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3BUPEH U3BELLUTAJ 3A OCOBMHWUTE HA JIEKOT

1. MME HA JIEKOT

BRUFEN/BPY®EH 400 mg cdunm-o6noxeHa Tabneta

2. KBAINMUTATUBEH W KBAHTUTATUBEH COCTAB

EgHa dunm-obnoxena tTabneta coapxu 400 mg nbynpodeH
ExkcumnneHcu co nos3HaTo AejcTeo: 26 mg nakro3a MoHoxuapaT

3a uenocHa NucTa Ha ekcuunueHcw suageTe Bo genot 6.1

3. DAPMALIEBTCKA ®OPMA
®unm obnoxeHa TabneTa

Bena, oeanHa cunm-obnoxeHa Tabneta
4. KITMHWYKKN OCOBEHOCTH

41. TepaneBTCKU MHOUKALUKN

PeematounaeH aptputuc, aptposa. iucmeHopea 6e3 opraHcka npuynHa. bonka co 6nar go ymepeH
WHTeH3UTeT. TemnepaTypa Kaj BO3pacHW U afonecueHTy.

4.2. [os3upare U Ha4YuH Ha ynoTtpeba

QOSM pake

TpetmaHoT Tpeba fga 3anoyHe co 3emak-e Ha HajManaTa [o3a 3a koja ce cMmeTa fAeka ke buae
edukacHa, a koja nogouHa moxe Aa buae npunarogeHa 3aBMCHO Off OAroBOPOT Ha Tepanwvjata u
€BEeHTyanHuTe HecakaHu Aejctea. Npu gonropoyeH TpeTMaH, Tpeba fa ce uenu KOH HWcka [o3a 3a
OApXyBake.

HecakaHuTe faejcTBa MoXaT Aa ce MUHUMWU3MpaaT CO 3eMare Ha HajManaTta [o03a BO TeKOT Ha
HajkpaTkuoT nepuof noTpebeH 3a KoHTpona Ha cumntomuTe. (Buaete Bo aenot 4.4).
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BospacHu u Oeya Had 12 eoduwHa sospacm (= 40 kg):

Pesmamcku 3aborysatba ‘
EnHa Tabneta og 400 mg Tpy natu Ha ged. Momery posute Tpeba fa ce [o03BO

Hajmanky 4-6 4yaca. 3a nobp3o ocnobogysare 0f yTPUMHCKaTa BKOYAHETOCT, NpBa
ce fAape Ha rmageH ctomak. Bo cnyyaj Ha 6ybpexHa WHCyduuuneHuuja, Aosa
Hamanu.

MakcumanHaTa fosa Bo 24-yacoseH nepuog e 2.400 mg.

HucmeHopea




EnHa Tabneta oa 400 mg, egHal Ao Tpy natu Ha AeH, no noTtpeba. Momery fosute Tpeba fa ce
[OO3BONW WHTEpBan of Hajmanky 4-6 uvaca. TpeTmMaHOT ce 3anoyHyBa CO MPBUOT 3HaK Ha
MEHCTpYyanHu Bonku.

Gornika co bniae 00 ymMepeH uHmeH3umem:

EnHa Tabneta og 400 mg BO eguHeuHa fosa wnu TpW A0 YeTupu natu Ha AeH. [omefy posute
Tpeba fa ce 003BONU WHTEpBan oA Hajmanky 4-6 yaca. He e gokaxaHo Aeka noegnmHedHuTe 403K
Hag 400 mg MmaaT gONOMHUTENHO aHanreTcKo AejCTBO.

Temnepamypa Kaj eo3pacHu u adonecyeHmu:
EaHa Tabneta og 400 mg, egHall 4o TP nati Ha AeH no notpeba.

MoBo3pacHW nauueHTK:

MoBo3pacHUTe nuuUa Ce CO 3roNeMeH pu3NK Of pasBMBake Ha HecakaHu pAejctea. [Jokonky
ynotpebaTta Ha HCAWUJ1 ce cmeTa 3a HeonxofHa, Tpeba Aa ce NpUMeHn HajHucKaTa edmkacHa fosa
BO HajKpaTKMOT MoxeH nepuog. MNauueHTute Tpeba Aa buaat ocobeHo BHUMAaTENHO crneaeHu 3a
nojasa Ha 'V kpBaBetse 3a Bpeme Ha ynotpebata Ha HCAWJT TepanuvjaTta. Bo ycnosu Ha HapylieHa
peHanHa unu xenatanHa doyHkuwja, Ao3aTa Tpeba fa ce oapeaysa UHAMBUAYaANHO.

PeHarnHo Hapywygare

Tpeba ga ce BHMMaBa npu [o3vpare Ha MbynpodeH kaj naumeHTn co BybpexHo HapyluyBakse.
Hosata Tpeba ga ce npoueHwn noegmHeyHo. Taa Tpeba fa ce oapXKyBa KONKY LUTO € MOXHO NOHWCKa
n Tpeba pga ce cnegum peHanHata dyHkumja (euaete nornasja 4.3, 4.4 n 5.2).

XenamarnHo Hapyulysare

Tpeba na ce BHMMaBa npv L03vparbe Kaj NauneHT co xenatanHo Hapylwysawe. [losata Tpeba aa
ce NMpoUEeHN UHAUBUAYANHO 1 Aa Ce OAPXKYBa KOMKY LUTO € MOXHO MoHucKka (BuaeTte aenosu 4.3, 4.4
n5.2).

HauuH Ha ynoTtpeba

3a ga ce nocturHe noBpa MOYETOK Ha AEJCTBO, Ao3aTa MOXe [a ce 3emMe Ha npaseH ctomak. Ce
npenopavyea nauneHTUTe CO YyBCTBUTENEH CTOMaK Aa 3emaaT nbynpodeH co xpaHa.

BpydeH Tabnetute Tpeba aa ce semaat co Yawa soga. bpydeH Tabnetute Tpeba fa ce rontaar
Lenu, Aa He ce LBakaarT, kpwaT, gpobaT unu WwmMykaaT 3a ga ce usberHe opanHarta HenarogHocT U
vputaumnjaTa Ha rpnoTo.

4.3. KoHTpanHaukaumnm

Mo3HaTa XMNepceH3UTUBHOCT Ha aKTUBHATa CyncTaHua WU HEKOj o4 eKCUMMUeHCUTe HaBeaeHW BO
nen 6.1

AKTUBEH racTpuvyeH MW OyoAeHaneH YnKyc WM UcTopuja Ha PeKypeHTeH racTPOMHTECTMHaneH
ynKyc/KpBapeke (4Be Unu NoBeke jacHW env3oan Ha LOKaXTMBY yruepauvy unv Kpeapeme).

TeluKka xenaTanHa MHcyduUumeHuumja.

WG Kﬁhc]‘)

Telwka cpuesa nHcyduumeHuunja (NYHA V). q,\\'sli"f M""?Ir _4,0)

Telka peHanHa nHcyduumeHumja (rnomepynapHa QDmnT?aﬁgﬁa nqq@&mL?@T’n
i S AT

CocToj6u ko BKNydyBaaT 3ronemeHa TeHaeHuUuja 3a kp g . '}Sf,‘ /

[acTPOMHTECTMHANHO KpBapeke Ui nepdopauuja Bo Bp
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MocnegHo TpomMeceyne o 6p6MeHOCTa.

Mopaan BKkpcTeHu peakuun, bpydeH He Tpeba ga ce ynotpebysBa of cTpaHa Ha nauveHTU Kou
NPETXOAHO MoKa)ane CUMNTOMUHA acTMa, PUHWUTUC, aHrMOeAEM UK ypTukapwvja no ynotpebara Ha
acnupuH nnun Hekoj apyr HCAWJ.

4.4. Tloce6GHu NpeaynpeayBakba U MePKU Ha NPeTnasNMBOCT NpU ynotpeba

OnwTti npeaynpenysaka

HecakaHvuTe AejcTBa MoXaT fAa ce MUHMMW3MpPaaT CO 3eMake Ha Hajmanarta [03a BO TEeKOT Ha
HajKpaTKMOT nepuog noTpebeH 3a KkoHTpona Ha cumntomuTe. (Bugete nog 4.2 u
racTPOMHTECTUHAIHU UN KapAuOBacKynapHu AejcTea nogony).

Mpu npoaorxkeHa ynotpeba Ha BMNo Kakeu NeKoBM NPOTUB BONKK, MOXE fa ce nojasw rnasoborka
KOja He CMee ia ce TpeTMpa COo 3rofieMeHu 403U Ha NeKOoT.

Mpeky wucToBpemeHa KOH3ymMauuja Ha ankoxon, HecakaHuTe AejcTBa MOBp3aHW CO aKTMBHaTa
cyncraHuuja, ocobeHo oHMe Kou ce ogHecyBaaT Ha raCTPOUHTECTUHANHUOT TPAaKT UMW LEeHTPanHuoT
HEepPBEH CUCTEM, MOXe Aa ce sronemar npu ynotpeta Ha HCAWIJI.

lMocTojaT [gokasuM  Oeka JeKoBuUTe KoM  ja  uMHxubupaaT cuHTesaTa Ha  LUMKNo-
OKCUreHasa/npocrarnaHauH Moxe [a NpeAvs3BuMKaaT HapyllyBake Ha JKeHckaTa NnoAHOCT Co
BNvjaHue Bp3 oBynauujata. OBa e peBep3anbunHo co NpekMHyBawe Ha TPETMaHOT.

KapavosackynapHo AejcTBo

MoTpebHo e BHUMaHMe (KOHcynTauuja co nekap wunu capmaueBT) nped OTNovHyBake Ha
TPeTMaHOT Kaj nauueHT co UCTopuja Ha xunepTeHsuja u/unu cpuesa cnaboct, Guaejku nospsaHo
co HCAWI TepanujaTa, 3abenexaHa e nojaBa Ha 3afpLUKa HA TEYHOCTU W eAeM.

KnuHunykute cTyaum ynatyeaaT Ha Toa Aeka ynotpebarta Ha ubynpodeHoT, ocobeHo npu BOCOKU
Aosn (2400 mg/neH) moxe fa ce noBp3at Co Mano 3rofieMyBake Ha PUSUKOT Of apTepucku
TPOMBOTUYHN HACTaHW, Kako LUTO ce WHapKT Ha MWOKapAOT WMNK Mo3odeH yaap. [eHepanHo,
enuaeMNonOoLLKUTE CTYAUU He YKaxKyBaaT Ha Toa Aeka Mana fo3a ubynpodeH (Ha np. < 1200 mg Ha
[EeH) e noBp3aHa co 3rofieMeH pusunk of apTepucku TPOMBOTUYHWN HacTaHW.

MaumeHT co HekoHTponupaHa XxunepTeHsnja, KoHrecTusHa cpuesa cnaboct (NYHA [I-ll1),
ycTaHOBEHa UcxeMudHa cpueesa Oonect, nepucepHa aptepucka 6Gonect uM /[ wnm
LuepebposackynapHa Gonect Tpeba ga ce TpeTvpa €O MBYNpodeHOT camo MO BHUMATEITHO
pasrneaysatse 1 61 Tpebano Bucokn gosu (2400 mg/ Ha aeH) Aa ce usberHysaar.

MoTpebHo e BHUMATENHO pa3rnegyBake Npea Aa ce 3anoyHe AONropoYeH TPETMaH Kaj NauveHTn
CO pU3WNK haKTopu 3a KapAuoBacKynapHW HacTaHW (Ha npumep, XunepTeHsuja, xunepnunuaemuja,
Aunjabetec menutyc, nywere), ocobeHo AoKoNKy ce noTpebHW BMCKW 403U Ha MﬁLpO_EIEeH (2400
mg/ Ha AeH). '

MHGapKT.




[acTpOMHTECTMHANHW KpBapeta, yauepauvja n nepdopaumija

MocTou cunHa Bpcka nomery fgosata M TELIKOTO racTPOMHTECTMHaNHO KpBapewe. Tpeba na ce
n3berHysa WUCTOBpeMeHa agMuHUCTpauuja Ha ubynpodeH u apyru HCAWI, BrnyuntenHo u
CENeKTUBHU MHXMBUTOPK Ha umknookeureHasa-2 (COX-2).

MocTapvTe NauveHTU ce M3NOXEHW Ha MOoronem puU3MK fa pasBujaT HecakaHu AejcTBa Kora ce
TpeTupaat co HCAWJ1, ocobeHo racTpouHTECTUHaNHO KpBapewe W nepdopauuwja, WTo MOXe 4a
6vae daranHo.

MoTeHUWjanHo dhaTanHW racTPOWHTECTVHANHU KpBaBera, ynuepauvja wnu nepdopauuja Gune
3abenexaHn co ynotpebatra Ha HCAWIJ1 Bo 6Guno koe Bpeme of TpeTmaHoT, co wnu bes
npegynpeayBayvkn  CUMNTOMM  WNW  MpeTXogHa WCTopMja Ha  Cepuo3HW  enu3odn  Ha
racTPOMHTECTUHAMNHWN HacTaHuW.

PvsukoT o4 racTpouMHTECTWHANHW KpBaBewa, ynuepauwja wnum nepdopauunja e noronem co
ynotpebata Ha noronemu posv Ha HCAWI kaj nauveHTn co wctopuwja Ha ynuep, ocobeHo
WCKOMMNMUMpaHa co KpBaBewa wunu nepdgopaumja (sungete noa 4.3 KoHTpanHavKauum), Kako u Kaj
noso3pacHu nuuya. Oeue nauneHTn Tpeba Aa ro oTNOYHAT TPETMAHOT CO HajManaTa MoXHa [03a.

KomGuHupaHaTa Tepanuja co MNPOTEKTUBHW areHT Ha MykosaTa (Ha np. MWCOMPOCTON WNn
MHXMBUTOPU Ha NPOTOHCKa nymna) Tpeba fa ce 3eme BO NpeABUA Kaj OBUE MaLMEeHTW, Kako W Kaj
nauveHTuTe Kaj kov e notpebHa uctoBpemeHa ynotpeba Ha mana Ao3a Ha aueTun canuuuiHa
KUCENnWHa WY Opyru NEKOBM Kaj KoM NOCTOM BEPOjaTHOCT Aa npeavsBuKaaT pusuK of rojasa Ha
racTpOMHTECTUHANHW HecakaHwn AejcTea (Buaete nogony 1 nof 4.5 ).

MauneHTUTE CO WUCTOpPWja Ha racTpoMHTECTWHanHW 3abonyeBawa, ocobeHo kora ce pabotu 3a
noBo3pacHW nauveHTn, Tpeba ga BHUMaBaaT npu nojaBa Ha HeoBbW4HW abAoMUHANHU CUMNTOMMK
(ocoBeHo racTpouMHTECTMHANHO KpBaBeHe), NocebHo Kora Toa ce cnyyysBa BO nodeTHaTa dasa of
TPeTMaHOT U AOKOSKY BaKBU CUMMNTOMM ce nojasart, fa nobapaat MeauuUmMHCKa NoMoLL.

Ce coBeTyBa BHUMaHWe Kaj MauveHTUTe Kou WCTOBPEMEHO NpuMaaTt NIEeKOBW KOW MoXaT Aa ro
3roneMaT pu3vMKOT 04 ynuepauvja WM KpBaBewe, Kako LITO Ce oparnHuTe KOpTUKOCTepowuau,
aHTUKOArynaHTM Kako BapdhapuHOT, CENeKTWBHW CepoTOoHWH-peancopbupayku wHxubuTopw wunu
aHTUTPOMBOLMTHI areHcK Kako LUTO e acnupuHoT (Buaw aen 4.5).

AKO [0joe A0 racTpoOWHTEeCTMHANHO KpBaBekse WUNu yruepauuwja Kaj naumeHTu kou ynotpebyeaat
nbynpodeH, TpeTMaHoT Tpeba Aa ce npekuHe.

BroLyBake Ha oBue coctojoun. (Bugete nopg 4.8)

PenanHo gejcteo
Ce npenopavyBa BHMMAaTENHOCT Kaj NauWeHTW CO 3HaJuUTe
peHanHo HapyLlyBake 0coBeHO Kaj AexmapvpaHn Aela, afonegis
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nanunapHa Hekpo3a W ApYrM NaTonowku npomeHn Ha 6ybpesnte—5y
3abenexaHa n Kaj naumeHTH kaj kom BybpexHuTe npocTarnaHAnHn MMaaT KOMMNEeH3aTopHa ynora Bo
ogpXyBakeTo Ha HopmanHa OybpexHa nepdysuja. Kaj oBue nauveHTn, agMUHUCTpauumjata Ha
HCAWIT moxe aa npegusBuMka [O3HO 3aBUCHO HaMmarlyBak€ Ha (hopMUpPaHeTO Ha NpocTarnaHavH U,
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UCTO TaKa, Ha BYOPeXHWUOT NPOTOK Ha KPB, LUTO MOXe fa npeaussuka BybpexHa uHeydpuumreHuuja.
OHUe KoM Ce W3NOXKEHWU Ha HajroneM pU3uK 0 OBa Ce MauMeHTW CO PEeHarnHo HapyLlyBahe, cpLeBa
cna6ocT, xenaTtanHa gucdyHKkUmMja, nocTapu nuua v nauveHTn Ha guypetuuy unu AKE nHxnbutopu.
CumntomuTe 06UYHO ce peBepanbunHu no nosnekysaweto Ha HCAWII.

3a nauMeHTM CO peHanHo, XenatanHO WNKW CPLEBO HapyllyBake, KOpUCTeTe ja HajHUcKaTa
edeKkTMBHA [03a 3a HajKpaTKO MOXXHO BpemeTpaeke W crnejete ja peHanHata yHkuuja, ocobeHo
Kaj nauneHTUTe Kou ce neKkysaaT nofosiro BpeMe (BUAETe UCTO Taka Bo AenoT 4.3).

XeMaTonoLKO Ae{CTBO
MBynpodeHOT mMoXe Aa ro nonpeyn Npou3BoOACTBOTO Ha TpombBouuTun (TpombouuTHaTa arperauuja)
1 CO TOoa Aa ro NPOAOIKM BPEMETO Ha KpBapeH:e.

PecnvpaTtopHu HapyLlyBaka

MoTpebHo e BHUMaHue faokonky BpydeHoT ce ynoTpebyBa Kaj naumeHTn Kou cTpagaar of Wniu ce
CO npeTxofdHa ucTtopuja Ha BpoHxujanHa acTMa, XpOHWYEH PUHUTUC WNW aneprucku s3abonysamwa,
Gnaejkn 3abenexaHo e pgeka wbynpodeHOT npeausBuMKyBa OpoHxocnasam, ypTukapuja wunm
aHrMoeaeM Kaj TakBUTe NauueHTy.

Tellkn kOXHW HecakaHw peakumn (SCARS)

Tewkn koxHW HecakaHu peakuun (SCARS), BknyuyBajku ekchonujaTUBEH OepMaTuTUC, eputema
myntudopme, Stevens-Johnson cuHgpom (SJS), TokcuyHa enugepmanHa Hekponusa (TEN),
peakunja Ha nekoT cO eosuHochunuja u cucrtemckn cumntomu (DRESS cuHgpom) v akyTHa
reHepanuavpaHa ersaHTemarosHa nyctynosa (AGEP), kou moxaT ga 6uaart onacHW rno »XWBOT UNn
haTanHu, ce npujaBeHn BO Bpcka co ynoTpebarta Ha ubynpodeH (suan gen 4.8). lNoeekeTo oa osue
peakuuu ce nojasyBaaT BO TEKOT Ha MPBUOT Mecel. [lOKONKy ce rnojaBaT 3HauM U CUMMATOMU KOu
yKaxyBaaT Ha oBue peakuuu, nbynpocdeH Tpeba BegHall na ce npekuHe W Aa ce pasrnena
anTepHaTUBEH TpeTMaH (Kako LUTO € COOABETHO).

WMHdekumn n nHpectaumm

Bo wucknyuyutenHu cnydaw, Bapudenata Moxe na Ouae U3BOP Ha CEPUO3HU UHMDEKTUBHU
KOMNMNMKaLUWW Ha KoxKaTa U MeKkuTe TKMBa.

[ocera, He Moxe Aa ce ucknyuu npugoHecot Ha HCAWI1 Bo BnowyBaweTo Ha OBWE WHMEKUWM.
MNMopaaw Toa, NnpenopayYnueo e aa ce usberHysa ynotpeba Ha bpydeH Bo cryyaj Ha Bapudena.

Mackvupate Ha CUMNTOMUTE Ha OCHOBHUTE UHEKLIMK

BpycdeH moxe ga ru mackupa cuMnTOMUTE Ha MHEKUWja, LUTO MOXe Aa A0Bede A0 OAJIOKEHO
3anovHyBake Ha COOABETEH TPeTMaH W CO Toa Aa ro BMOWM MCXOAOT Ha WHgekuynjata. Oea e
3abenexaHo Kaj NHeBMOHMWja cTekHaTa oA GakTepucka 3aefHuUa U BaKTEPUCKM KOMMNIMKaLMKU Ha
BapuyenaTa. Kora bpydeHoT ce agmuHucTpupa 3a TemnepaTtypa wnu ybnaxysawe Ha 690

BpCKka CO WHdekuuja, ce npenopadvyBa cneaewe Ha WHdekuwjata. Kora nauumeHTo %;’Vaéb
BGonHuykn ycnosu Tpeba da ce KOHCynTMpa CO Nnekap AOKOMKY CMMMTOMUTE MpoAo M c8
BrioLar. =

Q

&
AcenTnyeH MEHUHTUT 3

-8

AcenTuyeH MeHUHIUT e 3abenexaH Bo peTKu Cny4vaun 3a Bpeme Ha Tepanuja co uoyn
MHOry MoBepojaTHO Aa ce MNojaBu Kaj NauueHTW CO CMCTEMCKWA Nynyc epumaTtosuc U
3abonysawa Ha BpP3MBHWTE TkUBa, 3abenexaH € W Kaj NauUWeHTU Kou Hemane BO
XPOHWYHO 3abonyBame.

MauveHTTE cO racTpouHTecTUHanHu npobnemu, CJIE, xemaTonowku WnuM KoarynauuoHu
HapywyBara n actma Tpeba BHUMATENHO Aa ce TpeTupaaTt U BHUMATENHO Aa ce crneaart 3a Bpeme
Ha TpeTmaHoT co HCAWI, 6uaejkm HuBHaTa coctojb6a moxe fa ce snowwm co HCAWJIL.
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MHdhopMaLMmn noBp3aHu CO eKCUMMUEHCUTE

TabneTute BpydeH cogpaT NnakTo3a MOHOXMAPAT U He Tpeba Aa ce faBaaTt Ha NauneHT co PeTKN
HacnegHu npobnemu Ha HeTonepaHuWja Ha ranakrosa, TOTaneH HeLOCTaTOK Ha nakrasa unu
manancopnuuja Ha ruKosa-ranakrosa.

Ogoj nek cogpxwu nomanky og 1 mmol HaTpuym (23 mg) no eanHULa A03a, OQHOCHO CYLUITUHCKK €
,0e3 HaTpuym".

4.5. WHTepakuuu co apyru nekoBu v apyru opmMn Ha UHTepakKLumja
CnedHuse kombuHayuu co bpyghen mpeba da ce usbezHysaam:

pynama Oukymaponu: HCAWIT moxe Aa ro sronemat edeKkToT Ha aHTMKoarynaHcu Kako LWTo e
BaptapvH.

EkcrnepuMeHTanHuTe CTyauMM MOKaXyBaaT Aeka ro 3acurysa BhvjaHWeTo Ha BapdapuHOT Bp3
BpemeTo Ha kpeapewe. HCAWI u rpynata avkymaponu ce mertabonuavpaar o4 WCTUOT eH3UM,
CYP2CO9.

Aumumpomboyumnu azeHcu: HCAWUI He Tpeba aoa ce koMBMHMpaaT co aHTUTPOMBOLMTHIN areHcu
KaKo LUTO e TUKNOMUAMH nopagan aguTuBHaTa WHxubuumnja Ha dyHKuMjaTa Ha TpombouuTuTe (BUAK
nogony).

Memompexkcam: HCAWJ ja uHxmnbupaat TybynapHaTta cekpeuwja Ha METOTpeKcaT U Kako pesyntar
Ha Toa MOXe Aa Aojae v go oapefdeHa meTabonHa WHTepakuuja Co HamaneH KNMpeHCc Ha
MeToTpekcaToT. Cnopes Toa, Npv TpeTMaH CO BMCOKW 03N MEeTOTpekcaTt cekorall Tpeba Aa ce
nsberHysa npenuvwysarwe HCAWUJT (Buan nopony).

AuemuncanuyunHa  kucenuda: WctoBpemeHaTa — agMmuHMCTpauuja Ha  ubynpodeH m
aueTuncanuuunHa KAcenvHa reHepanHo He ce npenopaYyea nopaau 3roneMeHvoT noTeHuujan Ha
HecakaHw AejcTea.

EkcnepumeHTanHuTe nogatoum cyrepupaat Aeka nbynpoeH moxe KoMNeTUTMBHO Aa ro uHxmbupa
eheKToT Ha ManaTa 403a Ha aueTuncanmuunHa KucenuHa Bp3 arperaumnjata Ha TpomoounTuTe Kora
Tve ce posupaat ucrospemeHo. Mako I'IOCTOjaT HECUrypHOCTW BO BpCKa co eKCTpanonauwjaTa Ha

Cpuesu enukosudu. HCAWI1T moxe pa ja srnowar cpu,
rnomepynapHaTa unTtpauuja 1 ga rm sronemat HMBoaTa Ha Cph
BO nnasmara.

HamanaTt
. OUIrOKCKH)

Mucpenpucmon: Hamanysare Ha edpuKkacHOCTa Ha NeKoT TEOpPeTCKU Meowe—Ha ce nojasu nopagm
aHTUNpPOCTarnaHAMHCKATE CBOjCTBA Ha HecTepouaHute aHTuMHdnamatopHu nekosu (HCAWI)
BKNy4YyBajkn auetTuncanuuunHa kucenwHa. OrpaHnyeHnTe AoKasn cyrepupaar Aeka UCToBpemMeHaTa
agMuHucTpaumja Ha HCAWJT Ha peHoT Ha agmMuHMCTpauuvjaTa Ha npoctarnaHauH He Bnvjae
HeraTMBHO Ha edhekTUTe Ha MUENPUCTOHOT WNW NPOCTarNaHAWHOT BP3 3PEeH-eTO Ha rpnoTo Ha
MaTKaTa WNU KOHTPaKTWMHOCTA Ha MaTtkata WM He ja HamanyBa KNWHW4YKaTa edguKacHOCT Ha
MeOMUNHCKMOT NpeKkuH Ha BpemeHocTa.



CynchorHunypea: [locTojaT peTku W3BelTaun 3a XUMOrNMKeMuja Kaj nauueHTW Ha JeKoBu 3a
cyngoHunypea Kou npumaat n néynpodeH.

3udosyduH: TlocTojaT AoOKasn 3a 3roNeMeH pU3WK Oof XemapTposa W xematoM kaj XUB(+)
xemounmyapu Kom npumaaT UCTOBPEMEHA Tepanuja co 3uAoBYANH 1 nBynpodeH.

CnelHuee kombuHayuu co bpygheH moxe Ga bapaam npunazodysar-e Ha do3ama:

HCAWJ1 moxe aa ro Hamanat epekToT Ha guypeTuuuTe U ApyruTe aHTUXUNEPTEH3UBHU areHCu.
OnypeTuumnTe UCTO Taka MOXe [a ro 3ronemar pusnKoT of HedpoToKkeuyHocT Ha HCAWII,

HCAWJ1 moxe aa ro HamanaT uanadyBaweTo Ha amuHornukoanaute. Jeua: Tpeba ga ce BHMMaBa
npw UCTOBPEMEH TpeTMaH co nbynpodeH 1 amnuHOrMKO3UaK.

Jlumuym: N6ynpodeH ro Hamanyea OyOpeXHUOT KMMPEHC Ha NUTUYMOT, Kako pesynTtaT Ha LWTo,
HWBOTO Ha NUTMYM BO CEPYMOT MOXe Aa ce sronemu. KombuHauumjata tpeba Aa ce usberHysa oceeH
ako MOXe fJa ce npaBaT YecTu NPOBEPKM HA CEPYMCKWOT NWTUYM W Npu Toa Aa ce npasu
Hamanysake Ha Ao3aTta Ha NUTUYM.

ACE uHxubumopu, aHmazoHucmu Ha aHauomeH3uH-Il u duypemuyu. TOCTON 3roneMeH pusuk of
akyTHa OybpexHa wHcyduumeHumja, o6uyHO peBep3nbunHa, Kaj MauueHTM Cco peHanHo
HapyllyBawe (Ha np. AeXvAapupaHn u/unu noctapu nauneHTu) kora TpetmaHoTt co ACE nHxmbutopu
WM aHTaroHWCTK Ha aHrmoTeH3uH-1l ce gasa nctospemero co HCAWJT, BKNYYUTENHO U MHXUBUTOPK
Ha CeneKkTUBHa LMKNOOKcureHasa- 2. 3atoa, kombuHauuwjata Tpeba BHUMaTENHO Aa ce AaBa Kaj
NauWeHTn co peHanHo HapylwyBake, ocobeHo Kaj noctapw nauveHTw. MNauveHtute Tpeba aa Gupat
afeKkBaTHO xuapupaHu u Tpeba aa ce uma Bo npeasup notpebarta 3a npoBepka Ha peHanHara
chyHKUMja No 3anoYHyBaHETO Ha KOMBUHMPaHUOT TPETMaH U BO PELOBHW WHTepBanu 3a Bpeme Ha
TpeTmaHoT (Buau nen 4.4).

bema-bnokamopu: HCAWIT ro HeyTpanusupaaT aHTUXWNEPTEH3UBHWOT edekT Ha bGeTta-
af\peHopPeLENnTOPHUTE NIEKOBM.

CenekmusHu UuHXubumopu Ha pe-rpesemar-emo Ha cepomoHuH (SSRIs): SSRI n HCAWUJ, cekoj no
cebe, noBnekyBa 3rofieMeH PU3UK Of KpBapewe, Ha Mp. oA racTpouHTECTUHaANHWOT TpakT. OBOj
pV3VK ce 3ronemysa co kOMBUHVMpaHa Tepanuja. MexaHu3MoT Moxebu e NoBp3aH Co HamarneHoTo
npesemMarme Ha CepOTOHWHOT BO TpombouuTuTe (BMAW aen 4.4).

LjuknocriopuH: ce cMeTa geKka uctoBpeMeHarta agmuHucTpaumja Ha HCAWIT u UmKnocnopuH mosxe
Aa ro 3ronemMu pu3nKoT of He(POTOKCMYHOCT Nopaau HamarneHaTta CMHTEe3a Ha NpocTauuKiIvH BO
bybpeante. Cnopen TO0a, BO -cnydaj Ha KomMbBuHMpaH TpeTMmaH, peHanHata dyHkuuja Mopa
BHMMAaTEnNHo Aa ce creau.

Kanmonpun: ExcnepyMeHTanHnTe cTyAuv nokaxkysaar fgeka nbynpodeH ro HeyTpanusmpa edekroTt
Ha KanTonpun Bp3 eKcKkpeLujaTa Ha HaTpuyM.

XonecmupamuH: UCTOBpeMeHaTa agMuUHUCTpauurja Ha ubynpodeH 1 konectupamuvH ja 3abasysa u
Hamanysa (3a 25%) ancopnuujaTta Ha nbynpodeH. Oue nekos ,ga~qe AaBaaTt BO WHTepBan
oA Hajmanky 2 4aca.

Tuasudu, npenapamu nosp3aHu co muasudu u Jduype m@ H@uaMKa ‘EI 1 moxe pa ce
CMPOTUBCTaBAT Ha AUYPETUYHOTO LEjCTBO Ha hypocemuns, %Wetal@,,mbm@ﬂ; peky uHxubuuumja
Ha cuHTesaTa Ha npoctarnaHavH. Tue wucTto Taka i Ceéx ENMpoTMBCTaBaT Ha
aHTUXMNEPTEH3VBHOTO AEjCTBO Ha TUasuauTe.




Takponumyc: ce cMeTa feka uctoepemeHara agmuHuctpauunja Ha HCAWIT n takponumyc moxe Aa
ro 3rofieMn PU3MKOT 04 HedpPOTOKCUYHOCT MopagvM HamaneHaTa CWMHTEe3a Ha NPOCTauMKIvH BO
BybpeanTe. Cnopea Toa, BO cny4aj Ha KOMOWHUpaH TpeTmaH, Tpeba BHUMaTenHo Aa ce cnegu
peHanHaTa yHkumja.

Memompekcam: PuankoT og noTeHuwujanHa uHTepakuwja nomery HCAWUN n meTtoTtpekcaT, wcto
Taka, Tpeba ga ce 3eme nNpegBua BO BPCKa CO TPETMAHOT CO HUCKW 031 CO MeToTpekcaT, ocobeHo
Kaj NauWeHTW co peHarHo Hapylwysame. Cekorall kora ce Aasa komBuHupaH TpeTmaH, Tpeba aa ce
cnegw peHanHaTa dyHkuuja. MNMoTtpebeHo e BHUMaHue ako HCAWIT n meToTpekcaT ce fasaaT BO POk
o4 24 vaca, buaejkm nnasMaTckUuTe HUBOA Ha METOTPeKcaT MOXe Aa Ce 3ronemMar, LTo pesynTupa
CO 3rofieMeHa TOKCUYHOCT (BMAW norope).

Kopmukocmepoudu:  WCTOBPEMEHMOT  TpeTMaH [goBedyBa O  3rONemMeH  puauk o
racTPOVMHTECTUHAHM yruepauuy Uin Kpeapeme.

AHMUMPOMOOUUMHU NeKosu: 3roneMeH pu3nK of raCTPOUHTECTUHANHO KpBapehe (BUAn norope).

WHxubumopu Ha CYP2C9: nctoBpemeHaTa agMuvHUcTpauuvja Ha ubynpodeH co uHxubuTopu Ha
CYP2C9 moxe fa ja saronemu manoxeHocta Ha mbynpoder (CYP2CO cyncTpaT). Bo egHa cTyauja
CO BOpUKOHa3on 1 conykoHaszon (MHxubutopn Ha CYP2C9) e npukaxaHa sronemMeHa U3rnoxeHocT Ha
S(+)-nbynpocbeH 3a npubnwkHo 80 no 100%. Tpeba Aa ce 3eme npeasma Hamanysake Ha fosarta
Ha nbynpocheH Kora UCTOBPEMEHO ce agMuHMCTpUpaaT MOKHU MHxmBuTopn Ha CYP2C9, ocobeHo
Kora ce agMUHUCTPUPAaaT BUCOKM 03U Ha nbynpodeH Brno co BOPUKOHA30n Unu co nykoHason.

CTyaum 3a UHTepakuMu ce HanpaBeHW camo Kaj BO3pacHM.

4.6. TnogHocT, bpeMeHOCT W Nakrauuja

EpemeHocm
WHxubuuwvjaTta Ha cuHTE3aTa Ha nocTarnaHAvH MoXe Aa uMa HecakaHo AejcTBo Ha GpemeHocTa

n/vnu embpuo/etanHuoT passoj. lMogaTounte of enuaeMUOnOLLKATE CTYAUN YKaxKyBaaT Ha
3ronemMeH puauK of CroHTaH abopTyc 1 of cpueBn MandopMaumu 1 racTpocxmsuc no ynorpedara
Ha WMHXMOWUTOP Ha CUHTe3aTa Ha npocTarnaHavH BO paHaTta GpemeHocT. ANCOnyTHUOT PUSKUK Of
kapauoBackynapHu mandopmauum 6un sronemeH op nomanky of 1% Ha npubnwkHo 1,5%. Ce
BepyBa Jeka pW3WKOT ce 3ronemysa CO Ao3aTta W BpemeTpaeweTo Ha Tepanujata. Kaj »xuBoTHuTe,
ynotpebara Ha MHXMOWTOP Ha cuHTe3aTa Ha npocTarnaHAvH Ce MoKaano Aeka pesyntupa co
srornemeH Opoj nped ¥ no-umnnaHTHUM 3arybu n embpuo/petanHa cmpTHOCT. [loHaTamy, Kaj
XUBOTHUTE Ha KOU VMM € faBaH MHXUBUTOP Ha CUHTe3aTa Ha npocTarnaHAvH BO TEKOT Ha
OopraHoreHeTckMoT nepuod, 3abenexaHn ce WHUWAEHUM Ha pasHOBWAHW, BKIYYyBajkn u
kapavoBackynapHu mandopmauun. Op 20-ta Hegena of GpemeHocrta, ynotpebaTta Ha BpydeH
MOXe Ja NpefW3BuKa ONUroxvapamMHUOH Kako pe3ynTat Ha deTtanHa BybpexHa gucdyHkuuvja. Osa
MOXe Aa Ce CIy4YM KpaTKo BpemMe Mo 3anoqHyBaweTo Ha TPeTMaHoT U obuyHo e peBep3nbunHo no
NPeKNHOT. [OononHUTENHO, MMa M3BellTan 3a cTerawe Ha AYKTYC apTepuosyc Mo TPeTMaHoT BO
BTOPWOT TPUMECTap, Of, KOM NOBEKETO NOMUHaNe no NPeKuHOT Ha TPETMaHOT.

[Mopaaw Toa, bpydeHoT He Tpeba Aa ce ynotpebysa BO TEKOT Ha MPBOTO W BTOPOTO TPOMECEYMe Ha
OpemeHocTa, OCBEH OOKOMKY € Toa HeonxofHo. [lokonky BpydeHo romq;rp OyBa xeHa Koja ce
Tpyou fa 3abpemeHun, Wnu BO TEKOT Ha NPBOTO M BTOPOTO TPO 1 Eu@" JEMEeHoCTa, fosara
Tpeba ga ce ApXW Ha HajManata MoOXHa W TpeTMaHoT Tpeba : HO MOKPaTOK.
Tpeba Aa ce 3emMe NpeABWA NPeHaTaneH MOHUTOPUHT 33 ONUIPXMAPAMAEH 1 e Ha AyKTyc
apTepuosyc no usnoxyeawe Ha MbynpodeH HeKonky AeHa o QOg“fra i;ﬁe@téiiﬁ@_gaﬁ-@ na. bpydeH
Tpeba fa ce NpekMHe ako ce OTKpUE ONUroXuApPaMHUOH UMK CT: ﬁé@e F%‘;_ji:”ag‘re’ 03yc.

Lo, UmE




Bo TekoT Ha TpeToTo TpoMeceune Ha BpemeHocTa, cuTe MHXMBUTOPU Ha NpocTarnaHanH cuHTe3aTa
MOXe a ro u3noxat eTycoT Ha criefgHoTo:

- KapagvonynmoHapHa TOKCUYHOCT (NpeABpeMeHO cTerawe/3aTtBopare Ha AYKTYC apTepuocyc W
nyrMoOHapHa xunepTeHswnja).

- PeHanHa gucdyHKUWja, Koja MoXe Aa npepacHe BO peHarnHo HapyLlyBake CO ONUroxXvapamHuo3a
(sngw norope).

Ha kpajoT Ha BGpemeHocTa, UHXMBUTOPUTE Ha NpocTarNaHAWHCKaTa CUHTE3a MOXaT 4a ja usnoxar
MajkaTa u HOBOPOAEHYETO Ha:

- MpopomkyBake Ha BPEMETO Ha KpBapeke.

- WMHxubuumja Ha KOHTpaKuMWTe Ha Martkarta, LWTO MOXe fa pe3ynTvpa BO OASIOKEHO WUnu
MPOAOIHKEHO NOPOAYBaH-E.

CnepnctBeHo Ha oBa, bpydeHOT e KOHTpauHauuMpaH BO TEKOT Ha TPEeToTo TpoMeceuvve of
OpemeHocTa.

oere

NBynpocheH ce u3nadyBa BO MajuMHOTO MIIEKO, HO CO TepaneBTCKM [03U 3a BpeMe Ha
KPaTKOTPajHUOT TPETMaH, PU3UKOT Of BrvjaHWe Bp3 LOEHYETO M3rnega Mmarnky BepojaTeH. AKO
cenak, e NponuLiaH NoAonr TpeTMaH, Tpeba Aa ce pa3aMucnyv 3a paHo NpUnaroayBame.

[1nodHocm

YnotpebaTta Ha nbynpodeH MoxXe Aa ja HapyLwm NNOAHOCTa U He ce npernopaqyBa Kaj XKeHu Kou ce
obuayeaaTt Aa 3abpemeHar.

Kaj >xeHn kou vMmMaaT noTelkoTUM Aa 3abpemeHaT WUNU Kou Ce MOANOXKEHW Ha UCNUTyBake 3a
HennoAHocT, Tpeba Aa ce pasmucnu 3a Noenekysamwe Ha nbynpodeHoT,

4.7. EdpekTn Ha nekoT Bp3 cnocobHOCTa 3a BO3el:e U pakyBaHe CO MallMHK

Mo TpeTmaHOT co wbynpodpeH, BpemMeTo Ha peakuuja kaj oApeAeHW nauueHTn moxe aa bupe
nponoHrupaHo. Oea Tpeba aa ce 3eme npeasua oHaMy kaje WTo e notpebHa sronemeHa GyaHocT,
Ha np. npy Bo3ewe asTomobun. OBa ce ofHecyBa BO NororieMa Mepa Kora Nnekot ce ynotpebysa Bo
koMBrHaLmja co ankoxon.

4.8. HecakaHu gejctBa
LLlemaTa Ha HecakaHuTe AejcTBa NpujaBeHn 3a nOynpodpeH e cnMyHa Ha oHaa 3a apyrute HCAWI.

¢ [acTpouHTECTMHANHM HapywyBaka
Mery HajuecTo sabenexaHuTe HecakaHW AEjCTBA Ce OHWE Off racTPOMHTECTWHanHa npupoda. Bo
Bpcka co ynoTtpebarta Ha mbynpodeHoT, 3abenexeHa e nojaBa Ha ragewe, noBpakate,
HaAyeHoCT, KOHCTWNauwvja, gucnencuja, abgomuHanHa 6onka, MeneHa, xemartemesa, Y
cromatutuc, ersauepbauuja Ha konutucoT u KpoHoeaTta Gonect (Bupaete noa 4.
cnyyaun 3abenexaHa e nojasa Ha racTpuUTUC AYOAEHANEH N racTPUYEH YNKYC U racTpe
nepcopaumja.
[aCTPOMHTECTMHAMHM yriKycU, Nepdopaunja Unu Kkpeapeke noHekoraw moxe Aal g
ocobeHo kaj noctapu nuua (Bugu aen 4.4).

L HapyLuyBal-be Ha KOXa U NOTKOXHO TKUBO

ce jaBaT 3a Bpeme Ha UHdekumja co Bapudena. 3abenexaHa e ersauepbauuja Ha BocnaneHMJa
noBp3aHn co MHMpeKuMM (Ha NpUMep, pasBoj Ha HEKPOTU3NPaYKM acUMMTLIC) LUTO KOMHUMAUpa co




ynotpeGata Ha HCAWJL. lpujaseHn ce enem, xunepTeHsuja n cpuesa crnaboCT BO Bpcka co
TpetmaHoT co HCAWJI.

e HapyuwyBama Ha KpBTa U NIMM(PHMOT cUCTEM
MBynpodeH Moxe Aa NpeavaBuka NPOAOIPKYBak€ Ha BPEMETO Ha KpBapeke npeky pesepanbunHa
nHXxubuumja Ha TpomBoumMTHaTa arperauwja.

e  WHcekuumn n uudpectaumnm
Bo noseKkeTo criyyau Kage LUTO € NpujaBeH acenTuyeH MEHWHrUTUC, noctoena Hekoja dpopma Ha
OCHOBHa aBTOMMyHa Gonect (ocobeHo, CUCTEMCKWM Nynyc eputemaTosyc u cpoaHu Bonectn Ha
CBP3HOTO TKUBO).

HecakaHuTe fejctea, 6apem co noTeHumjanHa nosp3aHocT co MBynpodeHoT, NpuKaXKaHu ce cnopes
MedDRA koHBeHUuMjaTa 3a (PPEKBEHTHOCT M CUCTEMUTE Ha opraHu. YnotpebeHn ce cneaHute
rpynupara cnopes (pekBeHTHOCT: MHory yecTtn (21/10), yectu (21/100 po <1/10), nomanky
yectn(21/1.000 oo <1/100), peTku (21/10.000 go <1/1.000), mHory peTku (<1/10.000) n HenosHaTo

(He Moxe fja Ce BOCTAHOBW O[] pacnonoXoBuTe NoaaToLu)

CucrteM Ha opraHu

®PpekBeHUMja

HeacaHu gejctBa

WMHdekumn n nHhectauum

Momanky vyectu

PwHutne

PeTkun

AcenTlyeH MeHUHrMTUC (BUAETE BO
nenot 4.4)

Hapywysare Ha KpBTa U1
NUMEHUOT cUCTEM

Momanky 4YecTu

JNleykoneHwuja, TpomGoumMTONEHW]a,
HeyTponeHwuja, arpaHynoumTosa,
annacTuyHa aHemuja n XeMornuTUYKa
aHemuja.

Hapywysara Ha
VMYHOMOLLKWNOT CUCTEM

Momanky 4Yectu

XMI‘IepCSHSMTVIBHOCT

PeTkn

AHadmnakTuyka peakuuja

McuxujaTpuckm
nopemMeTyBama

Momanky 4Yectu

HecoHwnua, aHKCMo3HOCT

PeTtkn

Henpecwja, koHpy3uja

HapyLuyBara Ha HepBHUOT
cucTem

Yectn

naeobonka, BpTornasuua

Momanky 4yectn

MapecTtesnja, comHoneHuuja

PeTku

OnNTUYKN HEBPUTKC

Hapywyeate Bo BUAOT

Momanky vectu

OU.ITETYBaI'be Ha BUOOT

PeTku

TOKCUYHW ONTUYKN HEBpPONaTUK

HapywlyBara Ha yBOTO 1
NaBWPUHTOT

Momanky 4Yectn

OwrTeTeH cnyx mﬁ

PeTtkn

TUHUTYC U ae};‘rvﬁ'g h"‘”“’f 4, %\
4—

PecnupaTopHu, TopakanHu u
MeAujacTUHaNHW HapyLuyBatba

Momanky Yectn

AcTma, 6po oﬁaaam "man% \
& b

[FacTponHTECTUHANHN
HapyLyBaha

YecTtn

Aucnencuna, Ay
noepakame, a
HadyeHOCT, KOHCTY
XemaTemesa, racTPOMHTECTMHAITHO
KpBaBeHe




Momanky Yectn

FacTpuTKC, yNuep Ha AyOoAeHYMOT,
racTpuyeH ynuep, ynuepauvja Ha
ycTa, raCTPOUHTECTUHASTHY

nepgopauum
MHory peTku MaHkpeaTuTuc
HenosHaTo Briowysake Ha KONUTUCOT K

KpoHoBsa Gornect

XenatobunujapHu
nopemeTyBama

Momanky yectn

XenatuTue, xontuua, abHopManHo
yHKUMOHMpPake Ha LpHUOT Apob

PeTkn MoBpena Ha upHWOT Apob
MHory peTku XenaranHa uHcyduumeHumja
Hapywysatba Ha koxarta u Yectu Ocwun,

NOTKOXHOTOTKMBO

Momanky YecTtu

YpTukapuja, npypuTyc, nypnypa,
aHrnoegem u CbOTOCEH3I/ITI/IBHI/I
Peakun

MHory peTku

TeLlKn KOXXHWU HecakaHu peakumm
(SCARSs) (BKny4yBajku
ekcchonujaTuBeH aepmaTuTic,
eputema myntudopme, Stevens-
Johnson cMHAPOM W TOKCUYHA
enuaepmanHa Hekponusa)

HenosHaTto

Peakuuja Ha nekoT co eosnHodunumja
n cuctemckn cumntomu (DRESS
CUHAPOM)

AkyTHa reHepanusupaHa
ersaHTemarosHa nycrynosa (AGEP)

PeHanHu 1 ypuHapHu
HapyLuyBama

Momanky Yectn

HedpoTOKCMYHOCT BO pasnnyHu
dopmu, Ha np. TyBouHTEpCTULWjaneH
HedpUTUC,HEDPOTCKM CUHAPOM 1
peHanHa uHcydguumneHumja

OnwTy HapyLwyBaka w1 YecTn 3amop
COCTOjOM Ha MecToTO Ha
ynoTpeba Petkn Epnem
Kapavonolkn HapylyBaka HenosHato CpueBa MHcyduLmeHumja, MHhapKT
Ha MuokapaoT (Buav nen 4.4)
HenoszHato Kounis cuHpapom
BackynapHu HapywlyBaka HenosHato XunepTeHsuja

[MpyjaByBake Ha HecakaHu AejcTBa

MprjaByBaHk-€TO HA HECaKaHWUTe AejcTBa PerucTpupaHu no AOﬁV‘IBaI-be Ha opgobpeHue 3a cTaBake Ha
NEeKoT BO NPOMET € o/ roriema BaxHocT. Ha 0Boj HauvH ce o
KopvcTa HacnpoTu PU3MKOT of ynoTtpebaTa Ha nekoT.
npujasaT CeKoj COMHEX 3a HecakaHo [ejcTBO of nél& BO_
hapmakoBurnnaHua npu AreHuujata 3a NekoBu U Meau bﬁlﬁm gge.u.cma fy
6p.54 kaT 1) MK NO eNeKTPOHCKW NaT npeky Beb cTpaHa A;e'ﬁ]qvq h

4.9. [pepoz3upare

%Qmw

OHTUHYMPaHO crefete Ha
‘7p OTHULM MOXe Aa ro
MHUOT LUeHTap 3a
B.Kvupun n MeTtoauj
almed.gov.mk/.



TokcuyHoCcm

Puank oa cumnTomu npu gosu >80-100 mg/kg. Mpu aosm >200 mg/kg nocton pusvk 04 TELUKW
CUMMTOMM, MaKO CO 3HaYMTENHW Bapujauum nomery noeanHun. [osa op 560 mg/kg kaj aete Ha
Bo3pacT o4 15 Meceun gano Tellka WHTOKcukauwja, 3,2 g kaj 6-roauwHo aeTe Gnara 4o ymepeHa
WHTOKcUKaLumja, 2,8-4 g kaj 1%-roguiuHo v 6 g kaj 6-rogullHo AeTe Tellka MHTOKCUKaLmja Aypy v no
racTpudHa nasaxa, 8 g Kaj BO3paceH ymepeHa WHTokcukauuvja u >20 g Kaj Bo3paceH MHory Teluka
WHTOKCUKaUMja. 8 g dafdeHw Ha 16-rogvwHo mMomye ce opapasune Ha Oybpesute n 12 g BO
koMBurHauwmja co ankoxon AaAeHu Ha TUHejLiep pesynTuparne co akyTHa TyGynapHa Hekposa.

Cumnmomu

Hajuecto 3abenexaHn CUMNTOMM Ha MPeAoO3vMpPaHOCT Ce OHWEe Ha racTPOMHTECTUHANHWOT TPaKT,
BKNyJyBaaT rafete, fnoBpakawe (BepojaTHO co cykpsuua), abaomuHanHa Gornka, rnasoboska,
TUHWTYC, KOHdY3uja N HucTarmyc. Mpy BUCOKW 03N rpueBn U ryberwe Ha ceecTa (BOrMaBHOM Kaj
neua). Bpagukapawja, nag Ha KPBHWOT NpWTWCOK, MeTabonHa auvgosa, XxunepHaTpuemuja,
BnujaHue Bp3 Bybpeante u xemaTypuja. MoxHo e owwTeTyBawe Ha LpHWOT Apob. MNoBpemeHo ce
npwjaBeHun xunotepmumja n ARDS.

TpemmaH

[lokonky e onpaegaHo, ractpuyHa naeaxa, MeAvLIMHCKK jarneH. Bo cnyyaj Ha racTpoWHTECTUHANHM
npobnemu aHtauuau. Bo cnyuyaj Ha XMNOTEH3Wja MHTPaBEHCKa TEYHOCT U AOKOSKY e noTtpebHa
nHoTponHa noaapwka. O6e3bepnete coopaseTHa pAuypesa. Kopekuwja Ha auupo-6asHu u
eneKTPONUTHU HapyLLyBawa. [ipyra cuMmntToMarcka Tepanuja.

5. OAPMAKOINOLLUKW CBOJCTBA
51. ®apmakoguHaMCKW CBOjCTBa

dapmakoTepanesTcka rpyna: HectepouaHwn aHTUMHGNamaTtopHM W aHTUPEBMATCKU EKOBM.
[epuBaTi Ha NPOMNMOHCKa KUCENUHa.
ATC koa: MO1AEOQ1

MexaHu3zam Ha dejecmeo
BpydeH cnafa Bo rpynata Ha HectepougHu aHTWnHdnamartopHu nekosn (HCAWUI). Coppxu
[epuBaT Ha MPOMUOHCKA KWCEenuHa P-u300yTWN XWAPOTPOMHa KWUCENUHA, CO TEHEPUYKO VMe
nbynpodeH. MBynpocheH uma aHanreTcko, aHTUMHNaMaTopHO W AHTURAPET
AHTUDONOrMCTUUKMOT edeKT € CnopeanuB CO OHOj Ha acnUpuHOT ” Wm*_.
TepanesTCKO AEjCTBO BEpOjaTHO & NOBP3aHO CO HerosaTa cnocobHocT aﬁ‘aﬁﬁnx@wpa SnHTaR
npoctarnaHguHot.  WBynpodeH ro npoaonKysa BPemeTo Ha Kpsgeée ﬂpe qpeﬁﬁ'
UHxubuuMja Ha TpombouuTHaTa arperauuja. ﬁ

EkcnepvMeHTanHuTe nogatouy ynaTysaaT Ha Toa Aeka nbynpodeHoT #HO pa ro
NHXx1BVpa 4ejCTBOTO Ha ManuTe A03M Ha aueTuncanuuyunHara kucenuHa/acruBi Bpa-s perauujaTa
Ha TpombouuTuTe, Kora Tue ce ynoTpebyBaat ucToBpemeHo. Hekou chapmakoguHamcku cTyauu
noKaxkyBaaT Aeka kora efguHedHa posa oa 400 mg wubynpodeH Guna semeHa BO pok o4 8 vyaca
npeg, wnu Bo pok o 30 MUHYTM no HenocpeaHoTo ocnobopyeawe Ha pgosara  Ha
aueTuncanvuunHaTta kucenuHa/ acnupuH (81 mg), gowno A0 HamanyBawe Ha [AejCTBOTO Ha
aueTuncanMuunHaTa kucenuHa Ha dopMuparkeTo Ha TpombBokcaH wnm Ha TpombouuTHaTa
arperauuja.

N nokpaj Toa LITO MOCTOM HEWU3BECHOCT BO OAHOC Ha eKcTpanonauujata Ha OBUE KIUHUYKW
nogaToun, He MOXe Aa Ce WCKMy4Yyu BepojaTHOCTa AeKka pedoBHaTa gonroTtpajHa ynoTtpeba Ha
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néynpocheH Moxe pna ro pegyuupa KapauonpoTEKTMBHOTO [EjCTBO Ha HUCKata [osa Ha
aueTuncanuuunHa kucenuHa. He nocrojat KNUHUYKW penesaHTHW edekTn kou Bu ce cmertane 3a
BEpOjaTHU npu noepemeHa ynotpeba Ha ubynpodeHoT (Buaete nop 4.5 WHTepakuum co apyru
NeKoBMn 1 Apyri hopMn Ha MHTepaKkuwja).

MBynpodbeH ja nHxmbupa cuHTe3aTa Ha peHanHuTe npoctarnaHguHu. Kaj nauveHTu co HopmanHa
peHanHa ¢yHKUMja 0BOj edekT HemMa nocebHo 3Hauvewe. Kaj naumeHTU co XpOoHWYHA peHanHa
nHCydrumneHumja, AeKoMneH3npaHa cpuesa Unu xenaTanHa uHcyduumeHuuja, kako n coctojéu kou
BKTy4yBaaT NMPOMEHWM BO BONMYMEHOT Ha nnasmarta, uHxubupaHaTa cuHTesa Ha npocTarnaHauvH
Moxe [fda fAoBefe A0 akyTHa peHanHa WHCyguuueHuunja, 3agplika Ha TeYHOCTW U cpuesa
uHcyduumreHumja (uamn nen 4.3).

5.2. ®dapmakOKMHETCKM CBOjCcTBa

Ancopnyuja

NBynpobeHoT 6p3o ce ancopbupa of racTPOUHTECTUHANHWUOT TPaKT co GuopacnonoxusocT og 80-
90%. BpBoT Ha cepymckaTa KOHLUEHTpauuja ce nocTWrHyBa efeH fno [fABa daca no
agMuHUCTpauvjaTa. AKO ce aAMWHUCTPUPA CO XpaHa, MakCUManHuTe CEepyMCKU KOHLEHTpauuu ce
MOHUCKN W ce NocTUrHyBaaT nobaBHO OTKOMKY KOra ce 3ema Ha npaseH cTomak. XpaHaTta He Bnujae
3HaYMTENHO Ha BKynHaTa 6MopacnonoXuBocCT.

Hucmpubyyuja
NBynpodheHOT eKkcTeH3WBHO ce Bp3yBa 3a nnasmeHwuTe npotemHu (99%). WGynpodeH vma man
BonymeH Ha auctpubyuuja koj e okony 0,12-0,2 L/kg kaj Bo3pacHw.

BuompaHcgopmayuja

NBynpodheHoT Bp3o ce meTabonusupa Bo LpHUOT Apob npeky uuToxpom P450, npedepeHumjanHo
CYP2CO, po pABa  npumapHu  HeakTMBHW — MeTabonuty, 2-xugpokcubynpocdeH u  3-
kapBokcubynpodeH. o opanHa WHrecTuja Ha NexkoT, HeluTo nomanky oa 90% of opanHaTa fo3a Ha
nbynpodeH Moxe fa ce Hajae BO ypuHaTa Kako OKCUAATVUBHW MeTabonuT ¥ HUBHUTE FYKYPOHCKM
koHjyratn. MHory manky nbynpocheH ce usnadyea HenpoMeHeT Bo ypuHaTa.

EnumuHayuja

Ekcpeuunjata npeky 6ybpesute e panuagHa u komnneTtHa. [lonyBpemeTo Ha enuMmuHauuja e
npubnwkHo 2 yaca. Exkckpeuwnjata Ha nbynpodeH e npakTUYHO 3aBpLueHa 24 Yyaca no nocnegHara
Aosa.

CneyujanHu nonynayuu
lMocmapu

Bo ycnoeu kora He noctoun By6GpexHo olTeTyBame, NocTojaT camo Manu, KMMHUYKA He3HauuTenHu
pasnuk1 Bo hapmakoKWHEeTCKWOT Npochun 1 ypuHapHaTa ekckpeluja noMery Mnagute v nocrapure
nuua.

Heua 7,

Cucremckata M3NOXEHOCT Ha wbynpodeH No TepaneBTcka A03a Npunaroae ,’3? ] TwHaTa ~§‘;’

ma/kg Ao 10 mg/kg TenecHa TexuHa) kaj Aela Ha Bo3pacT of 1 roguHa u % 508@@‘;**@@&5{&
- .'.‘ m

CNWYHa Ha OHaa Kaj Bo3pacHuTe. 23 Ao

[euara oa 3 meceum A0 2,5 roanHK ce YMHK [eKa MMaaT noronem BONyMeH Ha nerp)
n knupeHc (L/kg/h) Ha nbynpodbeH oTKonky aeuaTa Ha Bo3pacT og 2,5 Ao 12 roau

PeHanHo HapyuwysaH-e
Kaj nauneHTi co 6naro peHanHo HapyllyBake 3abenexaHu ce 3ronemMeH Hesp3aH (S)-ubynpodeH,
nosucokn epeaHoctT Ha AUC 3a (S)-ubynpodeH U 3ronemeH COOAHOC Ha eHaHTuomepute AUC
(S/R) Bo cnopenba co 3apaBuTe KOHTPOMHW EOUHKW.
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Kaj nauveHTV co peHanHo 3abonyeare BO KpaeH CTaAWyM KoM Ce Ha Auwjanusa, npocevHarta
cnobogHa ¢hpakunja Ha wbynpodeH 6una okony 3% Bo cropenba co okony 1% kaj 3gpasu
no6posonuu. Moxe fa pesynTupa co CEPUO3HO HapyLUyBare Ha peHanHaTa yHKuuja v
akymynaumja Ha meTaGonutu Ha wubynpodeH. 3HayeweTo Ha O0BOj edeKkT € HenosHaTo.
MeTabonmTuTe MOXe Aa ce 0TCTpaHaT co xemoaunjanuasa (suaete nornasja 4.2, 4.3 n 4.4).

XenamanHo owmemyeaH-e

3abonysameTo Ha LUpHWUOT Apo6 Npedu3BMKaHO Of NpekyMepHa KOHCymauuja Ha ankoxon co 6naro
[0 YMEPEHO XenaTarnHo OLUTETYBake HEe Pe3ynTupano co CYLUTUHCKM 3MEHETU (hapMaKOKVHETCKN
napameTpu.

Kaj nauveHTV co uupo3sa co ymepeHo xenatanHo owreTtysawe (Child Pugh's ckop 6-10) Tpetupanu
co pacemuyeH nbynpodeH, 3abenexaHo e NpoceyHo 2-KpaTHO NPOAOIHKYBaHke Ha NoNyXMBOTOT W
eHaHTomepHuoT AUC coogHoc (S/R) 6un sHauutenHo noman BO cnopedba co 3ppasuTe
KOHTPOMHU e4MHKK, LUTO cyrepupa HapyllyBawe Ha meTabonuukaTa uHeep3uja Ha (R)-ubynpodeH
KOH aKTUBHWOT (S)-eHaHTuomep (Buaun aenosu 4.2, 4.3 n 4.4).

5.3. TlpegknuHu4kuM noparoum 3a 6esbenHocTa Ha nekoT

Hema peneBaHTHW MPETKIMHWYKA MOAATOLM 3a npoLeHkaTa Ha 6e36enHOCTa, OCBEH OHa LWTO e
BeKke 3eMeHo npeaBung BO 0BOj 36MpeH M3BELUTA]j 33 KapaKTEPUCTUKNTE Ha NeKoT.

6. DAPMALIEBTCKWU OCOBEHOCTHU
6.1. Jlucrta Ha eKkcUMNUEHCH

Jadpo Ha mabnemama
MwukpokpucTanHa uenynosa
Kpockapmenosa HaTpuym

JlakTo3a MoHOXMApaT

KonougeH 6e3sogeH cunuunym auokeuz
Hatpuym naypuncyndaTt

MarHesuym cTeapaTt

®unm-obrnoza Ha mabnemama
Xunpomernosa

Tank

TuTtannym guokeuna E171

6.2. MHkoMnaTMbunHoCcTH

He e npumeHnunso.

6.3. Pok Ha Tpaeme
3 roguHn

6.4. [MoceBGHu npenopaku 3a

[a ce uyBa Ha TemnepaTypa nog 25°C.l

6.5. [lakyepawe
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PVC/Al unn PVC/PVAC/AI: 30 chnnm-o6noxenn Tabnetu (6nuctep 3 x 10)/kyTuja

6.6. locebGHu MepkKn Ha NpeTNa3nNMBOCT 3a OTCTPaHyBak:e U APYro pakyBake
Hema nocebHu Gaparsa.

T HOCWUTEN HA OJJOEPEHUE 3A CTABAHSE HA JIEK BO NMPOMET

CENTUMA JOOEN

©yn. 3-ta MakepoHcka 6puraga 6p. 92

1000 Ckonje, P.C. MakegoHuja

8. BPOJ HA OONOBPEHUE 3A CTABAHE HA NNEK BO MNMPO

11-3417/3

9. OATYM HA NPBOTO OOOBPEHME/OBEHOBA HA
JIEK BO NMPOMET

28.04.2014/08.08.2019

10. OATYM HA PEBU3WJA HA TEKCTOT

Mapt 2024 roguHa
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