36upeH n3BelTaj 3a 0COBMHUTE Ha NIEeKOT
1. UME HA NEKOT

Tevagrastim ® 300 mukporpamu/0,5 ml PacTBop 3a uHjeKTUpae wnn uHdysnja /
Tesarpactum 300 mukporpamu/ 0.5 mi PacTBop 3a WHjekTpake unu nHdysmnja

Tevagrastim ® 480 mukporpamu /0.8 ml PacTtBop 3a uHjeKkTMpawe unu WHdysuja /
Tesarpactum 480 mukporpamu/ 0.8 ml PacTeop 3a vHjekTupame unu nHdysnja

2. KBAJIUTATUBEH U KBAHTUTATUBEH COCTAB

1 ml pactBop 3a uHjekuwmja unu WHpy3uja coapxxu 60 MUNMOHM UHTEPHALUOHAMHM eanHuLm
(MIU) ( 600 png) dounrpactum.

Tevagrastim® 300 ug/0,5 ml: EneH MPETX0AHO HamonHeT wnpuy, cogpxun 30 MIU (300 pg)
dunrpactum Bo 0,5 ml pacteop 3a WHjeKuwuja unu uHdysuja.

Tevagrastim® 480 ug/0,8 ml: EgeH npeTxoaHo HamnonHeT wnpuu, coapxn 48 MIU (480 png)
chunrpactum Bo 0,8 ml pacTeop 3a WHjekuuja unu uHdysuja.

Dunrpactum (pekoMOUHAHTEH METUOHUN XyMaH ¢paKkTop Koj rM CTUMynupa rpaHynoLuUTHUTe
KOMOHWYM) ce npou3BeayBa co PeKOMOUHAHTHA AHK TexHonoxuja on 6aktepujata Escherichia
coli K&8o2.

EkcuunueHeun: 1 ml pactsop coapxu 50 mg copbuTon.
CuTe excumnueHcu MoXeTe oa ru BuanTe BO nornasje 6.1.

3. O®APMALIEBTCKA ®OPMA
PacTteop 3a nHjekTupatrbe unu uHoyauja
Bucrap, 6e3boeH pactsop

4, KINMHUYKKU NOJATOLMU

4.1 TepaneBTCKU MHAMKaLUU

dunrpactuM e uHAMUMpaH 3a CKyCyBarbeé Ha BpeMeTpaer-eTo Ha HeyTponeHujaTa, 3a
Hamanysare Ha nojaBara Ha chebpunHa HeyTponeHuja Kaj nauueHTuTe unja manurHa 6onect
Ce TpetMpa CO LMTOTOKCUYHA Tepanuja (OCBeH XpoHWYHATA MuenouagHa neykemmnja wu
MuenoaucnnacTU4eH CUHAPOM) U 3a CKycyBarbe Ha BpeMeTpaeHeTo Ha HeyTponeHujaTa Kaj
nauveHTMTe Kou npen  TpaHcnnadtauujata Ha  KOckeHaTa  CcpueBuHa npumane
MuenoabnaTtveHa Tepanuja, Kou Ce U3NOXKEeHW Ha 3roemeH PU3UK 0f, NponoHrupaHa, Tellka
HeyTponeHuja. CurypHocTa u edhmkacHoctTa Ha nNpumeHarTa Ha uUnrpacTuM ce CnuYHU Kaj
BO3pacHUTe 1 Kaj AeLarta Kou npumaar LIMTOTOKCUYHA XeMoTepanuja.
@unrpacTum e uHpuumpaH 3a Mobunusauuja Ha NPOreHUTOPHUTE KNeTKn BO nepuchepHara
KDB. o




HonrotpajHa npumeHa Ha counrpactum e WHAMUMPpaHa Kaj NnauueHTH Co Tellka KOHreHuTanHa
UMKNUHHA Unu upuonartcka HeyTponeHvja 1 anconyteH 6poj Ha HeyTpodunu (ANC) of £ 0.5 x
10°/L,, Kaj pmeuata U Kaj BO3pacHWUTE, CO TELUKM PEKYPEHTHU WHeKuun BO aHaMHesaTa.
AonrotpajHata npumeHa Ha chunrpacTUM e McTo Taka WHOuMUMpaHa sa sronemyBarbe Ha
6pojoT Ha HeyTpochunu 1 3a HaManyBare Ha 3a4ecTeHocTa u CKyCyBarbe Ha BpemMeTpaeHeTto
Ha HacTaHUTe NOBpP3aHN CO UHMEKLIUN.

®unrpacTm e WHAMLMPaH 3a TpeTMaH Ha Mep3vCTeHTHa HeyTponeHuja (ANC nomanky unm
eaHakso Ha 1.0 x 10°/L) unn nomanky) kaj nauueHTu co XUB-uHdekuuja Bo HanpegHar
CTapiym, co uen na ce Hamanu pusukoT of 6akTepucku MHMDEKLMU, BO OHWe cryyaun Kora
APYyrute MOXHOCTU 3a TPETMaH Ha HeyTponeHujaTa He ce ageKkBaTHMU.

4.2  [osupare 1 Ha4yuH Ha ynoTpeba

MocebHu ycnoswm

DunrpacTum cMee a UM ce faBa Ha NaLueHTUTe camo BO copaboTka CO OHKOJIOLLKU LieHTap
4nn BpaboTeHu umaat UCKYCTBO CO Tepanuja co hakTopoT KOj i CTUMYNUpa rpaHynounTHUTe
konoHuu (granulocyte-colony stimulating factor, G-CSF) Bo xemarosnorujarta, U Koj pacrnonara
co notpebHuTe aujarHocTUYkK cpeacTea. MocTankuTe Ha mMobunusauuja n acbepesa Tpeba na
Ce cnposeaysaaT BO copaboTka CO OHKOMOLLKO-XeMaTONOLWKM LeHTap Ynn BpaboTeHn nvaat
npuchaTnMBO WCKYCTBO BO oOBaa obnactT M BO KOj MoXar npaBunHO pa ce cnepar
XemMaTonoeTcK1Te NPOreHUTOPHU KNeTKK.

KoHBeHUMOoHanHa LIMTOTOKCUYHA XemMoTepanuja

lMpenopavaHa posa Ha counrpactum e 0,5 MIU (5 ug)/kg/neH. Mpearta gosa Ha counrpacTum
CMee fa ce faae HajpaHo 24 yaca no LMTOTOKCMYHATa Tepanuja. DunrpacTMMoT MoXe aa ce
AaBa CeKOjAEHBHO CO CYGKyTaHU WHjeKLMM UNKU BO MHTPaBEHCKa WHdysumja Bo Tpaere on 30
MWHYTW, paspeaeH co pacTBop Ha rnuvkosa 50 mg/ml (5 %) 3a wHdpyswja (ynatcTeata 3a
Ha4YuMHOT Ha paspefnyBarbe ce HaofaaT BO nornasje 6.6).

Bo nosekeTo cny4aun u ce paBa npegHocT Ha cybkyTaHaTa Tepanuja. Cnopepn Hekou noaaToLu
OA ucnuTyBarbata CoO eAMHedHa f[03a, Npu MHTPaBeHCKa NpuUMeHa MOoXe Aa ce CKycw
BPEMETpaer-eTo Ha AejCTBOTO Ha NeKoT. KMHUYKOTO 3HaYerbe Ha 0BOj Haod BO YCMOBM Ha
NoBeKeKpaTHO fo3vparbe He e NosHaTo. M360poT Ha HaUYMHOT Ha npumeHa tpeba ga 3asucu
OA KNUHUYKUTE OKOMHOCTWU Kaj CeKoj cny4aj noeAmuHe4dHo. Bo paHmoMU3MpaHW KAMHUUKMY
ncnutysarba nasaHa 6una cybkytada nosa of 23 MIU (230 pg/m?/neH) (4,0 no 8,4 na/kg/nen).
@unrpactumot Tpeba Aa Ce paBa CEKOjAHEBHO, Ce OodeKka He MoMuHe OYeKyBaHOTO
Hamanyearse Ha 6pojoT Ha HeyTpocounuTe M Aoaeka HUBHWOT 6poj He ce Hopmanusupa. Ce
OYeKyBa Tepanujara co chunrpacTum no KOHBEHLMOHaNHaTa LUTOTOKCUYHA Xxemortepanuja 3a
UBPCTM TymMOpU, NMMEOMU M NUMAOUUTHA neykemuja pa Tpae go 14 peHa. Herosara
NpUMeHa no WHAYKLMOHA U KOHCONMAaLMoHa Tepanuja Ha akyTHa MuenouaHa neykemuja
MOXXebu Ke Tpae MHory nogonro (0o 38 geHa), BO 3aBMCHOCT Of, BUAOT, 403aTa U Wwemara Ha
npyvmMmeHeTarta LUTOTOKCUYHa XemoTepanuja.

Kaj nauveHTMTe kou npumaar UWMTOTOKCUYHA Tepanuja, 1 [0 2 fdeHa no MoYeToKoT Ha
npumMeHaTa Ha dunrpactum obuyHO poara [0 NPUBPEeMeH nopacTt Ha HeyTpocppgang_.‘Hd 3a




Aa Ce ONpXW TepamnucKUoT OAroBop, NpUMeHaTa Ha cpunrpacTuM He cMmee pa ce npekuHe
NPeA Aa NnoMuHe O4eKyBaHOTO HamasnyBarbe Ha BpOjoT Ha HeyTpochunu U Aofeka He ce
HOpmanusupa HuBHWOT 6poj. He ce npenopayyBa npemHoOry paHo NpekuHyBare Ha
Tepanujata co counrpacTum, T.e. npea Aa Aojoe BPeMeTo Kora ce OYeKyBa HamasnyBaH-eTo Ha
6pojoT Ha HeyTpochunw.

MpenopavaHa aHeBHa nosa Ha counrpactum e 1,0 MIU (10 mukporpamu)/kg/neH Bo uHdpyamnja
koja Tpae 30 MUHYTV WK 24 vaca, unu 1,0 MIU (10 ng)/kg/neH BO KOHTUHyMpaHa cybkyTaHa
WHdpysuja Bo Tpaerbe of 24 yaca. UArpacTUMOT Tpeba fa ce paspean Bo 20 ml 50 mg/m

(5 %) pacTBop Ha rnukosa sa uHdysuja (ynatcTBaTa 3a HauUMHOT Ha paspefysare ce Haoraar
BO nornasje 6.6).

TlauneHTu co npecapeHa kockeHa cpuesuHa u nperxoaHa muesioabnarusHa Tepanvja

Mpearta posa Ha chunrpactum Tpeba pa ce Rafe HajpaHo no 24 vaca of NpuMarbeTo Ha
UMTOTOKCHYHaTa xemoTepanuja u Bo pok of 24 Yaca no uHdyaujata Ha KockeHaTta cpueBumHa.

Otkako Ke noMuHe HajronemoTo Hamanyeatbe Ha OpojoT Ha HeyTpochunuTe, aHeBHaTa fo3a
Ha counrpacTum Tpeba aa ce TUTpPMpa BO 3aBMCHOCT Of, OAroBOPOT Ha HeyTpochunuTe, cropen,
nonyHaeepeHara Luema.

Bbpoj Ha HeyTpounu Mpunaropysatbe Ha fo3ata Ha chunrpactum

> 1,0 x 10°/L Bo Tek Ha 3 nocneposatenhu | [a ce Hamanu Ha 0,5 MIU (5 pg)/kg/nex
neHa

MoToa, ako BKYNHWOT 6poj Ha HeyTpodbunu e | da ce npekuHe Tepanujarta co counrpactum
> 1,0 x 10°L Bo Tek Ha Hajmanky 3
nocnepoBsaTenHu geHa

Ako ANC sa Bpeme Ha TepanujaTta ce Hamanu Ha < 1,0 x 10%/L, po3aTta Ha counrpacTum Tpeba
MOBTOPHO fia ce 3ronemMu BO COrNacHOCT CO ropeHaBefeHaTa Lwema.

3a mobunusaumja Ha NPoreHUTOPHUTE KIeTK BO nepugbepHara KpB kaj naumeHTu kaj kov ce
BpLIN_ TpaHcnianTauuj/a Ha asTo/IOrHU [pOreHUTOPHU KeTku of nepucbepHara Kps
npeTxoaHa MuesiocynpecmnsHa u MuenoabnatusHa repanuja

Kora ce paBa cam, npenopavyaHa posa Ha chunrpactum 3a  Mobunusaumja Ha
MPOreHnTopHuTe Knetku BO nepucpepHata kps e 1,0 MIU (10 mukporpamu)/kg/oeH Bo
KOHTUHyWpaHa cynkyTaHa uHdysuja Bo Tpaere of 24 yaca, UM BO NoeguHeyHa cybkyTaHa
WHjeKuMja edHall Ha neH BO TeK Ha 5 po 7 nocnepyeaTtenHu geHa. 3a noaroTeyBarbe Ha
WHdpysuja, nekot Tpeba aa ce paspean Bo 20 ml 50 mg/ml (5 %) pacTBop Ha rnukosa 3a
UHMY3Knja (ynaTcTeaTta 3a HA4MHOT Ha paspepysarbe ce Haoraar BO nornasje 6.6). Bpeme u
6poj Ha neykocpepesn: 06MYHO ce A0BOMHU 1-2 neykocpepesu, Ha 5-TMOT 1 Ha B6-TUOT OeH. Bo
Apyrv oKonkocTu Moxebu Ke 6upat notpebHu moronem 6poj neykodepesu. lMpumeHaTa Ha
chunrpacTum Tpeba na Tpae Ao nocrnepHata neykodepesa.




MpenopavyaHa posa Ha dhunrpactum 3a mobunusauumja Ha NPOreHUTOPHUTE KNEeTKU BO
nepucpepHata Kpe No MuenocynpecusHa xemotepanuja e 0,5 MIU (5 1g)/kg/neH Bo cybkyTaHu
WHjeKLMW edHalw Ha fAeH, of NpBUOT [€H MO 3aBpLUyBarbeTo Ha XenoTtepanujata, na ce
AOAeKka He NoMuHe OYekyBaHOTO Hamanysarbe Ha 6pojoT Ha HeyTpodunu U nopeka He ce
HopManusupa HUBHWOT 6poj. Jleykocbepesarta Tpeba na ce crnposeaysa BO NepuOROT BO KOj
ANC Ke nopacHe on < 0,5 x 10°/L Ha > 5,0 x 10%L. Kaj nauueHTuTe Kou He npumane
eKCTeH3nBHa xemoTepanuja, 4ecTo naTu e AoBO/HA efHa neykodepesa. Bo apyrut okonHOCTY
Ce npenopavysaaT [0MNOoMAHUTENHM fleyKodbepesu.

3a Mobunmsauuvja Ha nporeHUTOPHUTE KNeTKM of nepucbepHara KPB Kaj 3apaBu JoHATopuH
npeA TpaHcnnaHTaumnja Ha anoreHun nPporeHUTOPHN KNeTku og nepuchepHaTa Kos

3a mobunusaumja Ha NPOreHUTOPHUTe KNeTKU BO nepudepHara KPB Kaj 3gpaBu poHatopw,
cpunrpactum Tpeba pa ce pasa Bo posa oa 1,0 MIU (10 ug)/kg/neH cybkytaHo BO TeK Ha 4-5
nocrneposartenHu nexa. leykodpepesata Tpeba na 3anodHe Ha 5-TMOT AeH W [a NPOACIXU A0
6-TUOT [ieH, ako e noTpebHo, 3a na ce cobepar 4 x 10° CD34* -kneTku/kg TenecHa TeXxuHa Ha
npumarenor.

llauneHTn co TeLka XpoHN4Ha HeyTporeHuja

KoHreHuranHa HeyTporneHuja

MpenopavyaHa noyetHa fposa e 1,2 MIU (12 pg)/kg/meH cybBKyTaHo, BO eauMHWYHA wnu
noaeneHa posa.

Yawonarcka wmm unkindHa HeyTporeHuja
MpenopavaHa novyetHa posa e 0,5 MIU (5 pg)/kg/neH cy6KyTaHo, BO €AMHUYHA UMK NOAeneHa
posa.

lNpunarogysarbe Ha gosara

Dunrpactumort Tpeba aa ce nasa CeKojAeHBHO, BO CYGKyTaHW UHjeKLIUK, ce aoaeka 6pojot Ha
HeyTpochunu He ja pocTurHe BpepHocTa of 1,5 x 10°/L v nopeka He noyHe aa ce oApXKyBa Ha
osaa, noronemMa BpefHocT. OTKako Ke ce mocTUrHe OAroBOp Ha TepanwjaTta, Tpeba Aa ce
oopeay MuHUMManHata ecpekTuBHa [03a 3a oApXyBarbe Ha 0Ba HUBO Ha HeyTpodbunuTe. 3a
OApXxysatbe Ha NOTpebHUOT 6poj Ha HeyTpohUnM HeomnxopHa e AoNroTpajHa npuMeHa Ha
nekort. Mo eaHa N0 ABe Hedenu Tepanuja, noveTHaTa A03a MOXXe ABOjHO fa ce 3rofieMu v
nak aa ce npenonoeu, 3aBWCHO Of OOrOBOPOT Ha MauMveHTOT Ha Tepanujara. Motoa posata
MOXe WuHOuBMOyanHo pa ce npunarogyBa cekow 1 oo 2 Hepenw, co uen 6pojoT Ha
HeyTpocounn pa ce oppxyea mefy 1,5 x 10°L n 10 x 10%L. Kaj nauueHTUTE CO TeLlkw
UHEKUMM MOXe fa ce pasmucryBa 3a no6p3o npunarodysarbe Ha fosarta. Bo KnuHUYKuTe
ucnutyearea, Kaj 97 % of UCNUTaHULMTE KOW MoKaxkane OaroBop Ha Tepanujara, KoMnneTeH
OAroBop € nocTurHat npu posa of 2,4 MIU (24 ng)/kg/peH. OonropoyHaTta 6e3bemHocT Ha
npumeHarta Ha nosu noronemu o 2,4 MIU (24 pg)/kg/neH Kaj nauueHTn co Tellka XpoHuYHa
HeyTponeHuja He e npoBepeHa.

[aunerntu co XUB-uchekuuja




3a koperuparbe Ha HeyTporneHujara

lNpenopavaHa nouetHa posa e 0,1 MIU (1 ug)/kg/neH cekoj neH Bo cybkyTaHa uHjekuuja. Taa
MOXe fa ce Tutpupa Ao HajmHory 0,4 MIU (4 ug)/kg/neH, no NOCTUrHyBake Ha HopmaneH
Opoj Ha HeyTpochunuTe, Koj ke Moxke U aa ce oapxyea (ANC >2,0 x 10%L). Bo knuHuYKUTE
uenutysarba > 90 % oA UCMUTaHULWUTE NoKaXkane OAroBOP Ha OBWE 003U, a MepgujaHata Ha
BpemeTo noTpe6HO 3a Koperupare Ha HeyTporeHnjaTa usHecysana 2 feHa.

Kaj man 6poj Ha nauveHTn (< 10 %) 3a Kopervparbe Ha HeyTponeHujata 6une HeonxomHw
po3un go 1,0 MIU (10 pg)/kg/peH.

3a oapxysarbe Ha HopmarneH 6poj Ha neykounTH

OTkako Ke NnoMuHe HeyTponeHujaTa, Tpeba aa ce oopeau MuHUManHaTa gosa 3a oapXyBarbe
Ha HopmanHuoT 6poj Ha HeyTpochunu. Ce rperopayysa NoYeTHO npunarogyeame Ha posara
Ha 30 MIU (300 pg) Bo cybkyTaHa uHjekuuja cexoj BTOp meH. Moxe fa ce nokae feka 3a
OApXyBatbe Ha 6pojoT Ha HeyTpodunuTe Ha HUBO >2,0 X 10°%/L e MoTpebHO MoHATAMOLLHO
npunaroaysarbe Ha fosara, LITO ce ofapeayBa Bp3 OCHOBA Ha BKYMHUOT 6poj Ha HeyTpochunu
Kaj nauueHToT. BO KIMHMYKWUTE ucnUTyBarba, 3a oapXkKyBarbe Ha BKYNHWOT 6poj Ha
HeyTpochunu Ha spenHocTu >2,0 x 10°/L 6una notpebHa aosa on 30 MIU (300 ng)/meH BoO TeK
Ha 1 no 7 peHa HepenHo, a MenujaHata Ha 6pojoT Ha [03M BO Hegenarta U3Hecyeana 3. 3a
onpxysarbe Ha ANC Ha BpegHOCcTM >2,0 x 10°/L kaj Hekou NaLUeHTU MOoXebu Ke 6une
HeonxofHa aonroTpajHa NpuMeHa Ha feKkoT.

[TocebHu nonynayuu

lNoBospacHu nayneHTn

Bo knuHu4kuTe wucnutyBarba Ha dunrpactum 6une BKNyYeHun u man 0Opoj nosBo3pacHu
nauneHT!, Ho nocebHU WUCMUTyBarba Kaj oBaa BO3pacHa rpyna He ce CrpOBeAEHM, na He
MOXaT HK Aa ce fapat cneunduyHn Npenopaku sa nosuparbe.

lNauunerTu co owreTeHa QyrHkumja Ha 6yopesuTe unm Ha LpHUOT BPo6

Wcnutyearbata Ha cbuarpacTum Kaj nmauveHTUTe CO TELKO PEeHanHo WAM XenaTasnHo
olwiTeTyBarbe mnokaxxysaar Aeka DapMakoKMHETCKMOT U hapMakoaMHaMCKMOT npochun e
CrM4eH Kako v Kaj sopasute fyfe. Kaj oBue nauneHTn He e noTpebHO MpunaropyBarbe Ha
posara.

lMeanjatpucka npumena Kaj naumeHT co TeLIKa XPOHUYHA HeyTporieH1ja u Kaj OHKOMOLLKU
nayuneHTu

65 % op nauueHTWTe BKyYeHW BO Mporpamara Ha WMCMUTYBAH-eTO CO TelluKa XpOHWYHa
HeyTponeHuja 6une nomnapu op 18 roauHu. EcbukacHocTa Ha NekoT BO oBaa rpyna 6una
HeABOCMUCeHa, BKIy4YyBajKu MM U MOBEKeTO NaLMeHTU CO KOHreHuTanHa HeyTponeHwja.
Hemarno pasnuka Bo 6e36e0HOCHUOT NPOOUN Ha NEKOT BO OAHOC Ha NauueHTuTe TpeTupaHu
nopaau Telllka XpOHWUYHa HeyTporneHuja.




MopatouuTe op KNMHUYKWUTE UCTIUTYBarba Kaj neaujaTpUcKUTe NauveHTy nokaxxkyeaart peka
6esbenHocTta u edhukacHocTa Ha npuMeHata Ha OUNrpacTUM Kaj BO3pacHUTe U Kaj geuarta
KOu npumaart LUTOTOKCUYHA XemMoTepanuja ce CInYHu.

MpenopakuTe 3a posuparbe kaj NeanjacTPUCKUTE NAaLMEHTU Ce UCTU KAaKo OHWE 33 BO3PACHM
NauveHT Kou npumMaat MuesocynpecBHa LIUTOTOKCUYHA XeMoTepanuja.

4.3 KoHTpanngukauumu
[MpeyyBCTBUTENHOCT Ha aKTUBHATA CyncTaHLUMja Unu Ha HEeKOj of, eKCLIUNUEeHCUTE Ha NeKoT.

4.4 Moce6Hu npeaynpepyBaka U NOCE6HM MEPKM Ha NPETNa3NUBOCT

@unrpactMm He cMee fa Ce AaBa Mopaau 3rofeMyBarbe Ha [03aTa Ha LMTOTOKCUYHaTa
XemoTepanuja BO MOrofieMn A03KM Of MperopavaHuTe BO TEPANUCKUTE LLuemu (Bupete
nogony).

®unrpacTum He cMee Ja UM ce [asa Ha NauueHTUTe CO TelKa KOHreHuTanHa HeyTponeHuja
(KoctmaHoB cvHAPOM) Kaj KOU LIUTOreHeTCKUOT Haopn He e ypeneH (supete nogony).

[TocebHu Mepku Ha MPeTnasMBoCT kaj NAUNeHTUTe Co aKyTHa MUESIonaHA fleyKeMuja

Pact Ha manurau knetku

DaKTOpPOT KOj MM CTUMYNUpa rpaHyNoUUTHUTE KONMOHUM MOXKe Aa ro NOTTUKHYBa W pPacToT Ha
MUENONAHUTE KNeTKW in Vitro, a MOXHW Ce W CIINYHW edeKTy in Vitro n Kaj HeKOW KNeTKu Kou
He ce MUenougHu.

CurypHocta u edmkacHocTa Ha OUIrpacTUMOT Kaj nauueHTUTe co MuenogucnnactTuyeH
CMHAPOM ¥ CO XpOHWYHa MuenoupHa neykemuja He ce nposepeHu. MNMopaou osa, NnpumMeHaTa
Ha OUIrpacTum He e MHAWLMpaHa Kaj oBue cocToj6u. OcobeHo e HeonxoaHa npeTnasnueocT
NpU OMjarHOCTUYKOTO AudpbepeHuuparbe Ha 6nacTtHaTta TpaHcdopmMaumja Kaj XpoHuyHaTa
MuenougHa neykemuja of oHaa Kaj akytHata mMuernouaHa neykemuja.

Co ornep Ha chakToT Aeka nogaTtouuTe 3a 6e3begHocTa edomkacHocTa Kaj nauveHTuTe co
CeKyHhapHa akytHa wmwuenoupgHa neykemuja (AML) ce orpaHuyeHu, notpebHa e
npeTnasnueoCT Npu NpuMeHaTa Ha pUnNrpacTUM Kaj oBue naLueHTu.

besbeaHocta u edpukacHocTa Ha MpumeHaTa Ha chunrpacTM Kaj nauueHTuTe co de novo
AML nomnapu op 55 roguHu 1 co ypeneH LuToreHeTcku Haop [t(8: 21), t(15; 17) n inv(16)] He
ce NMpoBepeHH.

Apyru nocebHn mMepku Ha npeTnasnnsoct
Kaj nauveHtuTe co octeonoposa kou Npumaar hunrpacTum NOAonro of 6 Meceum Moxe aa
6une MHAMUMpPaHO crefierbe Ha rycTuHaTta Ha KOCKUTe.



Mpu npumeHata Ha G-CSF npujaseHun ce peTku GenogpobHu HecakaHu OejcTea, Ha np.
UHTepcTUUMjanHa nHeBMoHuja. MauueHTute co GenoapobHu MHUNTPATU UMK HeQaAMHeLUHa
NHeBMOHMja BO aHamMHesaTta MoxaT Aa 6upart U3NOXKEHW Ha MOoronemM pusiuk. MNojaBaTta Ha
6enonpobHM 3HauK, Ha Np. KalwnuLa, Noka4yeHa TenecHa TemnepaTypa U AUcnHea, 3aeaHO Co
paauonoLlikuTe sHaum 3a 6enoapobHu MHbUNTpaTH 1 oLTeTyBare Ha dyHKumMjaTa Ha 6enuTte
ApoboBu moxaT ga 6upart npBUTE CUMNTOMU Ha PECnMpPaTOpeH AUCTpec CUHOPOM Kaj
Bo3pacHuTe (Adult Respiratory Distress Syndrome, ARDS). Bo Bakeu cnyuau, TepanujaTta co
chunrpacTum Tpeba na ce NpekuHe M Aa ce 3anoyHe co cooaBeTHa Tepanuja.

[TocebHu mepku Ha NPeTnasauBoCT Kaj OHKO/IOLLKUTE NAaLUeHTH

Jleykoyurosa

Bpoj Ha 6enuTe kpBHU KneTku op 100 x 10°/L unu noronem e 3abenexxaH Kaj nomanky og 5 %
OA nauueHTUTe Kou npumane dpunrpacTuM Bo Ao3u noronemu op 0,3 MIU/kg/neH (3
ug/kg/neH). He 6une npujaseHu HecakaHu AejcTea Kou 61 MoXene AMPEKTHO Aa ce MoBp3ar
CO neykouuTo3a of 0BOj cTerneH. Ho of acnekT Ha MOXHUTE PUSULM NOBP3aHU CO CUMHO
“3paseHaTa eykouWTo3a, 3a Bpeme Ha TpeTMaHoT co cunrpactum Tpeba pemoBHO, BO
OfpeaeHn BpPeMEeHCKWU WHTepBanu, ga ce KoHTponupa 6pojoT Ha 6enuTe KpBHW KNeTkU. AKO
6pojoT Ha neykouuTUTe MO O4YEKYBAHOTO Hamanysarbe ocTaHe noromem op 50 x 10%L,
Tepanujarta co dunrpactum Tpeba BepHall fa ce npekuHe. Ho ako chunrpactuMoT ce pasa
3a mobunusauuja Ha NPOreHUTOpHUTE KNeTku BO nepudepHata Kps, Toj Tpeba pa ce
npekuHe Wnn pa My ce Hamanu gosata ako OpojoT Ha NeyKouUTU QoCTUrHe epeaHoct >70 x
10°/L.

Pusnum nospsaru co 3ronemeHun o3n Ha XeMoTepanesTcKku JIeKOBU

HeonxopgHa e ocobeHa npeTnasnuBOCT Mpu TPETMAaHOT Ha NaLWeHTUTe CO BUCOKU O03U Ha
XemoTepaneBTUUM OUAejKU He e foKa)KaHO AeKa CO Toa ce MOCTUrHyBa MOMOBONEH UCXOA, a
CO 3ronemMyBarb€TO Ha [03UTEe MOXEe [a Ce 3ronemMu TOKCUYMHOCTa, BKAYYyBajku rm u
HeraTuBHUTe echeKTn Bp3 cpueTo, 6enute npoboBK, HEPBHUOT CUCTEM U KoxXaTa (Be Monume
pa ro norneaHete 36UPHWOT U3BELLTaj 32 0COBUHUTE Ha NEKOT 3a XeMOTepanesTUKOT Koj ce
npumMmeHysa).

Co camoTo Toa WTO Ke ce npumeHn counrpacTum, He 3Ha4M geka Ke ce crpeuu nojasarta Ha
TpombouunTONeHKja U aHeMuja, Kou ce NpeausBMUKaHu Of MUeNocynpecBHaTa xemoTepanuja.
Mopaau MoXHOCTa Aa ce NMpuMeHaT MorofieMu 03K Of XemoTepaneBTUUuTe (Ha nmp. uenu
A03K cropef NponuliaHara wema), naumeHToT Moxe aa buae usnoXkeH Ha MorosieM pusmk
oA TpombouunToneHuja u aHemuja. Ce npenopadyBaaT pefoBHU KOHTPOMU Ha XeMaToOKPUTOT U
Ha 6pojoT Ha TpombouuTuTe. HeonxopnHa e ocobeHa NpPeTnasnUBOCT NpW NPUMEHaTa Ha eaeH
Unu noeeke xemoTepaneBTULM 3a KOM € MO3HATO [eka npeausBuKyBaaT uspaseHa
TpombouuToneHuja.

Ce nokaxkano geka NPoreHUTOPHWUTE KNeTKU Bo nepudpepHaTa KpBs, Kou ce Mobunusmupaar co
dounrpacTuMoT, ro HamanyBaaT UHTEH3UTETOT U BpeMeTpaeteTo Ha TPoMOOoLUTONeHujaTa no
MUenocynpecusHa unu MmuenoabnaTueHa xemoTtepanuja.




Apyrv nocebHu mMepku Ha rnpeTnasnuBocT

EchekTute Ha cbunrpacTMMOT Kaj NauueHTUTe co 3Ha4ajHo HamaneH 6poj Ha mMuenouaHu
MPOreHUTOPHN KNeTKn He ce wucnuTadn. PunrpacTMMoT fAejcTByBa MPBEHCTBEHO Ha
Npekypcopute Ha HeyTpodounuTe, sronemysajku ro co Toa 6pojot Ha HeyTpocounu. Mopagm
0Ba, Kaj nauueHTUTe co HamaenH 6poj Ha MNPeKypcopu OAroBOPOT BO CMUCON Ha
sroniemysatrbe Ha 6pojoT Ha HeyTpodunuTe Moxe Aa 6uae nocnab (Ha Np. Kaj OHUe NaLneHTH
KOu Gune TpeTMpaHu co eKCTeH3NBHa papauoTepanuja uiu xemoTepanuja v Kaj oHue co Tymop
KOj € MHCOUNTPUpaH BO KOCKeHaTa CpLeBuHa).

EdpexToT Ha chunrpacTumoT Bp3 oTchpnareTo Ha TpaHCNNaHToT (graft versus host disease) He
e pechuHupaH.

dronemeHara xemaronoeTcka akTMBHOCT, Kako OAroBOP Ha TPETMaHOT Co cpakTopOT Ha pacT,
6una nospsaHa co NpUBpPEMeHO NO3UTUBEH HAOM Ha CHUMKUTe Ha nauueHTot. OBa Tpeba na
Ce Uma BO NpeABu[ Npu TONKYBakbEeTO Ha pesynTaTute fo6UeHN CO BaKBUTE TEXHUKY.

[locebHn Mepku Ha npernasnueocT kaj naumeHT¥ kaj kou ce BpLn Mobunusauuja Ha
MPOreHUTOPHUTE KIIETKU BO repucbepHara Kos

Mobunusauuja

He e usBplueHa npocnekTBHa, paHAoMuU3upaHa cnopenba Ha ABe MeToau Ha mobunusauuja
(punrpacTum Kako MoHOTepanuja unu Bo KoM6UHaLMja co MUenocynpecuBHa Tepanuja) kaj
ucta nonynauuja Ha naumeHT. CTeneHoT Ha Bapujauuu Mefy noeaMHeYH NaLueHTH 1 Mefry
nabopatopuckute meTogu Ha Opoerse Ha CD34" - kneTkute nokaxkysa feka AWpeKTHa
cnopeaba Mery pasnuuHu UCNUTYBaHa e TeLKOo Aa ce cnposeae. Mopaay Toa, TelKo e na ce
npenopa4a otumanHa metopa. lNpu n3bopor Ha meTopata Ha Mobunusauuja Tpeba na ce
3emar BO NpeaBunf cuTe Lenn Ha TPeTMaHoT Ha OfpeaeH NauueHT.

lperxoneH TpeTmMaH co LUTOTOKCHYHM fpenaparu

Kaj nauueHTMTe KOM MPETXOAHO mMpUMane eKCTeH3MBHAa MUEenocynpecusHa Tepanuja,
Mobunusauujata Ha NPOreHUTPOHUTE KeTKU BO nepucbepHaTa KpB Moxebu Hema pa buge
posonHa 3a fa ce pobue npenopavaHnoT MUHWUManeH 6poj Ha knetkm (2,0 x 10° CD34" -
KneTku/kg) unu Bo cta Mepka Aa ce 3abp3a onopaByBarbeTo Ha TPOM6OLUTUTE.

Hekou UUTOTOKCUYHU NEKoBU ce 0COBEHO TOKCUYHM 3a XeMaTonoeTCKUTe NPOreHUTOPHK
KNeTkn n MoxxaT WTeTHO da BnujaaTt Ha HuBHaTa mobunuaauuja. Mpenapatute Kako WTO ce
MmendbanaH, kapmyctuH (BCNU) u kapbonnatvH, ako ce pasaaT BO TEKOT Ha MOQONr
BPMEHCKW nepuop npen Mmobunusaumjara, MoXar ga ro Hamanar npUHOCOT Ha NPOreHUTOPHM
KneTkn. Ho ce noka)kano geka npumeHarta Ha Mendbanad, kapbonnatud unu BCNU 3aegHo
co chunrpactum e ecpukacHa BO Mobunmsaumjata Ha MpOreHUTopHUTe kneTku. Kora ce




Ako Tpeba pa ce wu3BpWM MoBeKe of efHa neykodepesa, HeonxogHa e nocebHa
npeTnasnueocT kaj noHatopute co < 100 x 10%L TpombouuTu npepn neykocepesara;
acbepesa reHepanHo He Tpeba na ce cnposeaysa ako TpombouuTuTe ce < 75 x 10°/L.

INeykodpepesa He cmee fa ce BPLUM Kaj AOHATOPW KOM Mpumaar aHTMKoarynaHcu, HUTY Kaj
OHMe CcO No3HaTW HapyllyBarba Ha xemocTasara.

Axo 6pojoT Ha neykouuTn nopacHe Ha > 70 x 10%L, TepanujaTta co counrpactum Tpeba na ce
NnpeKkuHe UM ga ce Hamanu pgosarta.

OoHaTtopute Kou npumaatr G-CSF nopagu mobunmsaumja Ha NPOreHUTOPHWUTE KNeTKW BO
nepucpbepHaTta kpB Tpeba na bupar nop Hap3op ce AoAeKa XeMaToNoLWKKUTE nokasaTenu He ce
HopManuaupaar.

Kaj sppaBuTe poHaTtopu kou npumane G-CSF 3abeneaHu ce MWUHIUBKU LLUTOTEHETCKU
npomeHu. Ba)kHocTa Ha OBME MPOMEHW BO KOHTEKCT Ha MOXEH pas3Boj Ha ManurHa
xemartonowwka 6onect He e nosHar. Bo Tek e ponropoyHo cneperbe Ha 6esbepHocTa Ha
npuMeHaTa Ha NeKkoT Kaj aoHaTopuTte. He MoXKe ga ce UCKNy4n pU3MKOT Of NOTTUKHYBaHe Ha
pacToT Ha mManureH muenovpeH knoH. Ce npenopayyBa LEHTapoT 3a achepesa fa Boau
cucTeMcka AoKyMeHTauumja 3a AoHaTopuTe Ha MaTtu4HU NeTKn BO TeK Ha Hajmanky 10 roguHu,
3a fa ce obesbenu ponropoyHo cnenerbe Ha 6e3begHocTa HA NpMMeHaTa Ha NeKoT.

MpujaByBaHu ce 4ecTu, HO BOrnNaBHO ACMMMTOMATCKW Crny4Yyam Ha criieHomeranuja, Kako u
MHOry peTku criydyan Ha pyntypa Ha cnesvHaTa Kaj sagpaBuTe AoHATopwu no npumeHarta Ha G-
CSF. Hekou op cnyyauTe Ha pynTtypa Ha cnesuHata umane doataneH ucxop. MNMopagwu oea,
Tpeba BHUMATENHO fAa ce cneau ronemuHarta Ha crnesuHara (Ha np. co KNMHUYKK nperneau,
co ynTpassyk). Kaj gpoHatopuTe W/unu naumeHTuTe Kom Ke ce noxanat Ha 6onka BO ropHuoT
[en Ha CTOMakoT, of fieeara cTpaHa, Unu Ha BPBOT Ha NeBOTO pamo, Tpeba na ce 3eme BO
npeasua MOXXHOCTa Aa ctaHysa 360p 3a pynTypa Ha cnesuHara.

[locebHu Mepku Ha npeTnasanBoCT Kaj MpUMATEIUTE HA aforeéHu poreHUuToOPpHU KAEeTKN oA
nepughbepHAaTa KpB Kou ce MoBuu3aupaHu co ounrpactum

MocToeyvknTe NogaTroum MNOKa)kyBaaT Aeka VMMYHONOLWKUTEe WHTepakuuu Mery npecapeHute
anoreHu KneTku of nepudpepHarta KpB U OHME Ha NpumMeTenoT MmoxXaT aa 6upar nospsaHu co
3ronemMeH pusnkK Of akyTHO oTdppnarbe Ha TapHCNMaHTOT, OTKOMKY LWITO € Toa cny4aj Kaj
TpaHcnnaHTauujaTta Ha KockeHaTta cpueBuHa.

[locebHu Mepku Ha NPeTnasinBoCT Kaj NaLUMeHTH CO TeLKa XPOHUYHa HeyTporneHuja
Bpoj Ha KpBHU KneTku

Tpeba BHumatenHo ga ce cnepu 6pojor Ha TpombouuTute, ocobeHo BO TEKOT Ha NpeuUTe
Hemenu op npumeHata Ha dounrpacTum. Kaj nauueHTUTe Kaj koum Ke ce pasBue
TpombouuToneHuja, T.e. kora 6pojoT Ha TpoMbouuTuTe nocTojaHo e < 100.000 x 10°/L, Tpeba
[a ce pasMuCiM 3a MOXHOCTa OA NOBPeMeHU NPeKuHW Ha npumeHaTta Ha dounrpacTum unm
o HamanyBarbe Ha fosara. <G




Ce nojaByBaaT W [pyru npoMeHu BO KpBTa, BKNy4yBajKn aHemMuja U MUHNUBO 3ronemysarbe
Ha MUENOUOHWTE MPOreHWTOPHW KNeTku, nopann LWTo Tpeba BHWMaTENHO pAa ce Cneaun
KpBHaTa cnuka.

pemuH BO neyKkemuja v M1esIoancrnacTnieH CUHAPOM

Mpu AWjarHOCTULIMPatbeTO Ha TEeLKU XPOHNHHN HeyTporeHuu notpebHa e nNpeTnasnuBocCT 3a
[a ce Hanpasw pasnvka Mefy HUB U ApYr XeMaTonoeTCKy HapyLlyBarba, Ha np. annact4Ha
aHeMuja, mMuenopucnnasuja u mMuenounpHa neykemuja. Mpepd MO4YeTOKOT Ha npumeHara Ha
nekot Tpeba pa ce Hanpasu KOMMNeTHa W aMdpeHumnjanHa KpeHa cnuka, aa ce oppeaut 6pooT
Ha TpomboumTuTe, Aa ce NpoueHu mopdponorujarta Ha KockeHaTa cpLeBuHa 1 aa ce N3BpLun
KapuoTunusauuja.

Bo KIMHWUYKUTE WCMUTYBaa Kaj nauuneHTn co Tellka XpoHn4Ha HeyTponeHwja Kou npumane
cdunrpactum, 3avecteHocta Ha nojagata Ha MwuenogucnnactTuyeH CMHAPOM (MDS) wunu
neykemuja 6una mana (okony 3 %). Tue 6une sabenexaHu camo Kaj nauwveHTn co
KOHreHuTanHa Heytponexuja. MDS u neykemujata ce NpPUPOAHN KOMMIMKaLWn Ha 6onecta 1
HUBHATA MOBP3aHOCT CO PUNrpacTUMOT He € jacHa. Kaj 12 % o4 nauueHtuTe kou nmane
ypeneH LWTOreHeTCKN Haop, npep No4eToKOoT Ha npumeHaTa Ha NnekoT MoAoLHa, NpY PYTUHCKA
KoHTponu, Oune yTBPAEHW abHOpPManHocTh, BKIy4yBajKu W MoHocomuja 7. AKO Kaj
naumeHTuTe co TellkKa XpoHu4Ha HeyTponeHuja ce passBue ULUTOreHeTcKa abHopmanHocr,
Tpeba BHAMATENHO Aa ce npoueHar pusnuute u KopucTa o moHaTtamollHaTa npumeHa Ha
chunrpacTMMOT; ako ce rojasat MDS unu neykemuja, npumeHata Ha cunrpactum Tpeba pa
ce npekuHe. 3acera He e Mo3HaTo Aanw ponroTpajHata npyMeHa Kaj nauneHTu co Tellka
XpOHMYHA HeyTporneHuja Moxe Aa  CTBOPY npemusnosuunja KOH  LWUTOreHeTCKU
abHopmManHocT unu TpaHcpopmauuja 8o MDS unu neykemuja. Ce npernopavysa Kaj
GonHWTe Aa ce BpLIAT MOPAIONOLWKM U LIUTOreHeTCKN aHanusun Ha KOCKeHaTa cpL.eBuHa BO
npaBuiHW BPEMEHCKW nHTepsanu (npubnu>xHo cekomn 12 meceum).

[Jpyrv noce6Hy MepK1 Ha rpeTnasansoct
Tpeba pa ce ucknydar MpUuMHUTE 3a MUHIUBA HeyTponeHwuja, Kako LWTO ce BuapycHWUTe
UHCDEKL NN,

3ronemyBarbeTo Ha cnesvHaTa € AMPeKTHa nocnegMua Ha npumeHaTa Ha punrpacTum. Kaj
31 % op NauWeHTUTe BO WcnuTyBarbaTta e AOKyMeHTUpaHa onunnuBa cnneHomeranuja. Ywre
paHo BO TEKOT Ha npumeHarta Ha guarpactum ce jaByBano sronemysarbe Ha BOSlYyMEHOT Ha
creauHaTa, W3MmepeHo Co paaworpacpuja, W UCTOTO nokaxkysano TeHpeHuuja KOH
nocTurHysarbe Ha nnato. Ce nokaxasno aeka 3ronemMyBarbeTo Ha crieauHarta ce sabasysa Wiu
3e sanupa CO Hamarnysarbe Ha fosata, a kaj 3 % Op nauueHTuTe Mopano Aa ce U3Bpuu
cnnuHekTomuja. lonemuHara Ha cnesuHata Tpeba pepoBHO p[a ce KOoHTponupa. 3a
OTKpUBatbe Ha HEHOPMAsHWOT nopact Ha BONyMEeHOT Ha crneauHata 6u Tpebano pa 6bupe
LOBOMHA Mannauuja Ha CTOMakoT.




nnaHupa TpaHcnnaHTauuja Ha NPoreHMTopHU KNeTku of nepudepHaTa KpB, ce npenopadysa
nocrankara Ha mobunusauuja Ha MaTUYHUTE KNETKU ga ce nnaHupa paHo BO TeKOT Ha
TPETMaHOT Ha nauneHToT. Kaj oBue naumeHTu ocobeHo BHUMaHUe Tpeba aa My ce NoceeTw
Ha OpojoT Ha MO6UNM3MPaHN MPOreHUTOPHU KNeTKM npep npuMeHata Ha BUCOKU 03U Ha
Xemotepanuja. AKO MPUHOCOT He e 3ap0BOSlyBaYKU Criopep, ropeHaBefeHuTe KpuTepuymu,
Tpeba pa ce pasmucniu 3a antepHaTUBHM 06MMLM Ha Tepanuja, 3a Koum He e HeonxogHa
nporeHUTopHa nogapLuka.

lpoueHka Ha NPUHOCOT Ha MPOreHUToPHU KIeTKU

Mpu onpepysarbeTo Ha 6POjOT HA NPOreHUTOPHU KNETKU cobpaHu of, NauueHToT Koj npuma
dunrpactum, ocobeHo BHUMaHWe Tpeba Oa ce MOCBeTU Ha MeToaarta Ha KBaHTudbuKkauuja.
Pesyntatute opn 6poerbeto Ha CD34" -knetkute co npotoveH 6pojay Ha KneTkn Bapupaar BO
SaBMCHOCT OA npeuusHocTa Ha MeToAonorujata koja ce nNpPUMeEHyBa W nopaau Toa
npenopakute kon ce 6asupaaT Ha 6poerbe CMpPOBEAEHO BO APYry nabopaTtopuu Tpeba
npenasnueo [a ce Tofnkysaar.

Cratuctuikata aHanusa Ha ogHOCOT Mefy 6pojoT Ha CD34* -kneTkuTe NPUMEHU Mo naT Ha
ucbysuja u GpanHaTa Ha OMopaByBarLETO HAa TPOMBOLMTUTE MO MPUMArLETO Ha BUCOKU HO3M
Ha XemoTepaneBTULM NoKaxkyBa AeKka 0BOj OAHOC € CIIOXKEH, HO KOHTUHYMpaH.

Mpenopakarta 3a MWHUManeH npuHoc op 2,0 x 10° CD34" - knetku/kg ce Temenu Ha pocera
HeobjaBeHU WCKyCTBA BO KOM € MOCTUrHaTa COOQBETHA pekoHcTUTyumja. Msrnepa peka
npuHOCUTE KOM Ce MorofieMn Of OBOj MWHWMANeH MNpUHOC Kopenupaar co nobp3o
onopasyBarbe, a rnpuHoCUTE MoManu Of MWHUMANHUOT KopenupaaT co no3abaBeHo
oriopaByBaHe.

[ToceGHu Mepku Ha npeTnasmBoCT kaj 3apasuTe JOHATOPY kaj Kou ce BPLUM MobuIu3aLmja
HAa [IPOreHNTOPHUTE KIIEeTKU BO repuchepHara Kps

3ApaBMOT  AOHATOP HeMa AMPeKTHa KMHWYKA KOpuCT of  Mobunusauvjata  Ha
NPOreHNTopH1Te KNeTku BO nepucpbepHata KpB Taka LUTO 3a oBaa nocranka Tpeba pa ce
pasmucrysa camo co Len Aa ce crposefe anoreHa TpaHCcnaaHTaumja Ha MaTUUHK KNeTKK.

3a mobunusaumja Ha NPOreHNTOPHUTE KINEeTKU Ha nepudpepHara Kpe Tpeba Aa ce pasmucnysa
CcaMO0 Kaj [oHaTopuTe KOM MM 3a;0BOSlyBaaT BOOOMYAEHWUTE KAWHUYKUA U nabopartopucku
KpUTEpMYyMK 3a MOrOAHOCT 3a AOHMparbe Ha maTtu4Hu netku. OcobeHo BHUMaHWe Tpeba na
UM Ce NOoCBEeTN Ha XemMaTOoJsIOLLKNTe BPe[HOCTH U Ha MHAPEKTUBHUTE BonecTu.

besbepHocTa 1 edomkacHocTa Ha NpuUMeHaTa Ha hunrpacTm Kaj 3fpasu AoHaTopu nomnaau
on 16 roguHM u noctapu od 80 roAMHU He ce UCMUTaHMU.

MuHnusa TpomboumnToneHuja (tpomboumt < 100 x 10%/L) no npumeHaTa Ha dovnrpactum u
no neykocpepesara e sabenexaHa kaj 35 % op ucnutaHuuute. Mefy HUB ce u gBa cnyyaja co
Tpombouuntu < 50 x 10%/L, wTo u ce npunuLLyBa Ha noctankara Ha neykodepesa.




Kaj man 6poj naumeHTn ce jaBuna xemarypwja/npotenHypuja. OBupe nojasu Tpeba pa ce
HafdsupaaT co pefoBHU aHanuau Ha ypuHara.

BesbepHocta u ecbukacHocTa Ha npuMeHaTa Ha NEKOT Kaj nauueHTu co aBToOUMYHa
HeyTponeHuja He ce UCTIUTaHM.

[NocebHu mepku Ha NPeTnasnBoCT ka nauneHTute co XUB uHcbekumja

bpoj Ha KpBHU KneTku

Tpeba BHUMAaTenHo na ce crneau BKYNHWOT 6poj Ha HeyTpodunu, ocobeHO BO TEKOT Ha
npBUTE HEKONKY Hepenu of npumeHata Ha dounrpactum. Hekou naumeHTM moxkaTt pa
pearvpaaTt MHory 6p3o u co 3Hau4MTenHo 3ronemyBarbe Ha GpOjoT Ha HeyTpodunKu Beke Mo
npsata fosa Ha dunrpactum. Ce npenopavysa 6pojoT Ha HeyTpocbunu pa ce opgpepysa
CEKOjAHEeBHO BO TEKOT Ha npeuTe 2-3 AeHa of npumMeHaTta Ha counrpactum. Motoa TOj Tpeba
Aa ce KOHTponuMpa HajMasnky fABa Matu HepenHo BO TeKOT Ha MpBUTE ABe Hepenu of
TPETMaHOT, a NoToa efaHall HeaenHo unu efHall Ha fABe Hepenu BO TeKOT Ha MpuUMeHaTa Ha
posata Ha ogpxysarse. lpu npumeHarta Ha 30 MIU (300 pg) dounrpactum/oeH co npekuHu,
MOXHU Ce rofiemu Bapujauuu Ha BKYNHWOT 6poj Ha HeTpodunu co Tek Ha BpemeTo. 3a aa ce
OApeaM BUCTUHCKMOT WNWM HajManuoT BkyreH 6poj Ha HeyTpochunu, ce npernopaqyea
npumepouuTe OA KpB 3a oOBa OApeAyBatbe Aa Ce 3emaaT HernocpegHo npep cekoja
npefsuaeHa npuMeHa Ha counrpacTum.

Pusuk nospsaH co sroniemenn [O3u Ha MUENIOCYNPecUBHN rpenaparu

Co camoTo Toa WWITO Ke ce MpuMeHu hunrpacTm, He 3Hauu aeka Ke ce cnpeYu nojaearta Ha
TpombouuUTONEHUja M aHemuja npeavsBuMKaHa Of MPUMAHLETO Ha MWeNnocynpecUBHU
npenapati. MNopaau MOXHOCTa 3a BpeMe Ha npuMeHata Ha cpunrpacTuMm pa ce paeaat
rnoBeKe BakBW MpenapaTty WM WK TWe fa ce NpUMeHyBaaT BO NOrofieMu [03M, NauWeHTOT
MOXe pa 6uae W3NOXKeH Ha MorofieM pusMK of TpombouuToneHuja w aHemuja. Ce
npenopavysaaTt PeAoOBHV KOHTPOMIK Ha KpBHAaTa cnuka (BuaeTe norope).

UHgbekummn n manurin sabonysarba Kou Mpeau3BuKyBaar Muesocynpecuja

HeytponeHujata moxe pa 6upe u nocneavua Ha UHUATPaUMja Ha NpUUUHUTENU Ha
OMOPTYHWUCTUYKN MHPEKLIMN BO KOCKEHaTa CpLeBuHa, Kako LITO ce oHue op Mycobacterium
avium KoMneKkc, Uan Ha ManurHn Tymopw, Ha np. numdom. Kaj nauueHTute co yTBpOeHa
WHPUNTPpaLmMja Ha MPUYMHUTENM Ha UHMDeKUWja unum Ha manurHa 6onect Tpeba, OCBeH
npumMeHata Ha (ounrpacTMm 3a Koperuparbe Ha neykoneHuujara, fa ce pasMucnvu v 3sa
npumeHa Ha COOMBETEH JleK 3a TpeTMaH Ha ocHosHaTa 6onect. EdbekTute Ha dounrpacTumor
BP3 HeyTponeHujata koja e NnpeanssMKaHa of MHAEKLUMja UM of ManurHo 3abonysarbe Kou
Ce MHMUATPUPaHU BO KOCKEHaTa CpLeBuHa He ce UCMIUTaHMU.

[locebHu Mepku Ha NPeTnasnnBocCT Kaj cprnecra aHemuja

3a Bpeme Ha npumMeHarta Ha chunrpacTum Kaj NaLueHTu co cprnecTa aHemuja npujaseHu bune
Kpu3u Ha cpnecTa aHemuja, KoM BO HEKOW cnyyau umane dpataneH ucxod. Jlekapot mopa aa
6bune BHUMAaTeneH Kora pasmucnysa 3a NpuMeHa Ha OUIrpacTuM Kaj NauueHT eo-eprecTa




aHemMuja u Mopa BHMMATESHO Aa M NPOLLeHW MOXHUTE PU3ULLM BO OAHOC HA MO)XKHaTa KOpUCT
opf, TepanujaTa.

ExcuunimeHcu
Tevagrastim® coppxu copbuton. lauMeHTWTe co peTka HacnegHa HeTonepaHuuja Ha
dopykTo3a He bu Tpebano na ro npumaar oBoOj Nnex.

4.5 WHTepakuuu co Apyru NeKosu U apyru c(hopMmu Ha MHTEpaKL UK

BesbepnHocTa 1 edbukacHocta Ha nNpMmeHarta Ha counrpacTum Ha UCTUOT [ieH Kora ce aasa u
MuenocynpecuBHara LUTOTOKCUYHA XxemoTepanuja He ce AeMHUTUBHO NOTBpAeHWU. 3HaejKu
KONKy  MUuenoupgHuTe Knetku kou 6p30 ce pasMHOXyBaaT Ce OCeTNMBM  Ha
MuenocynpecusHata LUWTOTOKCUYHA XemoTepanuja, He ce npenopaqysa npumMeHa Ha
cunrpactum 24 Yyaca npep HUTY 24 no xemotepanujata. MpenumMuHapHUuTe nogaToum Kaj Mman
6poj maLMeHT! KoM UCTOBPEMEHO mpumane unrpactum u 5-conyopoypauun ykaxyeaar Ha
MO>KHOCTa Of, BoLlyBare Ha HeyTponeHujara.

MoXHMTe MHTEpaKLUKM CO APYrY XeMaTonoeTCKu hakTopy Ha PacT W LIUTOKUHK CeyLuTe He ce
UCMUTAHU BO KIMHUYKUTE UCMIUTYBAHbA.

Co ornen Ha ¢hakToT Aeka NUTUYMOT ro MOTTUKHYBa 0cnoboayBarbeTo Ha HeyTpodunuTe, Toj
6u MOXen ga ro moTeHUMpa AEjCTBOTO Ha unrpacTumot. Mako osaa WHTepakuuja He e
copManHo UcnuTaHa, Hema [AeKoasu AeKa e LWTeTHa.

4.6 BpemeHocT u poewe

Hema coogBeTHu nopaTtouu 3a npumeHaTa Ha dunrpactum kaj 6pemeHn xewu. Bo
nuTepartypata MoXart Oa Ce Hajaart usseluTaum 3a npemMuHyBarbe Ha punrpacTUMoT Hu3
nnaueHtara kaj OpemeHuTe XeHWu. McnuTyBarbarta Kaj >XMBOTHM MoOKakane penpoayKTuBHa
TOKCUYHOCT (BUAeTe nornasue 5.3). MoxHUTe pu3uLm Kaj nyreTo He ce nosHat. duArpacTum
He cMmee Aa ce faBa 3a BpeMe Ha 6peMeHOCT, OCBEH ako Toa He @ HEeOMXOaHO.

He e nosHato ganu counrpatumoT ce u3nadvysa BO MajuMHOTO Mneko. WanauvyBareto Ha
hunrpacTUMOT BO MSIEKOTO Kaj XMBOTHUTE He e ucnuTtaHo. Kora ce goHecysa ofnyka Aanu
Ke ce Npoaomku/npekvHe AoereTo unu Tepanujata co chunractum, Tpeba ga ce npoueHu
KopucTa OA AOereTo 3a [AeTeTo BO OOQHOC Ha Kopucta of npumeHata Ha chunrpactum 3a
mMajkara.

4.7 EdpekTn Bp3 cnocobHoCTa 3a BO3ee U pakyBake CO MaluUHU

@unrpacTUMOT BfMjae Hes3HauuTenHo WNU YMEepeHo BpP3 CnocobHOCTa 3a BO3eHe WK
pakyBabe CO MallnHW. AKO nauMeHTOT no4vyBcTByBa 3amop, Tpeba aa 6une BHUMATENEH Npw
BO3EHETO MU PaKyBarbeTO CO MaLUUHW.

4.8 HecakaHu pejcTBa
Bo kKnuHW4YKMUTE ncnutyBarba counrpactum npumane 541 oHKoONOWKKM nauneHT 1 188 3gpasu
pobpoeonuu. bezbegHocHUOT npodchun Ha unNrpacTUMoT Koj 6un yTBPAEH BO OBUE KITMHUYKU




“cnuTysarba COOABETCTBYBAs CO OHOj HA PedhepeHTHWOT npenapart Koj 6un KOpUCTEH BO OBUE
nenuTyBam-a.

HecakaHuTe nejctea cnopen nopatouute 06jaBeHu fOCera U HUBHATA 3a4ECTEHOCT 3a Bpeme
Ha npumMeHaTa Ha chunrpactTum ce HasegeHu nogony.

Cnopen 3avecTeHoCTa, HecakaHuTe [gjcTBa ce KnacuuLMpaH Ha CReAHUOT HAYUMH:

MHOTy YecTu: >1/10

YyecTu: >1/100, < 1/10

nomanky 4Yectu: >1/1000, < 1/100

peTKu: > 1/10000, < 1/1000

MHOTY peTKu: < 1/10000

HenosHaTu: 3a4eCTeHOCTa He MOXe [a ce ofpeou BpP3 OCHOBA Ha [AOCTanHUTE
nogarouu

Bo cekoja rpyna Ha 3a4ecTeHOCT HecakaHWTe MojaBu Ce HaBEQeHM of HajcepuosHu fo
HajManky cepuosHu,

OHKOIOLIKN NaLUeHTH

Bo knuHuukuTe ucnuTyBarba, HajuecTu HecakaHu AejcTea KoM MOXesie aa u ce npunuwar Ha
npuMmeHata Ha chunrpactTum BO MpenopayaHute posu, 6une 6nara no ymepeHa 6onka Bo
MYCKYNHO-CKeNeTHMOT cuctem, Koja ce jasuna kaj 10 % op nauumeHTtute, u cunHa 6onka Bo
MYCKYNHO-CKeNeTHMOT cuUcTeM, Koja ce jaBuna Kaj 3 % op nauveHtute. Bonkata Bo
MYCKYNHO-CKENITHAOT CMCTeM OOWYHO Ce KOHTPOnMpa €O CTaHaapAHu aHanretuun. Mery
nomarnky 4ectTuTe HecakaHu fejcTea crnaraat abHOpPManHOCTU Ha ypuHaTta, npete)kHo 6nara
00 ymepeHa gusypuja.

Bo enHo paHAOMU3NPaHO KIMHUYKO UCMUTYBaHbe CO Nauebo Kako KOHTpona, counrpacTumor
He ja 3rofnemun savecTeHoCTa Ha HecakaHuTe [ejcTBa MOBP3aHW CO LUTOTOKCMYHATA
xemoTepanuja. Mery HecakaHuTe fejcTBa KoM ce jaByBane co NogenHakBa 3a4yecTeHOCT U Kaj
nauveHTuTe Kou npumane dunrpacTum/xemorepanuja M Kaj OHUe Kou mpumane
nnauebo/xemoTepanuja, cnaraat ragere W MoBpakare, anoneuwuja, aouvjapea, 3amop,
aHopekcuja, MyKosutuc, rnaeobonka, kalnuua, ucun no Koxara, 6onka Bo rpaguTte, onwra
cnabocrt, rnasobonka, onctunauuja n HeogpegaeHa 6ornka.

PesepanbuneH, posHo-3aBuceH, obuyHo 6nar Qo yMepeH nopacT Ha HuBOaTa Ha nakrart-
nexupporeHasara (LDH) e sabenexaH kaj okony 50 %, Ha ankanHarta ¢poccparasa kaj okony
35 %, Ha ypu4Ha KucenuHa BO CepymoT Kaj okony 25 % U Ha rama-riyramuntpaHccpepasara
(GGT) kaj okony 10 % op nauueHTUTe Kou nNpumMarne unrpacTum Bo NpenopavaHnTe [osu.

MpujaBeHn ce cnyvanm Ha MUHAWBO CHUXXYBarbe Ha KPBHWUOT MPUTUCOK, KOW He M3ncKyBane
npeB3emMarbe Ha KIMHUYKN MEPKU.

Kaj nauveHTUTe Ha KoM UM e npecajeHa KOCKeHa CpLeBWHA No MpeTxoaHa npuMeHa Ha
BMCOKM [03M Ha XemoTepanuja, NoBpemMeHo Ce jaBysasne HapyllyBarba Ha KpBHWTE cafoBu,
BKIy4yBajKku BEHOOKNy3WBHa 6onect W HapylwyBarba Ha BOMYMEHOT Ha TeYyHocTuTe.
MNpUunHCKO-NocneanMyHa NnoBp3aHoCT Co NpMMeHaTa Ha ounrpacTUMOT He e foKaXkaHa.




Kaj nauueHTuTe Ko npumane chunrpacTm MHOrY peTo ce jaByBan U KOXeH BacKynutuc.
MexaHu3MOT Ha nojaBaTta Ha BaCKynUTUC Kaj NauueHTUTe KoM NpumaaT OUnrpacTuM He e
nosHar.

MoBpemeHo Oune npujasyBaHu nojasu Ha Sweet-0B  CUMHAPOM (akyTHa cbebpunHa
nepmarosa). Ho co ornep Ha Toa fAeka 3HAYMTENeH NPOLLEHT Of OBME MaUMeHTH umane
neykemuja, oAHOCHO cocTojba 3a Koja e Mo3HaTo [eka e noBp3aHa co Sweet-0BMOT CUHLPOM,
NPWYUHCKO-NocneanyHa nosp3aHocT co ounrpacTuMoT He e [oKaxkaHa.

Wmano noeauHeuHu criyyam Ha Brollysarbe Ha cocTojbara kaj peBMaToMaHNOT apTpUTmC.

Bo Hekou cnyyau, npujaBeHu ce petku 6GenogpobHU HecakaHu AejcTea, BKNy4vyBajKu
WHTepcTULIMjanHa nHeBMOHWja, 6enoppobeH edem u 6enoppobHKM MHOUNTPATU, KOM KaKo
nocnepuua uMane Tellka pecnupaTtopHa WHCycMUMEeHLMja unu pecnupaTopeH AvcTpec
CUHAPOM Kaj BospacHu (ARDS), kou MoxaT ga 3aBpLuaT co CMPT Ha NaLUeHTOT (eupete
nornaeue 4.4).

Aneprucku peakuuu

Kaj nauveHtute kou npumane chunrpacTum npujaBeHn ce aneprickn peakuyuy Ha NoYeToKOT
Ha Tepanwujata Wnu BO TEKOT Ha MoHaTamollHaTa npumeHa. Tue BKiydyBane aHachunakca,
“cun no Koxara, ypTukapuja, aHruoenem, AuWcnHea u xunoTeHauja. Bakesute npujasu 6une
no4ecTn no MHTpaBeHCKa NpumMeHa Ha nekoT. Bo Hekou cny4yau, cumnTomMuTe ce rnojasysarne
¥ Npu NOBTOpHa NpMMeEHa Ha NEeKOT, LUTO YKaXKyBarno Ha NPUUYUHCKO-NOCNeanyHa NoBp3aHoCT.
Kaj nauueHTUTe CO Cepuro3Hu aneprucku peakuuu, npuMeHara Ha cunrpacTum Tpeba TpajHo
[a ce npekuHe.

Kaj naueuHTuTe co cpnecta aHemuja (BuaeTe nornasue 4.4) npujaseHn ce cnyyau Ha Kpusa
Ha cpriecTa aHemuja Kou ce Co Herno3HaTa 3a4ecTeHOCT.

OpraHcku cucrem 3ayecTeHocT HecakaHo pejcTBo

Hapywysarba Ha | MHory vectu 3ronemeHu HuBOA Ha

merabosinaMoT u ucxpaHara ankanHa coocdpatasa, LDH u
ypU4Ha KucenuHa

Hapywysarba Ha HepsHuoT | Yectu Masobonka

cucrem

BackynapHu HapyLyBarba PeTku Hapywysara Kkaj KpBHUTE
cagosu

Pecriuparopru, topakanHu u | Yectu Kawnuua, 6onka Bo rpnoto

meaujactuHanHu MHory peTku WHcountpath  BO  Benute

HapyLuyBarba apoboeu

lacrpouHTrecTurantmn MHory yecTn Fapere/ noBpakarbe

Hapyllysarba YecTtn Onctunaumja,  aHopekcuja,




ovjapea, MyKo3uTuc
XenarobunujapHu MHory yecTn 3ronemeHun HuBoa Ha GGT
Hapylysarba
Hapywysarwa Ha koxara u | Yectu Anoneuuja, ucun No Koxkarta
TTOTKOXXHOTO TKUBO MHory peTku Sweet-0B  CUHAPOM, KOXXEH

BaCKynMTuc
MycekynHo-ckenetHu MHory yecTtu bonka Bo rpapute, 6onku BO
Hapylysarba M HapyllyBarba MYCKYSHO-CKeNneTH1oT
Ha CBP3HOTO TKUBO cucTem

MHory petku Bnowyesare Ha cocTojbaTa

Kaj peymaTopuaeH apTputuc
Hapywysarba kaj 6ybpesute | MHOry peTku AGHOpManHocTu Ha ypuHaTta
U YPUHEPHUOT TPaKT
Hpyru HapyliyBarba u | Yectn 3amop, onwrTa cnaboct
peakumn Ha Mmectoto Ha | NMomanky Yectu HeoppepneHa 6onka
npumeHa Ha J1ekot MHory peTku Aneprucka peakuuja

[lpu Mobunusayuja Ha rnporeHUTOPHUTE KIIeTKYU BO MepucbepHAaTa KpB Ha 34paBy JOHATOPU

Hajyectoto HecakaHo AejcTBo 6una 6nara no ymepeHa, MuHNMBa 6osika BO MYyCKYNHO-
ckenetHWoT cuctem. Jleykouutosa (neykouutu > 50 x 10°/L) e sabenexana kaj 41 %, a
MuHAMBa TpombouuToneHmja (Tpombouutn < 100 x 10°L) kaj 35 % op pmoHaTopuTe Mo
npumeHara Ha counrpactum u neykocbepesara.

Kaj sgpaeute goHaTopu Kou npumane cbunrpactum vMmano npujaBu Ha MWUHAMBO W 6naro
3ronemysarbe Ha HuBOara Ha ankanHa docdpartasa, LDH, SGOT (cepymcka rnyramuH
oKcanoueTHa TpaHcamuHasa) U ypuyHa KUCenuHa; OBWe 3ronemMyBarba Hemarne HUKaKBu
KNMUHUYKKA nocneaguuu,

Wmano MHory peTku npvjasu Ha BRoLyBarbe Ha CUMMNTOMUTE Kaj PeBMaToOUAHNOT apTPUTKC.
Mmano MHory peTku npujasu Ha CUMMATOMM KO YKa)KyBasne Ha CUMHW aneprucku peakumu.

Bo wcnutyBarbata Kaj goHatopuTe Ha MNPOreHUTOPHU KNETKU Of nepudbepHaTta Kpe
npujaByBaHu 6une cnyyau Ha rnaeobonka 3a Koja ce MUCNeno Aeka e npeavssukaHa of,
tbunrpactumor.

Kaj 3pgpasuTe poHatopu W Kaj nauWeHTUTe npujasyBaHu 6une YecTw, BOrnaBHO

acMMnTOMaTcku, cnyvau Ha crifieHomMeranuja, Kako W MHOry peTKu cnyvau Ha pynTypa Ha
cnesuHarta 3a Bpeme Ha npumeHaTa Ha G-CSG (Bupete nornasue 4.4).

OpraHcku cucrem 3ayecTeHoCcT HecakaHo gejctBO

Hapywysarva Ha kpBTa u | MHOry 4ectu NeykouuToza,




JIMMGDHUOT cuctem TpombouutoneHunja
Momanky yecTu Hapywysara kaj cnesvHarta
Hapywysarba Ha | Yectu 3ronemMeHn BpepgHOCTM 3a
mMeraboninsmor u ucxpaHara ankanHa cpocdparasa,
3ronemMeHn BpeoHOCTM 3a
LDH
Momanky yectu 3ronemMeHu BpegHOCTM 3a
SGOT,
Xunepypukemuja
Hapywysara Ha HepsHUOT | MHOry YecTty Masobonka
cucrem
MyckynHo-ckenerHu MHory 4yecTtn bonku BO MYCKynHO-
Hapyllysarba 1 Hapyluysarba CKEeNTHWOT cucTem
Ha CBP3HOTO TKUBO MHory 4yecTu Brnowysarbe Ha coctojbara
Kaj peBMaTouaeH apTpuTuc
Hpyru HapyLyBarba u | Momanky yectu CunHa aneprucka peakuuja
peakun Ha MecTorto Ha
npuMeHa Ha 1eKkot

Kaj 6onHuTe co TellKa XpoHNYHa HeyTponeHuja

Kaj 6onHuTe co Tellka XpOHMYHA HeyTpomneHwja npujaByBaHW Ce HecakaHu AejCTBa KOU ce
noBp3aHu co NpumeHarta Ha cpunrpacTm; 3ayecTeHocTa Ha HEKOW Of HMB CO TeK Ha Bpeme
ce Hamanysana.

HajuecTute HecakaHw fejcTBa KoM MoXKene ga My ce Mpunuwar Ha dunrpactumor bune
6onkv Bo KockuTe U, reHepanHo, 605KM BO MYCKY/THO-CKeIeTHUOT CUCTEM.

Mery npyrute HecakaHu fejcTBa cnaraar srofiemysarse Ha crnesuHarta, Koe BO He3HauuTeneH
6poj Ha cnydan moxe pa 6upe nporpecuBHO, U TpombouwToneHuja. MpujaBeHu 6une
rnasobosnkn 1 anjapea Kyco BpemMe Mo No4eToKOT Ha Tepanujata co dunirpacTum, obuUHoO Kaj
nomanky on 10 % op nauueHTuTe. MpujaByBaHn ce U aHeMuja U enucTakca.

Wmano nojaeu Ha 3ronemysarb€ Ha HMBOaTa Ha ypu4yHaTa KucelivHa BO CepymoT, Ha nakrar
AexugporeHasata M Ha ankanHara docdparasa, Ho 6e3 nojaea Ha KIMHUYKA CUMMTOMMU.
3abenexxaHo e U MUHNUBO, YyMEepeHo Hamanysarbe Ha HuBoaTa Ha rnukosara Bo KpeTa 6e3
rnapysame.

HecakaHu pejctBa kou Moxebu 6une noBp3aHu CO NpumeHaTa Ha unrpactum, o6UYHO
3abenexaHun Kaj < 2 % oA NauneHTUTe CO Tellka XPOHWYHA HeyTponeHuja, ce peakuun Ha
MeCTOTO Ha faBarbe Ha WHjekuujata, rnasobonka, xenatomeranuja, apTpanruja, anoneuuja,
0oCTeonoposa u ucun.




Bo TekoT Ha noponroTpajHa NpuMeHa Ha NekoT, Kaj 2 % of NauMeHTUTe CO Tellka XPOHUYHA
HeyTponeHuja npujaseHa e nojasa Ha eackynutuc. lNpujaBuTe Ha NpoTeuHypuja/xemaTtypuja

6une manybpojHu.

OpraHcku cucrtem 3ayecrteHocT HecakaHo pejcTtBo

Hapywysarva Ha kpsra u | MHory yectu AHemuja, cnneHomeranuja

JIMMGDHUOT cuctem Yectn TpombouuToneHuja

Momanky vecTtu Hapylwiysara Ha cnesuHarta

Hapyuwysarsa Ha | MHory 4yecTu HamaneHu HMBOA Ha

MeraboninamoT u ucxpaHara rnukKosara, 3rofemMeHu HuBoa
Ha ankanHa docdpartasa,
aronemMeHn HuBoa Ha LDH,
Xunepypukemuja

Hapyuwysarba Ha HepsruoT | YecTu Masobonka

cucrem

PecrinparopHu, topakanHu u | MHory yecTu Enucrakca

MeaujacTuHanHu

Hapylysar-a

lactpounHrecruHanHn YecTn Ownjapea

HapyLyBarba

XenarobunujapHu YecTn XenaTtomeranuja

HapyLuyBar-a

Hapywysarsa Ha koxara wu | Yectn Anoneumwja, KOXEeH

MOTKOXHOTO TKUBO BaCKynuTtuc, 6onka Ha
MecToTa Ha [aeBareto Ha
WHjekuwjaTa, ueun

MyckynHo-ckenetHu MHory vectu Bonku BO MYCKYIHO-

HapylyBarba U HapyLlyBaHa CKeneTHUOT cucTem

Ha CBP3HOTO TKHBO Yectn Octeonoposa

Hapywysarba kaj 6y6pesute | Momanky 4ectu Xemartypuja, npoTenHypuja

1 YPUHEPHUOT TPaKT

Kaj nauneHture co X1B

EAvHCTBEHM HecakaHWu fAejcTBa KOM BO KIMHUYKUTE WCMUTYBarba Cekorall ce cMeTano aeka
ce noBp3aHu co npumMeHara Ha counrpactum bune 60nKMTE BO MYCKYTHO-CKEIeTHUOT CUCTEM,
npeTtexHo cnabute [o ymepeHu 60nNku BO KOCKUTe W mMujanrujata. HuBHaTa 3avecTeHocCT
6una cnuyHa Kako oHaa rnpujaByBaHa Kaj OHKOMOLLKUTE NauUueHTu.

3ronemysare Ha crnesvHaTta nosp3aHo co NpumeHarta Ha counrpacTum 6uno npujaBeHo Kaj

< 3 % oA nauuweHtuTe. Bo cuTte cnyyau, oBa 3ronemMysarbe Ha npernef ce noka)kano Kako
6naro 0o ymepeHOo, a KIMHUYKMOT Tek Oun OeHureH; Kaj HUeOeH nauueHT He e
AnjarHocTuuMpaH XunepcnneHnsam W Kaj HuMeaeH He e WU3BpLleHa cnseHekTomuja.
3ronemeHata cneauHa e 4ecT Haop Kaj naumeHtute co XUB-uHdekuuja v BO pasInyHK




CTeneHu e mnpucytHa Kaj noseKkeTo nauueHtTn co CUMA, HO MoXHaTa MOBP3aHOCT CO
npumeHara Ha punrpacTum He e jacHa.

OpraHcku cuctem 3ayecreHocT HecakaHo pejcTtBO
Hapywysarwa Ha kpBra u|Yectn HapylwyBarba Ha cnesuHara
JmMMebHMOT cucrem

49 Mpeposupame

He e npujaBeH HuepeH cnyyaj Ha npepo3uparse.

Kora Ke ce npekuHe Tepanujata co counrpactum, 6pojoT Ha HeyTpodhunu Bo nepucbepHara
KpB 06M4HO 3a 1 00 2 peHa ce Hamanyea 3a 50 %, a 3a 1 go 7 geHa noToa MOBTOPHO ce
HopManuaupa.

5. ©®APMAKOJIOLLKU CBOJCTBA

5.1 ®apmakoanHaMcku cBojcTBa

DapmMmaKkoTeparnesTcka rpyna

LO3AAO2 - Tlpenapatu 3a TpeTMaH Ha ManurHu 6onectm u UMYHOMOOYNATOPU;
WmyHoctumynaropu; UmyHomopynatopu; CTumMynupauku daktopu

Yoseuknor G-CSF e rnukonpoTenH Koj ro perynupa cospasarbeTo U ocnoboayBarbeto Ha
dpyHKUMOHANHM HeyTpodun of KockeHaTa cpueBuHa. Tevagrastim®, koj coppxu r-metHuG-
CSF (cpunrpactim) npepmaBkyBa wu3paseH nopact Ha 6pojoT Ha HeyTpochunu BO
nepuchepHaTa KpB BO POK 0f 24 4Yaca, Kako U HeaHauuTeneH nopacT Ha 6pojoT Ha MOHOLMUTH.
Kaj Hekou naumeHTu co Tellka XpoHWYHA HeyTponeHuja chunrpacTUMoT MoXxe aa npeaussuka
1 HesaHa4yuTenleH nopact Ha 6pojoT Ha eosanHocunu U 6azocbunu Bo UUpKynaumjata, BO OGHOC
Ha 6pojoT Npea NpumeHarta Ha NeKOT; HeKOW Of, OBUE MauWeHTW MOXKE Mpef npuMeHaTa Ha
nekoT pa umaar 6asocunuja unu eosumHochunuja. MopacTor Ha 6pojoT Ha HeyTpocbuny
3aBucu of npernopavaHaTta fosa. @OyHkuMjaTa Ha HeyTpohunuTe Kou ce co3pageHu unm
ocnobopeHn nopa AejcTBoTo Ha bMNrpacTMMOT € HopMariHa Wnu 3acuneHa, LWTo e AoKaXKaHo
CO TeCTOBU 3a rnpoLeHKa Ha XxemoTakcuyHarta U cparouutHaTta dyHkumja. Kora Ke ce npekuHe
Tepanujarta co dounrpactum, 6pojoT Ha HeyTpochunv Bo nepudpepHaTta Kps 06MyHO 3a 1 0o 2
AeHa ce HamanyBa 3a 50 %, a 3a 1 0o 7 AeHa NoToa NOBTOPHO Ce HopMasnuaupa.

Co npumeHaTa Ha chunrpacTum Kaj nauMeHTUTe Kou NpuMaat LMTOTOKCUYHA XemoTepanuja
3HauWTeNHO ce Hamanyea 3avecTeHOCTa Ha MojaBaTa U CepUO3HOCTa, a Ce Hamasnysa
BpemMeTpaereTto Ha HeyTponeHujata u dpebpunHata HeytponeHuja, Co npumeHaTta Ha
chunrpacTum 3HauMTENHO Ce CKycyBa BpemeTpaereto Ha cbebpunHarta HeyTponeHuja,
BpemMeTpaereTo Ha npumeHara Ha aHTUOMOTMLM U BPEeMEeTpaereTo Ha xocnutanusauujarta
no WHAyKUWOHaTa XxemoTepanuja Koja e [afeHa Kako TpeTMaH Ha akyTHa MuenougHa
neykemuja u no TpaHCnnaHTauujaTa Ha KOCKeHaTa CpueBMHa, Ha Koja W npeTtxogena




MuenoabnaTtueHa Tepanuja. Mpu HWeQHa o OBMe NOCTanNHW He ce Hamanwna 3avyecTeHocTa
Ha nojaesata Ha 3rofieMeHa TeflecHa TemnepaTypa HWTY Ha [OOKaaHu wuHdekuun. Kaj
naluneHTUTe Ha Kou no MuenoabnatueHaTa Tepanuja UM e npecapeHa KockeHara CpLeBuHa
He 6uno ckyceHo BpemeTpaerbeTo Ha 3rofieMeHarta TefecHa Temneparypa.

Co npumeHa Ha counrpacTMoT, cam WK no NpuMeHa Ha xemoTepanuja, ce Mobunuaupaar
XeMaToMnoeTCKUTe TMPOreHUTOPHU KneTkn BO nepucbepHata KpB. OBMe aBTONOrHU
MPOreHUTOpHU KNeTku of nepucpepHata Kps MoXaT Aa ce u3{aBojaT U MOBTOPHO, NPeky
WHcy3uja, fa ce papar, no gasarbeTo Ha rofeMu Ao3v Ha UMTOTOKCUYHA XemoTepanuija,
6uno HamecTo TpaHcnnaHTauuja Ha KocKeHata cpuesuHa, 6uno 3aegHo co Hea. Co
WHpy3ujaTa Ha NPOreHUTOPHW KNeTKW of nepudiepHaTa Kpe ce 3abpaysBa XeMaTornoeTcKoTo
oropasyBar-€, Ce CKycyBa BpemeTpaereTo Ha PU3UKOT Of, XeMOparmcku KOMnaukaumm u ce
Hamanysa noTtpebara opn TpaHcy3umn co TpombounTy.

Kaj nauueHTUTe KoM npumaat anoreHu nporeHUTOPHU KNeTKu of nepudpepHarta Kps Kou ce
Mo6unusnpanu co comnrpacTum, XemaTomnoLLKOTO ONopaByBarbe HacTanysa MHory nobp3o, co
LUTO, BO criopepba co TpaHcniaHTauujata Ha KockeHaTta CpLeBUHa, 3HaYUTesTHO Ce CKycysa
BpemeTo noTpebHo 3a HeMoTKpeneHo onopasyBakke Ha TPOMBOLUTUTE.

Co npumeHa Ha chunrpacTum Kkaj 3ppaBu [OHATOPU €O Uen pa ce Mobunuampaat
NPOreHUTOPHUTE KNEeTKU BO nepudpepHata KpB Npep anoreHa TpaHcnnaHTauuja Ha oBue
KMeTKu, Kaj NoBeKeTo AoHaTopu co ABe feykodpepesun ce cobupaat 4 x 10° CD34* -kneTku Ha
kg TenecHa TexxuHa Ha AoHaTopoT. Ha 3gpasuTte poHaTopu um ce pasa 4o3a og 10 ug/kg/neH
CynKyTaHo, BO TeK Ha 4 00 5 nocnenysaTenHu aexHa.

Co paBatbeTo Ha hUNrpacTMM Ha nauuveHTUTe, geuara U BO3pacHUTE, CO Telluka XPOHWYHA
HeyTponeHuja (Tellka KOHreHuTanHa, UWMKNM4YHa 1 upmonatcka HeyTporieHuja) ce UHAyuupa
OAPXNUB nopacT Ha BKYyNHWOT 6poj Ha HeyTpochunu BO nepuchepHata KpB U ce Hamanysa
3a4yecTeHoCTa Ha rnojaBarta Ha UHMEKL UM U HacTaHW NOBP3aHu CO HUB.

Co npumerara Ha counrpactum Kaj nauueHtu co XUB-uHdbekumja ce oap>KyBa HOPMAsHUOT
6poj Ha HeyTpochunM, Co LUTO Ce OBO3MOXKYyBa MPedBUAEHOTO A03Upatbe Ha aHTUBUPYCHW
NEKoBU Wu/vnu MUEenocyrnpecuBHW NEKoBuM. Hema pokasu fneka kaj naumeHtute co XWB-
nHdpekUja kon npumaaT comnrpactTum ce 3rosiemysa pennukaunjara Ha XUB.

Ce nokaxano peka G-CSF, kako 1 Apyrute xemaTtornoeTcku akTopu Ha pacT, r1 cTUMynupa
YOBEYKUTE eHOO0TeNHU KNeTKu in vitro.

EdmkacHocta u 6esbegHocta Ha npumMeHata Ha cuArpacTUM ce WUCMUTYBaHW BO
paHoomMuanMpaHu, KoHTponupaHu ucnutyesama of asa lll kaj nauueHTU/TKn co pak Ha aojka,
pak Ha Genute ApoboBU K He-XOUKUHC numdoom. Mery cunrpacTumoTr U pedbepeHTHUOT
npenapart Hemano 3HayajHu pasnuku HUTY BO TPaereTo Ha Tellkarta HeyTponeHuja, HUTY BO
3ayecTeHocTa Ha nojaBaTa Ha dbebpunHa HeyTponeHuja.



5.2 dDapMakOKMHETCKWU CBOjCTBa

EpHO paHoomwusupaHo, cneno, BKPCTEHO WCNWUTyBarbe CO eAMHevHa fosa kaj 196 sgpasu
AobposonuM nokaXkano pfeka apMakoOKMHETCKMOT npochun Ha OUnrpacTumoT, U npu
CynKyTaHa 1 Npu UHTpaBeHcKa npumeHa, 6un cnopeanus co chapMakoKUMHETCKUOT npodun Ha
pedbepeHTHUOT npenapar.

Ce nokaxano peka KNMpeHCOT Ha chunrpacTUMOT MpU CynmKyTaHa M Npu WHTPaBeHcKa
npuMeHa ja cneau cbapmakokuHeTukata o nps ped. [lonyBpemeTo Ha enuMUHauuja Ha
UNrpacTMMoOT Of cepymoT usHecysa 3,5 yaca, a knaupeHcoT okony 0,6 mi/mun/kg. Mpu
HenpekuHaTa WHdysnja Ha counrpacTum BO TEK Ha Nepvop of 28 feHa kaj nauueHTn Kou ce
onopasyBane No asBTofIOrHa TpaHCcniaHTauujata Ha KOCKeHa CpueBMHAa, Hemano 3Hauu Ha
akymynauuja Ha iekoT, a nofiyspemurbaTta Ha enumuHauuja éune cnuunu. Mefy posata u
KOHLeHTpauujata Ha ounrpacTum Bo CepymMoT NMOCTOM MO3UTUBHA NMHeapHa Kopenauuja, 6e3
orfief Ha Toa fOanu Toj ce JaBa WHTPaABEHCKWM Wnu cynkytaHo. Mo cynkyTtaHa npumeHa BO
npenopavaHuTe A03u, KOHUEHTpauuiTe BO cepymMoT ce ofpxkysarne Haf 10 ng/ml Bo Tek Ha 8
no 16 yaca. BonymeHoT Ha auctpubyuuja Bo KpeTa usHecysa okony 150 ml/kg.

DapMaKoKMHECTKNOT Npochun Ha hunrpacTumoT u OHOj Ha pecbepeHTHMOT npenapar 6une
CNopeannBM Kaj OHKOMOLLKUTE NauueHTu 1 No eaMHeYHU 1 No noBeKeKpaTHU A03U.

53 MpeTknuHnYKM nopgaroum 3a 6e3bepHocTta Ha NeKoT

MNpeTknMHUYKUTE nopatoun AobueHn co KOHBEHUUOHanHWTe cTyauuM Ha chapmakonolikara
6e3benHOCT, reHOTOKCMYHOCTa W NoKanHaTa MOAHOCNVMBOCT He yKaXkKyBaaT Ha HeKoj 0cobeH
pU3uK 3a nyreto.

MpeTKnuHMYKUTE nopaToumn Ao6UeHn Co UCMUTYBaHEeTO Ha TOKCUYHOCTA HA MOBTOPEHWU A03U
ynatyeaaT Ha cpapMaKkosnolwKkn eddeKkT Kou BKNydyBaaT nopacT Ha 6pojoT Ha neykouuTuTe,
MeunougHa xuneprisiasvja BO KOCKeHaTa CpLeBMHa, eKcTpamegynapHa xemarornoesa W
3roniemyBar-e Ha crnesuHaTa.

Huty Kkaj mMaxjauute HWTY Kaj >XEHKUTe Ha cTaopuu He ce 3abenexaHn edekTu Bp3
nnogHocTta. He e 3abenexaHo HW BnujaHue Bp3 recrauujata. OUArpacTUMOT He Mokaxkan
TepaToreHn edoekT Kaj ctaopuuTte U Kaj 3ajuute. Kaj sajumte e sabenexaHa 3ronemeHa
3a4ecTeHOCT Ha ryberbe Ha nnogoT, HO HeMano HUKaKkeu MandopmaLun.

6. ®APMALIEBTCKW NOAATOLM

6.1 INlucra Ha ekcuunueHcu
OuetHa kucenuHa, rnauujanHa
Monucopbar 80

HaTtpuym xvppokeug
Copbuton(E420)

Bopa 3a vHjekuuu




6.2 UHkomnaTtubunHoctun

dunrpacTumoT He cMee [ia ce pa3peaysa COo pacTBOp Ha HaTpUym Xropua.

OBoj nek He cMee fa ce mMella Co Apyru JIeKoBW, OCBEH CO OHWe HaBeaeHu Bo nornasje 6.6.
PaspeneHuoT cunrpactum Moxxe pna ce agcopbvpa Ha cTakrneHu v nAacTUYHU martepujany,
OCBEH aK0 He e paspefeH Kako LITO e HaBeaeHo BO nornasjeto 6.6.

6.3 Pok Ha Tpaeme

30 meceun.

Mo paspenyBarbeTo, AOKaXKaHa € Xxemucka u dusnyka cTabunHocT Ha paspefeHVoT pacTeop
3a WHdysMja BO TeK Ha 24 uaca, ako ce uyBa Ha Temnepatypa on 2°C po 8°C. On
MWUKPOBMONOLWIKM acnekT, npenapartor Tpeba ga ce ynoTpebu sBeaHaw. Ako He ce ynoTpebu
Be[Hall, BpeMeTo U yCroBuTe Ha YyBarbeTo Ao ynotpebara ce OAroBOPHOCT Ha KOPUCHUKOT,
“ He Tpeba ga usHecyBaat noponro of 24 yaca Ha temneparypa on 2°C no 8°C, ocseH ako
paspefnysareTo He 6Uno V3BPLLUEHO BO BanMaMpaHu U KOHTPONUPaHU acenTuYHU YCrioBu.

6.4 [MocebHU MepKU Ha YyBaH:€ Ha NIeKoT
Yysajte ro nekot Bo copvxuaep (2°C - 8°C).

3a ycrnoeuTe Ha YyBarbe Ha paspefeHuoT fek, norneaHere nop 6.3.

6.5 Bup n cogp)xuHa Ha nakysame

MpPeTX0AHO HaMoNHeT LWNpWL, 0f CTakno Tun |, co TpajHO NpPUUBPCTEHA Urna of YenuK WTo He
‘procysa, co unu 6es salutuTa 3a urna.

Copp)kvHa Ha nakysBareTo:
Tearpactum 300 mukporpamu/0,5 ml

1 HanonHeT MHjeKLMCKX Wwnpul, x 0,5 ml /KyTuja, 1 HANONHET UHjEKLMCKA LWNPpUL, CO 3aluTuTa
3a urna x 0,5 ml /kyTuja.

Tesarpactum 480 mukporpamu/0,8 ml

1 HanonHeT MUHjeKuMcKn wnpuy, x 0,8 ml /Kytuja, 1 HaNnoNHeT MHjeKLUCKU LUNpUL, Co 3awituta
3a urna x 0,8 ml /Kytuja, 5 HaNonNHeTU MHjekuucku wnpuua x 0,8 ml /kyTnja, 5 HaNoNHeTH
MHjEeKUMCKU Wnpuua co 3awTtura 3a urna x 0,8 ml /kytuja

6.6 MNocebHU MepPKK Ha NPETNasNInBOCT NPU OTCTPpaHyBake U paKyBake CO JIEKOT
Ako e notpebHo, chunrpacTuMoT Moxe pa ce paspeau Bo 50 mg/ml (5 %) pactBop Ha
rmukKo3sa 3a WUHdy3suja.

Hukako He ce npenopadyysa paspepysBarbe A0 KOHLeHTpauuu nomanu op 0,2 MIU (2 pg) Ha
MununuTap.



Mpen ynotpeba, pacteopoT Tpeba BuayenHo na ce nposepu. Cmee ga ce ynotpebysa camo
6uctap pactsop, 6e3 NpUCYCTBO Ha LiBPCTU YECTUUKMN.

3a nauuveHTUTEe KoM npumaar counrpactTum paspeneH Ao KoHueHTpauun nomanu og 1,5 MIU
(15 pg) Ha MunNUAMTap, Ha pacTBopoT Tpeba ga My ce aofane YoBevkn cepymMcku anbymuH Bo
cbuHanHa KoHueHTpauumja og 2 mg/ml.

Mpumep: Ha couHanHWoT BonymMeH Ha UHjekuuja oa 20 ml ako BkynHarta gosa Ha chunrpactum
e nomana op op 30 MIU (300 pg)tpeba pna my ce popgapat 0,2 ml 20 % pacTBop Ha YOBEUKU
anéymuH (200mg/ml).

Kora ce paspeaysa Bo 50 mg/ml (5 %) pacTBop Ha rnvko3a, ounrpacTuMoT e KomnaTubuneH
CO CTaK/I0 U CO pasHW BMAOBW Ha nnacTtuka, sknydysajku PVC, nonvoneduH (kononumep Ha
NONUNPONUNEH 1 NONMeTUNEeH) 1 NOMUNPOMUIEH.

DUNrpacTUMOT He COApPXKM KoH3epeaHcu. Co ornep Ha MOXHWOT PU3NK Of, KOHTamuHauuja,
LUNPULLEBUTE CO OUNTPaCcTUM Ce HaMEeHeTU caMo 3a egHokpaTHa yrnotpeba.

CnyvyajHOTO U3NOXyBarbe Ha Temrnepatypu Mpu Kou poafa Ao sampsHyBarbe He Bnujae
LUTETHO Ha cTtabunHocTa Ha ounrpacTumor.

Cekoj HeynoTpebeH npov3sof uUnu oTnageH martepujan Tpeba ga ce OTCTPaHU BO COrnacHoCT
CO JIoKanHuTe Nponuncu.

7. HOCUTEN HA OAOBPEHUETO 3A CTABAKE HA JIEKOT BO NMPOMET

HasuB, cepuwute U agpeca Ha HOCUTENOT Ha opob6peHneTo 3a NPoMer:

NNUBA [.0.0.E.JI-CKOIMNJE
Hukona MapanyHos 66
CKOMNJE-MAKEOOHWUJA

HGSHB, ceavluTe U agpeca Ha NPoU3BOOMTEeNIOT Ha NeKoT.
MNBA XpeaTtcka 4.0.0.

Mpunas 6apyHa dununosuka, 25

10 000 3arpeb, XpBarcka,

8. BPOEBU HA O[JOBPEHUJATA 3A CTABAHE HA NIEKOT BO NPOMET

9, OATYM HA NMPBOTO OAOBPEHUE 3A CTABAHE HA JNIEKOT BO MPOMET /
OBHOBA HA O[10BPEHUETO

10. DATYM HA PEBU3WUJA HA TEKCTOT
Anpun, 2011
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