (hapmakoauHamujata Ha prasugrel He Gune eBanyumpanu Bo
nearjaTpucka nonynauuja (Buau nen 4.2).

5.3 IPETKJ/IMHUYKH IMOJIATOILIM 3A CUT'YPHOCTA HA JIEKOT

[IpeTKIMHHYKHTE TOAATOLUM HE OTKPHBAAaT HHKAKBH CrELUMjaHH PH3MLUMK 3a JyreTo J00HeHH Bp3 OCHOB Ha
KOHBEHLUHOHAIHHW CTYAHH Ha 6636€ﬂHOCHa (hapmalconoruja, TOKCHYHOCT I10 MOBTOpYBaHa 1034, reHOTOKCHYHOCT,
KaHLIepOreH MOTeHLHjall, HiIM TOKCHYHOCT 3a penpoAyKTHBHHUTE npouecH. EdexTnre BO NpeTKIMHHYKH CTYIHH ce
3alenexkaHu camMO NMpH M3NOXKEHOCT KOja Ce CMeTa 3a MHOT'Y HaJl MaKCHMAalHaTa eKCMO3MLMja Ha JYFeTo WTo
YKaXKyBa Ha MaJIKy 3Hauere NpH KIHHHuYKaTa yrnorpeba.

EmGpuo-detanuute pa3BojHH TOKCHKOJOWIKM CTYAMH HAa CTAOPLUM M 3ajaly He MOKaxkane Jjeka ce jaBysaaTt
maopmatmm nopaam prasu%rel. [Tpu MHOTY BHCOKH /103H (>240 naTh Han NpenopavyaHKTE /1034 Ha OPIKYBakLE 34
jayfe Bp3 OCHOB Ha mg/m°), Koja npean3BHKyBa e(exTH Bp3 TejJecHaTa TeKMHA HAa  MajKMTe  W/HIM
MOTPOLIYBAYKATa HA XPaHa, NOCTOENO JIECHO HAMATYBa€ HA TeJeCHATa TeXHHA HAa MOTOMCTBOTO (BO O/HOC Ha
KOHTponHaTa rpyna). Bo npe- M nocT-HaTanHH CTYJMM Ha CTAOPLM, TPETMAHOT HAa MajKuTe Hemas eeKT Bp3
OJIHECYBaeTO0 WM IaK PenpoAyKTHBHHOT pa3Boj HA MOTOMUMTE MpH 103H kou ce W a0 240 natu Han
MpenopaYaHuTe CEKOjAHEBHH JI03H Ha OJIPyKyBakbe 3a JyleTo (Bp3 OCHOB Ha mg/m2).

He ce 3abeneixaHn Nexk-noBp3aHH TYMOPH NpH 2-roJMiIHA CTYAWja BP3 CTAOPLM CO KOpHCTewe Ha prasugrel u
H3/1I0JKEHOCT KOja € 10 75 maTu norojema oj npernopavaHara TepaneBTCKa W30KEeHOCT Ha JTyreTo (Bp3 OCHOB Ha
M1a3MaTCKaTa H3JI0KEeHOCT HA AKTHBHUTE W IIaBHUTE LMPKY/IHpauku metabonntu kaj siyfero). [locron sronemena
MHLMEHLIA HA TYMOPH (XEnaTo-LenylapHH aJleHOMH) Kaj MTYBLIMTE KOM Ce€ M3JI0XKEHH BO TeK Ha 2 rOJMHHM Ha
BHCOKM 103H (>75 nmaTw Hal eKcrnosuuMjara 3a Jiyfe), HO OBa Ce CMeTa Kako CeKyHaapHO Ha prasugrel-
HHYUMpaHaTa MHAYKUMja Ha eH3umuTe. [Nopap-cneumduuHaTa MOBP3aHOCT HA XeNMaTaIHWTE TYMOPH H JieK-
HHIYLHMpaHaTa eH3HMCKa aKTHMBHOCT € J00po IOKyMeHTHpaHa BO JIMTepaTypaTa. 3rojieMyBabeTo Ha TYMOPHTE BO
LPHHOT Apod NpH aZIMHHKCTpallKja Ha prasugrel kaj rryBuM He ce cMeTa 3a OMTEH PU3MK 3a JTyreTo.

6.0 PAPMAIIEBTCKH OCOBEHOCTH

6.1 TUCTA HA EKCLHHUITUEHTH
Janpo na TaGnerara:

Microcrystalline cellulose

Mannitol (E421)

Croscarmellose sodium

Hypromellose (E464)

Magnesium stearate

Effient 5 mg punm-obnoxyeame:
Lactose monohydrate




Hypromellose (E464)
Titanium dioxide (E171)
Triacetin (E1518)

[ron oxide yellow (E172)
Talc

Effient 10 mg ¢punm-oGnoxkyeame:
Lactose monohydrate
Hypromellose (E464)

Titanium dioxide (E171)

Triacetin (E1518)

Iron oxide red (E172)

Iron oxide yellow (E172)

Talc

6.2 HTHKOMITIATUBUJIHOCTH
He e npuMeHnuBO

6.3 POK HA TPAEILE
JlaTyMOT Ha HCTEKYBathe Ha OBOj MEAMLIMHCKH MPOM3BO/L € OTNEYATEH Ha MaKyBakbeTo.

6.4 HAYUH HA YYBAILE
OB0j MeAUUMHCKH Mpou3BoA He Gapa noceGHM YC/IOBH Ha YyBake.

Jla ce yyBa BO OPHTHHATHO MAKyBame 3a /1a C€ 3alUTHTH OJ BO3AYX M Biara. /la He ce uyBa Ha Temmepartypa
noronema o 30°C.

6.5 TIAKYBAILE
Anymunuymcku 6mcrepu Bo KyThu o no 28 Tabnetu (2 x 14).

6.6 HTHCTPYKIINH 3A YIIOPEBA H PAKYBAIGE
Hema noparoum.

7.0 MME U AIPECA HA ITPOU3BOJUTEJIOT

Lilly, S.A.
Avda de la Industria 30, 28108 Alcobendas, Madrid, Spain

8.0 BPOJ 1 JIATYM HA PEHIEHHETO 3A IIPOMET

Efient 5 mg dpunm-obnoxenn tTabneru:

bp:15-9986/09 Harym: 26.02.2010

Efient 10 mg dunm-obnoxenu rabneru:

bp: 15-9987/09 Jlatym: 26.02.2010

9.0 JATYM HA ITIPBOTO OJOBPEHHE/OBHOBA HA O/IOBPEHHETO
10,0  JATYM HA (AEJJYMHA) PEBU3UJA HA TEKCTOT
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