36UPEH U3BELUTAJ 3A OCOBUHWUTE
HA NEKOT

ZENIX® 2 mg/ml

linezolid
Pacmeop 3a uHgpy3suja

1. 3AWTUTEHO UME HA MEOULIMHCKUOT NPOU3BO.,
ZENIX® 2 mg/ml

2. KBANNUTATUBEH KW KBAHTUTATUBEH COCTAB

1 ml pacTBop 3a UHY3Nja coapxn 2 mg nuHe3onua

3a KoMnnem+ama nucma Ha exkcyunueHcu noanedHeme 8o denom 6.1.

3. PAPMALIEBTCKA ®OPMA

PacTBop 3a nHdy3suja
Buctap pacteop, 6e3boeH 0 xonTo-kadeasa 6oja.

4. KIIMHWYKN OCOBEHOCTH
4.1 TEPANEBTCKU MHONKALNN

¢ HozokomujanHa NnHeBMOHUja
¢ BoHGonHu4ka nHeBMOHMja

NuHesonua e uHAMUMPAH Kaj BO3pacHW 3a nekyBawe Ha BOHDOMHMYKKM CTekHaTa W
HO30KOMMjanHa NHEBMOHMja AOKOMKY € NOTBPAEHO UMK € CYCNEKTHO Jeka e npeanssukaHa
oa ocetnueu Mpam-nosutusHu Bakrepuu. MNpu QoHecyBaweTO Ha oanyka ganu Zenix e
cooaBeTeH TpeTMaH, Tpeba Aa ce 3emaT BO NpefBuf pesynaTute of MUKpoOuomnowkuTe
TECTOBM MNU nojaTouuTe 3a npeBaneHuata Ha pesucTteHumja Ha [pam-no3uTUBHWTE
BakTepumn Ha aHTUMUKpobHUTE nekosu (Buawn gen 5.1).

NuHesonua He pAejctByBa Ha [pam-HeraTMBHUTE naToreHW.JJoKonky e AoKakaHo unu e
CYCMEeKTHO Aeka npeau3BuKyBauu Ha uHdekumnjata nokpaj pam-nosnTueHuTe Bakteumn ce
u pam-HeraTuBHK GakTepuun, noTpebHO € KOMBUHUPaAHO NeKkyBawe CO aHTUBMOTULIM KOU
AejcTByBaar Ha [pam-HeraTueHu BakTepuu.

Komnnuumpanu uHdekumm Ha koxkaTa u MekuTe Tknea (enaete gen 4.1)




lluHesonua He pejctByBa Ha [pam-HeraTuBHUTE natoreHn. Kaj naumeHTn co
KOMNNWUUUPaHW MHMEKUMM Ha KoXaTa U MeKWTe TKMBA 33 KOW Ce 3Hae WNu e CyCMeKTHO
OeKa npeau3BuUKyBauu Ha uHdekuujata nokpaj Mpam-nosutusHute Gakrepum ce u Mpam-
HeraTueHuTe OakTepuu, NWHE3ONWA MOXE [a Cce MPUMEHU caMO [JOKONKY He ce
pacnonoXueu Apyrv Tepanucku Mepkun U camo BO KOMBMHauwuja co aHTubuoTmum kou
pejcteyBaaT Ha [pam-HeraTuBHu Oaktepun (Bugete gen 4.4). Bo Bakeu cnyvau,
TPETMaHOT Ha [[pam HeraTUBHUTE OpraHu3mMu mMypa fa ce 3ano4yHe UCTOBPEMEHO.

Tepanujata co nuHesonua Tpeba pa ce 3anoyHe BO OGOMHUYKM ycnoBWu, nocne
KOHCYNTaumja co COOABETEH CNeumnjanicT, Kako LUTO &€ MUKpobuonor unn nHdekTonor.

MNoTpebHO e aa ce 3emat BO npeaeung cnyxbeHuTe Hacoku 3a pauuoHasHa ynotpeba Ha
aHTUbMoTULM,

4.2 O3NUPAHE U HAYUH HA YTTOTPEBA
QOZ‘H'IEEH:E

Zenix® pacTBopoT 32 UH(Yy3Mja ce NpUMEHYBa NapeHTepanHo U MOXe [a Ceé KOPUCU Kako
WHMUKMjanHa Tepanwuja. [ocne Toa, Kora € KNMHUYKW MHAWUMPaHO, NauMeHTUTE MOXe Aa ce
npedpnat Ha nepopanHaTta ¢opma Ha Zenix®. Bo T0j cnyyaj He e noTpebHo
npunarogyeare Ha gosata, buaejkm BuopacnonoXuBocTa Ha nepopanHaTa copma Ha
nuxesonug e okony 100%.

[penopayaHo Go3upar-e U spemMempaeH-e Ha mpemmaHom Kaj 803pacHu
BpemeTpaeweTo Ha TepanujaTa 3aBUCU OO BpcTata Ha Npeau3BUKYBaudOT,
nokanusauujata, TexumHaTa Ha wvHdekuujata U KNUHUYKUOT OArOBOP Ha NauMEHTOT Ha
TepanujaTa.

Mpenopakute 3a BpeMEeTpaeHETO Ha nekyBaweTo ce OHasupaaT Ha OCHOBA Ha
nogaTouuTe oA KMUHUYKATE uUcnuTyBawa. Kaj HEKOM MHMEKUUM MOXKE Oa ce NPUMEHM
KpaTKO BpemMe Ha NeKkyBake CO NMHEe30Nng, HO Toa He € eBanyupaHo BO KIUHWUYKATE
ncnutyeawa. MakcumanHOTO BpemeTpaewe Ha JeKyBaweTo u3HecyBa 28 paeHa.
besbeaHocta n edwmkacHocTa Ha NUHE3ONWL NPUMEHeT noAdonro oa 28 geHa He e
yTBpAeHa (Bnaete aen 4.4).

Kaj uHbekummn npateHn co baktepuemuja He e noTpebHO 3ronemyBame Ha gos3aTta unu
NPoAOIPKYBake Ha TepanwjaTta co nNuHesonua.

MNMpenopavyaHute Oo03W W BpemMeTpaeweTo Ha Ha Tepanujata co npenapatoT Zenix®
pacTBOp 3a UH(py3uja ce:

WHchekumja Do3za BpemeTpaere Ha |
Tepanujarta
HoszokomujanHa nHeBMOHMja 600 mg, 2 natn Ha AeH 10-14 gena
BoH6onHu4ka nHeBMOHWM]a 600 mg, 2 natv Ha geH 10-14 peHa
KomnnuuupaHn MHgeKUUU Ha KoxaTa M 600 mg, 2 natn Ha geH 10-14 peHa
MEKWUTE TKUBA

[pumera kaj deya u adonecuyeHmu Ha so3zpacm 0o 18 200uHu
besbegHocta n edhukacHocTa Ha nuHesonua Kaj Aeua Ha Bo3spac HWHe ce
yTBpAeHun. NogaTounTe KoM ce 4ocTanHu 4o cera ce onvilaHn Bo -
HO HE MOXe [ia ce AaaaT Npenopaku 3a 4o3npame.




Joaupare Kaj nocmapu nauyesmu
He e notpebHo npunaroaysare Ha fo3aTa Kaj NocTapuTe nauueHTu.

Hosuparbe kaj nayueHmu co bybpexHa uHcyguyueHyuja
He e notpebHO npunarogyBake Ha Ao3aTa Ha NWHe30NuMa Kaj nauueHTn co BybpelkHa
uHcydmumneHumja (Bungete aen 4.4 u gen 5.2)

MNauueHmu co mewka bybpexHa uHcyuuueHyuja (KnupeHc Ha kpeamuHud < 30 mi/min):
He e noTtpeGHO npunarogyeawe Ha gosata. [lopagn HENO3HATOTO KMMHUYKO 3HAYEH:-€ Ha
BUcokata ekcnosvumja (o 10 natu Hag BoobuyaeHaTa) Ha npumapHuTe metabonuTi Ha
NUHe30NUA Kaj naumeHTu co Telwka bybpexHa uHcyduuueHumja, nuHesonug Tpeba co
nocebHa nNpeTnasnuBOCT fa ce ynoTpebyea Kaj OBUE MauUMEHTW U CaMO BO Cryyvaute kage
LUTO OYeKyBaHaTa KOPWUCT € noronema o noTeHUMjanHuoT pU3nK 3a NauueHToT.

Wmajkn BO npepBup Aeka co xemoamjanusa BO BpemeTpaewe of 3 4aca Moxe aa ce
otctpaHu okony 30% of npumeHeTaTa [03a Ha NWHe3oNnWz, NpenopaynveBo e Kaj
NauMeHTUTE KOM Ce Ha Xemoaujanusa nuHe3onua ga ce NpUMMeHyBa nocne auvjanusHara
npoueaypa. lNpumapHute mMeTabonuMTn Ha NWHE3ONWA MCTO Taka ce OTCTpaHyBaaT Co
Xemoauvjanuwsata, HO HMBHaTa KOHUEHTpauuja e W noHaTtaMy 3Ha4yajHoO noronema no
AvjanusaTta Bo cnopepba co naumeHTuTe co HopmanHa bybpexHa dyHkumja unu 6nara 1o
ymepeHa b6ybperxHa nHcydmumeHumja.

Mopagn Toa, nuHesonua Tpeba ga ce npumeHyBa co noceGHa NpPeTnasnMBOCT Kaj
naumMeHTuTe co Tewka OyDpexHa WHCydMUMEHUMja koM Ce Ha Aujanusa U camo BO
CUTYyaLMK Kora o4eKkyBaHaTa KOPUCT € Noronema of noTeHUMjanHuoT pusmK.

3a cera He nNOCTOM JOBOMHO WCKYCTBO Of NPUMMEHATA HA NUHE30nuA Kaj NauumeHTu Ha
KOHTMHYMpaHa amOynaHTHa neputoHeanHa aujanui3a (CAPD) u Kaj nauuMeHTn Kaj koun ce
KOPUCTEHW ApyrM MeToau 3a nekyBawe Ha OybpexHa wHcydwuueHumja (Opyru o
xemogujanusa).

Josuparbe Kaj nayueHmu co owmemyseara Ha upHuom opob

He e notpeBHO npunarogysatke Ha Q[Jo3aTta Ha nNwWHe3oNua Kaj nauweHTn co
nHcydmumneHumja Ha upHuoT Apob. MocTojaT orpaHMyeH 6poj Ha nogaToumn 3a NpumeHa Ha
nuHesonua Kaj nauynweHTu co uHcyduuueHumja Ha upHUMOT Apob, nopaawn WTO HerosaTa
npMMeHa ce npenopadyysa camo Toralwl Kora OYeKkyBaHaTa KOpUCT € nororema og
noTeHuujanHuoT pu3uk (Bugete gen 4.4 u gen 5.2).

HaumH Ha ynoTtpeba

I'Ipenopa'-laHaTa Ao03a Ha nuHesonug Tpeba aa ce aAMWHWUCTPUpPa UHTPaBEHCKW OBa NaTK
Ha OeH.

MHTpaBeHcKa ynoTpeba
PacrteopoT 3a undysunja Tpeba ga ce agmuHucTpupa Bo nepuop og 30 go 120 muHyTu.

4.3 KOHTPAUHOUKALIMN

e [IpeoceTnVBOCT Ha nNuHe3onua unu 6uno Koja Apyra NOMOLUHA COCTaBHa KOMMNOHEHTa
Ha npenapartoT (Buaete gen 6.1).

o Jlvnesonug He Tpeba ga ce ynoTpebysa Kaj naUMeEHTU Kou CeAfa,TaRRaMja unm Bo
nocneaHuTe 2 Hepenw npumane npenapatM o4 rpynaté AHXVDNTOPU  Ha
MOHOaMMHOOKcHaasa A wnu b (np. deHensuH, wusok :
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mMoknobemus).

e [loKonky He NOCTOjaT YCNOBWM 38 KOHTUHYMPaH MEAMUWMHCKA MOHUTOPUHT U cneagH-e
Ha apTepuCKUOT KPBEH NPUTWUCOK, NuHesonug He Tpeba Aa ce agMUHUCTPUpa Kaj
NauneHTn co criegHUTe cocTojbn UNKM NaUMeHTU KOW Ce Ha UCTOBPEeMeHa Tepanuja co
cnegHuTe NeKoBu:

- [laumeHTn co HeKOHTponWpaHa XunepreHsuja, (eoxpomMoLMTOM, KapuuHoWuA,
TUPEOTOKCUKO3a, BunonapHa genpecuja, WKU3oadekTUBHU NopemeTyBara WK
aKyTHa KoHdy3Ha cocTojba,

- [lauveHTH KoM ce Ha Tepanuja CO NEKOBM KaKo LWITO ce: MHXMBUTOpM Ha
npeB3emMak-e Ha CepoTOHWH (BuaeTe gen 4.4), TPULUMKNIUYHA aHTUAENPEecuBHy,
aroHucT Ha cepoToHuHckuTe 5-HT, peuentopu (TpUnTaHW), OMPEKTHU W
UHOVWPEKTHM CUMNATUKOMUMETULN (BKNYuyBajkK afapeHepruyHu
BbpoHxogunatatopu, nceygoededpvH M eHUnnponaHonaMmuH), BasonpecopHu
nekoBu (Np. ajpeHanuH, HopaapeHanuH), AonamuHepruuy (Np. AOMNaMUH,
AobytamuH), neTuavH unu BycnupoH.

MMBJRM BO npegsui Aeka aHUManHUTe CTyJuuU NoKadKane AeKka nuHe3onua ce uanadyea
BO Maj‘-IVIHOTO MNEKO, 40EeHEeTo Tpeﬁa 4a ce npekuHe npeg no4YeToKOT Ha NEKyBawbeTOo CO
nnHesonng U ga He ce 3anodHyea ce Aojeka Tpae TepanmjaTa CO nnHe3onunag (BH,EI,eTe aen
4.6).

4.4 NOCEBHA MEPKWU HA NPETNA3/INBOCT U MNPEAYINPEQYBAKE

MUenocynpecuja

MNpujaBeHn ce cnyyam Ha muenocynpecwja (BKNyyyBajkKM aHemuja, neykoneHuja,
naduyuToneHunja n TpombouuTONEHwja) Kaj nNauMeHTU Ha Tepanuja co nuHesonua.Bo
cnyyauTe Kage ucxopgoT Oun nosHaTt, nocne npeKkuHyBakeTo Ha MpuMeHata Ha
NUHesonua npoMeHeTUTe XeMaToMoLKW MapaMeTpu ce BpaKkaaT Ha HWUBOTO npej
TpeTmaHoT. Ce cMeTa Aeka pusnKoT o4 MUenocynpecuja ce 3ronemysa CO AOJDKMHATa Ha
nexkyBaweTo co nuHesonua.lloctapute nauueHT KoM ce Ha Tepanuja co NUHe3onuA ce
CO Moronem pusunk of nojaBa Ha KpBHW AWCKpasum BO cnopeaba co nomnagute nauueHTu.
TpomBouuToneHuja YecTo ce jaByBa kaj NnauneHTn co Tewka OybpexxHa MHCcydmumeHuuja
6e3 ornen Ha Toa Aanu ce Ha Awjanusa. lNMopaam Toa, ce npenopavyBa peaoBHO CrefeHe
Ha KpBHaTa CnuKa Kaj nauueHTUTe KOW MPeTXO4HO Umane aHemuja, rpaHynouuToneHunja
unu TpoMbouUUTONEHM]a; Kaj NAaUMEHTUTE KOW 3eMaaT NEKOBM KOM MOXKe Aa ro Hamanat
HWBOTO Ha XeMOornobwuH, 6pojoT Ha KPBHWUTE KNETKW MNW UMaaT HeraTWBHO [EjCTBO Ha
Opojor n dyHKumjaTa Ha TpombouwuTuTe; Kaj nauueHTUTE Cco Tewka OybOpexHa
WHCYdULIMEHUMja U Ka] OHME KOu npumaaTt nuHesonug nogonro og 10-14 peHa. Kaj osue
nauueHTn nuvHesonua Tpeba Oa ce NpUMEHyBa camo [AOKOMKY NOCTOjaT YCNOBU 3a
pefoBHa KOHTpoNna Ha KoMnneTHaTta KpeHa cnuka. [JOKONKy BO TEKOT Ha TepanujaTta co
nuHesonua fojoe A0 nNojaBa Ha 3HavajHa muenocynpecuja, Tepanujata Tpeba aga ce
npekuHe. [Jokonky e anconyTHO HEONXOAHO Tepanujata co NUHE3onua Aa ce NpoAoIKM,
Tpeba pefoBHO cnefewe Ha KOMNNeTHaTa KpBHA CNuka M NpUMeHa Ha afeKkBaTHU
Tepanuckn Mepku.

Mpenopaunveo e KOMNNeTHaTa KpPBHA Crnivka (BPeAHOCTU Ha XeMornobuH, TpomBounTn u
AundbepeHumjanHa neykouutapHa ¢opmyna) Aa Ce KOHTponuWpa edHall HeAenHo Kaj
nauveHTUTe Ha Tepanuja co NuHesonua 6e3 ornea Ha MOYETHUTE XeMaTONOLLKU
napameTpu.

WcnutyBawaTta nokaxkane noronema WHLMAEHLA HA TellKa aHeMm
npumane nuHE30NW4 NOoAonro o MakCUManHo NpPenopavaHoTo
AeHa. Kaj osue nauweHTn noctoena nodvecrta notpeba og TpaHcdy Al
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Kon 6una notpebHa TpaHcdy3nja Ha KPB Ce NpUjaBeHU U BO TEKOT HAa NOCTMAapPKETUHLLKOTO
crefiete v rnasHo Gune NoBp3aHu CO NPUMEHA Ha NUHe30nua Nogonro oa 28 aexa.

MocT-MapKeTUHLLKMA ce perucTpupaHun cnydau Ha cugepobnactHa aHemuja. Bo cnyvaute
Kora GMI0No3HATO BPEMETO Ha jaByBake, NOBEKEeTO 04 NauMeHTMTe npumane Tepanuja co
nuHesonua nogonro o4 28 aeHa. HajroneMuoT Aen o NauUMEHTUTE KOMNNETHO Mnu
napuUuWjanHo ce onopasWne Mo NPeKMHYBabETO Ha Tepanujata co NUHe3onua co wunu 6es
TpeTMaH 3a HUBHaTa aHeMuja.

Hucbananc eo Mmopmanumemom 60 KauHuYyka cmyduja kaj nayueHmu co [pam
no3umugHU UHGheKUUU Ha Kpema nosp3aHu co npuMeHa Ha kamemep

OTBopeHara cTyaunja Bo koja bune BKNyYeHU NaLUEHTU CO CEPUO3HU MHAEKUUN NOBP3aHU
CO WHTpaBackynapeH kateTep, nokaxana noronem MopTanuTeT BO rpynara nauueHTu Kou
npumane nuHesonua OTKOIKY BO rpynata Koja npumana Tepanuja
BaHKOMULMH/gMKOKcaumnuH/okcauunuH [78/363 (21.5%) vs 58/363 (16.0%)]. naseH
chakTOop KOj BNMjaen Ha cTankata Ha MmopTtanuteT bwn BasanHwoT cTatyc Ha [pam
nosutueHaTa wuHdekumnja. MopTtanutetoT 6BuUn cnuyeH kaj nauyueHTuTe Kou OHuhe
MHMUMPaHM UCKnyuuBo co pam-nosutueHu Baktepum (odds ratio 0.96; uHTepsan Ha
posepba 95%: 0.58-1.59), HO OUN 3HAYMTENHO NOBWMCOK BO rpynara nuHesonua
(p=0.0162) kaj naymeHTUTEe MHPULMPaHU co BMNO KOj Apyr NnaToreH UnNu uHuUKujanHo bes
natoreH (odds ratio 2.48; wHTepBan Ha poeepba 95%: 1.38-4.46). Hajronemo
oTCTanyBawe € perucTtpMpaHo BO TEKOT Ha NeKyBaweTo U BO paMKkuTe Ha 7 AeHa of
NPeKNHYBakeTO Ha UCMUTYBAHWOT nek. [loronemunoT ©poj o4 nauveHTuTe of rpynaTta Ha
nuHe3onua ce crtekHane co [pam-HeraTMBHa MHGEKUWja BO TEKOT HA WCMUTYBawmETO U
erautupane nopagu uHdgekuun op [pam-HeraTuBHu 6HakTepum WNU  NOAUMUKPOOHM
Bakrepun. Mopagn Toa, npUMeHaTa Ha NMWHE30NU BO NeKyBatbeTo Ha KOMMMMUUpaHu
MHGEKLUMM Ha KoXaTa W MekuTe TKUBa Npeau3BMKaHW Of AOKaXaHa WKW CyCnekTHa
mewaHa OakTepucka uHdekumja e onpasaaHa caMo TOrall Kora Hema Ha pacnonarawe
ApYrn Tepanucku MeToam U UCKIy4uBO BO KOMBMHauuja co NEeKoBM KOW [ejcTByBaaT Ha
rpram HeratveHuW OGaktepun (Buate gen 4.1). Bo Takeu cnyyam TpeTtmaHoT Ha [pam
HEeraTUBHUTE MUKPOOPraHu3Mu Mopa fa ce 3ano4He UCTOBPEMEHO.

AHmubuomuk-acoyupaHa oujapea U Konumuc

Cnyyan Ha aHTMOGMOTUK-acouupaHa Aujapea U aAHTUOMOTUK-acouupaH KOMMUTWUC,
BKIMYy4YyBajkn u nceyaomemMbpaHo3eH KONUTUC U gujapea noep3aHa co Clostridium difficile,
bune npujaBeHn npu ynotpeba cCkopo Ha cuTe aHTMBMOTULM, BKNYYYBajKU FO U NMMHE30MNNUA,
1 MOXe Aa ce Aswkat og bnara gujapea Ao cartaneH konutuc. Nopagu Toa e BakHo oBaa
AvjarHo3a ga ce uma BO npeasBui Kaj nauueHTn co Tellka Aujapea BO TEKOT WNKU nocne
npumeHaTa Ha nuHesonui. JoKonKky BakBM HapyllyBaha CE CYCMEKTHW UMW NOTBPAEHMU,
NEKYBakETO CO aHTUOMOTUKOT, BKNy4YyBajku ro M NMHE30NWA, Ce MNpekMHyBa U ce
3anovHyBa cooABeTHa Tepanwuja. JlekoBute kow ja uHxmbupaaTt upeBHaTa nepucranTvka
ce KOHTpauHAMLMpaHu BO OBOj CNyyaj.

JlakmamHa auudosa

PeructpmpaHu ce cnyyau Ha MojaBa Ha NakTaTtHa auuposa BO TEKOT HA NpuMeHaTa Ha
nuHesonua. JOKONKy BO TEKOT HA Tepanujata co NMHe3onua ce nojaBat bUNo Kakeu 3HaUM
¥ cumnTomu Ha meTabonHa aunaosa BKNyYyBajKu pekypeHTHa Hay3ea, noBpakawe, bonka
BO CTOMAKOT, HUCKO HWBO Ha 6w|<ap60HaTu1 7 xunepBeHTwnauma Heornxogua e nocTojaHa




MumoxoHOpujanHa ducgbyHkyuja

JluHesonua ja uHxmbupa MUTOXOHApMjanHaTa CUHTE3a HA NPOTEeUHW. HeckaHwu aejcTea,
Kako WTO Ce NnakraTHa auuMaosa, aHemuja U HeBponaTtuja (onTu4ka W nepudepHa), Moxe
Aa ce jaBaT Kako pe3yntaTt Ha oBaa UHxubuuuja, oBUEe HACTaHM Ce MOYeCTW Kora NekoT ce
KopucTu nogonro of 28 aexa.

CepomoHUHCKU CUHOPOM

PernctpupaHu ce CNoHTaHM nNpujaBu Ha CEPOTOHUMHCKM CUHAPOM MNpU WUCTOBPEMEHAa
NPMMEHA HA NUHE30NWA U CEPOTOHUHEPrMYHU NEKOBU, BKNyUyBajku aHTWAENPECUBU KaKo
LUTO CE& CENEKTUBHU MHXMBUTOPW Ha NpeB3emMateTo Ha cepoToHuH (SSRI). MNMopagwn Toa e
KOHTpauHauUupaHa UCTOBPEMEHa NMpUMeHa Ha NMUHEe30NUA U CePOTOHVHEPTUYHA NEKOBU
(euoete gen 4.3), 0CBEH BO CUTyaLuUM Kora HUBHaTa UCTOBPEMEHA NPUMEHA € HeonxoaHa.
Bo osue cnyyau, nauueHtute Tpeba BHMMATENHO Aa ce crnedar 3a nojaBa Ha 3HaLUM W
CUMNTOMW Ha CEPOTOHUHCKM CUMHAPOM KakKO LUTO Ce: KOrHUTUBHa AucdyHKumja,
xunepnvpekcuja, xunepedrnekcuja um HapylleHa koopauHauuja. [oKonky ce npuCyTHM
3HauuTe 1 cumnTomuTe Tpeba aa ce pasrnena MOXHOCTA 3a NPeKUHyBawe Ha npumeHarta
Ha eQHUOT UNWU Ha ABaTa Neka; AOKONKY Ce NpekuHe NpuMeHaTa Ha CepPOTOHUHEPrUYHNOT
nexk Moxe Aa Aojae Ao nojaBa Ha CUMNTOMMW Ha NPEKWH Ha ynoTpebarTa.

MNepucbepHa u onmuyka Hesponamuja

Kaj Hekou nauueHTn Ha Tepanuja co NIMHE30NWUA € perucTpupaHa nojaea Ha nepudepHa
HeyponaTuja u HeyponaTuja Ha ONTUYKUOT HEPB, KOja BO HEKOM Cryyau nporpeaupana ao
ryOMTOK Ha BMAOT; rMaBHO OBME NauveHTn Bune nekysaHW cO nNuHesonua nogonro og 28
AeHa.

Cute naumeHTn Tpeba pa ce npeaynpenat Aa npujaBaT GUNo KakoB CUMMTOM Ha
HapywyBake Ha BWAOT Kako LITO Ce: HapylleHa OCTpUHA Ha BMAOT, NpOMeHa Ha
KONOPHUOT BWA, 3amarneH BWA MNWM wucnagu o BuaHoTo none. [Jokonky Acjae Ao
HapylwyBake Ha BuUAOT, notpebHa e WUTHa npoueHa Ha 3ApaBcTBEHaTa cocTojba Ha
NaLUeHTOT CO KOHCYnTalmja co odTanMornor, OKOMKY € HeonxoaHo. Kaj nayneHTtuTe kou
npumaaTt nuHesonug nogonro oA 28 aeHa Tpeba peloBHO da ce cnedu gyHKUMjaTa Ha
BMAOT.

[Jokonky nojae Ao nepudepHa wnv onTvyka HeeponaTtwja, Tpeba Aa ce npoueHu
notpebarta 3a NnpoaoMmKyBame Ha TepanujaTa BoO 04HOC Ha NOTEHLUMjarHUTE PU3ULIN.

PuaukoT op HeBponaTuja moxe fga Ouage 3roneMeH Kora NUHesonu[ ce KOPUCTU Kaj
nauweHTn KoM 3emMaaT unu o HeodaMHa 3emarne aHTUTYOepKyrno3Hu NekoBW 3a TpeTMaH
Ha Tybepkynosa.

KoHeynauu
PeructpupaHa e nojaBa Ha KOHBYN3WW Kaj naLMeHTU Ha Tepanuja co nuHesonua. Bo

noronem 6poj crnyyam Bo npaiwake Bune nauueHTU KOWM NOPaHO MMane Hanagw Unu Kou
umaaT puank pakTopu 3a HUBHa nojasBa. MaumeHtute Tpeba Aa ce coseTyBaaT ga ro
WHOPMUPaAT CBOjOT JOKTOP aKo MMaaT MCTOpUja Ha NPEeTX0A4Ha NojaBa Ha KOHBYN3WUK.

Urxubumopu Ha MoHoamuHo okcudasa
JInHezonup e peBepanbuneH, HecenkTuBeH MHXUbUTop Ha moHoamuHo okcuaasa (MAQ),
MeryToa, A03UTe KoM Ce KopucTaT 3a aHTubakTepucka Tepanuvja He [peau3BuKyBaaT
aHTMaenpecveeH edekT. lMocTojaT orpaHudeH 6poj Ha noJaTouM oA+ AREEPaKLNOHN
CTPyAMM CO NnekoBu u 3a OesbegHocTa Ha nuHesonup kora cg%B% ;
oapefeHu 3abonyBaka W/UNKM HA NMaUMEHTW HaA UCTOBPEMEHaA anﬁ% r&

S
\S‘E_-g:.i B
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MoXe pa npetcrtaesyeaat pusnk oa MAO wuHxubuumja. lNMopagu TOa, nNpumeHaTta Ha
NUHe3oNna, He ce npenopavyBa BO OBME Cnyvan [OKONKY He nocTojaT ycnosu 3a
KOHTUHYMpPaH MEeAMUWMHCKM MOHMTOPUHI U Ccnejewe Ha 3[apascTBeHaTa cocTojba Ha
nauuneHToT (Buaete gen 4.3 u gen 4.5).

Ynompeba co xpaHa boeama co mupaMuH
MauueHTuTe Tpeba Oa ce coBeTyBaaT Aa HEe KOHCYMWMpaaT rofnemu KOMWYUHW Ha
npexpambeHn Npou3BOAM CO BUCOKA COApXKWHA Ha TUpaMuH (BuaTe gen 4.5).

CynepuHgekyuu
EdektoT Ha Tepanujata co nuMHesonua Ha HopmanHata cropa He € MCnUTyBaH BO
KIMUHWUYKA CTYANN.

YnoTtpe6ar Ha aHTMBMOTUUM NOBPEeMEeHO MOXe Aa pesynTupa co NpPeKyMepeH pacT Ha
HeoceTnuen MukpoopraHusmu. Kako Ha npumep, npubnuwxHo 3% o4 nauveHTuTe Kou
npuMaar npenopadaHn [03M Ha JMHe3onuAa, umane KaHawaujasa noBp3aHa co
ynotpebata Ha NeKkoT BO KIMHUYKMTE UCNUTyBawa. AKO Jojae [0 pas3Boj Ha
cynepuHdeKkumja BO TEKOT HA TepanujaTta, Tpeba Aa ce npee3emaTt COOABETHU MEPKK.

Crnieyujansu nonynauyuu

MocebHa npeTnasnueoCT € noTpebHa Npu NPUMEHA HA NMHE30NUA Kaj NAUMEHTU CO TeLlka
BybpexHa uHyduLuMeHunja; NnpuMeHaTa Ha NIMHE30N1A Kaj OBMEe NauueHTn e onpasaaHa
camMO BO Crny4qauTe Kora o4veKyBaHaTa KOpPWUCT € noronema of MoTeHUWjanHUoOT PU3KK
(Bupete pen 4.2 n gen 5.2).

Mpenopaunueo e NnuHe3onNua Aa ce NPMMEeHyBa Kaj NauneHT co Telka uHeydpuumeHuymja
Ha UpHMOT Apob, ocBeH camo BO CUTyauUWTe Kora o4YekyBaHaTa KOpPWUCT e noronema on
noTeHUnjanHuoT pnank (BuaeTe gen 4.2 n 5.2).

Owmemyeare Ha hepmunumemom

Kaj Bo3pacHu Maluku CToaopuu, NUHE30NWA BO KOHLUEHTPAUMKW CIIMYHW HA OHME KOW Cce
ouyeKkyBaaT Kaj nyre, npeaws3Bukan peBep3ubunHO HamanyBakwe Ha (QEepTUNUTETOT M
nojaea Ha abHopmanHa wmopdonoruja Ha cnepmartosoumaguTe. He e nosHato panu
NUHE30NNA BiMjae Ha penpoAyKTUBHNOT CUCTEM Kaj Maxu (BuaeTe aen 5.3).

Knuruuyku ucnumysama
BesbegHocta ¥ edukacHocTa Ha nuHesonua BO nepuop noaonr oa 28 AeHa He e
noTBpAeHa.

Bo KOHTpONWpaHWTE KNWHWUYKW CTYAUW He Oune BKIYYEeHW nauneHTn co aujabeTuyHo
cTanano, AekybuTycu W MCXEMUYHW Ne3nW, nNopaan WTO WCKYCTBOTO Ha MpUMEHa Ha
NMUHE30NWA, Kaj OBUE NALMEHTHN € OrpaHnyeHo.

EkcuunueHcu
1 ml pactBop 3a uHdy3suja cogpxu 45.7 mg rnykosa (4.57 g va 100 ml v 13.7 g Ha 300
ml). Oea TpeGa ga ce wma BO npeaBWa Kaj nauueHTu co aujabeTec MenuTyc unu
HapyLUeHa TonepaHumja Ha rnykosa.

1 ml pactBop coapxu 0.38 mg Hatpuym (38 mg Ha 100 ml n 114 mg
coBeTyBa nocebHa NpeTnasnVBOCT Kaj NALMEHTU KOW Ce Ha AueTa cg
Ha HaTpuym.
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HHxubumopu Ha MOHOaMUHO oKkcudasa

Jlunesonua e pesepanbuneH, HecenekTUBEH WHXMOUTOP Ha MOHOAMWHOOKCMAA3aTa
(MAQI). JocTanHu ce camo NUMUTUPAHU NOAATOLUMN Of, UHTEPaAKLMOHMN CTYAUU CO NEKOBU U
3a besbegHocTa Ha nUHe3onua Kora ce agMUHUCTPUPA Kaj NaUUeHTU KOW NpumaaTt apyru
NekoBu Kon moxe aa bugat pusuk dpakrop 3a MAO nuxubuumnja. NMopaam Toa, npuMeHarta
Ha NWHe3onua He ce npenopayyBa BO OBME CfydYyau, OCBEH ako NOCTOjaT ycrnoBu 3a
KOHTUHYWPaH MEAULIMHCKA MOHUTOPUHI Ha nauneHTuTe (BUuaeTe aen 4.3 n 4.4).

[lomeruujanHu UHMepaxkyuu Kou 20 3201eMyeaam KpsHUOM MpLMmuUCcoK

Kaj HopMOTeH3WBHM 3a0paBu oBpoBONUM NUHE3oNua npeausBukan norosieM nopacT Ha
KPBHMUOT MNPUTUCOK MO nMNpumeHa Ha nceypgoedeapud u  deHUnnNponaHonammH
Xuapoxnopua. VictoBpemeHaTta npumMeHa Ha NUHE30nuAa CO OBME NEKOBU npeau3BuKana
noronemMo 3ronemyBaHe CUCTONMHUOT KpBeH nputucok (3a 30-40 mmHg) Bo cnopeaba co
NopacToT Ha CUCTONMHUOT KPBEH NPUTUCOK NO NoeanHeyHa npuMeHa Ha nuHesonug, (3a 11-
15 mmHg), nceygoedeapuH unu esnnnponaHonamuH (3a 14-18 mmHg) u nnauebo (3a
8-11 mmHg). CnuyHmn cTyamm He ce cnposBefeHW Ha XunepTeH3MBHM nauueHTn. Ce
npenopayysa BHUMATENHO TUTpMpawe Ha Jo3aTa Ha MEKOBUTE CO BA3OKOHCTPUKTOPHO
AejCTBO, BKIyYyBajku 1 JONaMUHEPTMYHN NEKOBU AOKOMNKY Ce NMpuMeHyBaaT UCTOBPEMEHO
CO NUHe3onua.

NOmeHyujanHu cepomoHepauYHU UHmMepakuuu

Wcnutysana e noTeHuujanHata uwHTepakuuja co JekcTtpomeTopdaH Kaj 3gpasu
fobposonuu. Wcnutannuute npumane aekctpometopdaH (aBe gosv op 20 mg Bo
wHTepean 4 4aca) co M Be3 npumeHa Ha nuHesonua. He e peructpupaHa nojasa Ha
CepOTOHMHCKN cuHApPOM (KOHMY3Wja, AenMpUyM, HEMUP, TPEMOP, HANETU Ha LPBEHUNO,
Oujachopesa, xunepnupekcuja) Kaj WUCMUTaHUUUTE KOM WCTOBPEMEHO npumane
AekcTpomeTopdpaH U nuHesonua,.

Bo TekoT Ha NOCTMapKETUHLUKOTO CreAete € perucTpupaH edeH criyyaj Ha nojaea Ha
CUMNTOMU CIIUMHU Ha CEepOTOHUHCKA peakuuja Kaj nauueHT Koj npuman nuHesonug u
AekcTpomeTophaH. CUMNTOMUTE UCYE3HanNe Mo NPEKMHYBaKETO Ha NPUMeHaTa Ha ABaTa
neka.

Bo TekoT Ha KnuHMuUKaTa nNPUMEHA HA IMHE30NUA CO CEPTOHWHEPIUYHU FEeKOoBM,
BKNYyYyBajKM aHTUMAENPECUBU KaKo LITO Ce UHXWOMTOpPWM Ha NOBTOPHOTO NpeB3eMake Ha
cepoToHuH (SSRI) pernctpupaHn ce crnyyYanm Ha CEpPOTOHMHCKM cuHZpom. Mopaaw Toa
HWBHaTa WCTOBPEMEHA NPUMEHa € KOHTpauHauuupaHa (Bugete gen 4.3). TpeTMaHoT Ha
nauueHTn Kaj Kou UCTOBPeMeHaTa NpMMeHa Ha NIUHe30Nna U CepOTOHMHEPrUYHM NEKOBU €
HeonxogHa e onuwaHa Bo aAenot 4.4,

Ynompeba co xpaHa bozama co mupamuH

He e perucTtpupaHa 3HauajHa NpoMeHa Ha KPBHUOT MNPUTUCOK Kaj NaLMEeHTUTE Kou
NCTOBpEMeHO npumane nuHesonua U nomanky og 100 mg TupamuH. Toa ykaxyBa Aeka
Tpeba pga ce wu3berHyBa BHEC Ha NPEKYMEPHO TOMEMU KOMUUMHM Ha npexpambeHu
NPOAYKTM CO BUCOKA COAPXWHA HA TUpPaMWH (Np. CUpPeHe, EKCTPakT oA Keacel,
HeAeCcTUNIPaHn ankoxonHu nujanoun n epMeHTUpaHn NPon3BoaN 04 COWHO 3PHO, KaKo
LUTO € COoja coc).

flekosu kou ce memabonusupaam npeky yumoxpom P450

lluHesonua He ce MeTaGonuaupa Npeky eH3MMCKMOT CUCTeM LMTOXpofsP450 |

MHXOMpa HUTY efHa KNUMHUYKKW 3HavajHa CYP usocbopma kaj nyre (1jAx 9,2C18)\2D6,

2E1, 3A4). UcTo Taka, nuHesonua He v uHayuupa P450 uzoeHanm T8
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OCHOBA Ha T0a, He ce OYeKyBa NnojaBa Ha WHTepakuuu noep3aHu co CYP450 Bo TekoT Ha
npuMeHaTa Ha nuHesonua.

PughamnuyuH

EdektoT Ha pucdamnuuuH Ha dapmakoKMHeTUKaTa Ha NUHe3onua € UcnuTyBaH Kaj 16
3apasu gobposonuu o4 mallku non ko npumane 600 mg nuHesonuag ABa naT Ha AEH BO
TeK Ha 2.5 peHa co u 6e3 pudamnuumH op 600 mg eaHall HA OEH BO TeK Ha 8 geHa.
Pucdamnuumu ro Hamanun Cmax Ha nuHesonuaoT Bo npocek 3a 21% [90%Cl, 15, 27] u
BpegHocTute Ha AUC 3a 32% [90%CI, 27, 37]. MexaHu3mMOT ¥ KNMHUYKOTO 3HaYere Ha
OBaa WHTepakuuja He e no3Har.

BapghapuH

[okornkKy Kaj NauneHT Koj € Ha Tepanuja co nuHesonuz (No NocTUrHyBake Ha coctojba Ha
AWHaMWvKa pamHoTexa) ce BoBede BapdhapuH, Aoara A0 HamanyBake Ha NpoCeYHWoT
makcumaneH INR 3a 10% v Hamanyeawe Ha AUC INR 3a 5%. He nocTojaT gosoneH 6poj
Ha nogaTouMn 3a UCTOBpPEMeHa NpuMeHa Ha BapdapuH 1 nNuHesonua, kako 6u moxeno aa
Ce NPOoLEHU KMUHUYKOTO 3HAYEHE Ha OBUE HAoaM.

4.6 PEPTUIINTET, BPEMEHOCT U JOEHE

BpemeHocT
He noctojaTt goBoneH 6poj Ha nogaTouW 3a NPpUMEHa Ha NUHesonua kaj GpeMeHun XKeHu.

Ctyouute CnNpoBEAEHM Kaj XUBOTHM NOKaxane penpoaykTMBHA TOKCUYHOCT Ha nNuHe3onng
(sugeTe gen 5.3). [NoTeHuMjaneH pM3KnK 32 TPYAHULUTE NOCTOMW.

Nnuresonua He Tpeba ga ce NpuMeHyBa BO TeKOT Ha BpemeHocTa, OCBEH BO cnyyauTe
Kora Heroeata npumeHa € HeonxoAHa, OAHOCHO Kora odeKyBaHaTa KOpUCT e noronema og
MOTEHLMjANHNOT PU3MK.

Loete

MogaTtouuTe o CTYAUWUTE CNPOBEASHM Kaj XWBOTHW MOKa)XyBaaT Aeka NUHesonup u
HerosuTe metTabonuTy ce uanavysaaTt BO MajuMHOTO Mneko. [opaau Toa, foeweTo Tpeda
Aa ce npekuHe Npeg NOYETOKOT Ha NEKYBaETO U 33 BPeMe Ha NIeKyBaHhEeTO.

PepTunurer
Bo aHumanHuTe cTyauu, nuHesonui npeamseuvkan HamaneH eptunureT (BuaeTe gen
5.3).

4.7 BIINJAHWUE BP3 CITOCOBHOCTA 3A BO3EWE U PAKYBAHE CO MALLNHA

MauneHTuTe Tpeba pa ce npegynpedart 3a MOXHA MOjaBa HA 3aMaEHOCT MITM CUMNTOMMU
Ha HapylleH Bua (onuwaHy Bo aenoeute 4.4 n 4.8) foaeka ce Ha Tepanuja co NUHe3onna
W Ja ce coBeTyBaaT Aa He ynpaByBaaT MOTOPHO BO3WNO UNW Ja pakyBaaT CoO MaLLUWHU aKo
ce nojaBu HEKoj 04 OBME CUMMNTOMMU.

4.8 HECAKAHU [JEJCTBA

Bo nopgony HaBepeHaTa Tabena ce npukaXaHu HecakaHuTe pfa
6a3v|paHa Ha nogatouuTte of cuTe MNPUYUHW, 04 KAWHWY

eKBeHUuja
kou Bune



BKNy4YeHW npeky 2000 Bo3paCcHW nNauneHTn KOoW npumane npenopadyaHa [o3a Ha
nuHesonua BO BpeMeTpaetke 04 28 pena.

Hajuecto peructpupaHum HecakaHw paejctBa Oune awjapea (8.4%), rmaBobonka (6.5%),
MadHuHa (6.3%) u noBpakawe (4.0%).

HajuecTn HecakaHu pJejcTBa KOW Hanarane npekuHyBawe Ha Tepanujata 6une:
rnaeobonka, aujapea, mayHuHa n noepakawe. Okony 3% of nauueHTuTe mMopane ga ja
NpeKMHaT TepanujaTa nopaau nojaBa Ha HECakHU AejcTea.

HecakaHuTe aejcTBa KoM ce NpujaBeHn A04aTHO BO TEKOT HA NOCTMapKETUHLLKMOT Nepuos
ce npukaxaHu Bo TabenaTta BO AenoT “copekBeHUMjaTa Ha jaByBakbe He € nosHarta’,
buaejkn HUMBHATA 3a4eCTEHOCT Ha jaByBawe He MOXE [a Ce NpOoLEeHW BP3 OCHOBA Ha
pacnonoXXuBuTe NOAATOLM.

CnepHuTe HecakaHw peakuuu ce perucTpupaHi U npujaBeHn BO TEKOT Ha TPETMAHOT Co
nuHes3onua, co cnegHata dpekdeHumja Ha jaByBake: MHory yectu (21/10), yectn (=
1/100 go < 1/10), nomanky yectu (2 1/1000 po < 1/100), petkm (= 1/10000 go 1/1000),
MHory peTku (< 1/10000) nm HecakaHu AejcTBa 4unja (ppekBeHUWja Ha jaByBake He e

nosHaTa (He MOXe fa ce npoueHW Bp3 OCHOBA Ha pacnonoXxuveuTte no.u.aroum)

Cucrem Opran Knaca | Yectu Momanky 4ectu (2 | PeTkun Muory HenozHaTta
(2 1100 no < | 111000 no <1/100) | (2 1/10000 pno | peTkm (< | bpekdeHuumja
1/10) 1/1000) 1/10000) | (He moxe Oa ce
YTBpAOM on
AocTanHuTe
nogaToLum)
KaHauawjaza, BarvHuTUC AHTMBNMOTHK-
MHdekumm n opanHa acouupat
HH(pGCTaI.I,HH KaH,qu,u,njaaa, KONWUTUC,
BarMHanHa BKNYyYyBaKu
KaHauawjasa, nceyno-
dhyHranHmn membBpaHoseH
UHbeKLMKn KonuTuc*
HapywyBama BO AHemuja™ Neykonexuja™, MaHuuToneHuja* Mwuenocynpecuja*
KPBHWOT M NUMQIHHOT HeyTpomneHwja, Cwvaepobnactha
cUCTEM TpomBouuToneHuja*, aHemuja*
eoanHotbunwja
MUMyHONOWKK AHadmnakca
HapyluyBah:a
MeTaGonHu u XuncHaTpemuja NaktatHa
HYTPUTUBHMW auuaosa
HapywyBama
McuxujaTpucku MHcomHKja
HapylwyBawa
| HapywyBaH-a BO asoGonka, Konsynaun*, CepoToHUHCKM
HEPBHMWOT CUCTEM HapyweH BKyC | xunoecreauja, CUHAPOM™,
(meTaneH Bkyc), | napecresum nepucbepHa
3amaeHocT esponaruja
HapywyBatba Ha 3amarneH eug* HedekTn BO
HUBO Ha 04K BU3YenHoTO
none*
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ryGuTok HE
BUAOT®, MPOMEHW
BO OCTpUHaTa Ha
BUMOOT*, MNPOMEHK
BO KOMOPMTHWNOT
Bug*

' Hapywysatba Ha TuHUTYC
HWBO Ha YBO U
LeHTap 3a
| paMHOTExXa
CpueBu HapywyBama Aputmuja
(Taxvkapauja)
Backynapu XunepTeHsuja TpaHauTopHU
HapyllyBakba UCXeMUYHU Hanagw,
tnebutnc, Tpombo-
cnebutnc
FacTpouHTecTMHanuu | Jujapea, MaHkpeaTnTUC, CynepduunjanHa
HapyWyBaka Ma4HWHa, racTpuTuc, Avckonopaumja
noepakame, abgoMuHanHa Ha jas3ukoT
nokanusupasa AWCTeH3uja, cyBa
nnu ycTa, rnosuTKc,
reHepanusupaHa | TeuHa cTonuua,
cToMayHa CTOMaTUTKC,
Gonka, gvckonopauvja Ha
oncTunauwja, jasumkoT unu
awcnencuja HapyllysaHa Ha
jasmkoT
XenatobunujapHm ABHopManHu 3ronemeH  BKyneH
HapYyLWYyBamba xenaranHu BunupybuH
YHKLMOHANHW
TECTOBW;
sronemeH AST,
ALT unu
ankanHa
¢pocipaTasa
HapywyBara Ha MpypuTyC, paw YpTukapwja, BynoaHu
KOXaTa M AepmaTutuc, NPOMEHHM HE
MOTKOXHOTO TKUBO Aujacpopesa KOXaTa, Kako LUTC
ce OnWlaHn Ka
Stevens-Johnson
CUHAPOM “u
TOKCUYHA
envaepmanHa
HeKponvaa, ;
aHroeaem,
anoneuuja
HapywyBatba Ha 3ronemed BUN | PeHanna
6ybpesute n uHcycbuumreHumja,
YPUHAPHUOT CUCTEM 3ronemex
KpeaTUHWH,
nonwuypuja
HapyuwyBata BO ByneoearuHanxm
penpoayKTMBHMUOT HapyllyBaa
CHUCTEM M A0jKW
OnwTH HapywyBara | Tpecka, MopHuuy,  3amop,
W peaKL MM Ha nokanwnsupaxa Gonka Ha MecToTO
MECTOTO Ha Bonka Ha UHjEKTUpatbe,

annukaumja

aronemMeHa xen
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WcnutyBara Buoxemucku: Buoxemucku:
3ronemyeame 3ronemysare Ha
Ha LDH, HaTPUYM Unu
KpeaTUuHWH Kanuuym.
KvHasa, nunaza, | Hamanexna
amMunasa unu rAvKemuja.
rMUKEMM;a. HamaneHu unu
Hamanysare Ha | 3rofieMeHu Xnopnaun
BKYNHWTE
NpoOTENHN,
anBymMuHu,

HaTPUyM 1nu

Kanuuym.

3ronemyeare

unu

HamanyBame Ha

Kanuym unu

BukapboHaTti

XemaTtonoruja: Xemartonoruja:
3ronemeH 6poj 3ronemeH Bpoj Ha
Ha HeyTpobUIn | PETUKYNOLIMTH.
unn HamaneH 6poj Ha
eo3nHounn. HeyTpothunu
HamaneH

xemornobuH,

XEMaTOoKpUT Unn

6poj Ha

epUTPOLIMTU.

3ronemeH unu
HamaneH 6poj
Ha TpomboLnTK
unun 6enun KpBHU
KIETKU.

*‘Bupete gen 4.4
** Bupete gen 43 n 4.5.

CnefHWTe HecaKkaHu AejCTBa Ha NUHEe30NnuA Ce CMeTane 3a CEepVOo3HU BO PeTKU cryvau:
nokanusupaHa 6onka B0 ab4OMEHOT, TPAH3UTOPHN UCXEMUYHN HANaau u XuNepTeH3uja.

Bo KOHTpONupaHuTe KNUHWUYKW UCNUTYBaka Kage LUTO NUHEe3onua € npvmeHysaH 4o 28
AeHa, aHemuja e pructpupaHo kaj 2.0% op naumeHTuTe. Kaj naumeHTMTE CO BUTANHO
3arpo3yBaydkn MHdEeKUMn 1 nponpatHu bonecTtu, kou Bune Ha Tepanuja co NUHe3onuA Ao
28 peHa, aHemuja e peructpupaHo kaj 2.5% (33/1326) so cnopeaba co 12.3% (53/430)
kora TepanujaTta Tpaena noseke of 28 neHa. Cepno3Ha aHemuja Koja Hanarana npuMeHa
Ha TpaHcdyanja Ha KpB e peructpupaHa kaj 9% (3/33) op nauueHTUTE Kou npumane
Tepanuja go 28 geHa u kaj 15% (8/53) oa naumeHTUTE KOM BMnNe Ha Tepanuja NOAONrO OA
28 peHa.

[NegwjaTpucka nonynauuja
MopaTounte 3a GesbegHocTa Ha NWHE3ONWA O KIMHUYKATE MCNWUTYBawa BO kou Gune

BO3pacHUTE.

[TpujaByBaw-€ Ha HECAKaHW AejcTRa
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MpujaByBak-€TO HA HECAKaHWUTE [ejCTBa HA NEKOBUTE NOCNE HUBHOTO CTaBake BO NpoMeT
e BaxHo. Toa OBO3MOXYBA KOHTUHYMpaAH MOHWUTOPUHI Ha OAHOCT PU3UK/KOPUCT 04
ynotpebata Ha nekot. 3apascTBeHuTe paboTHuum Tpeba fAa rM npujaBysaar cute
CYCMEKTHU HecakaHu fgejcTea npeky HauuoHanHuoT cuctem 3a hapMakoBUrunaHua u ao
AreHuuwjaTa 3a NekoBM U MeAMUMHCKM cpefcTea Ha P. MakegoHuja (enekTpoHCKM wnu
npeky cooaBeTeH hopMynap 3a npujaByBake Ha HecakaHu AejcTBa Ha NeKkoBu)

4.9 NPEQO3UPAHE

He e nosHaT cneunduryeH aHTMAOT 3a NekyBate Ha Npeao3npame co NuHe3onua,.

[o cera He ce npujaBeHn cnyvyan Ha npegosupawe co nuHesonug. Merytoa, Bo KOJKy
[ojae oo npefosupate, cnefHuTe MHopMauumn Moxe aa 6uaaTt KOPUCHHK:

Ce npenopavyBa npuMMeHa Ha CYNOpPTUBHM MEPKM W OApPXKyBake Ha rnomepynapHara
dwunTtpaumja. Okony 30% op posata ce OTCTpaHyBa oA UMpKynauujata BO TEKOT Ha
XemoauvjanusaTta BoO Tpaekwe o4 3 Yaca, HO He NocTojaT nojaTouun 3a OTCTpaHyBawe Ha
nuHes3onua o4 UMpKynauujata npeky nepuToHeanHa Agujanusa unu xemonepdysuja.
OppepeHa konuuMHa Ha ABaTa NpUMapHW MeTabonuTW Ha NUHe3oNnua WUCTO Taka ce
OTCTpaHyBa 0f UMpKynauujata co xemogujanuaa.

3HauuTe 3a TOKCWUYHOCT Kaj cTtoapuu, no npumeHa Ha posa oa 3000 mg/kg/peH bune
HaManeHa akTUBHOCT U aTakcuja. Kaj kydura, no npumeHa Ha aosa og 2000 mg/kg gowno
00 NojaBa Ha NoBpaKkawe U TPEMOP.

5.0 PAPMAKOJIOLLKNA OCOBEHOCTH
5.1 PAPMAKOOWHAMCKN CBOJCTBA

dapmakoTepanesTcka rpyna:
OcTtaHati aHTUGaKTEPUCKN NEKOBU
ATC Kop: JO1XX08

OnwTi KapaKTepUCTUKK

JInHe3onua e CUHTeTCKU aHTMDaKTepucku nek Koj npunafra Ha HoOBaTta rpyna
aHTUOaKTepUCKM NEKOBU NO4 Ha3MBOT OKcasonuauHoHW.JlnHesonwa nocegyea In vitro
aKTMBHOCT NpoTUB aepobHuTe [pam nosuTuBuHM OakTepunm W aHaepobHuTe MUKpo-
opraHuamu. JIMHe30nua CO YHMKATeH MexaHu3am Ha [ejCTBO, CENeKTUBHO ja uHxubupa
CMHTe3aTa Ha npoTeumHu Bo Oaktepuckute kneTkn. CneuncumyHo, TOj ce Bpa3yeasa
ogpedeHo mecto Ha BakeTpuckmot 3umg (23S, 50S cybeguHuuM) M HA TOj HAYMH O
cnpevyesa cTBapaweTo Ha ¢yHKUuMoHaneH 70S KOMNMEKC KOj npeTcTaByBa Kiy4vHa
KOMMOHEHTA 3a NOYETOKOT Ha TpaHcnauujaTta.

MocTtanTubuoTcknoT edekt Ha nuHesonug (PAE) Bo In vitro ycnoeu 3a Staphylococcus
aureus usHecyesa okony 2 h. Bo In vivo ycnoeu PAE 3a Staphylococcus aureus w
Streptococcus pneumoniae w3Hecysa 3.6 h, ogHocHo 3.9
XUBOTHM KNydeH papmMakoauHamMcKu napameTap 3a edmxac
Ha KOe KOHUEeHTpauuuTe Ha MnWHe3onua BO NNasMap
UHXMBUTOPHKM KoHUeHTpauun (MUK) 3a oapeaeH natorex.

MpeceyHu moyku
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NMpema npenopakata Ha EBpONCKMOT KOMUTET 3a MCNUTyBake Ha OCETNMBOCTA Ha
aHTubuoTuumTe (European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing — EUCAST)
rpaHu4HuTe BpegHocTy 3a MUK ce:
o 3a cTacunokoku U eHTEpOKoKU: oceTnmen < 4 mg/l; peancteHTHn: > 4 mg/l
e 3a CTPEnTOKOKU *BKNyYyBajkm u S. pneumoniae). ocetnuen < 2 mg/l; pe3suCTeHTHU:
>4 mg/l

MpeceynnTe Touku 3a MUK HesaBUCHO of BpcTaTta Ha Baktepuute ce: oceTnuem < 2 mg/l;
pPe3UCTEHTHN: > 4 mg/l.

OBwve rpaHW4yHM BPEAHOCTU Ce OfpEeAEHM [MaBHO Ha OCHOBA Ha (hapMaKOKWHETCKUTE W
chapmakogMHamckuTe nogatoumn u He sasucat og MUK 3a cneuuduynute Bpctu. Tpeba
Aa ce KopucTaT camo 3a OHWe BakTepun 3a KoM He noctojat AedUHMPaHU FPaHUYHW
BpegHocTM U He Tpeba aa ce kopuctaTt 3a Gaktepuu 3a KOM He ce rnpenopavysa
TECTUpare Ha OCETNMBOCTA.

Ocemnuesocm

MNpeBaneHuaTa Ha CTeKHaTa Pe3UCTEHTHOCT 3a oapedeHu OakTepuum MoXe Aa Bapupa
reorpadckv U ga ce MeHyBa BO TEKOT Ha BPEMETO, Nopagu LUTO Ce MOXENHW NOKanHu
nogartoun 3a pesucTeHTHocTa, nocebHO kora ce paboTu 3a neKkyBalke Ha TEeLUKM
UHEeKUUN.

Kateropuja

0pl’aHH3MH KOU ce OCeTnMBM Ha NuHe3onua

AepobHu pam-no3nTueHu BakTepuu:

Enterococcus faecalis, Enterococcus faecium® Staphylococcus aureus™ xoarynasa
HeraTuBHu cTadunokokn, Streptococcus agalactiae*, Streptococcus pneumoniae®,
Streptococcus pyogenes™, cTpenTokoku og rpynata C n ctpenTokoku o rpynata G.

AHaepobHu Mpam-nosuTueHu Bakrepuu:
Clostridium perfringens, Peptostreptococcus anaerobius u Peptostreptococcus spp.

OpraH1M3MM KOU ce pe3UCTeHTHU Ha NuHe3onua
Haemophilus influenzae, Moraxella catarrhalis, Neisseria spp, Enterobacteriaceae u
Pseudomonas spp.

*KnuHuukarta quMKaCHCT € JloKaXkaHa 3a OCeTnMBMU COeBU BO 0f400peHUTe MHANKaLUA.

Bo in vitro ycnoBw nuHe3onuWa € WCTO Taka akTueeH npotue Legionella, Chlamydia
pneumoniae w Mycoplasma pneumoniae. Merytoa, besbepgHocta u edumkacHocTa Ha
nUHe3onuA BO TepanujaTta Ha WHgekunn npeausmBkaHu og osue HakTepumn A0 cera He e
NOTBpPAEHA BO afleKBAaTHO KOHTPONMPaHW KIMHUYKN UCMIMTYBak:A.

Pe3ucmenyuja

BkpcmeHa pesucmeHyuja
Mopagu eAUHCTBEHUOT MexXxaHu3am Ha [ejCTBO Ha NUHe3onuz, BKpCTeHaTa pesncrteHuuja
CO aHTMOMOTMUM Of ApyruTe rpynu € MOLUHe peTka. In vifro CTyauuTe €O KIUHWUYKM
M30NUpPaHU COeBU (BKMy4yBajkM METULWUMUH-PE3UCTEHTHU CTaPUNOKOKW, BaHKOMWLIVH-
PE3UCTEHTHU EHTEPOKOKW W NEeHWUUNUH- U epUTPOMULUH-PESUCTEHTHU CTPENTOKOKW)
nokaxkarne Aeka fUMHe30mnu € akTUBeH NpoTUB BakTEpUUTE KON CEAETMOICHTHN Ha efHa
UnK noeeke rpyna Ha aHTUOUOTMLM. " '

PesncTeHuunjaTa Ha NMHE30NKA € NOBpP3aHa CO TouKacTaTa MyTH
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Kako 1 kaj npumeHaTa Ha OpyrM aHTMOMOTMLM BO NEKyBakeTO Ha TelKu WHEeKUun
3aneKkyBate Wunu npyv HUBHA JONroTpajHa npumeHa, u npu ynotpebaTta Ha nuHesonup
MOXe Aa Aojie [0 HeHajejHoO HamanyBake Ha OCEeTnMBOCTa Ha NpUYMHUTENOT.
PeaucteHuujata Ha nuHesonug € npujaseHa 3a: eHTepokokW, Staphylococcus aureus w
Koarynasa HeraTuBHuTe cTtadunokokn. OBaa pesucTeHuuja rnNaBHO € noBp3aHa co
OoNnroTpajHaTa NpMMeHa Ha NUHe30nua U NPUCYCTBOTO HA NPOTEONUTUYKA MaTepujan unm
HeapeHupaH ancuec. Kora Bo OOMHUYKM YCMOBM Ke Ce WU30nNUpa MUKPOOpraHusam
pe3uCcTeHTeH Ha aHTubuoTuum Tpeba BegHaw fa ce cnpoBefaT afeKkBaTHU MepKu 3a
KOHTpONa Ha uHpekuujaTa.

[To0amouu 00 KRUHUYKU Ucnumysama

NcnutyBarwa Ha negujaTpucka nonynauuja:

Bo oTeBopeHo ucnuTyBawe kaj geua (oa parake go 11 rogvHu) komnapupaHa e
ecdmkacHocTa Ha nuHesonug (10 mg/kg Ha 8 yaca) u BaHkomuuuH (10-15 mg/kg Ha 6-24
Yyaca) BO NneKyBaweTo Ha MHAEeKUMn npeanssnkaHn oa pam-nosnuTUBHM NaToreHn 3a Kow
ce 3HAeno WnW MpeTnocTaByBano Aeka Ce PEe3nCTeHTHM (HO30KOMWjanHa NHEBMOHMW]A,
KOMNIUUMpaHn WHGEKUMW Ha KoxaTa W MekuTe TkuBa, DakTepuemwuja nospsaHa co
kaTeTep, OakTepuemuja o HenosHat npuuuHuTen u ap. NHdekuyun). PpekdeHumjata Ha
nsnekyeawe usHecysana 89.3% (134/150) 3a nuHesonug u 84.5% (60/71) 3a BaHKOMULIUH
(95%CI> -4.9,14.6).

5.2 PAPMAKOKUHETCKHA CBOJCTBA

Zenix® coppxu (s)-linezolid koje GUONOWKM akTMBEH U ce mMeTabonuaupa 40 HEaKTUBHM
AepuvBsaru.

Ancopbuuja
AnconyTHaTta GMOpacnonoXuBOCT Ha NMHE30NUA NO NepopanHa W UHTpaBeHCcKa NpUMeHa
nsHecyea okony 100%.

lMNocne nHTpaBeHcka NpMmeHa Ha nuHesonua Bo gosa of 600 mg aBa natu gHesHO do
nocTuUrHyesarwe Ha coctojba Ha pamHoTexa, Cmax nsHecysan 15.1 £ 2.5 mg/ml, a Cmin
3.68+2.68 mg/l.

Bo apyro ucnutyBawe no nepopanHa npumeHa Ha nuuesonug 600 mg aga natu Ha JeH
00 nocTurHyBate Ha coctojba Ha pamHoTexa Cmax usHecyean 21.2 £ 5.8 mg/ml, a Cmin
6.15£2.94 mg/l.CocoTojba Ha pAuHaMMYKa pamMHOTEXa HA KOHUeHTpauyuute ©Guna
nocTurHaTa BTOPUOT AEH 04 A03UpamETO.

Hucempubyuuja

Kaj 3pgpaBum pobposonuu, BonymeHoT Ha auctpmbyumja Bo coctojba Ha aAuHamuyka
pamHoTexa usHecyea 40-50 |, wWTo oaroBapa Ha BKynHaTa TenecHa Te4yHocT. BpayeaweTo
3a nnasmartckute npTenHn e 31% K He e KOHLIEHTPaLUCKN 3aBUCHO.

Mocne noBeKekpaTHO Jo3vpatke Kaj 3apasu AoOpOBOMLUN, KOHUEHTpauuMn Ha nuHesonng
Ce M3MepeHN BO pasHN TenecHW TeqyHocTu. OgHoCT Ha KouueHTpauuwTe Ha nmesonm,q BO
NAyHKaTa W NOTTa HaCNpPOTW KOHLIEHTpaLUMUTE BO NNasmaTta UBMETyBrs

0.55:1.0. OAHOCOT Ha KOHUEHTpauuuTe BO enUTenHaTa TeuH 7 % ap T HMTe KneTku
Bo BennTte ApoboBU HACMPOTKU KOHUEHTPaALMUTE BO NNasmaTy -'mHa jrﬁé
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0.15:1.0 (Cmax Bo cocTojba Ha AMHamuyka pamHoTexa). Bo mana cTyauvja kaj
UCMUTAHULUM CO CO BEHTPUKYMAPHO-NEPUTOHEANHN LAHTOBW U HEMHMNAMUPAHN MEHUHIY,
OZHOCT Ha KOHLIeHTpauujaTta Ha nuHesonug (Cmax, nocrne noBekekpaTHO A03upame) BO
LuepebpocnuHanHaTa TEYHOCT HacnpoTW KOHLUEHTpauuuTe Bo nnasmara usHecysa 0.7:1.0
(Cmax nocne noBekekpaTHO A03upame)..

GuompaHcopmauuja

NuHesonuag npumapHo ce meTabonusupa co okcuaauuja Ha MOPONWHCKMOT MPCTEH,
nocrne wro ce dcopmupaaT ABa HeakTWBHW fJepuBaTta Ha kapboKCMnHa KucenuHa:
meTabonuT Ha amuHoeTokcuoueTHa kucenuHa (PNU-142586) u metabonut Ha
xuapokcuetTunrnmuuH (PNU-142586). MetabonutoT xuagpokcuetunrmuund (PNU-142586)
€ NpeAoMUHAHTHO XymaH MeTabonuT 3a KO ce CMmeTa feka HacTaHyBa no nat Ha
HeeH3umcka peakumwja. MetabonutoT amuHoeTokcuoueTHa kucenuHa (PNU-142300) e
3acTaneH BoO nomana mepa. WcTo Taka, onuwaHun ce W ApYyrM MUHOPHM HEaKTUBHW
meTabonuTu.

EnumuHayuja

Kaj nauueHTn co HopmanHa OyGpexHa cyHkuuja unu co cnabo go ymepeHa GybpexHa
WHCcychuumneHumja, nuHe3onua ce usnavysa rnasHo Bo ypuHata kako PNU-142586 (40%),
maTtudeH nek (30%) n PNU-142300 (10%).

MaTWYHMOT NeK NpakTUYHO He ce Haora BO dpeuecoT, 3a pasnuka of metabonutute PNU-
142586 n PNU-142300 kon ce HaoraaT Bo ¢elecoT Bo npubnukHo 6% oaHocHo 3% opf
npuMmeHeTaTta gosa. [NonyBpemMeTo Ha envMuHaunja Ha NMMHEe30nug NPoceYyHo u3Hecyea 5-
7 vaca.

Ha HepeHanHUOT KnupeHc oTnara okony 65% op BKYNHWOT KNUPEHC Ha NuHe3onwa.
PeructpupaH e Man CTENeH Ha HENWHEAPHOCT BO KIMPEHCOT NO 3roneMmyeBake Ha Josarta
Ha nuHe3onug. Ce cmeTa geka npuyuHa 3a Toa € HaManeHWoT peHaneH W HepeHaned
KNMUpEHC, OO0 WTO goara nopagW BUCOKATE KOHUEHTpauuu Ha nuHesonua. MeryToa,
pasnukaTa BO KMMPEHCOT € HE3HAYMTENHA U He Brivjae Ha NPOMeHaTa Ha nonyeBpemMeTo Ha
enuMuHaumja.

CneuujanHu nonynaumm

Mayuermu co bybpexHa uHcyguuueHyuja

Mo npmMmeHa Ha egHa go3a og 600 mg, KOHUEHTpaUuunTe Ha ABaTa NpUMapHU MeTabonutu
Ha NuHe3onua BO NnasmaTa ce 7-8 naTtv NOBUCOKM Kaj NauMeHTU co Telwka OybpelxHa
UHCyuUMeHumja (KnupeHc Ha kpeaTuHuH <30 ml/min). MefyTtoa, He e perucTtpupaHo
3ronemyBake Ha KOHUEeHTpauujata Ha MatuyHWOT nek. Mako rnasHute MeTabonutu
[IOHEKaAe Ce enMMUuHMpaaT Co Xemoaujanusa, HMBHaTa KOHUeHTpauwja BO nnasmara
nocne Aguvjanusa € v noHatamy 3Hau4ajHo noronema BO criopefba co KOHLUEHTpauuuTe Kaj
nauuweHT co HopmanHa dyHkuMja Ha Bybpesute unu co cnaba go ymepeHa BybpexHa
WHCyhUUMeHUN]a.

Mocne HeKONKy AeHa Ha Jo3vpare Ha NuHe3onug Kaj 24 naumeHTH co Telka OybpexHa
MakcuMarnHure
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KnuHWYKOTO 3HaYeHle Ha OBMEe HaoAM 3a cera He € jacHo nopaaw orpaHuyeHunoT 6poj Ha
nopaTouu 3a Ge3begHaTa npuUMeHa Ha NUHE30NUA Kaj oBue nauuveHTu (eugete aen 4.2 un
aen4.4).

Mauuermu co uHcychuyueHryuja Ha upHuom opob

Bps ocHOBa Ha orpaHuyeHuTe nogaToLy MoXe Aa ce 3aknyyn geka dapmakokuHeTukaTa
Ha nuHesonua U HeroBute metabonutn PNU-142300 n PNU-142586 He e npomeHeTa Kaj
nauueHTn co cnaba go ymepeHa uHcyduumedumja Ha upHuot gpob (Child-Pugh klasa A
unn B). dapmakokMHeTUKaTa Ha NUHE3ONWA Kaj NauMeHTH Co TeLlka UHCyduuMeHunja Ha
upHuoT gpob (Child-Pugh klasa C) He e yTBpaeHa. VIMajkn Bo npeaBua Aeka nuHesonua
ce MeTabonuanpa nNo HEeH3WMCKU NaT, olTeTyBakaTta Ha yHKUuMjaTa Ha LUpHWOT Apob He
6u Tpebano 3HauyajHO Aa ro NOpemeTaT HeroBMoT metabonusam (BuaeTte Jen 4.2 v 4.4).

Medujampucka nonynayuja (< 18 200uHu)

Mopaau orpaHuyeHnoT Opoj Ha nogaToum 3a edukacHocta n HesbegHocTa Ha NUHesonNuA
Kaj Aeua u agonecueHT go 18 roguMHu, He ce npenopadysBa Herosa NnpvMeHa Kaj osaa
ctapocHa rpyna (eugeTe gen 4.2). lNotpebHu ce goaatHu ucnutysara 3a ja ce noTepau
6esbeaHocTa 1 aa ce yTBpAN e(hUKaCHNOT Pexnm Ha A03Vpare Ha NUHe3onua.
dapMakoKMHETCKUTE CTyauu nokaxane Jeka no eAHOKpaTHO unu noBeKeKpaTHO
Aosupame Kaj peua (og 1 Hegena oo 12 roaunHa), KNUPEHCOT Ha NuHe3onua (Bo 0A4HOC Ha
TenecHaTa Maca) 6un noronem OTKOMNKY Kaj BO3pacHUTE U Ce Hamanyean co Bo3pacTta.

Kaj geua Ha BospacT og 1 Hegena Ao 12 roanHu npuMeHaTa Ha nuHesonug Bo aosa ao 10
mg/kg Ha 8 yaca, ogrosapa Ha gosa of 600 mg aBa naTu Ha EeH Kaj BO3pacHM.

Kaj HoBOpofeHuYMta Ha BO3pacT Ao 1 Hegena, CUCTEMCKUOT KNUPEHC Ha NuHesonua (Bo
0[iHOC Ha TenecHaTta Maca) 6p3o pacTe Bo npeaTa Hegena of xusoTtoT. Co camoTo Toa,
BO konky HoBopogeHyeTo npumm 10 mg/kg Ha 8 4aca Ha [AeH, KOHUeHTpauujata Ha
nuHesonug ke Buae Hajronema NPBUOT AEH NO NPMMEHAaTa, HO akymynauuja Ha nexkoT Bo
OpraHusmoT He ce ovekyBa, Bugejku knupeHcoT Ha nuHesonup 6p3o ce sronemysa BO
npeaTta Hedena of XXUBOTOT.

Kaj agonecueHTn Ha Bo3pacT oA 12 go 17 roguHu, dhapmakukuHeTukaTa Ha NuHe3onug Bo
Jo3a og 600 mg Ha 12 yaca e cnu4Ha Kako Kaj BO3pacHUTE No NpuMeHaTa Ha uctarta gosa
Ha nekot. Co camoTo Toa, agonecueHTuTe kou npumune 600 mg Ha 12 yaca Ke umaaTt
MCTa eKkcnos3uuuja Ha NekoT Kako ¥ Bo3pacHUTE nocne npumeHa Ha uctaTa [o3a.

Kaj negmjaTtpucku nauueHTW C€O BETPUKYNONEpUTOHeanHW LWaHTOBM KOW npumane
nuHesonug Bo a03a oa 10 mg/kg Ha 12 yaca vnm 8 yaca, peructpupaHu ce BapujabunHu
KOHUEHTpauuu Ha NnuHesonua Bo LepebpocnuHanHata TEYHOCT, Kako nocne egHa [osa
Taka W Mmocrie noBekekpaTHa NPUMEHa Ha nuHe3onud. Tepanucku KOHLeHTpauun Ha
nuHesonua BO UepebpocnuHanHata TeYHOCT He Bune nocTurHaTu UnNu oApXKyBaHW Kaj
cute nauueHTn. [lopagw Toa He ce npenopadvyBa MNpUMeHa Ha nNWHe30nuAa Kaj
neanjaTpuckn naumeHT co uHdeKLUM Ha LEHTPanHNOT HEPBEH CUCTEM.

Mocmapu nayueHmu
dapmakoKMHETUKATa Ha NUHe30nuA He Guna 3Ha4ajHo NPOMEHeTA Kaj NauMeHTuTe Ha
BO3pacT noctapu oA 65 rogauHu.

MayueHmu 00 XeHcKu nos
Kaj >xeHn BonymMeHOT Ha AnCTpubyumnja € HeLTo nomarn OTKOMKY f
KnupeHc € HamaneH 3a okony 20% (nNo Kopekuuja npes
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KoHLeHTpauunTe BO Nnasmarta ce MorofiemMmu Kaj XeHuTe, WTO AeNyMHO Moxe ga buge
npeAn3BUKaHoO Of pasnuKuTe BO TenecHaTta maca. Mmajkv Bo npegsug Aeka nonyBpeMeTo
Ha enuMuHaLWja Ha NUHe3onua He ce pasnuKyBa 3Ha4ajHO Kaj MaxKUTE W KEHWUTE, He ce
OXeKyBa nopacT Ha KOHUEHTpauuWTe BO nnasmarta Hajg rpaHuuata Ha paobpa
NOAHOCNMBOCT, NOPaau LITO He e noTpebHa KopeKuuja Ha [03aTa Kaj KEHUTE.

5.3 MPETKITMHUYKA ITOJATOLN 3A CITYPHOCTA HA JIEKOT

Kaj Bo3pacHu cTaopuy o, MaLLKu Nos, MMHe3oNuA BO KOHUEHTpaLUWUK CAIMYHA Ha OHWE KoW
ce MOCTUrHyBaarT Kaj nyre, npeavs3BukyBa Hamanyeawe Ha epTunuTeToT U cnocobHocTa
3a penpoaykumja. Kaj nonoeo 3penute eauHKU oBue edpektu ce pesepanbunin. Merytoa,
Kaj MnaguTe eAWHKW TpeTupaHu €O JIMHEe30Nua HenocpeaHo nped nepuoaoT Ha
NOCTUTHyBak€ Ha MONoBa 3penocT, HaeBeaeHuTe edektn ce upesBep3nbunHu.
PernctpupadHa e nojaBa Ha abHopmanHa Mopdonormja Ha cnepmaTo3onguTe BO
TECTUCUTE Kaj BO3pACHWTE CTAOPLM 04 MALLKW NOM, Kako U xuneptpoduja n xunepnnasuja
Ha KneTkuTe Ha enuauanmucoTt. Ce cMeTa aeka NUHe3onua ro peMeTi Co3peBameTo Ha
cnepmarosonauTe Kaj craopumTte. He e peructpupaHa nojaea Ha xuneptpodmja Ha
enuananMncoT Kaj KyyumwaTta TpeTupaHu cO nuHesonug Bo Tek Ha 1 meceu, Ho ce
npumeTEHU NPOMEHM Ha NpocTaTa, TeCTUCUTE M ennanaumMncoT.

PenpoaykTUBHWTE CTyaMW Kaj rNyBUM M CTAopuM HE nokaxane TepaTtoreH edekT Ha
NWHE30NWUA BO KOHLEHTpauuu 4 natu rnorofiemMu U efHakBuM Ha KOHLEHTpauuuTe Kou ce
ouveKyBaarT Kaj nyre.

WcTuTe KOHUEHTpauuu Ha NuHe3onua Npeav3BUKYBaaT MajuMHa TOKCUYHOCT Kaj rmyBun K
ce NOoBp3aHU CO 3rofieMyBake Ha eMOpUOHanHa CMpT, CMPT Kaj NOTOMCTBOTO, HamaneHa
pogunHa TenecHa maca u co ersauepbaumja Ha HOpmanHa reHeTcka npeaucnosuumja
npema Bapwvjauum Ha CTepHymoT kaj rmyeuu. Kaj cTaopuu e npumeTeHa HesHauuTernHa
MajuMHa TOKCMYHOCT BO KOHUEHTpauuuM KOM ce fomManu of O4YeKkyBaHWuTe Kaj nyre.
PeructpupaHa e He3HauyuTenHa deTanHa TOKCUYHOCT kKoja ce MaHudecTupa co
HamanyBake Ha TenecHarta maca, nopemeTeHa ocuurkaumja Ha eaeH Aen of CTEPHYMOT,
HaManeHo NpeXxuByBake Ha NOTOMCTBOTO W CYNOPEHO co3peBare. [locne napewe Ha
UCTUTE NOTOMUMW, perucTpupaH e HamaneH deptunuteT. CTyguuTe Kaj 3ajaun nokaxane
AeKa HamaneHa pogunHa TenecHa maca NnocTou JOKONKY NOCTOena MajuMHa TOKCUMHOCT
npu Manu KoHueHTpauuu Ha nuHesonua (0.06 og oHwWe Kow ce oveKyBaaT Kaj nyre, Ha
Ba3a Ha MaKkCUManHUTe KOHUEeHTpaLuuu).

CTy,EIMMTe Kaj XEeHKW CcTaopun BO nepuaoT Ha nax‘raumja NnoKaxXane gexka nuHesonug v
HeroBuTe mMeTabonutu ce envMMUHMpaaT BO MIEKOTO, Kaje LWTo NOCTUrHyBaaTt
KOHLEHTpaUUK Noronemu oj nnasMmaTckuTe KOHUeHTpauum Kaj Majkarta.

Kaj craopun W Kyyurwsa InuHesonuz noBedyBa A0 TfojaBa Ha peBep3nbunHa
Muenocynpecuja.

MNMepopanHata npumMmeHa nuHesonug, Bo go3a oa 80 mg/kg/aeH kaj ctaopum BO TeK Ha 6
mMeceuu aoseayBa Ao upepep3umbunHa muHumanHa Ao 6naro akcoHcka AereHepauuja Ha
n.ishiadicus. MuHumanHa gereHepaumja Ha n.ishiadicus UCTO Taka € perucTpupaHa kaj
efeH Maxjak nocne npumeHa Ha wucta Aosa, nocne Tpu Meceuu. CnposBegeHa e
CEH3UTUBHa MOpPdOnoLLIKa NpoLeHa Ha NOCTOeHETO Ha AereHepaunja Ha ONTUYKMOT HepB.
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ONTUYKNOT HEPB XWUCTOSOLLKM Gura crnuyHa Ha CnoHTaHaTa yHwunaTteparnHa aereHepauuja
Ha ONTUYKUOT HEPB Kaj MocTapuTe CTaopuM U MoXe Aa NpeTcTaByBa eraauepbauuja Ha
YeCcTV NPOonpaTHU NPOMEHMN.

MpeTknMHUYKMTE nogaToun 6asupaHun Ha CTyaUUTE Ha TOKCUYHOCT MO NOBTOPYBAHW 403N ,
CTYAUMTE MO ©AHOKPaTHO Ao3upare U CTYAUUTE Ha FeHOTOKCWYHOCT He yKaXyBaaT Ha
nocebHa onacHOCT OA NpUMEeHaTa Ha NuHe3onuAa kaj nyre OocBeH OHWE KOoW ce Beke
HaBeJeHu BO ApyruTe aenoeu og “36MpHUOT U3BELLTAj 38 OCOBMHUTE Ha NEKOT .

CTyamuTe Ha KaHLUEpPOreHOCT/OHKOreHOCT He ce CNpOoBeAeHN Nopaaun KpaTKMOT Nepuos Ha
NpUMEHa Ha NUHEe30NWA Kaj nyre M OTCYCTBOTO HA FEHOTOKCMYHOCT BO CTaHAapAHWTE
cTyauu.

6.0 PAPMALIEBTCKU OCOBEEHOCTHU
6.1 IMCTA HA EKCUWITUEHTH

[myko3a, MOHoXuapaT

Hatpuym-uutpaT auxuapar

JlumyHcka kucenuHa, bessoaHa

HaTtpuym-xugpoxkcug (3a nogecyBate Ha pH)

XnopoBoaopoaHa KMCennHa, KOHUEeHTpupaHa (3a nogecyeawe Ha pH)
e Bopa 3a nHjekumn

6.2 MHKOMIMATUBUNTHOCTHU

AOWTUBATE HE CMearT Aa ce gojaBaaT BO 0BOj pacTBop. Bo Konky ce gaBa UCTOBpPEMEHO
CO ApYrv NeKkoBW, cekoj nek Tpeba Ja ce naBa 04BOEHO, BO COrMACcHOCT CO NpenopakuTe
3a HMBHaTa npumeHa. Mcto Taka, BO KONKY CE€ KOPWCTWM WCTa WHTPaBEHCKa NuHuja 3a
uHdy3uja 3a noeeke nekoeu, nuHujata Tpeba ga ce ucnepe npea W nocne nNpuMeHara Ha
nuHes3onua co KomnatubuneH pacTeop 3a wHdysunja (Buamn gen 6.6).

Zenix pacTBOpOT 3a WHdysvja e pu3n4kn MHKoOMNaTUOMNEeH Cco crnejHuTe NeKoBW:
amdoTepuunH B, xnopnpomasuH-xugpoxnopua, AuasenamM, neHTamMuauH-M3eTUoHaT,
epPUTPOMULMH-NIAKTOBMOHAT, (EeHUTOUH-HATpUyM U TpumeTonpum/cyndameTokcason.
WcTo Taka, 0BOj pacTBOp € XEMUCKU MHKOMNATUbuneH co uedTpMakcoH HaTpUym.

6.3 POK HA TPAEIE

lped omeaparse:
Tpu (3) roanHu o4 4aTyMOT Ha NPOU3BOACTBO.

lMocne npeomo omeaparbe.
Op, mukpobuonowka rnegHa Tovka Tpeba BegHalw aa ce ynotpebu. Ako He ce ynoTpebu

BeJHall, 0ArOBOPHOCTA 3a BPEMETO W YCNOBUTE Ha YyBake Npej ynoTpeba ru npessema
KOPUCHUKOT.

[a He ce yn0Tpe6yBa Mo UCTEKOT Ha POKOT Ha Tpaewe 03HaYeH Ha NaKyBakeTo.

6.4 HA4YNH HA HYBAKE

¢ i 7;%;’ i
[la ce yyBa Ha TemnepaTypa Ao 30°C. LUunweTo aa ce uyBafEd HARBCREUBNTO NakyBake
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CO uen Aa ce 3alliTUTU 04 CBETNMHA.
[a He ce samp3aHysal!
JIEKOT JA CE YYBA HA MECTA HELOCTAIMHW 3A JELA!

6.5 NTAKYBAHE

LWuvwe oa 6e3bojHO cTakno Tun | 3aTBOpEHO co 3aTtBopad o 6pomobyTtun ryma u flip off
Kana BO 3alUTUTHA anyMuHuymcka cponuja. KaptoHcka kyTuja co egHo wuwe og 300 ml.

6.6 MHCTPYKLNUU 3A YITOTPEBA U PAKYBAIE

Zenix pacTeopoT 3a uHdy3mja € HaMeHeT 3a efAHokpaTHa ynoTpeba. [peg ynoTtpebaTta
pacTtBopoT Tpeba ga ce npernega w Aa Cce KOPUCTM camMo A0 KOnKy e Ouctap m Oes
BMAIMBM OHEYMCTYBaH:A.

LlenokynHaTa HEMCKOPUCTEHA KONUYMHA 04 NEKOT Unu 0TNagHWoT MaTepujan no HeroeaTa
ynotpeba Tpeba ga ce oTcTpaHu BO CKMajd CO BaXXEYKUTE NPONUCH.

Zenix pacTBopoT 3a uHdysunja e komnatubuneH co cnegHute pacTeopu 3a nHdysmja: 5%
rnyko3a, 0.9% HaTpuym-xnopug, PuHrep-nakraT (XapTmaHoB pacTBop 3a UHdy3uja).

7.0 UME U AOPECA HA HOCUTEJNIOT HA ONOBPEHUETO 3A NPOMET

XEMO®APM A.Ll. PAPMALEEBTCKO — XEMWCKA MHOYCTPUJA NMPETCTABHULLTBO
CKOINJE, yn. JapgpaHcka Maructpana 6p.31, Ckonje, P.MakegoHnuja

8.0 BPOJ U JATYM HA PELLEHUETO 3A NMPOMET

9.0 JATYM HA NPBOTO OAOBPEHUE/OBHOBA HA
ONOBPEHUETO

10.0 OATYM HA (AENYMHA) PEBU3UJA H
Okromepu, 2017 rog.
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