SBHPEH HU3BELLITAJ 3A OCOBHHHTE HA JIEKOT

1. HME HA JIEKOT
PINOX / TIHHOKC 10 mg dunM-ob.10kenn TableTy
lercanidipine

2. KBAJIHTATHBEH H KBAHTHTATHBEH COCTAB
Enna dpunm-obnoxena tabaera coapacn 10 mg nepraHHIMIHI XHIPOXTOPH, LITO 0,1I0Bapa HA
9.4 mg nepKaHUIHITHH.

3a yerocen cocmas audeme nozaaaje 6. 1. THCTA HA EKCITHITHEHCH

3. PAPMAUEBTCKA ©@OPMA

duam-obnoikeHa TadIeTa.

HHMHOKC 10 mg dumm-ob1omennTe TabneTH ce KONTH, TPKale3HH, OHKOHBEKCHH (HIIM-
obiomenn TabieTd co pa3/le]Ha JIHHHja Ha eiarTa cTpana.

Pasnennara NMHH]A CIYKM CAMO @ CE€ OJECHH KPIUEH:ETO 3apajid 10IeCHD rojTaike, Ho HE H
TEKOT 114 ¢¢ OIS Ha ¢IHAKBH JT03H.

4. KIHHHYKH MOJATOIH
4.1 TepaneBTCKH HHIHKALUHH
JlepkanHIUIMHOT € HHIMIHPAH 34 JIeKYRathe Ha DNary JI0 YMCPCHH CCCHUH]ATHH XHIIEPTEHIHH.

4.2 TO3UPAILE H HAYHH HA YIIOTPEBA

[lpenopauana nosa e 1) mg nepopamHo €IHALI Ha JeH, HajMaiky |5 MHIYTH Open jajerhe.
Jlosata MosKe Ja ce 3rosiemH Ha 20 mg, 3aBHCHO O HHAMBHIYATHHOT TEPANCBTCKH OITOBOP Ha
DOJITHOT.

Jlosara ce npermopadyBa fda ce THTPUPa MocTeneHo, dunejku mowe ja Guiae motpebuo u jo 2
CCAMHIIA 32 TIOCTHIHYBAILE HA HAJTOIEMHOT AHTHXHIICPTCH3HBEH eieKT,

Kaj Go:iHM Kaj KOH DPWTHCOKOT HE MOKE COO/BCTHO Ja €€ KOHTpOAWpa CO  CIAeH
AHTHXHIIEPTEH3HB, J00ap TepaneBTckH cfleKT MOKe /|d ce TOCTHTHE CO j10/idBaiLe Ha
NepkaHHIHNMH Ha TepanHjaTa co G1okarop Ha GeTa-aaApeHepriykUTe PELENTOpH (Ha NpHMEp
ATEHOMOI), CO THYPETHK (Ha NpuMep XHApoxIopoTHasHm) uiu co ACE-HEXHOHTOD (Ha NpUMEp
KA TONPHT HIH SHATApHIL).

Buzejkn KpHBaTa 103a-0roBop € CIPMHA CO 1171aTo pH 103k o1 20 1o 30 mg, 3ronemyBameTo
1A JEIOTBOPHOCTA HE € BEPOjATHO TIPH NPUMEHA HA MOTOMEMH J03H, HO 3AT0A € NOrOAEMA
MOIKHOCTA 3a Mojasa Ha HCCAKAHM JigjeTha. ; &
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Co ormen Ha Toa WTO HE NOCTOjAT KNHHKYKH MCKYCTBA 3a IIPHMEHATA HAa JePKAHHIHIHHE Kaj
DO/IHE IOM7aJH 0/ 18 roJniK, HerosaTa NPHMEHa Kaj /1eua MOMEHTATHO He C& MPEnopayysa.

boanu co napywena diynrkyuja na ypruom opod win na Gybpezume

[MoTpedna e nocebHa NpeTNazMUBOCT NPH MPHMEHA A JIePKAHWINIHE K& BolHu co BIaro 1o
YMEPCHO HapyuIyBare Ha (YHKIM]jaTa Ha IPHHOT Apod nin Ha OyGpesnte. Mako oBue rpynn Ha
DOMHKH MomaT MoDpo Ja I'M 0HECYBAAT BOOOHUYAEHHTE MpermopadanH 103, notpebHa e
PETNA3MHBOCT NPH 3roNeMyBatbe Ha no3ara Ha 20 mg nHeBHO. AHTHXMICPTEH3WBHHOT eieKT
Mo3Ke 1a Oue 3rojemen Kaj DOIHH co HapylieHa GyHKIH|A Ha UpHHOT Apol, 3aToa e noTpebHo
Ja ce pasriieia npHcnoco0yBAILETO Ha 1034Ta.

[TpuMeHaTa Ha NCpPKAHW/MIIMH HE CE MPEnopauyyBa kaj GOJHM CO TElIKO OWTETYBAILe 1A
(pyHKuHjaTa Ha UPHHOT Apod M Kaj BOMHM CO TEIIKO OlWTeTYRamke Ha (hyHKIMjaTa Ha OyOpenTe
(GFR < 30 ml/min).

4.3 KOHTPAUHIUKAIIHHA

[Ipumvenara Ha nepkaHuAHNKH TableTHTE € KOHTPauHIHIHpaHa:

— k4] DONHU NPEOCeTIHBH KOH AKTHBHA MATCPH{A HIH KOH HEKO] 0l eKCUHITHEHCHTE HAREIEHH
BO 110r71aBjeTo 6.1, MIH KOH JUXHIPONHPHIHH

— Kaj OpeMeHH WeHHn U oMK (BHIETE ro nornasjero 4.6)

— Kdj WEHH BO PENPOIVKTHBEH NEPHOI AKO HE TIPe3eMaaT cOOABeTHH MEPKH Ha KOHTpaLenimja

— Kaj DONHH CO ONCTPYKIIM]A HA NPOTOKOT HA KPB 0/| JIEBaTa KOMOpPa

— Kaj DONHYU ¢O HENEKYBAHO KOHIECTHBHO 3aTa] VBaIbE HA CPLETO

— Kka) DouHK co HecTadKUIIHA AHTHHA EKTOPHCE

— Kaj DONHH €O TEMKO OIUTEeTYBame Ha dyHKMjaTa Ha OyOpe3nTe WK Ha IIPHHOT j1pod

— BO paMKHTe Ha ¢IeH Mccell o HHGapKT Ha MHOKapIoT.

[Totpebuo e ja ce H20CTHVBA HCTORPEMEHA MPHMEHA Ha NePKAHUIHITHH H:
— jaxu naxHOHTOpH Ha CYP3A4 (ruere ro nornasjero 4.5)

— IHKIOCTIOPHH (BHAETE ro noriaejero 4.5)

— ¢oK o1 rpejundpyT (BuleTe ro nornasjero 4.5).

4.4 MEPKH HA IPETIA3/IMBOCT H IMMOCEBHH NMPEAVIIPEAY BAIbA
JlepKaHWIMITHHOT Tpeda cO TIPETHA3THBOCT j1d Ce NPHMEHYBa Ka] DOIHH €O CHHAPOM Ha Dolien
CHHYCeH jason (ako Hemaar nejeMejrep). Mero taka, norpedHa e npeTnasTHBOCT Kaj DOAHM €O
mucyHKIH]a HA JEBATA KOMOPA, HAKO KOHTPOJIHPAHHTE MCITHTYBAILA HA XCMOIMHAMUKATA HE
MOK@KANEC HApVIIyBaltbe Ha BeHTpHKylapHata (yHkuuja. Ce NOKGXaIo 1eKa HEKOH
JMXHIPOIMHPHANHE €O KParko JIejeTBO MoKaT [a Ouiar 1OBp3aHd  co 3rojeMed
KapIHOBACKYJIapeH pH3HK Kaj GoHM co vexemudna Donect Ha cpuero. Hako nepkaHmInmuHoT
HM@ MPOIOIKEHO 1gjCTRO, TOTPEdHO € CO NPeTNa3INBOCT 1a C¢ TPHMEHYRA K| TAKBH 0OIHH,

Hekou TUXHOPONHPH/IMHIA MOKAT BO PETKH ft’w{ar{ A8 IPEAHIBHKAAT IPEKOPAHjaTHA GonKa ik
anruna nekToprc, Kaj 00IHR co NOCTOjHY ﬂaun 'HHA TNCKTOPHE MHOFY PETKO MOJKE 1A C€ 3r0JeMH
3a4eCTeHOCTa, TPACHETO WM TCKHHATY Fdr aHrHHO3INTS HAnany. 3adeiekalld e OLielHu

cayyan Ha HHBApPKT HA MHOKapioT (BHI

IMpumena kaj GoaHn co omTeTeHa GyHR



JlepkanuiununoT tpeda co ocoena NPeTIAMIHBOCT Ja Ce MPUMEHYBA Ka) BOIHH co 6aro 1o
YMCPCHO OLITETyBam-¢ Ha GyHKIM|aTa Ha OyOpesuTe uan Ha LpHHOT Apo0. Hako osue rpynu na
DOTHH MOMAT Jo6po jga ru NOJHECYBAAT BOODHYAeHUTE Mpenopavanyt ;io3u, norpebna ¢
MPETHATHBOCT HPH 3TONEMYBAILC Ha A03aTa Ha 20 mg. AHTHXHIEPTEH3HBHHOT ethekT MowKe Ia
Brse sroneMen kaj BoHK co OlTeTeHA (PYHKIH]a Ha UPHHOT jpod, na 3aroa e noTpediHo aa ce
pasriena NpucnocodyRame 1a J03UPaILeTo.

[lpumenata Ha nepranmmjunua me ce npenopauyea kaj OGOMHH €O TENIKO OWTETYBAILC Ha
(DYHKUHjATa Ha UPHHOT ;1pod, KAKo HH Kaj GO:IHM CO Tellko OLOTeTYBakhe Ha hyHKIIH]aTa Ha
Oybpesnte (GFR<30 ml/min) (Buaere ro mornaejero 4.2).

Motpeduo e 1a ce nalerHyBa KOHCYMHPAIBE HA ATKOXO.] OMICIKH TO] MOKC Ja 0 IrOICMH
BAI0/IM/1ATAIHCKHOT e(heKT HA aHTHXHICPTEHIMBHUTE JIEKOBH (BHIACTE [0 noriaejero 4.5),

Hunykropure na CYP3A4 kako aHTHKOHBYIIMEMTE (Ha npuvep dennTouH, KapdaMazeiuu) u
PHBAMIMIMHOT MOKAT 1a ja HAMANAT KOHLEHTpAlHjaTa Ha JEPKaHHIHIIMH BO TUTASMATA, 4 Co
TOA W HEroBaTa JIeNOTBOPHOCT (BHAETE IO NOrNasjero 4.5).

45 HWHTEPAKIIHHM CO PY¥IrH JIEKOBH WM JAP¥I'H  ®OPMH HA
HHTEPAKIIHJA

[loswaro e geka Bo MeTaboTHAMOT HA TePKAHHIAMIIMHOT yuecTnysa ensuMmoT CYP3A4, saroa
HCTOBPCMEHATA NPHMEHA HA MHXHOUTOPH WM MHIYKTOPH Ha TO] SHIUM MOWE ja BIHjac B3
MeTad0IM3MOT H CTHMHHAIH]ATA HA TCPKAHH,HITHHOT.

Mcrospemenara npuMenda Ha IepKaHMAMIHH M HuxuOutopu na CYP3A4 (ua npHMep
KETOKOHA30I, HTPAKOHA30M1, PHTOHABHD, EPHTPOMHLMH, TPOJICAHIOMHIMH) Tpeda Ja ce
H30ernyBa (Bu/iere ro morasjero 4.3),

Pesynratire 0/1 MCOHTYBAILETO HA MHTEPAKIHHTE €O CHIHHOT uuxubuTop na CYP3A4
KCTOKOHA30710T MOK@KANE IHAYA]HO 3TOJIEMYBAhe Ha KOHLEHTPALMjaTa Ha JepKAHHIHIHH BO
IiasMara (meTHaeceTKpartHo srodemyBaike Ha AUC H 0CYMKDPATHO 3roIeMyBaibe Ha Cps
EVTOMEPOT HA S-NepKaHHIUIIHHOT).

LIHKI0CIIOPHHOT H JIepRAHHIMIMHOT He CMEeaT 7@ C¢ [PHMEHYBAaT MCTOBpeMeHo (BHjeTe 1o
noriasjero 4.3).

Bo Texor ma ucrospemena npuMeHa ce 3aleNiedyRa 3roleMyBALE HA KOHIEHTPANM]ATA M HA
JCpKEHWIMITMHOT M HA LHKIOCIOPHHOT BO niasmarta. Menutyeameero criposeieHo kaj Miaanm
3/paBH 100POBOIIE NOKAKAIO JIEKa 8KO LHKIOCIOPHHOT ¢¢ NPHUMeHn 3 yaca no yrnoTpeda Ha
JCPKAHWINMIHH, HE J0Aara 10 [POMEHA Ha NAa3MaTeKaTa KOHLCHTPalM]a HA JIEPKaHH,IHITHH, HO
AUC Ha UMKIOCIOPHHOT ce 3roliemyea 3a 27%. O 1pyra cTpana, HCTOBPEMEHATA NIPHMEHA Ha
NePKAHHIHIOHHOT M HAa UHKIOCNOPHHOT Pe3yATHpaTa <0 TPHKPATHO 310.EMYyBake  Ha
KOHIEHTPAHjaTa Ha JIePKaHHIHITHH BO 1Ta3MaTa H c0 nokauyeaibe Ha AUC Ha IHKI0CTIOPHHOT
3a 21%. P AT
‘5??:‘:: BHE Bg
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Kako u kaj apvru AHXHAPOIHPWIHHH, COKOT 01 rpejndpyT ro HHXMGMpa MeTabo:1H3MOT Ha
ICPKaHHAMIHHOT, CO [IOCHEIUYHO NOKAYVBALE HA HEroBara OHOPACTONOKHROCT U 3roieMen
XHIIOTEH3HBEH eheKT.

Bo rexor na merospemenara OpaiHA NpHMEHA Ha JIEPKAHUIMIMH BO 1033 o1 20 mg u na
MHa300aM Kaj 10cTapH ;100 poBOIIH., aNncopiikjaTa Ha JepKaHWIHIHE OHIA 3I07eMena (za
npubmixto 40%), Ho Op3nHaTa Ha ancopnuujaTa Guna naMatena (3r0TEMYBABE A Ly 01 1.75
Ha 3 waca). Hemano npovenn so KOHIICHTPALIH|aTa Ha MK, [4301aMoT.,

JlepranunmnunoT Tpefa nperinazmeo ga ce NPUMEITYBa co apyid cynerpard Ha CYPIAL, kako
IITO ¢ Tephena/iuy, acTemMn30] i aHTHAPHTMHAIH 0j1 KIacarta ITI, kako mTo ce amuotapon w
KHHHIIHH.

Ilorpebua e npernasnusoct npu HCTOBpEMEHE IIPUMEHA Ha vHayKTopuTe Ha CYP3A4 Kako wTo
CE AHTHKOHBYTIMBUTE (HA UpPUMEP Ha npuMep QeHHTOHH, Kapbamasenun) v pudaMIHIH,
OHICJKH aHTHXMNEPTEHIHBHHOT ChEKT MOMKC ja OHIe HAMATCH fa o norpedHa nogecra
KOHTPOJIA HA KPBHUOT NIPHTHCOK.

[Tpu HcroBpeMena npuMena Ha NCPKAHMIMIHE €O MeTonpoaon (Giokarop Ha  Oera
PEUCSNTOPHTE) KOj Ce W3Tayyma [IABHO MPEKY LPHHOT ipod.  BHOPACTIONOMHBOCTA 1A
METONPOJIOIOT OCTAHYBA HENPOMEHETa, JI0AeKa OHOPACTIOIOKHBOCTA HA NEPKANH/NMHHOT ¢
HamasieHa 3a 50%. Toj edexr Gu Moxe: ga Guie nocneamia Ha HaMaien NPOTOK HA KPB K3
UPHHOT 1pod 3apaiu JiejeTBoTo Ha Geta BIOKaTOpOT, a HeT e(EKT € MOKEH H LPH NpHMCHA Ha
APYTH J1eK0BH Ol oBaa rpyna. Coopef T0a, JepKaHWIMITHHOT MOMKE €O CHIYPHOCT a4 ce
MPUMEHYBA HCTOBPEMEHO €O OMOKATOPH Ha 0eTa a/iPeHePrHYkM PEUEnTOpH, CO COOBETHO
npucnocodyBarke Ha I03aTa.

Henutysawero Ha HuTepakUMHTE €O (MIVOKCCTHH (HHXHOM rop Ha CYP2ZD6 u CYP3A44)
CMPOBCACHO Ka] UCIIMTAHMIIE CO MPOCEHHA CTAPOCT 01 65 = 7 FOJIMHH, 1 HOKaKAI0 KIMHHYKH
3HAYA|HH MPOMEHH BO (hapMaKOKHHETHKATA HA NepKaHHIHIIHHOT,

Merospemenara npumena Ha uuverHaun 800 mg ma jaew 3HAYA]HO HEe BAHjael1a Bp3
KOHLECHTPAIMJATA HA IEPKAHKINIHH BO [/1a3MaTa, HO IPETNa3IHBOCT € 1oTpelHA IPH IIpHMeHa
Ha NOroneMH  J103u, OWiejkH  OHOPACMONOMKHBOCTA M XHIOTEHIMBHHOT edlekT HAa
JePKAHHIHOHAOT OM MOMENE 14 ¢ 3roJemMar.

Ilpu ucrospemena npumena na 20 mg nepkanujMnNuH Kaj GonHM JOATOTPAjHO J1eKyRaHn co fi-
METHI/IHTOKCHH HEMANO JI0Ka3u 3a (hapMakoKMHeTHUKH untepakimu. Kaj supasn 106posonim
JMEKYBAHH CO JHTOKCHH, nMo npuMeHa Ha 20 mg Jepkadn/MiMH HA [IAIHO e sabenexallo
NpoceyeHo 3roneMyBame Ha Cp,, HA THMOKCHHOT 3a 33%, gonexa AUC u OVOPeAHHOT KIHPEHC
3HAYajHO HE ce NpOMEHHNe. BOTHHTE MCTOBPEMEHO JEKYBAHH CO IMIOKCHH M JePKaHWIHITHIL
Tpeda BHUMAaTe/IHO KIHHHYKH Jid Ce HAaAreayBaaT, Co 1)l Ha BpeMe 1a ce 3alelekaT 3HalH Ha

HHTOKCHKAIM]jA CO IHTOKCHH.
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Bo 1ekor Ha moBTopena ucrospeme
HEMal0 No3HadajHAe MPOMEHH Ha
AUC na cuMBacTatHHOT 33 5
XHApOKCHKHCeNHHa 3a 28%. Hee




OHCKYRA MOJaBa HA HMHTCPAKIMH NpH [NPpHMEHA Ha JiepKaHUIMIIMH Ha¥Tpo, 8 CHMBACTATHH
HaBevep, cnoope NPEOOpaKHTe 34 THE JIGKOBH.

HMerospemenara npumena na 20 mg nepRaHHIMIME HA [IAIHO Ka] 3IpaBv MCTIHTAHMIN He
BIIMjaeTa Bp3 (hapMaKoKHHETHKATA Ha BaphapHHOT.

JlepkanuIMmUHOT MO%e CO CHIYPHOCT J1d C& IPUMEHYBa Co U ypeTuiH H co ACE uHXHOHTOPH.

Bo TeKOT mHa NpuMEeHaTa Na JIePKaHHIMIHH 10TPebHO € J1a ce M30CTHYBA KOHCY MUpakhe Ha
AIKOXOT DH,I]KH TO] MOKE JId 10 3rONCMH Ba30MMIATAIHCKHOT eekT HA AHTHXHICPTCHIH BHIUTE
TEKOBH (BHETe ro nornagjeto 4.4).

4.6 YIIOTPEBA 3A BPEME HA IL10,THOCT, BPEMEHOCT U JOEIFE

bpemMenocT

Hema jpokasu 3a TEpaToreHoTo JejCTBO HA NEPKAHWIMIHHOT Kaj CTAOPLH H 33jalH, HATY 34
WTETHHOT edEKT BP3 PeNpoayKUMjaTa kaj craopud. bHIEiKM HeMa KIMHMUKH MCKYCTBA 38
NPHMEHATA Ha JIEPKaHHIWTIHH BO TEKOT Ha DpPeMEHOCTA H JIOeHETO, 8 CC MOKAKAID JIeKd IPYTHTE
IUXHAPONUPHAMHE HMAaT TCPATOIEHO AEJCTBO Kaj MHBOTHHTE, IPHMCHATA HA TePKaHHIHIHI ¢
KOHTPAHHIHIHPAHA BO TEKOT Ha OpeMEHOCTa M Kaj JKeHH BO PCNpOJAYKTHBHHOT MEPHOI aKO He
Ce NPe3eMaT COOJBETHH KOHTPALCIIIHOHH MEPKH.

ED&]’LC
gﬂpﬂll,ﬂ roJieMaTa .'IHl'IDEi}I‘IJ'IIIOGT HA JNEPKAHHIHIIHHOT MOMHA € HErosa pﬂCl’lpC,ﬂCJIﬁﬂ By
MA]YHHOTO MICKO, 1A 34T0A HEIOBATA IPHMEHA Kﬂj JOHNKH & KOHTPAHHIHIHpala.

4.7 BMIHJAHHE BP3 CIIOCOBHOCTA 3A BO3EILE HJIH PAKYBAILE CO
MAIITHHHA

PesynraTiTe 01 KIHOHYKHTE MCIMTYBAHE CO JEPKAHHIHIHI YKAKYBAAT /IeKa HE € BepojaTio
JeKa OBO] JIEK MOKE Ja BIMjae Bp3 cnocoBHOCTA 33 YIPaBYBAILE CO BOIMIA MM 33 padoTa Ha
mamuHd.  MeryToa, moTpebHa e NPernaliMBOCT NPH HErOBaTa MpHMeHa Oujejku Moxe na
OPEIH3IBHKA BPTOTITABMILA, ACTEHM]E, 3AMOD H PETKO COMHOIICHIIH|A.

4.8 HECAKAHH JAEJCTBA

Hecaxanu nejetsa ce nojasysaar kaj okony 1.8% nexysann Sonnm.

Bo npogomikenne Bo tabenara ce NPHKEKEHW OHME HECAKAHHW JISjCTBA 32 KOM MOCTOH HAjMaia
MOBKHOCT 3a NPHYHHCKO-TIOC/1EIHYHA MTOBP3aHOCT €O NMPHMEHaTa Ha nepranuaunui. Hecakannte
JAEJCTRE C€ NPHKAXKAHH no opraHckute cHcreMu (MedDRA) ® xknmacmduumpans cropen
3auecTeHoCTa.

Ox HaBeeHHTE MOJATOLHN ¢ BHAMHBO ACKA HAJYECTH HecaKaly 1¢jcTsa 3abe1ciKali BO TCKOT Ha
KOHTPOJIMPAHHTE KTMHUYKH HCIHTYBAIba Gusie ClCIiu: r1aBo0oKa, BpTOrIasHIa, neprdepH

@/1eMH, TAXMKAPAH]A. NATIHTALMKAL ‘lfpﬂelm 10 HA JMUETO CO HYBCTBO HA TOIIIMHA, a ce
nojasysaie Kaj nomanky o/ 1% Gt

[ 5 =] i
3a npuKa3 HA 3a4eCTEHOCTA HA H Iﬂm;mu n.-‘: Jgjerna y_:qpu:ru-rma € clie/iHara nojgenda:
Muory uecto (=1/10) - L
Yeeto (=1/100 w <1/10)

Momazky wecto (=1/1000 u <1/ 100k, « e ?:_:}
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Petko (=1/10 000 2o <1/1000)
Muory perko (<1/10 000)
Henosnaro (se Moxe na ce npouenn sps ochora na qoctanuure MOJATOIH).

' Kaaca na Opravcknor cucrem | @pexpenunja | Hecakano Aejereo (PT uuso)
enopea MedDRA
Hapyurysara Ha KMYHOIOWIKMOT | MHOTY peTKo lIPEOCETIMBOCT (XHIEPCCHINTHBHOCT) |
| CHCTEM
ITcHxXHjaTpHCKH HapyImIyBatka PETKO COMHOICHLH]a
Hapymysama Ha HepBHHOT ' NOMATKY HeCTO | IN1aBo00Ka, BPTOTIABHIIE
CHCTEM
Cpuiesn HapyuyBparmba NOMAIKY 4€CTO | TAXHKapIHja, NalmHTalHy
i PETKD AHrHHA NEKTOPHC
Backyrapuu Hapyimysarma MOMATIKY YECTO | UPBEHHIO Ha JIHIETO CO YVBCTBO Ha |
TOITHHA
MHOI'Y PETKO CHHKOIla
Hapymysamwa Ha aurecTHBHHOT peTKo MAYHHHA, JMCIENCH]a, NPONHB, GOk |
CHCTEM BO a0IOMEHOT, NOBpPaKathe
Hapymypama na kowxara u na peTKO HCHITYBAILE
NOTKOMHOTO TKHRO
Hapymysaiba Ha myckyano- PETKO MHETTH]a
CKEJIETHHOT CHCTEM H Ha
CEBP3HOTO TKHBO )
Hapywysawa na GyGpeante u Ha | perko NOJIHYpH]a
| YPHHAPHHOT CHCTEM
OmIITH HapylIyBarma 4 peakiul | NOMAJIKY YECTO | nepu(epu ciemu
HA MECTOTO HA MPHMEHa perKo acTeHHja, 3aMop
Bo texoT Ha mepHO/I0T Ha CAECILE HA JIEKOT N0 CTABALETO BO MIPOMET, MHO] ¥ PETKO {(=1/10

000) ce 3abenesann cnequUTe HECAKAHH IEJCTBA OJ| CIOHTAHH TpHjasyrarka; XuIepTpoduia Ha
TMHTHBATa, PEBEP3HOHICH OPACT HA CEPYMCKHTE HPHONPOOHH TPAHCAMMHASH, XHIOTEH3Mja,
3a4CCTEHO MOKpEIbe H D0JIKA BO TpaluTe.

Bo TexoT Ha NpUMeHaTa HA HEKOHM JTHXH/PONHPHIHHH PETKO MOKE Ja CE jaBH NIPEKOpHjaiHa
Gorka uiM anruHa nektopuc. Kaj 601K kol Gorejlysaar o1 aHMMHA NMEKTOPHE MHOTY PETKO
MOMKE 14 €€ 3TONCMH 3a4eCTEeHOCTA, TPaclbeTO WM TeRHHATA [A AHIHHOIHMTE HAMATH.
3alenexai ce H HIOUHPAHH C1y4an HA HHOAPKT Ha MHOKApPIOT.

Ce ypHH ACKA NePKaHHIHITHHOT HE B."IH_i 8¢ HEraTHBHO BP3 HHBOTO 1A LL'[CI'{C}"! B KPBETL HIH Ha
CEPVMCEHTC JTHITH, M. =

MpujaByBame HA COMHEBALA 32 HCEAKAHH TejcTBa ~

Mo nofuBaibe HA 010OPCHUETO 32 NZKDTS BAKHO & HpH_[ﬂ.H}’BaILLT{} HA COMHEBAMATA 38 HETOBHTE
HecakaHu acjerea. Co Toa ce nmnuft.mc}laa H@HIHH}*Hpatm CIICIIEHE HA COO/IHOCOT HA KOPHCTA |
PH3HKOT 01 fTekotr, Oyl 31pase I.H-t'l-llﬁ‘f.f— pﬂﬁDTHHIJ,'H ce raap& 71a O [IPHjaBAT CEeKOe COMUEBAILE 1a

f.{

HECAKdAHH PCAKIIHH Ha JICKOT. N, "l- i /.\:J “,-'
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HecakanuTe peakumu o1 jekomute Mowe ma i
thapmakoBurunana npu ATeHUHM]ATA 3a TEKOBH M
Metoanj 6p.54 kar 1) wam no ENEKTPOHCKH TAT

http://malmed.gov.mk/.

4.9 [IPEJTIO3HPAILE

Bo nepuonoT no craBame Ha nekor no npoMer
(150 mg, 280 mg u 800 mg neprasunuug poro

npujaeHTe Bo Haumonatumar LEHTap 5a
MCIMUIHCKY cpeacTBa (y1.CrKupui u
- npexky BeD cTpanara Ha Arenuujara

3abelieal ce IBa CIyuaH Ha IpeAo3HpaILe

ATaHO RO 00H/1 38 cCaMOYOHCTRO),

'Tlum | 3naun/Cumoromn [pumenero P.EJ-}".ITHT
| JeKYBAH:€
150 mg u menosnara | connmBocT JIABAXKA Ha 383/ [paBYBarke Ha
KOITHYHHA Ha QIKOX0! KEITYTHHKOT Do IHHOT
L AKTHBEH jariien
280 mg wu 5.6 mg | kapauoren mox rojIeMa J03a Ha Ja3IpaByBarbeHa |
MOKCOH MW IHH TEIIKa HeXeMHja Ha KaTexo aMHun DosHHOT
MHOKAPIOT hypocemun
Onaro 3arajyBaise HA | THIHTATHC
yukIMjaTa Ha NapeHTepalHu
oyOpeaure PacTBOPH 3a
3roNeMYBahLe Ha
BONIYMEHOT Ha
- IL1a3Mata
800 mg MOBPAKAHE AKTHEEH jaricH 383,/[paBYBAILE HA
XHIIOTEH3H]d TAKCATHRH Boaunor

JOTAMHH HE.

Kako u npu npuvexa Ha Ipyru TUXHIPONHPHIMIN, BO CIAYYA| Ha MPeIOIHPame MOMC 13 ce
O4eKYBa MPeKyMEpHA NepuipepHa Balo/IMIATalHja cO H3pazeHa XHIIOTCH3H]a B peuiekcHa
raxukap/ija. Bo ciyqaj va Temka xunotensuja, Gpagukapiuija u rvbeise Ha cBECT norpedHa ¢
Kap/IHOBacKyIapHa MOIPUIKA, CO HHTPABEHCKa TPHMEHA Ha aTPOITHH 3apaan Gpatukapinia.

3apamu npojiomken hapMakonomku edekT Ha TePKAINHTHHOT NoTpedHo € 1a ce HaIeIvEa
KapIHOBACKY/IAPHHOT cTaryc Ha DOMMoT Hajmaitky 24 uaca. Hema nosatomn 2a edmkacHocta
Ha AHjanu3ata. 3apaju JMnoQIIHHTE CBOJCTBA Ha JIeKOT HEroBaTa KOHLEHTpAUM]a BO MIa3Mara
BepojaTHO HeMa Ja Ouae nobap nokazaten Ha JoJKMHATA HA Tpacte Ha PHIHYHHOT NEPHOI, a
JMjantHiaTa MokeOu Hema 1a Oujle eduxacua.

5. PAPMAKOJIOUIKH MOJATOLH
5.1, ®APMAKOJHHAMMIA

dapMakoTepaneBTCKa |
BACKYIAPHH CheKTH
ATC o3naka: COBCAI]

JlepkaHHHIIMHOT € AHTarOHHCT

HHXHOHpA TPoaramheTo
Ha CPLERHOT MYCKVII
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TIOCIe/IHIA HA IMPEKTHOTO pellakcHpadko 1ejcTBo BP3 MasHHTE MYCKYITH HA KPBHHTC CATORM,
P I0TO J0afa 10 HaMaivBare Ha NepH(EPHHOT OTNOP.  Mako Heromoto MoJIVBpeMe Ha
H3Ia9yBalbe BO MNA3MATA € KPaTKO, TePKAHMIHIHHOT MMa NPONOIKEHO aHTHXUIIEPTCHIHRHO
NEJCTBO  3apamH  BHCOKHOT MeMOPaHCKH [apTHIHCKH KoehHIUHeHT. 3apaim  BHcoKaTa
Backy1apHa CeNCKTHBHOCT TEPKAHHIHIIMHOT HeMa HelaTHEHO HHOTPOMHO J1g]CTRO.

bunejku  Bazommatanmckoro ACJCTEO  HA  JICPKaHHIMNTMHO1 HACTAlLIYRA LOCTENCHO, Kaj
XHIICPTEH3HBHHTE DOHH JIeKYBAHH CO ePKAHHIHIHH PETKO J0ala 00 aKyTHA XMIIOTCHIHa CO
pedlekcHa TaxHKap,mja.

Kako u kaj apyrure acumerprunu 1. 4-uxuaponupromam, 3a 4HTHXHIIEPTCHIHBHHOT cekT Ha
JEPKAHHIHIHHOT [TIABHO € 0r0BOPEH (S)-enanTHOMEpOT,

Kako fononmenne wa  cnpoBejeHMTe  KIHIHYKH HCINTYBAA KOM M [0/UIpAKYBaar
TCPAIERTCKATe  WHIMKAIMH, CHPOBEICHO € H M0 HEKOHTPOJMPAHO, HO PAILIOMUIHPAIID
HCTIATYRAMC Kaj OOIHK cO Telnka XullepTeHsmja (cpemma BpeaHocT £ SD Ha aujacToIHHOT
mputHcok Ouaa 114.5 + 3.7 mmHg). Hopmanusauujata na npHTHCOKOT € NocTHrHaTA kaj 40%
0/t 25 BoiHu ekyBaHH co 20 mg NepKaHHAMIMH eAHall HA 1eH H Kaj 56% o 25 Goaum
NEKYBaHH co 10 mg nepkanuIumun JIra 0aTH JHEBHO.

Kaj nBojio crenmo, panoMusupano, mianeGo KOHTPOIHPAHO KIHHHYKO HCTIHTYBAae Kaj G0JHH
€O H30.IMpaHa CHCTONHA XHITEPTCHIH]a, NePKAHMIHIHIIOT JIETOTROPHO [0 HAMEATHI CHCTONHHOT
NPHTHCOK o noveTHHTe 172,6 £ 5,6 mmHg na 140,2 = 8.7 mmHg.

5.2 PAPMAKOKHHETHKA

Ancopninja

JlepkanuMnuHOT BO uenocT ce AncopbHpa no opaiHa NpuMeHa Bo 1o ox 10 mo 20 mg.
Hajronemu xonuentpamun so nnasmara o1 3.30 ng/ml + 2,09 SD o1s0cHO 7.66 ng/ml + 5,90 8D
ce nocTuriysaar 1,5 0o 3 yaca mo 3eMenara 1o3a.

HucTpubyiaja

JBara eHaHTHOMepH Ha NEPKAHMIHIHHOT HMAaT ClHueH npoul Ha KOHUCHTpAlKja BO
ITa3mMaTa; BPEMETO 38 MOCTUIHYBake HA MAKCHMATHA KOHIEHTPALH|a BO IUTA3MATA € €/1HAKBO.
MaKCHMalHaTa KOHUeHTpaurja o miasMara  AUC ce so npocex 1,2 natu moronemu Kaj (5)-
CHAHTHOMEPOT, & MOIYBPEMETO HA e/IMMHHAUM|A ¢ eIHAKBO 3a jiBarta eHanTHomepn. lle e
3adeneskana in vivo HHTEPKOHBEP3Hja noMery CHAHTHOMEPHTE.

Pacnpenendara o1 nnasMara Bo TKHBATa H OPraHuTe € Bp3a U oncexHa.

Tpeky 98% o1 nepKaHHAMNHHOT ce BPIVRA Ha GENKOBHHATA 071 M71a3MaTa. bujiejkn HHBOATA Ha
OeKOBHHHTE BO MIA3MaTa Ce HAMATICHH Kaj GONHH CO TeHIKO HApYLIVBalbe Ha (VHKIHHTE Ha

OyOpesure il Ha UPHHOT pob. caobomuara Gparkimja HA HEKOT MOYKE Ja CE rOJeMH,
A Tree :

buortpancopmaliuja A P

3apany CHINIO M3IPA3EHHOT MCTAROMAHIAM NIPH  TPBOTO  IOMHHYBAILE 1M3 LPHHOT Apod.
| =3 ; ; 1 | i i

anconyTnara GHOpacnonokHBoCY Pa NEPKAHHIRIKHGT 10 OpaTia npuMeHa Kaj OonHE 110

jameme HiHecyra okomy 0%, ay| g HavaTysa na' 143/ mo npumcna ua riagHO Kaj 3PaBH

TOGPOBOIIIH. N~




Bropacnonouusocra o opanna TIPUMEHA Ral TEPKAHMIUIIMH YCTHPHKPATHO CE IrONEMYBA 4KO
Tab/IeTaTa ce 3eMe 10 JIBa yaca Mo noMace 00pok. 3atoa IepKaHNIHNMHOT OU Tpebane 1a ce
3emMa npejl odpok,

JlepkannmnunoT oncexno ce Meraboauiupa co aejerso va CYP3A4, na ochopmara MaTepHja
HE MOMKE 1Id Ce HAJIC HUTY BO YPHHATA HHTY BO theuecor. 'marho ce npersopa Bo MHAKTHEHN
MeTabOIHTH 1 okoxy 50% o npuMeHeTaTa 103a ce H3JTaYyBa [IPeKy VPHHATA,

In vitro MenMTYBaaTa co xyMaHu LPHOAPOOHH MHKPO3OMH NOKAKAIC JIeKa JCPRAHHIHIHHOT
BO o4pe/ieHa Mepka rH Huxudupa CYP3A4 w CYP2D66 Bo KoHuenTpanmu 160 oanocno 40
MaTH MOTOICMH 01 MAKCHMATHHTE INa3MATCKH KOHLIEHTPAIIHH 110 IPHMEHA Ha 703a o1 20 mg.

Honatamy, menutyeamara na HHTEPAKLIMHTE Kaj 1yIeTO [OKAKAIC jeKa TICPKAHINITHIIOT HEe
BIIMjAC BP3 M1a3MATCKATA KOHIIEHTPAINja HA MUIA301aM, THIIHYCH cynerpar na CYP3AL. win
MeTonpoaon, THiMt4eH cynerpar Ha CYP2ZD6. Cnopen Toa, npi npumena ma IePaeBTCKH JI03H
HE ce oucKyBa WHXHOHUH]a Ha OMOTpaHChOpPMALIH|jaTa HAa JICKOBMTE KOH ce MeTabonuinpaar
npexy CYP3A4 u CYP2D6.

EmuMunanuja

JlepkaHHIMIHH Ce H3TAYYBA NPETEKHO CO duorpancdopmalimia.

ITpoceunoro noayepeme Ha elMMuHanuja winecysa 8 — 10 vaca. a TEPaNeBTCKaTa AKTHBHOCT
Tpa¢ W j0 24 uaca 3apamM BUCOKHOT CTENEH Ha Bp3yBame Ha mMemOpanckuTe Jmmuan. o
MOBEKeKpaTHa IPUMEHA Ha NIeKOT He J0ald JIo Herosa AKYMYIAlHja,

J'IHH::aplm::'rr"ﬂe.mﬂcap HOCT

llo opanwa nprMeHa na nepKaHWMIHHOT KOHIIEHTpaOHjaTa Ha JICKOT BO [J183MaTa He e
AHPEKTHO MPOMOPUMOHATHA CO IPHMEHETATA 1034 (Hemuneapha KuHeTHka). Mo npumena na 10,
20 i 40 mg MakCUMaNWTe KOHUEHTPALMKH BO MiasMarta Gune Bo cooaxoc 1:3:8. a AUC ro
coomHoc 1:4:18, wro ykasyra Ha 3acHTyBame Ha MeTaloNH3MOT NPH HPROTO MOMHHYBAH:E.
3aToa, pacio0KHBOCTA PACTE CO 3TOICMYBALE HA J103ATA.

Kaj nocrapu nuna u kaj Gosnnu co Gnaro uim yMepeno HAPYITVBAILE Ha (PYHKIH]aTa Ha PHHOT
Apod win Ha OyOpesute, hapMaKOKHHETHKATa HAa [€PKAHMINIHHOT € CIMYHA CO OHaa Kaj
onurara nonynainuja. Kaj Somnu co temko Hapymysame Ha (yHKUMjaTa HA OyGpesute n Kaj
DomnHH 3aBUCHM 01 MHjamuia 3alenekaHH ce HOTONEMH KOHICHTPALMN HA TEKOT (okoay T0%).
Kaj 6ouu co yMepeHO MIIH TEUIKO HAPYINYBame Ha HVHKIHHTE Ha IPHHOT Ipo0 BEPOjaTHO Ke
Ce 3r0JIEMH CHCTeMCKaTa OHOPACTIONOKHBOCT HA TEPKAHHMITMHOT DHIE|KH ICKOT BO HOPMATHH
OKOITHOCTH OTICEKHO ce MeTabOoIH3HPa BO IPHUOT Ipob.

SIMNPETKIMHHYKH TTOJATOUH 3A CUTYPHOCTA

Hperkannuukure $apmakoioniky WCIHTYBALA HA JIEPKAHHIMITHHOT Kaj KHBOTHH, [pH
NPHMEHHA HA AHTHXHIICPTEHIHBHU J03H, HE IOKakale e)ekTH BP3 ABTOHOMHUOT HEPBEH CHCTEM,
IEHTPATHHOT HePBEH CHCTEM, KAKO HH BP3 JHI'eCTHRHATA DYHKIH]A.

.- ’.ﬁxgj'"c’r}uuwru_go_'_nmel&cxpanm._ JAOATOPOUHA IPHMEHA Kaj
GMITH MHMPEKTHO BO!BPCKA CO [I03HATHTE eeKTH HA TOIeMHU
Sky KOW ce pedUieRTHpa nperepanara (apMakoIHHAMHUKA

Penepautuure edextn, 3abenexa
CTAOPIM W KY4YHpA, OHNe IHPeKT
aosd Ha Ca — aHTaroHHCTH. Il

AKTHBHOCT, 5 ot



JICPKAHHANIMHOT He Ce MOKAKAT FEHOTOKCHUSH, & He ¢ 3abe/Ieikal HU BHI0 Kakdl J0Kd1 34
KAPIHHOIEH PH3HK.

Bo cryanute kaj cTaopuu ce nokaxano Jeka NepkaHUIMOHHOT Hema BIHJAlIHE BP3 [LUI0JHOCTA H
ONIUTHTE PENPOIYKTHBHHA KAPAKTEPUCTHEH.

Hemano nokasu nu 3a Kakos Guno TeparoreH edexr kaj CTAOPUM H 3ajall; eIHHCTBEHO Kaj
CTA0PLM, TIPH TONEMH JO3H HA JEPKAlMIMNMH, JON0 10 Opeil- H IMOCT-  HMIUIAHTALMCKH
3aryOm, Kako H ;10 3abaBeH pa3noj Ha (erycor,

JlepKaminnul  XHAPOXNOPHAOT BO TOIEMH jo3d (12 mg/kg/IeH) BO TEKOT Ha uapTycoT
MPCIH3BHKAT THCTOIH] 4.

Pacripenendara Ha TepKaHAIMIME MM HA HETOBHTC MeTadoTHTH Ka] rPaBHIHH KUBOTHH, KAKO
H HETOBOTO H3NATYBAE BO MA]YHHOTO MIIEKO, HE DHIIE HCIHTYBAHM.

MeTtabo:MTHTE Ha JepKaHHIMIHHOT He OWIC HocebHO HCIHTYBAHH B0 TOKCHKOJOIIDKHTC
CTY/IHH.

6. ®OAPMALEBTCKH IMOJAATOIH
6.1 JIHCTA HA EKCHHIIMEHCH
Jadpo na mabiemama:
MUYEHKapeH ckpod
HATPHYM CKpODOTITHKOIAT, BHI A
CHIIHLIMYM-THOKCH,L, KONOUIEH, Be3BoieH
1e1Y1038, MUKPOKPHCTATHA
nonokcamep 188
HATPHYM cTeapu1dyMapar
sakporon 600

Dyan-ofeuaka.
XHIIpOMeSo3a

Makporon 6000

weneso okcHi, wont (E172)
THTAaHHYM JuokcHd (E171).

6.2 HHKOMIIATHBHUJIHOCT
He e npumeHIHBO.

6.3 POK HA YIIOTPEBA
3 roaunm.

6.4 HAYHMH HAUYVYBAIE
[Ma ce aypa Ha Temneparypa no 30°C, BO OPHIHHAIHOTO [IAKYRAKE 3APA/IH 3a1ITHTA 0,1
CECTIIHHA. ¥ :

6.5 TIAKYBAISFE {npnm 1»\ W C¢

6.6 YIATCTBO 3A ¥TIOTPEBA ;&E&’BAI—BE




10.

Hema nocebuu Gapama.

HOCHTEJ HA OJOBPEHHETO 3A CTABAILE HA A JEKOT BO IIPOMET
BEJIVTIO TOOET Cronje

I 3-Makenoncka Gpurana 6p.68. 1000 C komje, P.C. Makenouuja

3ACTAllHHK Ha NPOM3BO/INTEI0T BesTymo, NeKoBs W Ko3MeTHKa 1.1,

Ymuua Mannua 5. 48 000 Konpuernua, XpBarcka

BPOJ HA OJJOBPEHHETO 3A CTABAILE HA JIEKOT BO
ITPOMET
PINOX 10 mg @HTH-DHJIU;I;FIIH mﬁnam 11-4461/2

JATYM HA (muEPmmETn 3;; CTABAmE HA JEKOT BO
[IPOMET
PINOX 10 mg ¢umm- l'jﬁ(JIUfKEHH raum:m 1& E:«! 2019

1 -; :
JATYM HA IMOC. rlm\txqa PEBH JA HA TEKCTOT
............... 2020 ; m,;-
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