3bHUPEH H3BEUITAJ 3A OCOBHHHTE HA JIEKOT

1. HUME HA JIEKOT
NEOFEN / HEO®EH 100 mg/5 ml nepopanua CYICIeH3Hja
ibuprofen

2: KBAJIMTATUBEH U KBAHTUTATUBEH COCTAB
[Ter MummnuTpy nepopanna cycnensuja coapxu 100 mg ubynpodes.

ExcuunueHcu co mo3Har edexrt:
15 ml mepopanna cycnensuja compsxu 1,111 mmol (25,55 mg) narpuym.

3a yenoxynnuom cocmae Ha excyunuencume eudeme 20 noznasjemo 6.1. JIHCTA HA
EKCHHITHEHCH

3 OAPMAILEBTCKA ®OPMA
[Tepopanna cycnensuja.
bena cycnensuja co Bxyc Ha passion fruit u Ha moprokai.

4. KJIMHUYKHU MOJATOLH

41 TEPAINIEBTCKHU UHIUKALIUU

HEO®EH nepopainnara cycnensuja e HameHeTa 3a NpUMEHA Kaj Jlella MMOoCTapH OJ 3 MECelH,
OIHOCHO €O TellecHa Maca mnorojiema on 5 kuiorpamu. OBOj JleK MOXaT Ja ro KOPHCTAaT H
BO3pacHH, OCOOEHO BO CilydaH Kora oA Koja GHIO NpHYHHA (Ha TpHMep, TEIIKOTHH IIpH
rOJITambe) HE MOJXKAT J1a 3eMaat TabJIeTH.

HEO®EH 100 mg/5 ml nepopainuara cycnensuja e HameHeTa 3a:
* HaMaJyBame Ha 3roJieMeHaTa TejleCHa TeMIepaTypa

KaKo pe3ysiTar Ha OOMYHA HACTHHKA U IPHUII
KaKO peaklyja Ha IpUMeHa BaKI[MHa

+ YOu1asKyBame Ha 0.J1aru 10 cpeIHo 3 INDA3ITHIHO MOTEKI0
- Oosku 071 00MYHA HACTHHKA U
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00JIKH o4 pEBMATCKO ITOTEKIJIO.

42 JIO3UPAILE 1 HAYUH HA YIIOTPEBA

ﬂoanga}be

HEO®EH 100 mg/5 ml nepopaiHara cycneH3nja e HAMEHeTa 3a KpaTKOTpajHa MpPHMEHa.

HecakanuTe nejcTBa MOXar 1a ce MUHUMM3Hpaar co IpMMeHa Ha HajMaiara euKacHa 03a BO
TEK Ha HajKpaToK MepHoJ MOoTpeOeH 3a KOHTPOJIa Ha CUMIITOMHUTE (BUETE IO Mornasjero 4.4.)

HEO®EH 100 mg/5 ml nepopannara cycrneHsuja BooOHUaeHO ce 3emMa Ha ceKou 6-8 uyaca BO
JI03M HaBEJIEHH 3a JIela U BO3pACHH, a BPEMEHCKUOT MHTEPBAI Mely MOEIUHEYHUTE J03H HE
cMmee na 6uge noman o 4 yaca.

deua ox 3 mecenu 10 12 roguHu

bosaka u Temneparypa: Ilpenopayanara nHeBHa n03a Ha uOynpoden usnHecysa 20-30 mg/kg
TEeJIECHA Maca, NOENIEHO BO MOBEKe MOeIUHEYHH JO3H.

IIpu onpenyBamero Ha no3ara Ha HEO®EH 100 mg/5 ml nepopanna cycnensuja mro My ce
JlaBa Ha JieTe, HOTpeOHO € J1a ce BOAM CMETKa 3a TeJleCHaTa Maca Ha JIETETO.

IIpenopayana 1eMa Ha 103Hpaie Ha HEO®EH cycnensuja kaj aena ox 3 mecenu 10 12
TOAMHH _
BoapacT Ha Te.necna Ioequneuna no3a
AeTeTo Maca Jo3a na HEO®EH cycnen3uja* | wa uéynpoden (mg)
(Mecenn/roqUHN) | Ha AETETO (ml)
(kg)
3-6 Mec. >5 2,5 ml 50
6-11 mec. 6-8 2,5-3,75ml 50-75
1-2 rop. 9-10 2,5-3,75 ml 50-75
2-3 ron. 11-16 3,75-5ml 75-100
4-5 rop. 17-21 5-6,25 ml 100-125
6-8 ron. 22-27 6,25 —7,5 ml 125-150
9-10 rog. 28-32 7,5-10 ml 150-200
11-12 ron. 33-43 10— 15 ml 200-300

*HEO®EH 100 mg/5 ml mepopanHata cycmeHsuja ce 3ema 3-4 maTé Ha JeH, JoAeKa Kaj
JI0eHUYnmba o1 3-12 Mecenu ce mMpuUMeHyBa 3 IaTH Ha JEH.

ITorpebHo € ma ce mobapa coBeT OJ JeKap Kaj jela Ha BO3pacT 0OJ 3-5 Mecelu BO Cilyyaj ako

CUMIITOMHTE C€ BJIOIIAT OAHOCHO HE I'IOIIO é ,\_ Jaca aKkO CUMIITOMHUTE HE CE ITOBJIeYaT.

DHE PAJﬁ’;@
%

AKo Kaj Jena co HaBpIIeHH 6 Mece T Tpeba aa ce 3ema 3 aeHa, OAHOCHO

aKO CUMIITOMHUTE C€ BJIOLIAT, ITOTPE

HOCTBaKuHHaJlHa TeMmepaTtypa:
IIPpUMEHHU COOABETHA I03a Ha n6yr1p



neKap.

Bospacuu u gena nocrapu oa 12 roauHu

[Ipenopavana no3a e 10 ml cycnensuja (200 mg) Ha cexou 4-6 yaca. Bo ogpenenu ciiyuan Moxe
na ce 3emar 20 ml cycnensuja (400 mg) onennam. He ce mpenopauyBa nmpumMeHa 6e3 Hal30p o1
nekap Ha noeeke oz 60 ml nepopanna cycnensuja (1200 mg) Bo TekoT Ha 24 yaca.

Jlo3BoneHo Tpaewe Ha npumenara Ha HEO®EH 100 mg/5 ml nepopanna cycnensuja 6e3 coBeT
0[] JIeKap Kaj Bo3pacHU O0JIHY € 3 JieHa BO CiIyd4aj Ha TeMIlepaTypa U 5 IeHa BO Cily4aj Ha OOJIKH.

Axo kaj nena noctapu oa 12 roauHH, BKIYYYBajKH U aJIOJIECIIEHTH, JIEKOT Tpeba aa ce 3ema 3
JIeHa, OIHOCHO aKO CUMIITOMMTE C€ BJIOLIAT, MOTpeOHO € Aa ce modapa COBET O JIeKap.

IlocTapu auna

[TocTapute nuna UMaaT 3rojeMeH PU3HMK OJf CEPHO3HU IMOCIEIUIM 3apajy 0jaBa Ha HeCaKaHH
peakiuu (IPBEHCTBEHO raCTPOMHTECTUHAIHO KpBaBeme). OBHE peaklUu MOXKaT Ja ce HamalaT
CO MPUMEHA Ha HajMaia e(h)uKacHa J103a BO TEKOT Ha HajKPaTKO MOKHO BpeMe.

Hauun Ha npuMeHa

IIpea ynorpe6a, cogpKuHaTa HA HIIEHIETO Tpeda CHIIHO Ja ce mpoTpece NpuoImxKHO 20-
30 cexkyHau 3apaau pecycleH3Hja.

Co croeme MOXe Jla 10jae 10 3ryCHYBambe Ha CyCIIeH3HjaTa, IITO He BiMjae Bp3 CBOjCTBaTa Ha
JIEKOT.

Ce npenopavyBa JIEKOT /1a ce€ 3eMa co 0OpOK MJIM CO I0CTa TEYHOCTH, 3a J]a C€ HaMaJld MOXKHOCTa
3a 110jaBa Ha MPEYKHU BO JUTECTHBHUOT CUCTEM.

3a MoJIeCHO M TOTOYHO OJMEepyBame Ha mnoeanHeuHata jgo3a Ha HEO®EH 100 mg/5 ml
nepopajHaTa CyCIeH3Hja ce KOPUCTH MPUJIOKEHHOT I'palydpaH IIIPHIL 32 yCTa.

43 KOHTPAUHIUKAIIUA

HEO®EH 100 mg/5 ml nepopannara cycrieH3Hja He cMee J1a Ce IPUMEHH:

- BO CJly4aj Ha IPEOCeTIMBOCT KOH aKTHBHATA MaTepHja WU KOH HEKOj O
EKCIMITUEHCUTE HaBeIeHU BO MOrJjaBjeTo 6.1.

- Kaj 00JIHM KOM IO IPUMEHa Ha alleTHJICATHIIMIHA KUCEIMHA WK Ha IPYyTH
HECTEPOM/IHU aHTUBOCTIAJIUTENIHY JIEKOBH HMaJIe peakilija Ha MPEOCeTIMBOCT (Ha
IIpUMep, aCTMa, PUHUTHC, aHTHOE/IEM, YPTHKApHja)

- Kaj OOJHM CO aKTHUBEH MENTHYKHU YJIKYC WK KpBaBemhe, OIHOCHO CO aHaMHe3a Ha
peLUIMBEH NETTHYKH YIKYC/KpBaBewe (IBe WK MOBeKe JOKaKaH! eMU30I1 Ha
yJIiepaluja il KpBaBeme)

- Kaj O0JHM CO MO3UTHBEH aHAMHECTHYKHU IOJATOK 32 IIOPAHEIIHO KPBABEHE HITH
nepdopaiyja BO JUreCTUBHUOT CUCTEM IOBP3aHO CO Teparuja co JIEKOBH 01
rpynara Ha HECTEpPOUIHH AHTHBOCTIATHTENHH JICKOBH

4.4 JIIPEAYIIPEAYBAIbA




Hecaxanure edextn MoXar ja ce HaMaar co MpUMeHa Ha HajMasa euKacHa 103a BO TEKOT Ha
HajKpaTKO MOXKHO BpEME.

Bo cnyuaj Ha mojaBa Ha aneprucka peakuuja npu npumeda Ha HEO®EH 100 mg/5 ml
niepopajHa cycneHs3uja Tpeba a ce NpeKuHe MpUMeHaTa Ha JIEKOT M Ja ce Mpe3eMaT COOABETHU
MEPKH.

JMrecTUBEH CUCTEM

KpBaBema, ynuepaiuu 1 nephopanus BO TUreCTUBHHOT CUCTEM (01 KOM HEKOM MOXaT Jla iMaaT
U CMPTHH NOCJIEUIIM) MOXHHU ce€ BO OMJIO KOE BpeMe BO TEKOT Ha NMpPUMEHATa Ha HECTEPOMIHH
AHTUBOCIAJIMTEIHU JIEKOBH, cO WM Oe3 mpeaynpenyBayKH CHUMITOMH W 0e3 orjiea Ha
IIOpaHEeITHUTE aHAMHECTHYKH [TOJATOIIH, a JOKa)KaHH Ce 3a CUTe JIeKoBH oJ1 rpynara Ha NSAR.

Kaj 6onHu kaj KoM IMOCTOjaT aHAMHECTHYKM TIOJATOIM 3a YIKYyC (0COOEHO €O pa3Boj Ha
KOMIUTMKAIIMM Kako IITO ce KpBaBewma WM nepdopauuu) (Bumete ro mornasjeto 4.3.) u kaj
noctapyu OOJTHH, PU3HKOT OJ1 KpBaBewa, yJIepalud Wik nepdopaiuu BO TUTeCTHBHHOT CHCTEM
ce 3rojeMyBa CO 3rOJIEMYBAamETO Ha J03aTa Ha HECTEPOMIHHUTE AHTHBOCIAIMTEIHH JIEKOBH.
TaxBute 601HM OU Tpebaslo Ja ja 3armoyHaT Teparnuijara co HajHHCKa MOYHA 7103a.

Kaj mperxomHo HaBeneHuTe OONHHM, Kako M Kaj OOJHM Ha KOM UM € HEONXOJAHA Teparnuja co
aleTHWICAMIMIHA KUCEJMHA BO HUCKA JI03a MJIM CO JPYTH JIEKOBH KOM MOXKAT Ja IO 3rojieMaT
PHU3MKOT O]l HECAKaHU JI€JCTBA BO JUTECTUBHHOT CHCTEM (BHETE BO MPOJODKEHHE M MOTIIABjeTO
4.5.), notpebHO € na ce pa3rieqa KOMOWHHpaHa Tepardja Co 3allTUTHH JIEKOBH (Ha MPHMEp, CO
MHXUOMTOPH Ha [IPOTOHCKATA IyMIIa).

BonHu Kaj KoM MOCTOjaT aHAMHECTHYKM IOJaTOLM KOW OW ymaTyBalie Ha TOKCHYHO JIEjCTBO Ha
JIEKOBUTE BP3 OUIE€CTHBHHOT CHCTEM (0COOEHO IOCTapH JuLa), HOTPeOHO € Ia ce Mpeaynpenat
neka tpeba 1a ro MHpOpMHpaaT JIEKapoT 3a CeKoj HeBOOOHYaeH ab0MHHANICH CHMIITOM (0CO0EeHO
KpBaBebE O/l JUTECTUBHUOT CUCTEM), TOCEOHO Ha TIOUYETOKOT Ha JIEKYBAHETO.

[TorpebHa e mpeTna3nUBOCT Kaj OOTHU Kaj KO UCTOBPEMEHO Ce TIPUMEHYBAAT APYTH JIEKOBH KOH
MOJXKaT Ja o 3rojieMaT PU3MKOT O] 10jaBa Ha YJIKYC WM KpBaBEeHAa, KaKO LITO CE OpaHHUTE
KOPTUKOCTEPOU/H, AHTUKOAryjJaHcuTe (Ha mpuMep, BapdapuH), CEeJeKTHBHHUTE HHXHOUTOPH Ha
TIOBTOPHOTO TIpe3eMame Ha CEPOTOHMHOT MJIM aHTHTPOMOOTHIIUTE (Ha MPUMEp, alleTHIICATHITHIHA
KHCeITMHA) (BUIETE IO MOriaBjeTo 4.5.).

[ToTpebHa e mpeTna3IMBOCT Kaj OOJHHM Kaj KO IOCTOjaT MOJATOLM Of aHaMHe3ara 3a 6oJlecTH Ha
JIUTeCTUBHUOT cucTeM (ynuepo3eH konutuc, KpoHoBa Gosect), 3aToa 1ITo € MOXHa er3aiepbaiiija
Ha OoJsiecra (BUeTe ro noriasjeto 4.8.).

Jlokonky Bo TekoT Ha mpumeHata Ha HEO 100 mg/5 ml nepopanuHa cycrneHsuja 10jae 10

KpBaBelh€ UM YIlEepaldd BO ,unrecmB RUMEHATa Ha JIEKOT Tpeba BenHaln aa ce
IIPEKUHE.
Bo tekor Ha npumenara Ha HEO @AS Iﬁl aiqpopasHara cycrneH3uja Tpeba ja ce

n30erHyBa KOHCyMHpambe Ha ajIKoX pmﬂ}nym & 3apa1‘i‘l_[:1,";, OJIEMEH PH3MK O] HECaKaHH JIejCTRa
Ha JUTECTUBHUOT CHCTEM (KPBaBEHE; élfgle 1] Lod1ep cﬁ n). PU3MKOT 071 HecakaHu JiejcTBa

Ha OUT€CTHBHHOT CHCTEM € 3IoJIC 6&1*}& OJIFpr&J. a IIpUME€HAa Ha IIOroJieMH OO3H Ha

noynpodeH. vsuro®
S L onons




KapauoBackynapuu u 1iepedpoBackyinapHu eQexTH

[ToTpeGHa e npeTna3TuBOCT Kaj OOJIHH Kaj KOU ITOCTOojaT MOJIaTOLX O] aHaMHe3aTa 3a XHIIEpTeH3Hja
W/WIKM 3aTajyBamkbe€ Ha CPLETO 3aToa WITO IPH IpHMEHaTa Ha HECTEPOMIHH AHTHBOCHAUTEIHU
JIEKOBH € 3abesexaHo 3apXKyBamke Ha TEUHOCTUTE U HACTaHYBAHE HA E/IEM.

KimmHuyk#Te HCIMTyBama ynaryBaar Ha Toa Jeka puMeHara Ha HOynpodeH, 0cCoOeHO BO BUCOKH
no3u (2400 mg/nen), Moxe na Oujge moBp3aHa coO Oyaro 3roJieMeH pPHU3MK OJl apTEPUCKU
TPOMOOTCKM HacTaHW (Ha Ipumep, MHGApPKT Ha MHOKApAOT WM MO304YeH ynap). ['eHepainHo,
eNUAEMHOJIOLIKUTE HCIIUTYBakha He ynaTyBaaT Ha Toa Jeka HOynpodeHOT BO HUCKa 103a (Ha Ip.
<1200 mg/nen) 6u 61T NOBP3aH CO 3roJieMEH PU3HK O] APTEPUCKH TPOMOOTCKH HACTAHH.

BonHUTE CO HEKOHTpOJIMpaHa XUIEPTEH3Hja, KOHIeCTUBHO 3aTajyBame Ha cpuero (NYHA II-III),
yTBpIeHa HCXeMHCKa O0ojecT Ha cprero, 0ojecT Ha nepudepHUTE apTepud W/HIH
1iepeOpoBacKy/iapHa OoJiecT cmear Ja ce JieKyBaaT co HOympodeH caMO IO BHHMATETHO
pasriieryBame Ha cocTojOara, co n30erHyBame Ha 1aBambe Ha BUCOKH 11034 (2400 mg/neH).

Temenno pasriaenyBamke Ha cocTojdaTa HMCTO Taka € TNOTPeOHO Iper 3aloyHyBamke Ha
JIOJITOTPAjHO JIeKyBame Ha OOMHH co (pakTopH Ha PU3HK 33 KapIUOBAaCKyJapHH HacTaHH (Ha
NpUMep, XUIEPTEH3Wja, XHUIIEpIMIUIEMHU]ja, [IeKepHa OoJiecT, Myleme), 0coOeHO ako ce
notpeOHU BUCOKHU 103U Ha ubynpoden (2400 mg/nen).

bosinu co HapyuieHa pyHk1uja Ha OyOpe3ure

Busejkn nbynpodeHoT nmperexHo ce u3nadyBa npeky 6yope3ure, OOJIHU CO TEUIKO HapyIlyBame
Ha (yHkuujara Ha OyOpesute Tpeba peAOBHO Ja ce KOHTpOJUpaaT u Mo norpeba 1a ce HaMalu
Jo3ata, 3a ga ce u3berHe HacoOupame Ha JiekoT. Kaj 60oiHM co HamalleH NMpOTOK Ha KPB BO
Oy6pesure (6oaHU co HamalneHa (yHKIHMja Ha OyOpe3uTe, Ha CPILETO U Ha LPHUOT Apob, GOIHH
KOW 3eMaaT JMYpPEeTHIH, MOCTapd JIKIA), MOCTOM 3rojieMeH PHU3UK OJf HECakaHU [ejcTBa Ha
OyOpesute 3atoa mrto HOynpopeHOT MOXKE J]a 'O HaMaJld CO3/1aBaleTO Ha NMpOCTarjaHIuHH KOU
riomaraat IpH OJp)KyBameTO Ha IIPOKpBaBeHOCTa Ha OyOpe3uTe.

Bonny co HapymieHa ¢yHKIHja Ha IPHUAOT APOO

Hbynpodenor Moxe na npeausBHKa xojecraTcka (opMa Ha OLITETyBambe Ha LIPHUOT ApoO MM
MHHJIMBA XEMAaTOTOKCHYHOCT, TOYECTO Kaj OOJIHH O I[Hpo3a Ha IPHUOT P00 HIIU CO IPETXOAHO
OLITETYBamE Ha I[PHUOT ApoO (BuaeTe ru noriasjara 4.3. u 4.8.).

PecniupaTtopeH cucreM

Kaj GosHu co actma mocton MoxxHocT npumeHara Ha HEO®EH 100 mg/5 ml nepopannaTa
CyCIeH3Hja Jja UHAyIMpa Hamaj Ha acTMa, 0COOCHO Kaj OOJHH Kaj KOH I10 MPUMEHAaTa Ha HEKOj
0J1 HECTEPOUTHUTE AaHTHUBOCIIAJIMTEHHU JIEKOBH Ce jaBH OpOHXOCIa3Ma, aHTHOEe/IeM, ypTUKapyja
WJIM PUHUTHC (BKPCTEHA IPEOCETIHBOCT).

JlepMaTOJIOIIKH CUCTEM
Terku Ko)XHU peakIuu

Cepuo3HM KOXHHM pEaKIMH, HERQ % I CMPTHM TOCJIEJHIH, BKIY4yBajKH
ekconujaTuBeH JE€pMaTHTHUC, $1onconons. U JIpOM M TOKCHYHA eNuAepMaiHa
HEKpOJIn3a, 3a0eexaHu ce MHOTY\ FKo' 1) xefior 4.8.). Ce uMHU JeKa PU3UKOT Of
NojaBaTa Ha OBHE PEaKIMM € Hajrafgh ' ¢TOK Ha TeparyjaTa U Toa HajyecTo BO



[IpujaBeHa e akyTHa TreHepaJM3upaHa ersaHrtemaTo3Ha nycrtyno3a (AGEP) mosp3ana co
JIeKyBame CO JIEKOBH KoU conpkaT ubympodeH. I[IpumeHara Ha yekoT Tpeba BeaHall aa ce
IIpEeKHHE MPH MpBa M0jaBa Ha 3HAIM M CHUMIITOMH Ha TEIIKH KOXXHH PEaKI[iH, KaKO HCHIYBarbe
Ha KO’kaTa, MyKO3HH JIE3UHU WK JPYTHU 3HAILIM HA MPEOCETIUBOCT.

CHUCcTEeMCKH epUTEMCKH JIYITYC M MelllaHa 60JIeCT Ha CBP3HOTO TKHBO

[Tpu nmpumena Ha ubynpodeH 3abenexxaHu ce ¥ Cllydyad Ha aceNTHYEH MEHUHTUTHC. boaHU Kou
OoseyBaaT O] CUCTEMCKH €pUTEMCKH JYNyC, Kako M OHHE CO MellaHa 00JIeCT Ha CBP3HOTO
TKHUBO, UMaaT 3roJIEMEH PH3UK OJ1 aCeNTHYEeH MEHUHTMTUC M 3aToa € MOoTpeOHa MpPeTna3IuBOCT
(Buzere ro noryasjero 4.8.).

OwTeryBame Ha IJIOJHOCTA Kaj HKEHUTE

[locTojar momaromu KOM YyKakyBaaT Ha Toa Jeka JIEKOBHTE KOM ja HWHXHOWpaat
[IMKJIOOKCUTeHa3aTa/CHHTe3aTa Ha MpOCTariaHAMHUTE MOXar, 3apaid JejCTBOTO Bp3
OBYyJallMjaTa, J1a ja HaMasaT (GepTUIHATa CIIOCOOHOCT Kaj xeHute. OBa JejCTBO € PeBep3UOHITHO
¥ IpecTaHyBa 0 MPEKUHYBAmHETO Ha IIPUMEHATa Ha JIeKOT.

OmiteryBarhe Ha BUJIOT

Kaj 6oHE KOHM ce MOoJroTpajHO JeKyBaHH co HOympodeH MoXKaT Jia ce jaBaT IPEeYKHU CO BHUIOT
(HamasieHa OCTpHHA Ha BUIOT, CKOTOMH, HamMaJleHa CITIOCOOHOCT 3a pa3/IuKyBame Ha O0M) U 3aT0a
ce mpenopavyBa IIOBPEMEHO J1a ce HarpaBH 0 TaIMOJIOIIKA KOHTPOJIA.

Hpyru NSAR nekoBu

[TorpebHo e na ce uzbernysa ucroBpemena npumena Ha HEO®EH 100 mg/5 ml nepopannara
CyCIeH3Wja CO JpPYI'H HECTEpOMIHH AaHTHBOCHIAIMTE]IHA JICKOBH, BKIy4YyBajKu TH H
CEeJICKTUBHUTE HHXUOUTOPU HA LUKIOOKCHIeHa3aTa-2.

[IpukpuBame Ha CUMIITOMUTE HA OCHOBHUTE UH(DEKIINH

HEO®EH nepopannara cycrneH3uja MoOXXe Ja ' MPUKpPHE CHMIITOMUTE Ha WHQEKIHja, IITO
MOXeE Ja IO OJJIOXH IIOYETOKOT Ha COOJBETHOTO JIEKyBalke M Ha TOj HAYMH Ja JOBEIE 10
BJIOIIyBamke Ha HH(pekuujata. OBa e 3abesexkaHo Kaj HaABOP 0 OOJHUYKO CTEKHATa OaKTEPUCKO
BocnajieHue Ha Oenure IpoOOBU U OaKTEpUCKH KOMILTMKAIIMM IOBp3aHH co Bapuuena. Kora
HEO®EH nepopanHara cycrneHsuja ce ynotpedysa 3a yolaxyBame Ha TeMmIreparypa wid 0osika
noBp3aHa co uH(eKIuja, ce mpenopayyBa cieneme Ha uHpekujara. Bo HaxBop oa 60MHUYKH
yCJIOBH, MMALIMEHTOT Tpeba 1a ce 00paTH Kaj JieKap ako CUMIITOMUTE IIPOI0JDKAT UM CE BIIOIIAT

[locTapu nuna
Kaj mocrapuTe Juia OoCTOM 3rojieMeHa 3a4eCTEHOCT Ha HECaKaHM JIejCTBa, 0COOEHO KpBaBema U

nep(bopaupm BO IUT'€CTUBHUOT CUCTEM, KOX MOXAT Ja UMaaT CMPTHH ITOCJICIUIIN.

[leaujaTpucka nomyiamyja
[TocTou 3rojieMeH pU3UK OJ1 OLITETyBambe Ha OyOpe3uTe Kaj AeXHAPHPaHH JIela U al0JIeCIIeHTH.

He ce npenopauyBa nmpumena Ha H mg/S ml mepopaiiHa cycreH3uja Kaj jaena
IOMJIa1 O[] 3 MECelH, OAHOCHO Kaj , :goo n;y‘hq, aca romajsa oj 5 KUJIOTpaMH.
// A Qg T 6‘ 4

(unum 25,55 mg) HatpuyMm Bo 15 ml. 3a
Ha BHECYBAIETO HA HATPUYM.




4.5

HUHTEPAKIIUU CO APYI'N JIEKOBU U IPYT'N ®OPMU HA UHTEPAKIIUHU

IIpumenaTa Ha néynpoden Tpeda 1a ce n3dernyBa Bo KOMOHHAIHja CO:

Ayemuncanuyunrua
KuceiuHa

HcroBpemena npuMeHa Ha HOYNpodeH M aleTHICATHIHIHA
KHCEIMHA TJIaBHO HE Ce IpernopadyBa 3apagd Iorojema
MOXHOCT OJf I0jaBa Ha HECakaHW JejcTBa (BHAETE IO
MOTJIaBj€TO 4.4).
ExcnepumenTtanaure HI0JIaTOI! IOKaXxyBaaT  JieKa
uOynpodeHoT MOke KOMIIETUTHBHO J]a T'O HHXUOUpa eeKTOT
Ha HHCKaTa J03a Ha aleTHWICAIHLUIHATA KHCEeJIMHA Bp3
arperangjata Ha TpOMOOIIMTHTE, aKo JBaTa Jieka ce 3eMaar
UCTOBpeMeHO. Mako mOCTOM HECHTYpHOCT BO BpcKa CO
€KCTparoJialifjara Ha OBHE MMOJaTONM BO KJIMHHYKATA IpaKca,
MOXKHOCT@ JieKa peloBHATa, IOJrOTpajHa IpUMEHa Ha
ubynpoden Moxxebu ke ro HamMald KapAHONPOTEKTHBHUOT
edeKT Ha HUCKUTE 103U Ha alleTUICATHUIMIIHATA KUCEJIUHA He
Moxe naa ce uckiayyn. Ce cmera Jeka INpH INOBpeMEeHa
ynotpeba Ha uOynpodeH KIMHUYKH 3HAYaeH e(eKT He e
BepojaTeH (BUaeTe ro mormnasjero S.1.).
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[TorpeOHO e na ce u3berHyBa UCTOBpeMEHa IPUMEHA Ha JiBa
WM TIOBEKE HECTEPOMIHM aHTHBOCHAIUTENIHU JIEKOBH 3aTOa
IITO € MOXHO 3roJIEeMyBalke€ Ha pH3UKOT O]l HECakaHH
peakuuu (BUAeTe ro normnasjeto 4.4.).

IIpernaziuBocT ¢ morpe6Ha NpH NpHMeHaTa Ha HOYNPOQeHOT BO CJIeIHUTE

KOMOMHAIIUM:
Kopmuxocmepouou: 3rojieMeH pHU3MK Of YJIIEepalldd M KpBaBewma BO
JUTEeCTUBHHOT CUCTEM (BUAETE ro roriasjeTo 4.4.).

Anmuxunepmen3zueu NSAR Moxar na ro Hamanar e(peKTOT Ha OBHE JIEKOBH.
(ACE  unxubumopu wu | JluypeTuuure MoXaT Jda IO 3rojieMaT pPU3HKOT Of
anmazoHucmu Ha | HeppoTokcuyHocT Ha NSAR.

anzuomensun I), 6ema- UcrtoBpemenara npumena Ha ACE unxuburopu umu Ha
bnokamopu, AQHTaroOHUCTH Ha aHruoTeHswmH Il co J5ekoBu kom ja
Ouypemuyu uHXuOupaar LMKIIOOKCHIEHA3aTa Ka] Hekoum OOJHH cOo

(Ha mp. JeXuApHpaHH
‘pm"BSHﬁm,& Qciiabena (QyHkIHMja Ha
OyOpesure)  f 'om% J@af \ % \ MIOHATaMOILIHO
BJIOLILyBame H -(bgﬂxupgja'ra ha ay 3UTE, BKIY4yBajKu U
MO’KHO axyrn@@raﬁmﬁﬁ,e ta GY@pesuTe Koe HajuecTo €
pEeBEP3UOHITHO. ‘Qa‘ioa ) Haiuu Tpeba Jga ce

KOpHUCTaT npemgaé%&ﬂﬁ&?{o\ A




bonuute Tpeba ma Oumar coBeTyBaHM Ja BHeCyBaatr
JOBOJIHA KOJMYMHA Ha TEYHOCTH M MOpa Ja ce pasrieaa
NIOBPEMEHO CIIEICHE HAa BPEJHOCTA Ha IIOKa3aTeluTe Ha
OybpexHata (pyHKIIMja BO MEPUOJIOT 110 3all0YHYBAHETO Ha
KOMOMHHPAHOTO JeKyBame. McToBpemeHnata mpuMmeHa Ha
uOynpodeH U AUYPEeTHLH KOU IO LITeAAT KaIUyMOT MM Ha
ACE nHXMOUTOPH MOXKe Jla pe3yaTHpa CO XHIEepKaIHeMHuja.
HeonxoqHo € BHUMATEHO ClIeeHhe Ha HUBOTO Ha KaJHyM.

Opannu
AHMUKoazynancu

(sapghapun)

NSAR MoxaT na ro 3rojeMaT pH3HUKOT OJ KpBaBelbe MpH
HCTOBPEMEHA IpPUMEHA CO AHTHKOAryJTaHCH, KaKo IITO €
BapdapuH (Buzaere ro mnoriasjeTo 4.4.), U 3apaad TOa MOXE
Jla ce IMpPUMEHYBaaT HMCTOBPEMEHO caMO II0J KOHTpOJIa Ha
JeKkap.

Aumumpombomuyu  u
ceeKmusHU

uHxubumopu Ha
NOBMOPHOMO
npezemarve Ha
cepomoHuHom

3rojleMeH € pH3HKOT OJl KpBaBeHhe OJ IHUT€CTHBHHOT
CHCT€M, HO H OJ HHTPaKpaHWjaIHO KpBaBeme, IIpU
ucroBpemena npumeHa co NSAR (Buzere ro morjasjeTo
4.4)).

Cpyesu 2nuko3uou

NSAR Moxar f1a ro BiIomaT 3aTajyBambeTo Ha CpIETo, Ja ja
HaMmajar TiioMepynapHaTta (QuiTpalMja W Ja ro 3rojemar
HHUBOTO Ha CPLEBHUTE IJIMKO3UAM (HA Ip. OUTOKCHH) BO
mnazmara. Ce npernopayyBa ciie/ielhe Ha CepyMCKHTE HHBOA
Ha JUTOKCUHOT.

Jlumuym

HcroBpemenaTta nmpuMeHa Ha UOynpodeH U JIMTHYM MOKe
Jla J0Bele [0 TOKCMYHOCT Ha JuTuymoT. [lorpebhHa e
IpoBEpKa Ha HUBOTO Ha JIMTUYM BO  CEpPYyMOT,
npucnocodyBame Ha /03aTa Ha JTUTHYM, KaKo M HaJa30p Hajl
OONMHMOT 3apagd MOXHA II0jaBa Ha CHMIITOMH Ha
TOKCUYHOCT Ha JIMTHYMOT.

Memompexcam

NSAR Moxe na ro Hamanatr KIMPEHCOT Ha METOTpeKcar H
Ja JgoBegaT A0 TOKCHYHOCT Ha  METOTPEKCaToT
(meyxomneHuja, TpOMOOLIUTOIIEHH]A, aHemuja,
HE(POTOKCHYHOCT, yilepalyja Ha CIy3HHIara). PU3HKOT e
3rojieMeH Kaj 6oyHU co HamasieHa (GyHKIHja Ha OyOpe3uTe.
Omnmro 3emeno, NSAR He Tpeba nma ce mpHMeHyBaaT BO
pamkuTe Ha 10 neHa oI AEHOT HA NMpPUMEHATa Ha BHCOKH
71031 Ha METOTpeKcar.

Hcto Taka Tpe6a Ja C€ 3€M€ BO IMPEABUI MOXXHHOT PU3UK O
" ITh

FAAT
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MaxkpoIumyc

kora NSAR ce npuMeHyBaaT HCTOBPEMEHO CO OBHE JIEKOBH,
ocobeHo kaj aexunpupanu 6osnHu. I[lorpeGHo e cieneme Ha
¢dbyHkuujara Ha 6ybpesuTe.

Mughenpucmon

Teoperckn Moxe z1a ce cilydyd HamallyBame Ha edukacHocTa
Ha JIEKOT 3apaJd aHTUIPOCTArJIaHAMHCKOTO JEjCTBO Ha
NSAR, BkIydyBajkd ja W aleTHJICATHIUIHATA KHCEIHHA.
OrpaHuyeHHTE 1101aTOLH MTOKaXyBaaT JeKa UCTOBpEMEHaTa
npuMeHa Ha NSAR Ha JeHOT Ha mnpuMeHara Ha
IpOCTarjaHIWH He BIHjae HEraTHMBHO Bp3 e(EeKTHTE Ha
MHUGENPUCTOHOT WIM NPOCTarjaHAMHOT Bp3 LIMPEHETO U
OTBOPAKETO Ha IIEPBUKCOT U KOHTPAKTUIIHOCTA HA YTEPYCOT
U HE Io HaMalyBa KJIMHHYKHOT €(EeKT Bp3 MEIUIMHCKHOT
IpeKUH Ha GpeMeHocTa.

3uoosyoun

Kora 3unoBynunot ce npumenyBa co NSAR nocton pusmnk
0J1 XeMaToJIoIIKa TOKCHUHOCT. JlokaxkaHo e aeka kaj HIV-
NO3UTHBHUTE OO0MHM co xemodunuja ymorpedara Ha
ubynpodeH co 3uI0BYAUH JI0BEAyBa J0 3rOJEMEH PU3UK Of
HACTaHYBame Ha XeMapTPO3H M XEMATOMH.

Kunononcku
anmubuomuyu

HcnuryBamara Kaj )KUBOTHH Iokaxkaine neka NSAR moxar
Ja To 3rojieMaT pH3UKOT OJf KOHBYJI3HM IIOBP3aHH CO
KMHOJIOHCKUTE aHTUOMOTHLHM. BomHM kom ymorpeGyBaaT
NSAR ¥ KUHOJOHCKHM aHTHOMOTMLIM MOXaT Ja HMaar
3roJIEMEH PU3HK O] pa3B0j Ha KOHBYJI3UH.

CYP2C9 unxubumopu

HcroBpemenara npuMeHa Ha HOynpodeH U Ha HHXUOUTOpU
Ha CYP2C9 moxe 3Ha4ajHO J1a ja 3rOJEMHU H3JI0KEHOCTA Ha
ubynpodpern (CYP2C9 cyncrpar). IlorpebHo e pma ce
pasriena HaMalyBamkbe Ha Jo03ara Ha uOymnpodeH Kora
HUCTOBpEeMEHO ce JaBa noreHTeH uHxubutop Ha CYP2CO,
0coO€HO Kora ce JaBaaT BUCOKH JI03M Ha HOYNpodeH 3aeJHO
CO BOPUKOHA30J1 WU (JIyKOHA30I.

Jlepusamu Ha
cyngonunypea

NSAR moxar ga ro 3rojemar epeKTOT Ha JIEKOBUTE KOH
coapxkar JaepuBaTH Ha cyiadoHmIypea. 3abenexaHu ce
pPeTKH Ciy4ad Ha XHIIOTJIMKeMHja Kaj OOJIHH Kou ce
JexKyBaHH co cyindoHmiaypea W nobune ubynpoden. Bo
CJlydaj Ha HCTOBPEMEHO JIEKYBabE ce MPernopavyyBa Clie/IeHe
Ha HUBOTO Ha IIyKO3aTa BO KpBTa.

Xonecmupamun

HctoBpemenara npuMeHa Ha UOynpodeH U XOIeCTHUpaMUH
MOXeE€ Ja ja HaMaly arcopruujata Ha HOynmpodeHOT of
JUTEeCTUBHUOT cUcTeM. KiMHHYKaTa Ba)KHOCT Ha OBa HE €
TI03HATA. =

Amunoznuxozuou

NSAW"JQ@ ro HamMaJlyBaaT M3/1a4yBameTo Ha

Bunnu npenapamu

aMHHQITRO3 HHTE. %
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Anxoxon Tpeba nma ce wu3berHyBa mpuMeHa Ha HOynpodeH Kaj
XpOHHYHM ankoxonudapu (14 no 20 nujanonu ceaMHYHO
WM [TOBEKE) 3apajiy 3rojieMeH PU3UK O/l 3HauajHH HeCaKaHH
JiejcTBa Ha raCTPOMHTECTUHATHUOT CHUCTEM, BKnyquaJKn "
KpBaBeH-E.

Denumoun HctoBpemenata mnpumeHa Ha uOynpodeH MoXxe aa Tu
3rojJeMH CEPYMCKHTE KOHIEHTpPAalUUH Ha (EHUTOUHCKUTE
JIEKOBH.

4.6  YIIOTPEBA 3A BPEME HA IIVIOAHOCT, BPEMEHOCT U JOEIBE

Bpemenoct
WMuxubunyjata Ha CHHTE3aTa Ha MPOCTArJaHIMHUTE MOJXKE INTETHO Ja BiHjae Bp3 OpeMeHocTa

W/MaM Bp3 pa3BojoT Ha eMOpHOHOT/mIonoT. IlomaToruTe O enmMaeMHOJIOUIKUTE UCIHTYBamba
IIOKaXyBaaT 3rOJIEMEH PHU3HMK Ol abopTyc, KapAujaJHd MaidopMaldd M racTpollIu3a o
IIpUMEHA Ha UHXUOUTOPH Ha CUHTE3aTa Ha pOCTarjaHJAuHUTE BO paHaTa OpeMEHOCT.
ATCOTyTHHOT PU3HK OJ KapAMOBAcKyJapHH MajapopMmaluu € 3rojeMeH oJ moMajiky ona 1% Ha
1,5%. Ce BepyBa neka pU3MKOT ce€ 3rojieMyBa CO 3rojieMyBame Ha J03aTa W CO TPacmero Ha
TeparnujaTa.

Kaj xuBoTHHTE, IpUMEHATa Ha HHXUOUTOPHUTE HA CHHTE3aTa Ha MPOCTArJIaHAWHUTE pe3yTHpaia
CO 3rojieMyBam€ Ha CMPTHOCTa Ha €MOpPHUOHOT Ipex W 10 HMIUIAHTallMja U CO 3rojieMeHa
emOpuo-deranna cMptHocT. IloHaTaka, Kaj )XMBOTHH KOHM NpHMajie WHXUOUTOPH Ha CHHTE3aTa
Ha [poCTarjJjaHAMHHUTE BO TEKOT Ha NEPUOAOT Ha opraHoreHesara, 3alese)kaHa € 3rojieMeHa
3a4eCTEHOCT Ha Pa3TUYHU MaslhopMaIliK, BKIy4yBajKi U KapIHOBACKYJIapHH.

Bo TexkoT Ha mpBOTO M BTOPOTO TpuMecedje on OpeMeHocTa, MOympodeH He cMmee aa ce
IIPUMEHYBa OCBEH aKO € Toa HeomnxonaHo. Jloxonky uOynpodeHOT ce KOPHCTH Kaj JKE€HU KOU
IUTaHUpaaT 3a0peMeHyBame UM BO TEKOT Ha MPBOTO M BTOPOTO TpHUMecedje ol OpeMeHOCTa,
MOpa J1a ce KOPUCTH HajHUCKa e(HKacHA /103a BO TEK Ha HajKpaTKO MOXHO BpeMe.

Bo TpetoTo Tpumeceyje ox OpeMeHocTa pUMeHaTa Ha uOynpodeH € KOHTparHIHIIMpaHa 3aToa

IITO MHXUOMIIMjaTa Ha CHHTe3aTa Ha MPOCTAHIIAAMHUTE MOXKE Ja JOBEJIE J10:

- KapJuOIlyJIMOHAaJIHAa TOKCHYHOCT (CO MpepaHo 3aTBOpame Ha TyKTYC apTepHO3yC M CO MOXKHA
nocjieuyHa TpajHa 6es1oipoObHa XUIepTeH31ja Ha HOBOPOAEHYETO)

- muchyHkiyja Ha OyOpe3uTe Koja MOXKe Ja Mporpeaupa IO 3aTajyBame Ha OyOpesurte co
OJIUTOXUAPAMHHOH.

Hcro Taxa, ynorpebeH npea nopoayBame, UOynpodheHOT MOKe J1a peTu3BUKa:

- UHXHOMIMja Ha KOHTPAKLHMUTE HAa YTEPyCOT CO WLITO MOXE Ja Ce OMIOXKH CaMOTO
MIOpOlyBame U J1a Ce MPOJI0JIKU HETOBO

- 3roJleMeHa CKJIOHOCT KOH KpBa
aHTHArperaucKuoT eq)eKT IITO
n03u (Buaere ro nornasjero 4.3.).
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OrpannueHnoT Opoj Ha CTYIMH KOM Ce€ Ha pacrojiarame MOoKaXKyBaaT Aeka HOympodeHOT ce
U3J1a4yyBa BO MajYMHOTO MJIEKO BO MHOTY MaJld KOHIICHTpAllM{, [Ta BEpOjaTHOCTA 3a HECaKaHH
JiejcTBa Kaj JOCHYMIbaTa KOM Ce XpaHaT co MajudHO Mieko € MHory Mmana. Cemak, He ce
npenopavyyBa ynorpeda Ha HOynpodeH Kaj JOUIKH. :

ILioaHoct
[Toctojar JI0Ka3u neKa MpUMEeHaTa Ha JIEKOBH KOH ja uHXUOUpaar

[IMKJIOOKCHHOT€He3aTa/CUHTe3aTa Ha MPOCTAarJIaHAMHUTE MOXKE Ja BiHMjae Bp3 IUIOAHOCTA Ha
)keHHuTe co edekT Bp3 oByiauujata. OBaa mojasa ce MOBJEKYBa 10 MIPEKUHOT Ha ynorpebara Ha
7ekoT (Buaete ro noriasjero 4.4.). [Ipumenarta Ha uOynpodeH He ce mpernopavyBa Kaj XEeHU KOU
ce obuayBaat sa 3abpemeHar.

4.7 BJIMJAHHE BP3 CIIOCOBHOCTA 3A BO3EILE U/ PAKYBAIBE CO
MAIIWHHA

He ce ouekyBa ynorpebara Ha uOynpodeH, Bo MPOIUIIaHa 1032 U CO MPernopayaHo Tpaewe Ha
JIeKyBameTO, Ja BiIHjae BP3 CIIOCOOHOCTA 3a yIpaByBame CO BO3WiIa U MamuHu. [Ipu noronemu
o031 Ha uOynpodeH MOXXEH € pa3Boj Ha HEecaKaHW JejcTBa KOU ro 3adakaar IEHTPaTHHOT
HEpBEH CHCTEM, Kako 3aMOp M BpTOIJIaBHILA, LITO MOXE Ja ja ocyiabu crmocobHocTa Ha
pearupame U aKTUBHO YYECTBO IIPH BO3EH:-E WM paKyBame cO MalluHU. Toa BO morojeMa Mepka
Ba)XKH NPU KOMOHMHAIIHja CO AJIKOXOJL.

48 HECAKAHHU AEJCTBA

Msuory vecrto (>1/10)

Yecro (>1/100 u <1/10)

[Tomanky uecto (=1/1000 u <1/100)

Petko (>1/10 000 u <1/1000)

MHory petko (<1/10 000)

Heno3naro (He MOXe /1a ce MPOIIeHU Bp3 OCHOBA HA JOCTAIIHUTE 110/IaTOLH).

OpraHcku cucrem 3auyectenoct | HecakaHo aejcTBo
Hapywysara na | [lomanky Peaxkuuu Ha npeoceTJn/IBocr1
UMYHOJIOWKUOM CUCEM 4eCcTo VYpTuKapuja U IpypHUTYC.

Msory petko | Temku peakuuu Ha  IPEOCETIMBOCT.
CumnToMuTe MOXXE Ja OMIAT OTEKyBambe
Ha JIMIETO, ja3HMKOT M TIPJOTO, AUCIHEA,
TaXWKapAWja, XUNoTeH3uja (aHaduiakcyja,
aHTMOEeJIeM M TEeXOK II0K). BiomyBame Ha

mmm u OpoHXxocna3mara.

Henoylgﬁ(;“we PRI Ha PECITMPATOPHHOT CHCTEM KOH
% oY 4

« o’  ABKIYGYRIAT U acTMa.
Hapywysara Ha | [Tom ”g A\;’{f( o} Klféﬁ“ TOMaKOT, MAUHHHA, TUCIIETICH]a.
OU2eCMUBHUOM cucmem yecTyE 5 “»r&““\/ : E:
Petkd# %, \&@E‘ﬂﬁogﬁ’g; aJly€HOCT, 3aTBOP H IIOBPAKabe.




MsHory peTko

Yup Ha >KeTyAHUKOT, mepdopaluud HIN
KpBaBeHE€ OJf JUTECTUBHHOT  CHCTEM,
MeJieHa, XeMaTreme3a, IOHEKOoram Co
CMpTEH pe3yiTar, 0coOeHO Kaj MocTapu
O0THH. ViueposeH - CTOMAaTHTHC,
racTpuTuC. BromyBame Ha KOJUTUCOT U Ha
KponoBara Gonect (BuaeTe ro ImorjiaBjeTo

4.4).
Hapywysarwa na nepsrnuom | [Tomanky ['maBoGosika.
cucmem 4ecTo
MHory peTko | AcenTHueH MEHHHIUTHC”
Hapywysara na ouume Heno3snarto [Ipeuku co BHAOT (HamajeHa OCTpUHA Ha

BHJOT, CKOTOMH, HaMaJleHa CIIOCOOHOCT 3a
pasiiiKyBame Ha Oon).

Hapywyesara na 6ybpesume
U HA YPUHAPHUOM cucmeM

MsHory peTko

AxyTHO 3aTtajyBakbe Ha  OyOpesure,
nanusaapHa HeKpo3a, 0COOEHO BO TEKOT Ha
JOJroTpajHa  NpUMEHa  TIOBp3aHa  Co
3rojieMyBame Ha HUBOTO Ha ypea BO KpBTa
1 CO eIEMH.

Hapywysarwa wna ypruom

MsHory peTko

HapymyBawka Ha QyHKIMjaTa Ha LPHUOT

0pob u Ha dHconykama apo0.
Hapywysarwa na xkpsma u | MHory petko | XeMaTONOETCKM HapyllyBama (aHEMH]a,
Ha 1umMpHuom cucmem JIEYKOTIeHH]a, TPOMOOILIUTOIIEHH]a,

NaHIMUTONEHUja, arpaHyyioluros3a). [IpBu
3HAIM Ce 3rojJieMeHa TeJleCHa TeMIleparypa,
60j1Ka BO IpJIOTO, MOBPIIUHCKU YJIKYCH BO
ycraTta, CHMIITOMH CJIMYHHU Ha TPHII, TeIIKa
UCLIPIIEHOCT, Heo0jacHETO KpBaBeHE U
CO3/1aBambe Ha MOJPHUHKH.

Hapywysawa na xoocama u
Ha NOMKOACHOMO
MKUBO

[Tomanky
4eCcTo

Paznnunu HCHITYBalkba Ha KOXaTa.

MHory peTko

Moxe na ce mojaBar Temkd (opmu Ha
KOXHHM peaklUu Kako OyJ03HU peakluu
BKJIy4yBajKH U CruBenc-IloncoHoB
CUHIAPOM, erythema multiforme u TOKCHYHA
enuaepMalHa HeKpoIu3a.

Heno3uaro

Peakuuja Ha J€KOT €O eo3uHOPHIH]A H
cucreMcku cumntomu (DRESS cunapom),
aKyTHa IeHepajlu3hpaHa ersaHTeMaro3Ha
(AGEP), peakuuja Ha

Cpyesu napyuysaroa




Backynapnu napywyearea Heno3znato XunepreHsyja.

KnuHuukuTe HCIHMTyBama ynaTyBaaT Ha
TOa JeKa TMpuUMeHara Ha HOynpodeH,
ocobeHo Bo BUCOKH 103U (2400 mg/neH),
Moxe Ja Ouge moBp3aHa co Onaro
3roJieMeH PU3HUK OJ1 apTEPUCKH TPOMOOTCKHU
HacTaHW (Ha mnpuMmep, HHPAPKT Ha
MHOKapAOT WJIK MO304Y€eH yjaap) (BHAETE ro
norziasjero 4.4.).

Hcenumysarea Msuory petko | HamasieHO HUBO Ha XeMOTJIO0HH.

Mo npumena ma ubympoden 3abeneskaHn ce peakiM¥ Ha IPEOCETIHBOCT. THe MoXaT aa

BKJIy4YaT:

a) HecrieU(UYHU AJIEPTUCKU Peaklluu U aHaduIaKkcHja

0) peaklMM Ha PeCIUPATOPHUOT CHCTEM, Ha Ip. acCTMa, BIIOIIyBamke Ha acTMara, OpoHXocmna3sma
WK TUCITHea

B) pa3IM4YHM peaklUM Ha Ko)Kara, BKIy4yBajKH pa3M4HU BHUIOBH HA HCUITyBamse, NPYPUTYC,

ypTHKapuja, IypIypa, aHTHOEJeM W TMOPEeTKH eKCPOIHjaTHBHH U OYJIIO3HH IepMaTo3H

(BKJIydyBajKH TOKCHYHA eNuAepMaliHa Hekpoiu3a, CrTuBeHC-[IOHCOHOB CHHIApPOM H

MYITUGOPMEH EPUTEM).

2
[laToreHHOT MeXaHH3aM Ha acenTHYeH MEHHHTHTHC npeau3BUKaH o4 JICKOT HE € IIEJIOCHO

pazjacHeT. Mel'yToa, JOCTAlTHUTE MMOJATOIM BO BPCKa CO aCENTHYHHOT MEHWHTUTHC MOBP3aH CO
IpuUMeHaTa Ha JiekoBH of rpynara NSAR ykaxyBaar Ha peaxiyja Ha IIPEOCETIUBOCT (3apaiu
BPEMEHCKAaTa IIOBP3aHOCT CO BHECYBAHETO HA JIEKOT M HCYE3HYBamETO Ha CHMIITOMHTE II0
NPEKMHOT Ha TepanMjaTta). 3a BpeMe Ha IpHMeHaTa Ha uOynpodeH kaj GOJHH CO aBTOMMYHH
GosectH (Kako CUCTEMCKU €pUTEMCKH JIYIyC, MEIIaH! 0O0JIECTH Ha CBP3HOTO TKUBO) 3a0eexxaHu
Ce CHMMITOMH Ha aCeNTHYEH MEHHMHIUTHC CO BKOYAHETOCT Ha BPaTOT, IN1aBOOOJKA, MAauyHHHA,
NoBpaKkame, 3roJleMeHa TeJleCHa TeMIlepaTypa WiH Ae30pUeHTaluja (BUIETe ro MorasjeTo 4.4.).

[IpujaByBame Ha COMHEBaIba 32 HECAKAHH /1€jCTBA

[To nobuBame Ha 01OOPEHHUETO 3a JIEKOT, BAXKHO € IIPHjaByBAaKETO HA COMHEBambaTa 3a HETOBUTE
HecakaHu JejctBa. Co Toa ce 0BO3MOXKYBa KOHTHHYHPAHO CJIEJIEHhe Ha COOTHOCOT Ha KOPUCTA U
PU3HKOT o JieKoT. On1 3apaBcTBEHUTE pabOTHUIM ce Oapa Ja ro npHjaBaT CEKOe COMHEBAWE 3a
HECaKaHM PeaKIUH Ha JICKOT.

Hecakanurte peakuMu o] JEKOBUTE MOXE Ja T INpHjaBuTe Bo HalMoHaJIHHOT LieHTap 3a
(apmakoBUruwiIaHIa Npu AreHuyjata 3a JIEKOBH M MeTuIMHCKH cpeactBa (ya.Ce.Kupun u
Meronuj Op.54 kar 1) uaM MO eNeKTpOHCKM mNaT mpeky BeG cTpaHaTta Ha AreHIUjara
http://malmed.gov.mk/.

4.9 MNPEJAO3UPAIBE
HckyctBara o KIMHUYKATa MPUMEHA IIQ,
NIOMHHYBaaT aCUMIITOMATCKH.

Bo mnpujaBeHuTe ciayyam Ha mpeno3u
TOKCHUYHOCT KOHM BKJIydyBaaT OoJika
COHJIMBOCT, I71aBOOOJIKA, THHUTYC M ar
CUMIITOMM KaKo ILITO c€ anHea (1moceOHOo

HIIyBaaT CHMIITOMH Ha Onara
lHHHA, IIOBpakame, JIeTapruja,
JAByBaaT YMEpPEHH WJIM IMOTEIIKH
, KOHBYJI3UH, aKyTHO 3aTajyBambe




Ha OyOpe3uTe, XUNOTEH3Mja U Xunorepmuja. [Ipu cepro3HO mpeno3uMpare MOXE Jia e MojaBH
MeTa0oJIHA alu103a.

JlekyBame Ha Ipe103MPAHETO

Hema cneuuduueH aHTHIOT, Na HHIMIMpaHA € CYNOPTHBHA Tepamdja Koja MpH aKyTHO
npefo3upame Moapa3dupa: Ipa3HEewe Ha JKEIYAHUKOT MpPEAU3BUKAHO CO IMOBpaKame WIH CO
IpoMuBame (Mako | yac Mo HMHrecTHjata MOXe Ja Ce Hajle MHOTYy Mayky HOympodeH BO
’KEITyIHHUKOT), KOpEeKIfja Ha CEpYMCKHTE eJIEKTPOJUTH, Kako M BOOOMYACHH MEPKH 3a
OJIp)KyBame Ha HOpMAJTHUTE QYHKIIMK HA OPTaHU3MOT.

A GOAPMAKOJIOWIKH ITIOJATOLA

8.1 ODAPMAKOJUHAMUIA

dapmakoTepaneBTCKa Tpyla: HECTEPOMIHH AaHTHBOCTIAIMTEIHH W aHTHPEBMATCKH JIEKOBH,
JIEpUBaTH Ha MPOIMOHCKATa KUCEJIMHA.

ATC o3naka: MO1AEO1

MexaHu3aM Ha J1€]CTBO

HbynpodeHoT e HecTepouIeH aHTHBOCHAUTENEH JIeK CO aHAITeTCKO U aHTUITMPETCKO J1€jCTRO.
HauuHOT Ha ejcTBYBame BEPOjaTHO € MOCpeayBaH CO MHXUOUIMja HAa aKTUBHOCTA Ha CH3UMHUTE
Ha LHUKJIOOKCHUI€Ha3ara, CO IOCIEIUYHO HaMalyBale Ha CHHTE3aTa Ha IMPEKYpCOpHUTEe Ha
IpocTarjiaHuHUTE U TPOMOOKCAHHUTE O/ apaXUIOHCKATa KHCeInHA.

Ce npernocraByBa JIeKa BO aKTUBHOCTA Ha OBHE JICKOBH C€ BKJIYYEHHU U JAPYT'H MEXaHH3MH, Kako
INTO ce MHXUOUIMja Ha JIMIIOOKCHIeHa3aTa, OCI00O0IyBame Ha JIH30COMCKHTE EH3UMH H
arperaiyja Ha HeyTpodumTe.

AHTHIIMPETUYHO J€]CTBO Ha HOYIIPOEHOT

BepojaTtHo nejcTBYBa Bp3 LIEHTApOT 3a perysaildja Ha TeMmIeparypara BO XHIIOTAlIaMyCOT, Kaje
IITO ja HamMaJlyBa aKTUBHOCTA Ha MpocrarjanauHuTte. Jloara 10 nepudepHa Ba3oauiaTaiuja, ce
3rojieMyBa IPOTOKOT Ha KpBTa HHM3 KOXaTa M MOTEHETO, IITO JOBEAYyBa 10 HaMallyBame Ha
TeJecHaTa TeMIeparypa.

AHaNreTcKo /1ejCTBO Ha HOYnpoheHOT

Hbynpodenor ro Oiokupa co3gaBameTo Ha OOJHH HMIYJICH CO MepH(eEepHO HEjCTBO KOe
BKJIyuyBa HaMajyBalkh€ Ha aKTUBHOCTA Ha MpOCTarjaHAMHUTE W, BEpOjaTHO, MHXUOHUIMja Ha
CHHTE3aTa M/MJIM Ha JEJCTBOTO Ha JOPYrH CYNCTAHI[MM KOM T'M HaapasHyBaaT pELENTOpHUTE 3a
60J1Ka coO MEXaHUYKa WK XEMHCKa CTUMYJIAIlH]a.

MexaHu3am Ha IIC]CTBO Ha I/IGYHDOﬁ)eHOT Kaj IMCMeHopea

npnmcoxm BO yTepy. QTw3rQ€1eMyBa:;be % Wepdysnjata Ha yTEPyCOT, €O LITO Ce OTCTPaHyBa
Oonkata o cma3ma \g %Hcﬁ JayI/qu Taka, HUOYHpopeHOT MOXe Jla OJIECHHM HEeKOU
€KCTpayTEpUHU CHUMITY j MHW ao WTO ce: I1aBo00JIKa, MAYHMHA U [TOBpaKame, a

MOJXarT aa 6unar HOBpSa\HI{’CO BrQRAQMEHA
% Ckonat

T€3a Ha IPpOCTArJIaHAUHUTE.



AHTHBOCHAIUTEIHO JI]CTBO Ha HOynpodeHoT

Ce npernocTaByBa JieKa J1€jCTByBa Bp3 TKHUBOTO 3a()aTeHO CO BOCNAJIEHUE KaJie IITO ja HaMalyBa
aKTUBHOCTA Ha IPOCTArJIAHAWHHUTE M ja MHXHOMpa CHUHTE3aTa W/WIM JEjCTBOTO HA JPYTUTE
JIOKQJHH MeEIMjaTOpd Ha BOCHATHTENHHOT oaroBop. OcBeH Toa, BepojaTHO ja HHXHOHpa
MUTpaljata Ha JICYKOLIUTHTE, OTIYLITAHETO W/WIN JEjCTBOTO Ha JIN30COMCKHTE €H3UMH H
JIejCTBYBa Bp3 JPYrHUTe KJIETOYHM M HMYHOJIOUIKH MPOIECH BO ME3EHXHMOT U BO CBP3HOTO
TKHUBO.

ExcnepumeHTalHUTE NOAATOLHM ynaTyBaaT Ha Toa Jeka UOynmpo(eHOT MOXKe KOMIIETHTUBHO J1a
ro uHxuOupa eexkToT Ha HUCKATa J03a Ha alleTHICATMIIMIHATA KACEJIMHA Bp3 arperamyjara Ha
TPOMOOIIMTUTE, aKo JBaTa JeKa ce 3emaar ucroBpeMeHo. OppeneHH HCIHTYBama Ha
¢dapmakonuHaMMKaTa  [OKa)XyBaaT Jeka ¢ 3abenexaHo HaMmalleHO JIejCTBO  Ha
alleTHICATMLMIHATA KHCEIMHA BP3 CO3/1aBalbeTO Ha TPOMOOKCAHUTE WM Bp3 arperanyjara Ha
TPOMOOLIMTUTE KOTra eJHOKpaTHa 103a Ha ubynpoden ox 400 mg ce 3eMa Bo pamkuTe Ha 8 4yaca
npex, WM Bo paMkure Ha 30 MHUHYTH 1O NpUMEHaTa Ha aleTUICATMIMIHA KUCEIHHA CO
MOMeHTaJTHO ocnobonyBame (81 mg). Mako mocTon HECHIypHOCT BO BpPCKa CO €KCTpamnosiaiyjara
Ha OBHE I10/IaTOLHM BO KIIMHUYKATA MTpaKca, MOJKHOCTA JIeKa peloBHATa, TOJIroTpajHa IpMMeHa Ha
ubynpoden moxeOM Ke ro HamMalld KapAHONPOTEKTHBHHOT €(EeKT Ha HUCKUTE J03U Ha
alleTWICAIMLIMIIHATA KUCENMHa He Moke Ja ce uckiyud. Ce cmera Jeka IpU INOBpeMEHa
ynotpeba Ha uOynpodeH KIMHUYKY 3HadaeH e(heKT He € BepojaTeH (BUAETE I'o MOrJasjero 4.5.).

52 ®APMAKOKHHETHUKA

Hbynpodenor mo mnepopanHaTa mpumeHa Op3o ce amcopbupa u Toa moBeke ox 80% on
npuMeHeTara jao3a. Hajrosema KoHLIEHTpauuja BO IUIa3Mara ce IOCTUTHYBa IO €EH dac.
JlokoJsiky ce 3emMa cO XpaHa, MAaKCUMaJIHUTE KOHLEHTpAIMH BO IJla3MaTa € HEIITO NMoMaiH (10
30%), nomeka BKymHara arncoprnuuja Ha HOympopeHoT e HempoMeHera. Crynuurte 3a
OMOPaCIIONI0KHUBOCT, UCTO TaKa, MOKaXkaa JeKa arcopIiujata Ha HOynmpopeHOT He ce MeHyBa
aKo JIEKOT ce IpHUMEHYBa 3aelHO CO aHTalUAM KOU COApXKaT aTyMHUHHUYM-XHIPOKCHI H
MarHe3nyM-XUJIpOKCH/I.

[Tpu npumena Ha po3a 10 10 mg/kg mocTon moBp3aHOCT nMoMmery KOJIMYHHATA HA MPUMEHETHOT
JIEK Y CTEIIEHOT Ha HaMaJlyBame Ha TeMIleparypara, Koj € HajrojieM 2-4 Jaca 1o npuMeHara.

[uctpulynuja

[ToBeke on 99% ox ubynpodeHoT Bo MUpKyIalyjaTa € MOBp3aH co OETKOBUHHUTE BO IIa3MaTa.
[TpuBuHUOT BoyMeH Ha pacnpezenta usnecysa 0,15 +/- 0,02 1/kg.

buorpanchopmanuja
H6ynpodenor Op3o ce pasrpaayBa Bo LpPHHOT ApoO mpeky muroxpom P 450, mperexHO
CYP2C9, Bo nBa mnpuMapHH HMHAKTHBHH METa0OJIMTH, 2-xnnpoxcnn6ynpoq)eﬂ n 3-
kapbokcnnOynpoden. Ce usnadysa npeky 6yOpesure. HonpreMeTo Ha eJIMMUHAIIMja U3HECYBa
1,8 - 2 yaca.

Enumunaimja

ITocebnu nonynayuu




Ileoujampucka nonyrayuja

Cucremckara M3710)k€HOCT Ha HOympodeH MO TepameBTCKO HO03Uparbe MPHUCIIOCOOEHO KOH
tenecHata Maca (5 mg/kg no 10 mg/kg TenecHa maca) kaj aeria Ha Bo3pacT o4 1 roamHa u
II0CTapH, U3IJIe/la CIMYHA KaKo OHaa KaKo Kaj BO3pacHH.

Jlenara on 3 Mecenu 10 2,5 rOAMHM MMaaT IOroJjieM BoJdyMeH Ha nucTpubyunja (I/kg) u kiupenc
(Vkg/h) Ha uGynpodheHOT OTKOJIKY Jela nmoctapy o 2,5 10 12 roauHu.

bonnu co owmemena gpynxyuja na 6yopesume

Kaj Gonuu co Gmaro omreryBame Ha (yHKIHjaTa Ha OyOpe3uTe BO Ija3Mmara € 3abeiexaHo
sroneMyBame Ha (S)-ubynpodenor, moBucoku AUC BpemHoctn Ha (S)-ubympodeHoT u
3rosieMeH coogHoc Ha eHaHTHoMepcknoT AUC (S/R) Bo cnopenba co 3apaBaTa KOHTpOJIA.

Kaj GonmHu co 3aBpmeH craguym Ha Gojecra Ha OyOpe3uTe KOM Ce Ha IHjajiu3a, cpeaHara
ciobonHa Qpakinuja Ha uOympoden Ouna okomy 3% Bo cmopeaba co 1% Kaj 3apaBu
nobposonnu. Temko omreryBame Ha ¢yHKIMjara Ha OyOpe3uTe MOXKe Oa pe3ysiTHpa Co
aKkyMmynangja Ha MeTa0oiauTHTE Ha HOynpodeHOT. 3HAueHeTO Ha OBOj e(eKT € HEMOo3HaT.
MerabonuTuTe MOXAT Aa ce OTCTpaHaT Co XeMOIjali3a (BiaeTe I'u nornasjara 4.3. u 4.4.).

Bonnu co owmemena ¢hynxyuja na ypruom opo6

AnkoxonHara 6osiecT Ha LPHUOT ApoO co Oiaro 10 yMepeHo OLITeTyBamwe Ha (QyHKIHjaTa Ha
LPHHOT Ap0o06 He pe3yITHpaja co 3HAUUTETHO IPOMEHETH (hapMaKOKHHETCKH MapaMeTpH.

Kaj GonHHE co mupo3a co ymMepeHO omteTyBawe Ha (yHKIMjaTa Ha UpHHOT ApoO (Child Pugh
uHaeke 6-10), xou ce jekyBaHM co paueMuyeH HOymnpodeH, Bo mpocek e 3abenexaHo
IIPOJOJDKYBAE HA IOJY>)KUBOTOT 3a 2 MaTu U cooAHOCOT Ha eHaHTHOMepckHoT AUC (S/R) Guin
3HAYMTEIHO TOHHU30K BO cropenda co 3apaBaTa KOHTpPOJIA, IITO yIaTyBa Ha HaMajlyBame Ha
MmerabonHata uHBep3wja Ha (R)-ubympodenor Bo aktuBeH (S)-eHaHTHOMEp (BHIETE TH
nornasjata 4.3. u 4.4.).

5.3 NPETKIIMHUYKHU IIOJATOLU 3A CUT'YPHOCTA

Cy6xpoHHYHATa U XpOHMYHATa TOKCUYHOCT Ha HOYMpodeHOT BO TEKOT HA HCHHUTyBamaTa Kaj
’KMBOTHM ce€ MaHH(ecTUpaja IJ1aBHO BO GopMa Ha JIe3HMH W YJIKYCH BO JMTECTHBHHUOT CHCTEM.
WcnurtyBamwara in vitro w in vivo He Jaje KIMHAYKK 3Ha4YajHU [OKa3W 3a MYyTareHHOT
NOTeHIMjall Ha HOynpodeHoT. Bo TekoT Ha HcnHUTyBamaTa CO CTAOPIH M TJIYBIH HE CE HajIeHH
JIOKa3M 3a KaHIEPOTeHO JEjCTBO Ha I/I6ynpoq)eHOT

Hbynpodenor ja maxubupan oBysanujara Kaj 3aja1m U ja ocTabui MMIUIaHTalldjaTa Kaj pasHu
KUBOTUHCKM BHJIOBH (3ajalld, CTAOPIH, Ty : MEHTAJHUTE HCIUTYBama MOoKaxase

TOKCHYHOCT Kaj MajKaTa C€ 3roJICMHUJI
CCIITAJIHU Ile(bCKTI/I) Kaj IIOTOMCTBOTO.



6.1

6.2

6.3

6.4

6.5

6.6

OAPMALNEBTCKH ITIOJATOLIN
JIUCTA HA EKCIHUIIMEHCH

Kapmenosza-natpuym

[lenyno3a, MUKpOKpUCTAITHA M KapMeJo3a-HaTpUyM
CumetukoH emyinsuja (30 mpoueHTHA)
CaxapuH HaTpuyM
Harpuym-muxiamar
Jlunarpuym-ezerar
Harpuym-6en3oar

[Tonmucopbat 60

['munepon

ApoMa Ha IOpTOKal

ApoMa passion fruit

[{uTpaTHa KHCelnHa XUapaT

Bona, npouncrena.

NHKOMIIATUBUJIHOCT
He ce nmo3uartu.

POK HA YIIOTPEBA

2 TOJMHHU.

PoxoT Ha ymorpeba mo mpBOTO OTBOpame € 6 Meceld, ako IPOU3BOJAOT CE€ 4yBa Ha
temneparypa moa 25°C.

HAYUH HA YYBABE
Jla ce uyBa Ha Temmneparypa nox 25°C. Jla He ce yyBa Bo (pprxuaep Wwind Bo Gpuxuiaep
3a y1ab0KO 3aMp3HYBarbe.

IMAKYBABE (ITPUPOJA U COAPKNHA HA ITAKYBAIBETO)

100 ml nepopanna cycneH3uja Bo KadeaBO CTakJICHO MIMIIEHIIE CO MOJHETHIICHCKH
6e36e1HOCEH 3aTBOpaY.

Cupynor ce 103upa cO MOMOILI Ha MPHJIOKEHHOT LIMPHUI] 32 ycTa (IIMPHUIOT 3a yCTa €
rpagyupad Ha 1 ml, 1,25 ml, 2 ml, 2,5 ml, 3 ml, 3,75 ml, 4 ml u 5 ml).

YIIATCTBO 3A YIIOTPEBA / PAKYBAILE U IIOCEBHU MEPKH 3A
OTCTPAHYBAIBE HA JIEKOT
Hema noce6Hu 6apama.

HOCHUTEJIOT HA OAOBPEH
BEJIVIIO JOOEJI Ckormje

yJ1. 3-Makenoncka 6purana Op.
3aCTaNHKUK Ha POU3BOAUTENOT BEMIIO ¢IEKOBE
Vua auuna 5, 48 000 Konprg#ita, Sprat



10.

JlexoT e HAMEHET 3a JIeKyBame Ha Jiela C
0] 3 Mecel| 10 2 TOJUHH).

BPOJ HA OJIOBPEHUETO 3A CTABAILE HA JIEKOT BO IIPOMET
HEO®EH 100 mg/5 ml nepopanua cyncnensuja: 11-4857/5

JIATYM HA OJJOBPEHHMETO 3A CTABAIGE HA JIEKOT BO IMTPOMET
HEO®EH 100 mg/5 ml nepopanua cyncnensuja: 29.08.2018

JTATYM HA IIOCJIEJHA PEBU3UJA HA TEKCTOT
Jynu, 2021 roauHa.
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RgCHé‘Maca;;ﬁ&&' 'y 6 1 12 kg (mpubimxHa BO3pacT
o SHROY
Ckona“ A
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