35UPEH U3BEIITAJ 3A OCOBMHUTE HA JEKOT

1. UME HA MEJULIMHCKHOT IMPOM3BOJ

MYRIN® 100 / MUPUH® 100: Oenu, oKpyriu, 0610XkKeHu TabreTH.

2. KBAJIMTATUBEH U KBAHTUTATUBEH COCTAB
Enua o6noxena tabnera coapxn 100 mg ranupomug,

3a uenocHa JIMcTa Ha eKCLMTHEHCH, BUETE cekuuja 6.1.

B PAPMAIIEBTCKA ®OPMA

O6noxeHH Tabneru.
4. KINHNYKU KAPAKTEPUCTHUKHA

4.1 TepaneBTCKH HHAHKAIHA

MleTHﬂHa MHEJIoMa MoCJIe HEYCNeX O CTaHAApAHUTE TEpalrH.

4.2 Jlo3Hpam-€ U HAYHH HA aAMHHHCTPALHjA

MUWPHH tabnerute ce maBaat opanHo. Ce mpermopauyBa TabieTHTe fa ce 3eMaaT Npej Cruee, nopaik

CeJaTHBHOTO /I€jCTBO Ha TaJIMOMHJOT.
MHuuMjanHaTa 103a Kaj BO3pacHy M aJoJIECLEHTH U3HECyBa 200 mg QHEBHO, ¥ MOXKE Jia Ce 3roJieMyBa Mo

100 mg Ha HeJieJIHM MHTEPBAJIX 10 MaKCHMaJlHa 11032 O/t 800 mg aHeBHO (ako ce moaHecyBa A00po), HO
MOpagM TOKCHYHOCTA, CpeAHaTa J03a OOMYHO C€ ABWKH MOJ 400 mg/nen. Bo 3aBucCHOCT of
MOIHOC/IMBOCTA, TOKCHYHOCTA M €(UKACHOCTA, MOJXE Ja ce ynotpebyBaaT HUCKH 1034 Ha OIPXKYBakbe O]l

25 - 100 mg aHEBHO.

Hocebnu nonyrayuonu zpynu ;
[TamueHTy co OyOpexHa WK XernaTajiHa UHCY(HIHEHIIH]a
Hema pacriofioJIMBH TOAATOLM KOM €€ ONHEeCyBaat Ha TpPeTMaH Ha TMAlUEeHTH CO XemnaTanHa

nncyuiuenuyja. IIotpebHO € co BHMMAHKE Ja Ce CPOBEAYyBa TepanujaTa Kaj OBUE MALMEHTH, U Ja ce
CJIE/IH EBEHTyaHaTa M0jaBa Ha 3HALW HAa TOKCHYHOCT Ha JICKOT. Cryauute W3BEJICHH Ha MALMEHTH CO
6yOpexHH HapylIyBarba MoKaxaie KommnapabuiiHa (Papmaxomuemxa Ha TATMIOMHJ, WITO YKAXKYBA HA
axToT eka He € noTpebHa KopeKIuja BO 103aTa Kaj OBHE MauueHTH. Bo cekoj ciyyaj, u kaj oBaa rpyna

Ha MaluMeHTH ﬂOTpCGHO € BHUMATEJIHO CJIEACHE.

Heua ]
Curyprocra 1 edukacHocta Ha MAPHH He e moTBp/cHa kaj /IElia Ha BO3PAcT MoA 12 ropunu.
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4.3 KonTpaunankanun

[IpeocernuBoct Ha cocrojkuTe 0 NEKOT.

[TanuenT Ha BO3pact nopx 18 roquHuU. . . skeHy BO (pepTHJICH TICPHO/L KO!
TanuaoMuIOT € KOHTpaHHAMIMpPaH Kaj GpeMeHH dKeHn Wik Kaj AOMKV{’ i B0 (pepTHJICH NEPHOL KOH
HE KOPHCTAT aJieKBATHA KOHTpaLeMNLuja 3a MpeBeHIuja Ha OpeMCHSSy S a)Ki KOU He ynoTpebyBaar
MOJKE J1a Ce JIeKyBaaT CO alTepHaTHBHA, oMKy TOKCHUHA TeperTja KAKO A
a/ieKBaTHa KOHTpaLerLuja.

Tewka HeyTponenuja (6poj Ha HeyTpoduan < 0,75X109/ D- (TEN), Stevens-
TanugoMuaor MoXke na ro BIOLIM MCXOAOT Ofi TOKCHYHA enusiepMaHa N : OBHE
Johnson cuuapom, wunu exconjaTuBeH JepMaTUTHC u 3aroa € KOHTpauHAULIMPaH IpH

JEPMaTOJIOILKH 3a00yBakba.

4.4 IoceGHM MepKH HA MPETNA3JMBOCT M MpeAynpefyBaba

IToTpeGHO € KOpHMCTEHe Ha KOHTPALENTHBHM MEPKH HajMaiKy 4 menienn MPeAl 3AMOUHYBAIE 14
TepanujaTa, 3a BpeMeTpacke Ha Tepanujara M 12 Hejeau TOCIC 3aBpiIyBalbe Ha Tepanujara.
HctoBpemena ynotpe6a Ha XUB-nmpoteasa MHXMGHTOPH, rpuceodysIBHH, pucamnuiyH, pridadyTHH,
dennToNH, KapbamasenuH o XOPMOHCKH KOHTDALENTHBH MOXE [a ja HamaiM HUBHaTa e(UKaCHOCT.
TTopau Toa, ce MpernopadyBa ynoTpe6a Ha noeduKacHH KOHTpaLENTUBHH CPEACTBA 34 BpeMe Ha TPETMaH
CO TANTHIOMHUL,.

IIpen na ce 3amo4yHE TPETMAHOT, Kaj JKEHH BO (pepTHIIEH MEpHOI noTpeGHO € Ja ce HarmpaBH TECT 32
GpeMeHOCT (CO OCETIMBOCT O HajMaiky 50 mlIU/mL). Tector Tpeba na ce HanpaBH 24 yaca mpen
3aMouHyBamkeTo Ha Tepanujarta. He cmee ja ce mpemuile TaluaOMHA, Ce MOACKa JICKapOT He nobue
HEraTHBEH pe3yJITaT Ofl TECTOT 3a OGPEMEHOCT.

Ako 3a BpeMe Ha Tepamyjata J0ji€ A0 M30CTaHOK Ha MEHCTPYalHWOT LMKIYC, WM A0 nojaBa Ha
aGHOPMATHO MEHCTPYAITHO KpBapetbe, TpeGa MOBTOPHO Aa Ce HalpaBH TECT 32 OGpEMEHOCT.

AKo 3a BpeMe Ha Tepaija o Talli0MH/ 10j e 110 GpeMeHOCT, TepanujaTa Tpeba BeaHalll 1a Ce TPEeKUHE.
AKO MOCTOM COMHEX 3 H3JIOKEHOCT Ha (eTycoT Ha MMWPHH, tpe6a BeAHAall [a C€ U3BECTH JIOKAJHATA
areHuyja 3a papMaKOBUTHIAHLIA, KAKO U xommanujara Lipomed AG. ITauuenTkara Tpeba 1a ce ynaTu Kaj
HCKyCeH aKylIep/THHEKOIOT CO HCKYCTBO 32 PENpOAYKTHBHA TOKCHYHOCT 32 MOHATaMONIHA eBayaluja

Ha 6peMeHOCTa.

CreuyjagHy npeaynpeayBamba Kaj nauueHTy co XUB:

JloceraluHuTe Cco3HaHHMja YKa)XyBaaT Ha Toa JieKa TATHIAOMHIOT MOXE 1a JIOBENE 1O 3rojeMyBambe Ha
KONMuMHATa Ha BUpycoT kaj XWB - uHUUMPAHH TALMEHTH KOW Ce MOMOJr MEPHOM MOA Tepamnwja.
[lopamu Toa, Ce MpemopadyBa pEOBHO CICACHE Ha coctojbara Kaj OBME MALMEHTH. 3anuuTabuH,
JMIAHOCHH M CTaByJMH MOXE Ja [0 3roNeMaT PUSHKOT WM CEpHO3HOCTA Ha nepudepHa HeyponaTtHja
Ko0ja ce JO/DKM Ha alMTHBHHTE HECaKaHH eexru (Buaere “Hecakanu peakuuu’). Heonxonauo e crnenere

Ha KJIMHUYKaATa CIHKa.

JlpeMIMBOCT, IOCNAHOCT M Cellaluja:

TaaumoMHUIOT MOXeE Ja Mpeu3BHKa JPEMIHBOCT NMOCMAHOCT cefaunja. TanuaOMUIOT ja MOTEHLMPA
JPEMIMBOCTA MPEJU3BHKAHA Ofl ATIKOXOIL. [TauneHTuTe HE cMmeaT fAa 3eMaaT aJKOXOJNHH MHjaJoLH 3a
BpeMe Ha TepamnHuja co MMUPHH, KaKo 1 JIEKOBY KOM MPEIM3BHKYBAaT NOCMAHOCT 6€3 coBeT o1 jiekap. Bo
CJlydaj Ha IOCTAHOCT WITH CIIAGOCT, Ce COBETYBA MALMEHTHTE 1 HE YNIPaBYBaaT CO MALKHHU 1 CO MOTOPHA

BO3HJIA.
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Teparn )i Heypomatuja ¢ yec
PeBeP3NGU Iy, i

TIOTeHIIHU] o A 3
) l-lH_]aIIHO TEIIKa HEecakaHa peaxuvua KOja ce jaByBa 34 BpeMe Ha
U HCyesy

BU (13
HeKon yBiiTZOI':gﬁ:;H: peakumu”). Bo nosekero ciyuan, HecakaHUTe Peakiiu Ce
Iydau  nepudepunara g YBalbe Ha /103aTa, MIM CO NpEKWHYBamwe Ha Teparnujara. Bo
MM“HHchau“ja Ha BUCOKM Cypornatuja ce nokakana kako upeBep3uOWiHa, W TOa MOCIE
Ha Tanunomup, Tpe6a na ¢ AO3H BO MOZONIH BPEeMEHCKH Nepuoiu. AKO ce faBa A0JroTpajHa Tepanuja
ONlHEeCyBaaT Ha TIOTEHI| € COOMpaaT OCHOBHM MOJATOLM W TOAATOLM HA 6 MECEUHH MHTEpBAM KOU Ce

L

MOHHUTOpHHT, ce “PeIIOpii;gT Ha aKTMBHOCT Ha censophute HepBu (SNAP). Onamy kaje He € MOXKeH
4aaT peno

ManuenTure ce ChaeT PENOBHY KINHWUYKY W3BELUTAH.

Yy

Baar Jia npujasar 60 :
Tpeba penoBHo na ce n PH) LKame, YMPTBEHOCT M mapecTesuja. McTo Taka NauMeHTuTe

YMPTBEHOCT, TpHEeH PALLYBAAT 32 NOCTOEH:E Ha 3HALM WK CHMITOMH Ha riepucpepHa HeyponaTuja Kako
X €, WK Gonka BO pauere W crananata. AKO MOCTOjaT BakBM 3HAUM 32 nepudepHa

HEeyponaTyj
Axo ::mja, Tpeba na ce cobupaat nonatoy 3a SNAP.

BpeM c 5 : ; .
npenmmxge eTpacke Ha TepanujaTa CO TANMIOMHA AOjAe N0 TOjaBa Ha HeypomaTMja Koja ©
OLIT Ha OJ1 JIEKOT, HEONIXOHO € /A Ce MPEeKHHe Tepanujata, co LN Ja ce Crpeyar noHaTaMOoLIHH

e6e:‘yBa}ba. 3a BpemeTpaeme Ha Tepanuja co MAPYH, nekoBu kou ce acouupaHu CO Heyponathja

TpeOa Ja ce ynorpeGysaar CO MpeTNasmMBOCT (Np. 3aiuWTaGHH, AMAAHOCHH i cTaByauH) (BuAETE
WHnrepakuun co npyri nekosr”).

WPUH Moxe 1a ja Biol Beke NOCTOeUKATA HeyponaTHja W 3aToa He TpeGa fa ce ynoTpeOyBa Kaj

NALMEHTH CO KIMHWYKM 3HAUM WIH CHMITOMHM Ha mepudepHa HaypomaTHja, OCBEH aKo KIWHMYKATa
KOPHCT OJ1 JIEKOT € TOroJjieMa OJf MOTEeHIINjaJTHHOT PU3UK.

Hananu:

Ce npernocraByBa Jieka MOCTOH MOBP3aHOCT nomery ynorpeba Ha TaNTMAOMHA H nojaBa Ha Hamaju. 3a
BpEMETpackhe Ha Tepanuja co TAIHAOMHUJ, NMAUMEHTHTE CO UCTOpHja Ha HamaJy¥ WM OHWE KOW MMaaT

pu3uK (akTOpu 3a pa3Boj Ha Hanaju TpeGa Ja OuIAT KOHCTAHTHO CICACHU 33 nojaBa Ha KJIMHUYKH
TIPOMEHH KOM YKa)XKyBaaT Ha I10jaBa Ha aKyTHU Haraju.

TpomGoreHoct:

Kaj mauuentdTe KOM OOnefyBaar Of KapUMHOM Kako ronema KOMIUIMKAL[Mja Ce jaByBa BEHCKara
tpoMGoemboija. TTauMeHTHTe KOW NMPUMAAT TATMIAOMHA HMaat 3roNeMeH pU3MK Of eMOonuja WK
11a6oka BeHCka TpoM603a, 0co0eHO Kora TalIiJOMH/OT €& KOPUCTH BO komOuHAlHja CO XeMoTepanuja
W/WITH CO IEKCaMEeTa30H.

Tlopay Toa, Kaj MALMEHTUTE KOH MMAaT 3HauacH PU3HK OL Tpom603a, Tpeba na ce 3eme BO 003up u
TIpUMeHa Ha MaJli 1034 Ha aHTH

KOaryJaHTHa Tepanuja, 0COOEHO Kaj MALUEHTH KOH NPUMaat Taln10MH
¥ XeMOTepanuja /UK IeKCaMeTasoH.

HeyrponeHyja:

Tepanujata co TalMIOMH/ € aCOLWPaHa CO HaMAJICH 6poj Ha Heyrpodumu. TepanujaTa co TaNUAOMHUL HE
cMee Ja OTMOuYHE Kaj TMAlMeHTH CO arcoj

yren Opoj Ha Heyrpoduin < 0,75x10°/1 (Bumete
“K oHTpaMHMKALMK ) 1 NOTPEOCH € MOHHTOPHHT Ka) TALMEHTHTE CO CKIOHOCT KOH HEYTPONeHuja.

HapyuryBama Ha KoykaTa ¥ Ha MOTKOXXHOTO TKHBO:

TanMIOMHIOT He Tpeba /1a ce aMMHHCTPHPa Kaj MAMEHTH CO TOKCH'HA eTUACPMOMTHYHA HeKPOIIH3a
(TEN) kako Teparnuja 3a CriacyBare Ha XHBOTOT, aK0 Kaj HUB [0jA€ 0 T0jaBa Ha TEIIKH KOXKHH ePYILHK
npeau3BUKaHH O NeKOT. Bo nnane6o KOHTPOJIMPAHH CTYAMH Kaj MalMEeHTH CO paH TEN, crankarta Ha

CMPTHOCT Ce 3rojieMmia Kora NaiuudeHTHTe Guse TpeTHpaHu co TANMIOMHUA. IlocTou eneH M3BewITaj 32
TANIMIOMU/ BO KOj € ONMINAHA HHAYKLKjaTa Ha TEN.




' TIpeAynpeayBatha;

[Taunenrure tpeba na ro semaar nekor MMPUH camo ako HM € npenuiial Ol CTpaHa Ha JIeKapoT, u He
CMEarT Jia ro aenar JeKoT Co Apyru JInia.

[TauueHTHTe He cMeaT sia KOHCYMMpaaT alkoX0/ 34 BpeMETpacibe Ha TEPATja co MHPHH.

[TanuenTure He cmear na JoHMpaar kpB MM criepma BO MEPHOA on 12 Henenu mocje NpeknHyBambe Ha

Tepanujata co MUPUH.

45  Hurepakumja co Apyru nekoBu u ApyrH Gopmu Ha MHTEPAKIH]A

aJIKOXOJIOT, XJIOPNPOMasHHOT H
eH30/1Ma3eMHUTEe H Ha ApYruTe
UAETIPECHBH, HEBPOJICIITHLIH,

Tanupomunor ro 3acunysa cefaTMBHOTO /A€jCTBO Ha 6apOuTypaTUTE,
PE3EPNHHOT, I 3rofemyBa edekTute Ha MOpP(UHCKHUTE aHAITETHIH, 6
AHKCHOJIMTHLM KOM HMMaaT edekT Bp3 CMMemeTo, CelaTHBHHTC aHT
CelaTHBHU AHTHXUCTAMHHHLM, LCHTPAJIHH aHTUXHIIEPTEH3UBH U 6aKa0(eH.

MenuuuHCKK Npou3BO/M KOU Npeu3BHKyBaaT nepudepHa HE onaruja:

JlexoBu koM mpeau3BUKyBaat nepuepHa Heyponatija Tpeba Aa ce KOpHCTaT €O B
KOHM MPUMAAT TATMAOMUA. 3rofieMeH pH3HK ofl neph(epHa HeypornaTHja € pHjaBeH I
3aNUTabKH, CTaBY/IMH, BAHKPUCTHH U AUJAHOCHH.

HUMAaHHE Kaj MalHEeHTH
pu KOMOHHaLHja Co

Tanupomu1 Bo KOMOMHALH]A CO XeMOTepanHja:

[loBTOpyBaHM LMKJIYCH BO KOMOMHAUMja OO TalMAOMHM, TIJyKOKOPTHKOHA (nekcameTa3oH) H
LMTOTOKCHYHH JIEKOBH (LMCTIATHH, uukiopocdamui, AOKCOPYOHLHH H €TOMOCHA) o 3roJieMyBaar
pHU3HKOT 0 Anaboka BeHCKka Tpomb03a.

OpaJsiHa KOHTpaLenuyja:

Kaj 10 31paBu seHu crefieH € (hapMaKoKMHETCKMOT MPOGHI Ha HOPETHHAPOH M ETHHHMIJ €CTpaiHol,
nocjie NMpUMeHa Ha €IMHeYHa 1032 WITO COAPXKH 1.0 mg HopetuHApoH auerat W 0.75 mg eTHHHI
ecTpauon. Pesynratute Guie cianynu co u 6es Ko-aAMHHHCTpauuja Ha Taauaomua 200 mg/aeH 1o
[OCTHTHYBaH€ Ha HHBOATA Ha COCTO0j0a Ha PAMHOTEXA.

BakHu MHTEPAKLMH CO JEKOBH KO HE BKJIYUyBAaT ynorpeba Ha TanMJOMHA - NEKOBH KO BIMjaaT B3
XODMOHCKHTE KOHTPALCIITHBH.

HcToBpemeHa ynoTpeba Ha LHTOXpOM P450 wuHylMpayKH areHcH Kako JIONHHABHP, HEBHPAIHH,
eaBupens, rpuceodyIBUH, pHpAMMHH, puabyThH, (GEHUTOMH MM KapbamasenHH CO XOPMOHCKH
KOHTpALIENTHBH MOXE /1a ja HaMaJIu eukacHocTa Ha .KompauenunjaTa. [Topanu Toa, XeHH BO (epTHIIEH
nepros kou Tpeba Aa 6HIAT MOANOXKEHH Ha Tepanuja Co eleH HiH noBeKe Ol OBHE JIEKOBH, MOpa Ja
KOpUCTAT /BE APYTH e(pUKaCHH METOAH Ha KOHTpaLenuuja.

4.6 BpemeHOCT 1 10eme

TanHIOMU/IOT € ancoMyTHO KOHTpaHHAMLHMPaH 3a Bpeme Ha OpemeHoct. Toj npeAn3BHKyBa TepaToreHH
eheKTH KOH pe3yJTHPaaT CO CEpHO3HH BPOJCHH Aedextn n cMpt Ha derycor. Eana noeanneuna ao3a
3eMeHa 0jl GpeMeHa XKeHa MOXe Ja NPEU3BUKa TeLKH BPOACHH aHOMANHH. Kaj 30% on >xeHuTe KoM
npuMuJIe TalMAOMH] 32 BpEME Ha GpeMeHOCT JI0ULIO /10 1ojaBa Ha TEIKH BPONEHH aHOMAJHMH KaKo:
exTpoMenuja (amenja, hokomeHja, XeMUMENHja) Ha TOPHHTE H/HIM JOHUTE EKCTPEMHTETH, MHKPOTHja
co aOHOpMaJIHOCTH Ha HaJBOPEUIHHOT YLIEH XOAHHK (3aBpiuyBa CNIENO WM HE € MPHUCYTEH), JIE3HH Ha

CpeHOTO M Ha BHATPELIHOTO YBO (momaJiKy YecTH), OKyJlapHH Ne3nH (aHO(TanHHja, MUKpO(TATMHja),
6&3”“5},‘/6.“
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KOHIeHHuTan

Ha cpues

a a Gone

6H0pMa_nHOCTH. CT, ByOpexuu abHopManHocTH. Onuuiand ce W ApYrH MOMaiKy HecTH

]I(Io_]aBaTa Ha GpeMeHnoct k
OHTPALENTHBHY Mepky 1

BO eprusn
HOT 1nepuo
KOHTpaIJ.enuuja, Kall)<o [l:]:él JKHUBOTOT He Tpeba ja ynorpebyBaaT TalnAOMHM/ aKO HE KopHucTaT ajexBaTHa
€ Ha3HAYeHO BO MPOrpaMoT 3a CIpaByBambe CO pU3HK BO ACTIOT 3a mpeBeHIn)a

oA Gpemeno
CT. Mamku
MeTo/H, T€ MalMeHTH Tpeba MCTO Taka ja ymoTpeOyBaaT aneKBaTHH KOHTpaLenTHBHH

aj xe ]
oéﬂ BHH KOH Ce€ Ha Tepaﬂﬂ]a CO TaJIUAOMHUI 6e3 pa3HHKa aKo anMeHyBaaT
HCOK PH3HK OJf CEPHO3HH MandopMaluy Wid CMpT Ha (eTycoT- FKennte

Axo :

Taﬂ“l;{()ii:;u:e:::::;:qa npMMa TAIWIOMHJ, MM Ha MapTHepKaTa Ha MalllKu MauMeHT Koj MpUMa

abHOpManHOCT BO MeH WIN TOCTOH COMHEX [eka MEHCTPYalHHOT LMKIyC M30CTaHai, Wi ako uMa

NOTPEGHO € Aa ce Ha CTpyaJHOTO KpBapewe, WJIH ako MOCTOM COMHEX 3d eBeHTyanHa OpeMeHOCT,
TIpaBU TECT 3a OpPEMEHOCT H Jia ce KOHCYJITHpa CO JieKap.

?[KO 10jie 10 OpeMeHOCT Kaj MauueHTKa Koja puma TaliaAoMHL, Tepanujara Tpeba BeAHall a ce comnpe.
alMeHTKaTa UM OpemMeHaTa mapTHepka Tpeba na ce ynatH Kaj aKylep Ui [MHEKOJIOr CO MCKYCTBO BO
o67acTa Ha TepaToNorujaTa, 3a OHATAMOLIHA eBallyalija i COBETYBAE.

Co orjiex Ha Toa IUTO TAJMAOMHUIOT € NPUCYTEH BO crnepMara Kaj Mau KOH ro mpumaat JeKoT, MCTHUTE
Tpe6a 1a ynoTpebyBaaT KOHJIOM MpH CEKCyasleH KOHTaKT €O XKEHH BO (hepTHIIEH NIEPHOA.

OeHe
Ta MaOMUIOT € KOHTPaHHIHMIMPaH 33 BPEME Ha N0CHHE. He e Mo3HATO A&/ TATWAOMHJL Ce u3nadysa BO
MajYHHOTO MJICKO.

4.7 Banjanue Bp3 CNOCOOHOCTA 32 BO3EILE H ynpaByBam€ CO MAIIHHH

[TanpeHTATe KOW NPUMaaT TaJMIAOMHI HE cMeaT [a Bo3arT, HATY Jla ynpaByBaat Cco MOTEHIMjaTHO OMACHH
MaIliHH.

4.8 HecaxaHu e(eKTH

HajcepHo3Ha TOKCHHHOCT acouupaHa co ynorpebara Ha TATHIOMHUA € TepaToreHuoT eeKT Ha OBOj JeK
(Bupgere BO ACJOT moceOGHM MepKH Ha MpeTrnasjuBocT M npeaynpeyBatba, KOHTPaUHAHKALMH H
OpeMeHOCT H n0etbe). PU3HKOT OJI TCLIKHA BpOZEHH Ae(eKTH, 0co6eHO (hOKOMEIHja HIH CMPT Ha (eTycoT
ce eKCTPEMHO BHCOKHM 33 BpEME Ha KPUTHYHHOT MEPHOI OA 6pemenocta. Ce mpermocraByBa JieKa
KpUTHYEH MEPHOA 32 yrnorpeba Ha TATHAOMHI € OL 35 po 50 meHa mocne TOCIEAHHOT MEHCTpYyasleH
uuKiIyc. Pu3ukoT of ApYrH [OTEHLHjaHO TEelKM BPOJEHW aHOMANHU HAJBOPp OL 0BOj TIEpHOJ €
Hermo3Hat, HO MOXe Ja € 3HadacH. Bp3 6a3a Ha J0CEralHUTe CO3HAHM]a, TATHAOMUIOT HE CMee Na ce
KOpUCTH BO OHJIO K0j meproz oft GpemeHoCTa.

[lepudepHara Heyponarthja € 4ecTo, [IOTEHIHjaJIHO TELIKO HECaKaHO JIEjCTBO OJ1 Tepamujata co
tanagomua. OOGHYHO HECAKaHUTE JejcTBa ce MOBJEKyBaaT Co HamajlyBambe Ha [03aTa Ha JICKOT, WK CO
MpeKuHyBabe Ha Heropara ynotpe6a. Bo Hekon ciyvan nepudepnara Heypomatuja Ouna
upeBep3ubmIIHa, [p. Moce a/IMHHACTPALIAja Ha BUCOKH JIO3U BO MOJONITH NEPHOAH (BupeTe fen noceGHU
“MepKH Ha npeTnasjiiBoCT H npeAynpeayBatba npu ynotpeba”).
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CneaHHBe HECAaKaAHU PEAKLIUH ce jaByBaar 3a Bpeme Ha Teparl ujaTa co TAJIMAOMHML
. p ja3a
Hugpexyuu u ungpecmayuu: GpoHxuTHC, QyHraneH JepMaTHTHC, pudexumja, opania MOHHJINJASE,

(hapuHIUTHC, PUHUTHC, CHHY3UTHC

10 Yyucmu u noaun): CMHAPOM Ha

Heonnazmu u moa benuzny, manuenu u necneyuduyupanu (rnyumeit
TYyMOpCKa J1u3a.

XeMolJl UTHUYEH YPEM n4ycH

€03UHO winja
> P ” tpoMboTHHHA

Hapywyeara na Kpenuom u aum@nuom cucmem: aHEMM] :
TpoMGOuMTOHCHM_]a,

CHHApPOM, JIEYKONEHHja, JauMdaneHonaruja, HeyTpONeHH)a,
TPpOMOOLIMTONEHUYHA MypIypa.

Hapywyea}ba HA UMYHOIOULKUOM CUCEM. HPCOCCTIIHBOCT Ha JIEKOT

EHOOKpUHONOWKU HAPYULY8aFba: XUTIOTUPOUHU3aM

Memabonusam u HympumueHu HapyuLy6aroa; aHOPEKCH)a, XMIeprInKeMHja, XHMepauIieMu]ja, 3apuiKa

Ha TEYHOCTH, 3rOJICMEH all€TUT.

Ilcuxujampucku HapyuLyearsq: aruTaLuja, KoHdysHja, menpecuja, HaMaiyBambe Ha nu6UI0TO, HHCOMHH]A,

POMEHU BO Ppacroyio’KEHHUETO, HEPBO3a.

[IOCTIAHOCT, eTHUJIENCH)a, r1aBo00JIKA,
Tapruja, HEJOCTaTOK Ha KOOp/MHAllH]a,
COMHOJIEHTHOCT, CHHKOIA,

Hapywyearwa Ha HepeHUOm  cucmem:  3allIEMETCHOCT,
XHrepecTe3uja, Kapnaj TYHesl CHHIPOM, HEKOOpAMHUPAHOCT, JIe
HeyponaTHja, HEeOCETJIMBOCT Ha cTananara, mapecTesnja, cefauMja, Hanaim,

BazoBarajina CUHKoOIa, TpEMOp, TPENEPEHEL.

Hapywysarea Ha ouume: dorodobuja, HamaneH BuL, ry6UTOK Ha BHJIOT.

Hapywyearea Ha yuiume u nabupunmom: GunaTepaiHa riyBocT, ryBoCT, TUHUTYC, BPTOTJIaBU1la.
AHTHHA TEKTOPHMC, AapHUTMH]a, atpujanHa Gubpunanyja, Opaaukapauja,
a, KOHTMECTHBHA CpLEBA wHCY(HMIMEHIM]a, MUOKapaujaneH HH(apKT,
TAIlMH, NEPUKAPIUTUC, TLJICyPOTIEPUKAPIANTHC, TaxuKapauja.

Cpyesu Hapyuiyearea:
KapI¥OBACKyJ/IapHH HapyIIyBak
OpTOCTaTCKa XHITOTEH3H]a, Al

Backynaphu Hapyuty8area: apTepucKa Tpom603a, Anaboka BeHCKa TPOMOO3a, TpoMGOEMOOIMYHM NOjaBH,

BeHcka Tpombo3a.

mopakannu U MeOujacmuHaIHu  Hapyulyearoa: OponxocriazaM, /JMCMHE)ja, HOCHA

Pecnupamophy,
¥ HapyllyBaba

ONCTPYKIIHja, MyJIMOHAIHA em60/11ja, peclupaTopH

HapyuLy8area. adAOMHHANHA Gonka, KOHCTUNALKja, AUjapea, CyBOCT Ha ycrTara,

Facmpouumecmunaﬂuu
rajewe, 3rojieMyBabe Ha NapoTuaHaTa »KJe3na, nospaka}be,

daTyneHyja, ’HTECTHHANHA OTCTPYKLH]a,
3a6Ha 60IKa, KCEPOCTOMHM]a.

4 1 Ha NOMKOJCHOMO MKUGO: AKHH, anoreuyja, CyBa Koxa, epuTeM, ersaHTeMm,
ekconujaiuja, HapylyBambe Ha HOKTHTE, JIMXCHOMIHHW MPOMEHH Ha ycTraTa, BE wagga epynuuja,

cBpabex, OCHIl, MaKyJIo-namyJio3eH ocu, MaKyJio-niarnynapeH eraanrem, 6yinos ’$eaxuﬁﬂ-iaa KoXara
piydutento Stevens — Johnson CHHAPOM H TOKCHYHA €mujepMaiiHa HeKpo. '

ST Yy, (4
8, do
f0Tetbe, OTEKyBathe Ha KoXaTa, TOKCHIHA MyCTYyJIOAEPMA, yPTHKApHja.

Hapywysarea Ha xoacam

1
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H
a MY c’g’-’lOCKe”e

BO KOCKuT
(S
BO lpenenor Ha Bpator it i

Hapyuw,
yearea
rpoor, 6o mH
, OOJka ¢ Bgoﬂl cucmem u cepsnomo mruso: apackynapia Hekposa, Somnka BO
HO3eTe, MyckynHa cnaboct, mujanruja, 6onka BO BpaToT, pUrHAHOCT

Hapywye
aka Ha 6ybpe
MHCY huumeniyja, M"y Pe3ume  w  ypunapnuom cucmem: anGymuHypuja, XeMmaTypHja,

HII j
YBa OJIHTypuja, ypuHapHA HHKOHTHHEHLH]A.

6yOpexHa

Hapyw,
lyeara nq :
Penpodykmusnuom cucmem u Oojkama; WMNOTEHLMja, MHCYQHUMCHUHIA Ha

OBapuyMmuTe
Me
» MCHCTpYaJlHM Hapyu1yBarmba, CeKyHIapHa aMeHOpeja.

Konzenu,
mannu, gamunyj

> apm 3 anuu,
dokomenuja) japuu u eememcxku mapywyeara: TepatoreHocT (np. BpOACHH aHoM
creHuja, Oonka BO

Omumu
Ha . .
IDYULY8Ara U COCMOjbu Ha MeCmomo HA AOMUHUCMPAYWja Ha Jexkom. &
Gonka, nepudepHu

rpanure
0pa,n , TPECKa, 3aBHCEH €[eM, OTOLM Ha JIMLETO, 3aMOp, FPO3HULA, MaNlaKCaHOCT,
TOLH, TaxHduiakca, ciabocr.

NOoKa4YeHHU xernaTaJlHi €H3UMH,

Jlabopamopucku naodu: aGHOpMaNeH TecT 3a XxenaranHata (yHKUH]a,
peacHaTa amMMja3a BO KPBTa,

nokayeH SGOT, 3ronemyBame Ha TejlecHaTa TEXKHUHA, MOKaYyBambe Ha MaHK
MMOKAYEHU TPUTITHUEPHIH, 3rojieMeHa KONUYHHA Ha BUPYCH xaj XYB nHQUUHpaHH.

4.9 IIpeno3upame

BHCOKH 103H HA TATMAOMMU/ HE MPEAU3BUKYBAaT HHKOOPIMHALM]A UM PECTIHPATOPHA Jenpecuja U Hema
NpHjaBeHH CMPTHH Clly4ad CO MPUMEHa Ha JI031 110 144 g.

5. ®APMAKOJIOIIKA KAPAKTEPUCTUKH

5.1 dapMaKoJHHAMCKH KaPAKTEePHCTHKH
dapmakoTepaneBTCcKa rpymna: MMyHOCYTPECHB, ATI xon: LO4AX02.

MexaHU3MOT Ha /IEjCTBO HA TAIHIOMHJ Kaj MALMEHTH CO MYITHIIHA MHENOMa € PasHOBMACH W HE €
er. J{oOpo no3HAaTHTE TEPATOTCHH eextn Oune npeau3BUKaHKU Ol AaHTHAHTHOTCHETCKUTE

LIEJIOCHO pa3jacH
6uimja Ha GaxTopoT 3a pacT Ha Backynapruot enjoren (VEGF)

KapaKTEPUCTHKH Ha TAIMIOMHUI CO HHXH
u B - pu6poGracTHHOT (PaKTop 3a PacT.

Kaj nauuentd co MyNTHIIHA MHEJOMa, HMyHOMOZYJIATOPHHOT, AHTHMH(IAMATOPHUOT M TOTEHLIM]ATHO
HeomIacTHIHATE e(eKTH Ce IIaBHH MEXaHu3MK Ha fiejcTBo. OBHe JIejCTBa Ce MHULIMPAHU CO CympecHjaTa
Ha mpoAykuujata Ha (akTop 0. Ha TyMOpCKa HCKpO3a (TNF - @), mocnenoBatenHara peryjanuja Ha
kietounara agxesuja Ha monekymure (ICAM-1, VCAM-1 u E-selectin) HHBOJIBHPaHH BO JIEyKOI[UTHATA
MHrpallija, CTHMYJlaljaTa Ha MPUMapHATe T-kieTky (KoM WHAYLMpaaT npoiaudepanuja, npoaykiuja Ha
LMTOKHHM ¥ IUTOTOKCHYHOCT) W MpOMeHa Ha ofiHocoT oA T-noMouIHn ko T UMTOTOKCHYHH KIETKU
HHXMGUpaHATa MpPOAYKUMja HA MHTEPIEYKHH 12, 3rojemenara MpOAYyKUKja HAa MHTEPICYKMH 2 y;
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S22 DPapMaKOKHHETCKH KapaKTepHCTHKH

Ancopnyuja

Cryanute co mpumeHa Ha MOEAMHEYHH OpajH{ A03U H
cropa, €O MWK KOHLEHTpauuja og 1.15-3.47 pg/ml Kxou
CKOpeLIHHTe CTYAIHH AeMOHCTpupate fiea Tauxomua 200 m
CO HaJMPBO ancopnuuja U eNMIMUHALH]a.

Cna6arta pacTBOPJIMBOCT BO FaCTPOMHTECTUHAIHHOT CHCTEM MOXKE nia ja Hamal ¢
IIPY IOBUCOKM 03U Ha Tanunomun. CiencTBeHo, cTankara Ha arICOF'mU"ja MOXCE

aKane JAeKa arcoprniyjara e
aaT 10OC/C 2.5-4.4 uaca.
HeTHKa Ha eJIeH JIeN

a TaauaoMua TMOK
ce HOCTHFHyB
g moKaxaJl papMaKOKH

TanmKara Ha arcoprnuuja
a Guze J03HO-3aBHCHA.

a1 MHHOPHM TPOMEHH BO
UK KOHIEHTpauujara €
erbe Npefn3BUKaHO
Ha ancoprnumja

yi Mpeau3BUK
peMeTo Ha
pUYHOTO TpasH
hexT Bp3 CTENCHOT

KoagMuHucTpanyja Ha Tanugomua co o6pok Gorar co MacHOT
AUC ¥ BO MakCHMAJIHHTE MJia3Ma KOHLEHTpaluy, HO kako 1 /i € B
IpOAOJKEHO (okony 6 yaca). OBa € NpeaU3BUKaHO O 3acTOj BO ract
O]l MacHaTa XpaHa, U TOa 3Ha4H JeKa TeHepallHo U XpaHaTta uma Mall e
Ha TabJIETUTE TaauJOMHUI.

Hucmpubyyuja
BOJIyMEHOT Ha AMCTPUOYIHja € OMHIIAH BO HEKOJIKY CTyAMH M H3HECYBa oxony 1 I/kg TenecHa TeXHMHA.
CpeniHO Bp3yBame CO Ma3Ma MpOTeHHH H3HecyBa 55% M 66% COOABETHO 3a (R)- 1 (S)- TanuAOMHUA.
Cramnkara Ha qucTpubyIKja KpB:IIa3Ma H3HECyBa 0.86 1 0.95 coOABETHO.
TaqMIOMHAOT € MPHCYTeH BO ClepMara Of MallKuTe MalHeHTH.
TMPETNA3IMBOCT U MPeAYNpeyBama MpH ynorpeda).

(Buznere TnoceOHH MEPKH Ha

Memabonuzam

TanuIOMHIOT CE ENMMHUHKEpPA CKOPO E€MHCTBEHO II0 MaT
paeTa60nn3aM u Gy6pexHaTa eKcKpelja UrpaaT MHOTY Mana yiora, u ce
jaByBa BO LIENMOT MPOCTOP Ha AUCTPHOYLIHja Ha JIEKOT.

Ha CIIOHTaHa XUJpOojau3a HH BHUBO. XeMaTajJHHOT
cMeTa JekKa Xuapoiausara ce

Enumunayuja
CpenHUOT TONY)XHBOT Ha eNMMUHALM]a Ha TAIMIOMH] Ce JBHXH ON 5.5 - 7.3 yaca BO 3aBHCHOCT OJ

npuMeHarta [IHEBHa [103a. Y puHapHata exckpenuja 6una momanky oa 1% o BKymHaTa 1032 MPEeKy 24
yaca, co 6y6pexen kmuperc on 0.08 I/h i BkyneH KIHPEHC Ol OKOIy 6.4 - 10.4 1/h. BpojHuTE NPOAYKTH
O/l CMIOHTaHa XMApONM3a Ouiie SKCKPETHPaHH BO ypUHATA. Hema nopatonu 3a ¢hapMakOKMHETHKATa Ha
TaJMIOMHU/ Kaj MalMEHTH CO XemaTajlHa nucdynkuuja. Bo cTyanja Ha NALMEHTH CO HapylieHa OyopexHa
dyHKMja, GapMaKOKUHETHKATa Ha TalMAOMHI Guna cnuuHa co (hapMaKOKMHETHKATa Kaj MalKeHTH CO

HOpMaJiHa OyOpexHa ¢byHKuHja.

53 IpeTKJIHHUYKH MOJATOLH 32 0e30eAHOCTA HA JIEKOT

Kaj Kyuma off MalIKH MOJ, M0C/Ie e/iHa rOMMHa /I03Hpatbe Oune 3abenexeHn peBep3UOHIIHI 3aTHYBabA
Ha JKOIYHHATE KaHATMKYJIM H TOA Y H3J0KYBatba Ha TANMAOMHA 3a 1.9 MaTH MOTONEMM Ol MCTUTE Kaj
Jyrero.

Bo CTyauH CO [JyBUH H CTaopiy Guio 3abenexaHo HamanyBambe Ha OpojoT Ha TpombGouutute. OBa
HaMajlyBame € aCoLMPaHo CO ynorpe6ara Ha TalIUIOMHUI, U Ce jaBYBA MPH M3NOXKEHOCT HA JO3H x'on i
2.4 maTy TOTOJIEMHU OJi OHHE Kaj 4oBeKoT. OBa HamallyBambe Ha 6pojoT Ha TpoMGouUTH, He

CO KJIMHHYKH 3HAIIH. > e PV
Bo egnoroauiIna CTy[Mja HM3BEJEHA Ha Ky4Wiba, buna 3abenexaHa rojaBa Ha 3rojieMyBame H/HIM
JHCKONOpaLja Ha MaMapHUTe JJIE3/IM U NPOJIOHrHpat €CTpyC Kaj XKEHKU KOW..OWIe U3NOKEHH Ha 103U
eHaKBH Ha 1.8 wiy moroyieMy 3a 3.6 NaTh OJl OHUE MPUMEHETH Kaj YOBEKO ejiéﬁéiﬁ;ﬁocra Kaj JIyfeTo e

HEIO3Hara. \
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aTepuja Ha 1

FCHOTOKCHUHY eg) eHOTOKC

CKTH. Hewmay
OCKyBaHaTa Knunyyky AUC no fIOKA3K 3a KaHueporeHocT mpu ekcrozuumun 15, 13 u 39 matn on
COONBETHO, p

W TIpenopayata crapTHa 103a Kaj rilyBLy, CTAOPLH MAXjal M KEHKH
Crynuure U3BENICHN Ha

>

Pasnuyuy HKHUBOTHHCKHU B )KHBOTI‘Z“ NOKaXkane pasiuk¥ BO OCETIIMBOCTA Ha TepaToreHu ehexTH Kaj
; HoBH. Kaj nyfeto, Tanumomunor e nokax H
CTYIIH]aTa U3BEIEHA Ha 3 ) AoOMun 1| aH TepaToreH.

VKEHKH, MaKO Kaj Masc] 4Jal| TIoKaka Ieka TANMAOMHMIOT HeMa edekTr Ha (hepTHIMTETOT Kaj MaxKjalK
2 > 1aK0 KaJ Maxjauute Guna 3abenexana TecTHKyapHa AereHepaiiyja.
ePUHATANHATA U MOCTH

AAMHHUCTPHPaH BO 103

aTaJlHaTa CTy/KMja HA TOKCMYHOCT M3BEJiEHA Ha 3ajalld CO TANWJIOMHI, Koj Ou
parame ¥ Hamanesa g

¥ 110 500 mg/kg/nen pesyntupan co aGopTycH, 3roiemMeH MPOLEHT Ha CMPT NpH

WjabMITHOCT Ha MJIaJieHuMbaTa 3a BpeMe Ha Joewe. MiajeHuutbaTa Of MajKi
TPETUPAHK CO TaNUIOMUL UMaNie 3rojiemMeH 6poj Ha abopTycH, HamMaNeHa TeJlecHa TeXHHa, NPOMEHH BO
YHCIETO U MeMOpHjaTa, HamaneH QEPTHIIMTET U HAMATIEH HHAEKC HA OpeMeHOCT.

6. PAPMAIIEBTCKU KAPAKTEPUCTUKH

6.1 JIncra Ha excnunueHcu

JlakTo3a MOHOXHApAT
Kononusunon
Tank

Eranon 96%

Marue3uym creapar
Llenyno3a MuKpoKpHCTaIHa
KaonuH, Texok

CaxapuH

Akanuja

Kanuuym kapboHat

Turtan AMOKCUL

6.2 NHKoMNATHOHIHH

He e npumeHnuBo.

6.3 Pok Ha Tpaeme

3 rOJAUHH.

6.4

IToceOnu MmepkH 32 UyBame
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6.5 IIpupoaa u coap>KHHA HA NAKyBameTo
GrucTepu BO KapTOHCKA Sl 1

E
JTHO TaKyBambe MHPI/IH conpxu 10 Tabnetu Bo Gauctep ¥ TPH
KapTOHCKATa KyTHja & HCIIeuaTeH npe/ynpe/yBauku TeKCT 3a /iejcTBaTa Ha rani IR R EC

oebuma.

6.6 IToceGHHM MepKH 32 OTCTPAHYBam€e H APyro paKyBambe
Cute HeynoTpebeHu TabJeTH 1a ce BpataT Ha apmMaueBToT MocJe 3applilyBatbe Ha Tepary] it

7. HOCHTEJ HA OJIOFPEHHE 3A CTABAIE HA JIEKOT BO IIPOMET

®apma Tpeja mooen

y1. Autos ITonos 6p. 1/1-3
1000 Ckomje

P. MakeznoH#ja

8. BEPOJ HA OJIOBPEHME 3A CTABAIBE HA JIEKOT BO IIPOMET

EHUE 3A CTABAIGE HA JIEKOT BO MPOMET/OBHOBA

93 JIATYM HA IIPBO O0bP
ABAIHE HA JIEKOT BO IIPOMET

HA OJOBPEHHMETO 3A CT

13 Oxtomspu 2014

10. JATYM HA PEBU3UJA HA TEKCTOT (/ O
®espyapu 2019 ¥ \\ o g
\{‘ii\{f’\t; 34 /
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