3BUPEH U3BEIITAJ 3A OCOBMHUTE HA JIEKOT

1. HUME HA JIEKOT

Co-Amlessa — Ko-Amneca 2 mg/5 mg/0,625 mg tabnetn
Co-Amlessa — Ko-Amieca 4 mg/5 mg/1,25 mg tabnern
Co-Amlessa — Ko-Amneca 4 mg/10 mg/1,25 mg Tabnetu
Co-Amlessa — Ko-Amneca 8 mg/5 mg/2,5 mg Tabnetn
Co-Amlessa — Ko-Amiteca 8§ mg/10 mg/2,5 mg Tabnetu

2. KBAJIUTATUBEH U KBAHTUTATHUBEH COCTAB

Ko-Amueca Tabnern 2 mg/5 mg/0,625 mg

Cexoja Tabnera Ko-Amieca 2 mg/5 mg/0,625 mg coapxu 2 mg NEPHHIOIPHI TEPT-
Oyrunamus, 5 mg Cekoja Tabnera 2 mg/5 mg/0,625 mg coapxu 2 mg NEPHUHIOIIPHIT TEPT-
OyTHiaamMuH (EKBUBaJIEHTEH Ha 1,67 mg nepunonpui), 6,935 mg amoqunun 6ecunar
(exBuBaneHTEH Ha 5 mg amuoaunuH) u 0,625 mg MHIanaMu.

Ko-Amieca Tabnern 4 mg/S mg/1,25 mg

Cexoja Tabnera 4 mg/5 mg/1,25 mg coppku 4 mg NEPHHIONPHI TepT-OyTHIaMHUH
(exBuBasieHTEH Ha 3,34 mg nepuHAONPHI), 6,935 mg amnoaunuH Gecunar (EKBUBAICHTEH Ha
5 mg amntoaunuH) ¥ 1,25 mg uHxanaMuz.

Ko-Awmneca tabaern 4 mg/10 mg/1.25 mg

Cekoja Tabnera 4 mg/10 mg/1,25 mg coapxu 4 mg nepuHAONIPHI TEPT-OyTHIAMUH
(exBuBaenTeH Ha 3,34 mg nepunaonpuin), 13,870 mg ammoaunuH 6ecunaT (€eKBHBAJIEHTEH
Ha 10 mg amnoaunun) u 1,25 mg uHAanaMuA.

Ko-Awmneca Tabneru 8 mg/5 mg/2.5 mg

Cexoja Tabnera 8 mg/5 mg/2,5 mg coapxu 8§ mg nepuHAONPHI TepT-OyTHIIaMHUH
(exBUBaNIeHTEH Ha 6,68 mg mepuHAONpHII), 6,935 mg amrounuH 6ecunar (eKBUBAJICHTEH Ha
5 mg aMmJIOANNHH) U 2,5 mg HHAanaMm1I.

Ko-Amuieca Tabaeru 8 mg/10 mg/2,.5 mg

Cexoja Tabneta 8 mg/10 mg/2,5 mg coapxu 8§ mg nepuHAONPUI TEPT-OyTUIAMUH
(exBuBaseHTEH Ha 6,68 mg nepunonpun), 13,870 mg amioaunuH Gecunar (EKBHBAJICHTEH
Ha 10 mg amMmnounuH) ¥ 2,5 mg UHAANaMHUJ.

3a 11eJI0CHA JINCTA Ha EKCIUIIMEHCH, IToTJIeIHeTe BO To4Ka 6.1.
3. ®APMAIIEBTCKA ®OPMA

Tabneta

HaMEHeTa caMo 32 J1a CE 0JIECHH KpIIEHETO Ha Ta6neTaTa 3a I10JIECHO IOITal
pa3zend Ha JIBE eTHAaKBHU JIO3H.

Ko-Amieca Tabnetn 4 mg/5 mg/1,25 mg: Genu 10 npubikHO 6eid, TPKAJIECTH, MAJIKY
OMKOHBEKCHH Ta0JIETH CO 3aKOCEHH paboBH, CO AHjamerap o 7 mm.

Ko-Amiteca tabnetrn 4 mg/10 mg/1,25 mg: Genmu no npubmnkHO Oy, OBaTHH, GHKOHBEKCHH
TabJIeTH CO pa3jielTHa JIMHKja O]l eJHaTa CTpaHa, co JOJDKHHA o 12 mm. Pasnennara iMauja €
HaMeHETa caMO Ja o OJIECHH KPILICHETO 34 IMOJIECHO TOJITAlkC Ha TabJieraTa a He 3a JACJICHE HA IBC
€IHAKBH OO3H.



Ko-Amieca Tabnerr 8 mg/5 mg/2,5 mg: 6enu 10 npuGIMXHO 6eu, TpKanecTH, GMKOHBEKCHU
TabJIETH CO 3aKOCeHM paboBH, co AujamMeTap o1 9 mm.

Ko-Amieca Tabnet 8§ mg/10 mg/2,5 mg: 6enu no npubnamkHO 6elH, TPKaIe3HY,
GUKOHBEKCHH TabJIETH CO pasleliHa JMHKIja O eHaTa CTPaHa CO 3aKOCEHH paboBH, €O
aujamerap o 9 mm. PasjenHaTa TMHMja € HAMEHETa CaMO /12 IO OJIECHH KPHICHETO 32 MOJIECHO
roJjiTame Ha Tabyerara a He 3a JcJIEkhE HA ABC €IHAKBH NO3H.

4. KJIMHUYKHU ITIOJATOIIA
4.1 TepaneBTCKH HHAHKAIHH

Jlexot Ko-AMieca e MHAMIHPAH KaKo CYIICTUTYIIMOHA Tepalija 3a TPETMaH Ha eCEHIMjalHa
XUIEPTEH3H]a Kaj MAIlMEHTH KOU BeKe Ce KOHTPOJIMPAAT CO IIEPHHIONPHII/MHAANaMUL 1
aMJIOZMIIAH, KOH CE 1aBaaT MCTOBPEMEHO BO MCTara J03a Kako M BO KoMOHHaIujara.

4.2  Jlosupame 4 HAYMH HA ynorpeda

ﬂosnparbe

DuUKCHO-/I03HAaTa KOMOHHAIMja HE € IIOTO/HA 32 TOYeTHA Tepaluja.
AKo e notpebHa mpomMeHa Ha J103aTa, Toa Tpeba a ce BpIIH 10 AT Ha HHMBUIyaJlHa
TUTpalyja Ha MOSAMHEYHHTE CYIICTAHIHY 0] KOMOHHaNujaTa.

MakcHManHaTa Ipenopadana jo3a Ha JiekoT Ko-Amieca e 8§ mg/10 mg/2,5 mg Ha jieH.

Iayuenmu co peHanto Hapyulyéarse u nocmapu auya (noznedneme 60 moyxa 4.4 u 5.2)
EIMMHHANHjaTa Ha EPHHIONPUIIAT € HaMaJleHa Kaj IIOCTapHTe JINLA U Kaj aleHTHTE CO
peHanHa uHCyuimenyja. [lopaay Toa, BOOGHYAEHOTO MEUIIMHCKO Clle/iete Tpeba 1a
BKJIYUH YECTO CIEJCHe Ha KPEAaTHHHHOT H KATUYMOT.

Kaj mamnseHTH co TEKo peHanHo HapyyBatbe (kpearnHus kinupenc noj (CLer) 30 ml/min),
TperMaHoT co nekoT Ko-Amieca e konTpaunauuupas. KomGunanuute on 8 mg/5 mg/2,5 mg
u 8 mg /10 mg/2,5 mg ce KOHTPaUHAULMPAHH Kaj MALMEHTH CO TEMIKO U YMEPEHO PEHAIIHO
HapylryBame (KpeaTHHUH KiupeHc oz 60 ml/min).

Jlexot Ko-AMiteca MoXe Ia ce aAMHHHCTpHpa Kaj manuentu co CLer > 60 ml/min. Kaj oue
MalMeHTH, Ce IPEopayyBa WH/AUBHyalHaTa TUTPAIHja Ha [03aTa CO MOCUHEHUTE
KOMIIOHEHTH.

T[IpoMeHuTE BO MTAa3MATCKUTE KOHIEHTPALUA Ha aMJIONUITHH He CE BO KOpemaiuja co
CTENMEHOT HA PEHAJIHO HAapyNIyBaIbe.

Iayuenmu co xenamanno Hapyulyearee (nozneoneme 60 mouxa 4.4 u 5.2)
Kaj naIgenTH co TEeUIKO XenaTalHo HapyllyBame, TPETMAHOT € KOHTPanHHIHPaH.

a0JIECIICHTH. .
Hema mocTanau moaarto

Hauun Ha yootpeba

IMepopanua ymorpeba



Enna Tabiera Ha JIeH Kako [OeJINHEeYHa 1033, Koja [0 MOXHOCT Tpeba 1a ce 3eMe HayTpo,
npen 06poKoT.

43  KonrpanHauxkauuu

- XHUIIepCEH3UTHBHOCT HA aKTHBHATA CYIICTAHIM]a EPUHIONPHII MM Ha GUIIO KOj JIpyT
AKE unxuOHTOp, HAa HHAANaMH WM Ha GUII0 KOj ApYT Cy1doHaMHI, Ha
aMJIOUIMH GECHIaT HiIM Ha GHII0 KOj JPYT AMXMAPOIMPUINH, HITH Ha HEKOja O
IIOMOIIIHKTE CYIICTAaHIIHK HaBeJEHH BO TOYKa 6.1.

- - Wcropuja Ha aHTHOEEM TIOBp3aH co mperxoxaua Tepanuja co AKE uaxuburop

(norneaHere Bo Touka 4.4)

- XepeauTapeH WM HTUOMATCKH aHTHOEAEM

- Temxa xunoreH3yja

- ITTox (BKJIy4yBajkH KapAHOTEH IIIOK)

- OrncTpyKiFja Ha U3Je3HUOT TPaKT Ha JieBaTa KoMopa (Ha IIpUMeED, BUCOK CTEIICH Ha
aopTHA CTEHO3a)

- XeMOoMHAMCKH HeCTaOuIIHA CpIieBa ¢1aboCT 110 aKyTeH MHOKapieH HHapKT

- Temko peHaNHO HapyulyBame (KpeaTHHHH KiupeHc mox 30 ml/min); Jlexor Ko-
Amiieca on 8 mg/5 mg/2,5 mg u nekor Ko-Amieca ox 8 mg/10 mg/2,5 mg ce
KOHTpPaHHAHIMPaHH Kaj HAIMEHTH CO TEIIKO H YMEPEHO PEHATHO HApYIIyBamhe
(xpeaTuruH KympeHc mog 60 ml/min).

- XemaranHa eHnedanonaryja

- Telnko xemaTaaHO HapyIIyBame

- Xurnokaiemuja

- Hoeme (morneanere Bo Touka 4.6)

- HcroBpemenara ynorpeba Ha jiekoT Ko-Amiieca co JEKOBH KOM COJPIKAT AJTACKUPEH €
KOHTpaHHAMITMpaHa Kaj HallueHTH co ArjabeTec MEIUTYC UM PEHAIHO HAPYIIyBamhe
(GFR <60 ml/min/1,73 m2) (moreanere Bo Touka 4.5 u 5.1).

- HcroBpeMena ynoTpeba co Tepanuja co cakyoutpui/saicapras. Jlekor Ko-Amieca ne
cMee 1a Je aane 36 yaca mpej mocliefHaTa 103a Ha cakyOuTpHIl/BacapTad
(mornenHeTe UCTO Taka BO Touka 4.4 u 4.5).

- ExcTpakopriopaiHa Tepanyja Koja IoBeyBa 10 KOHTaKT Ha KpBTa CO HETaTHBHO
HaeJeKTPU3UPaHH TIOBPUIMHY (IIOTJIEAHETE BO To4ka 4.5),

- 3HauMTeNHA OWIaTepaiHa CTCHO3a Ha peHATHATE apTepHH MIIM CTEHO3a Ha €/1Ha
apTepHja Ha eJicH QpyHKIHOHAIEH OyOper (morieauere Bo To4ka 4.4).

Tlopanu HEIOCTHT HA TEPANIEBTCKO UCKYCTBO, Tabnetute Ko-AMieca He Tpeba aa ce KopucTtar
Kaj:

- [TampenTu Ha ujanusa,

- [TanuenTH cO HelleKyBaHa JieKOMIIEH3UpaHa cpueBa c¢l1abocT.

44  MepkH Ha NpeTNA3THBOCT H NOCEOHH NPEeAYNPERYBAHA

Heymponenuja/azpanynoyumosa/ mpomboyumonenuja/anemuja
Kaj narmentu kou npuMaat AKE uaxuburopu Ouie mnpjaBeHu

HEYTPOIICHH]ja/arpaHyJIOIUTo3a, TPOMOOIHTONICHH]ja 1 anemuja. Kaj manue
OyOpexHa ¢pyHknuja u 6e3 Jpyri KOMIUIUIUpPaYKy GaxTopH, HEYTpOIEHHjATa C@ jaByRa
petko. [TepuHaonpui Tpeba Ia ce KOPHUCTH CO ToJieMa MPEeTNa3IuBOCT Kaj MaNg \cgﬁﬁf eo
KOJIAr€HCKH BacKyJIapHH 3a60JlyBamba, Ha HMYHOCYIIPECHBHA Tepalyja, Ha Teparim 2 G0

AJIOIy PHHOJT WJIH IIPOKAMHAMHI, WK IIpH KOMOHHAIMja HAa OBHE KOMIUTHIIMPAYKH (PaKTopH,
ocobeHo aKo Beke mocToM HapyineHa 6yopexxHa ¢dyHknuja. Hexon of oBHE HalHEHTH




Pa3BHBAAT CEPHO3HU HHGEKIHH, KOM BO HEKOH CIIyYau He OArOBOPHUIIC HA HHTEH3UBHA
aHTHOHOTCKA TepanHuja. AKO IIEPUHIONPAI ce YOTpeOyBa Kaj OBHE MALHEHTH, Ce
IIperopadyBa IIEpHOIMYHO CIe/Iethe Ha GPojoT Ha GeTuTe KPBHHU KIETKH H [ALHEHTHTE Tpeba
J1a ce COBETYBAaT Jia T IIPHjaBaT CUTe 3HAIM Ha HHQeKuHja (Ha npuMep, GOJIKH BO IproTo,
TPEcKa).

Xunepcensumusnocm/anzuoedem

Kaj manuentu tpetupanu co AKE HHXHOHTOPH, BKIY4yBajKH IO M NEPHHIOTIPHII PETKO 6uino
TIpHjaBEHO U T0jaBa HA AHTMOEEM Ha JIHLETO, eKCTPEMUTETHTE, YCHHUTE, Ja3HKOT, [JIOTHCOT
1/MIM NTapuHKCOT (morneaHeTe Bo Todka 4.8). Toa Moxxe a ce Cirydu Bo CEKOE BPEME BO
TeKOT Ha JIEKYBambeTo. Bo TakBM Cilyyau TepaliyjaTa co IIEpHHIOPHI Tpeba BeHAalI J1a ce
TIpeKHHe 1 Tpeba J]a ce BOCOCTaBH COOJBETEH MOHHTOPHHT 32 Jia ce 00e30eH LeI0CHO
MOBJIEKYBaKE HA CHMIITOMHTE IPEJl OTIYIITAHhETO Ha MAIIMEHTOT. Bo cily4anTe Kora OTOKOT
¢ OrpaHHYeH Ha JHIIETO U YCHHUTE, COCTOj6aTa 0GHYHO ce Moaobpysa 6e3 Tepalnja, Hako
AHTUXHCTAMHHHIIMTE CE KOPHCHH 32 OJIECHYBamhe Ha CHMIITOMHTE.

AHTHOEIEMOT IOBP3aH CO JTapHHTeaNeH efleM Moxe na Gune daranen. Kora Toj ru ongaka u
jasHKOT, TJIOTHCOT MM JIADHHKCOT, MOXeE /I3 IPEM3BUKA ONCTPYKIHja Ha NUITHUTE HATHIITA,
BeIHAII Tpeba Ja ce aAMHHUCTPHUpA COO/BETHA TEPAIH]ja, KOja MOXe 12 BKIY4H MOTKOXKHO
aJIMMHECTPUpaH pacTop Ha emuHedpus 1:1000 (0,3 ml no 0,5 ml) n/unu Mepky 3a
o6e36emyBarme Ha CII000EH NPOTOK HU3 AUIIHUTE [AaTHIITA.

Kaj npruTe nanpenty kon npumaar AKE naxnGuTopH 6uia npyjaBeHa NOBHCOKA HHIMACHIA
Ha aHTHOEIEM BO criopeada co MarieHTHTe KO He M IIpUIIalaar Ha pHaTa paca.

Kaj maruenTHTE CO HCTOpHja Ha aHrnoeaeM nospsan co AKE uHxuburopu Moxe a IoCTou
3ToJIeMEH PH3HK Ofl TojaBa Ha aHrHoeeM fojeka ce Ha Tepanuja co AKE uaxubuTop
(mornenHeTe Bo Touka 4.3).

Kaj manuentute Tpetupanu co AKE HHXHOUTOPH peTko GHNia pHjaBeHa IojaBa Ha
MHTECTHHAJIEH aHTHOeAeM. Kaj oOBHe manueHTr HajIpBo JOLLIO 1O 110jaBa Ha a0JOMUHAIIHA
Goka (co uu 6e3 rajiere Wik MOBPakarbe); BO HEKOH CIIydal HeMajo IPETXO/IHa [10jaBa Ha
aHTHOEIEM Ha JHIEeTo H HuBoaTa Ha C-1 ecTepasara Guiie HOpMaTHH. AHTHOENEMOT GUIl
JIAjaTHOCTUIIMPAH CO TIOCTAIIKH, Kou BKIydyBaar KT ckeH Ha cTOMaKOT MM €XO HA0J, U
IIpH OTIEpAIYja, 4 CAMIITOMHTE Ce NOBJIEKIE [0 IPEKHHOT Ha Tepanujata co AKE
MHXHOHTOPOT. VIHTECTHHATIHUOT aHTHOEeM Tpeba fa Guze BKIyUeH Bo qudepeHuyjarHara
AujarHo3a Ha manuenTuTe Ha Tepanuja co AKE MHXHOHTODH, Kaj KOM JIOLLIO 10 10jaBa Ha
00JIKM BO CTOMaKOT.

KonTpaunmunupana € ucroppeMena ynorpe6a na AKE uuxubutopu co
CcaKyGHTpHI/BaNCApTaH KaKo PE3yJITAT Ha 3rOJIEMEeH PU3MK 3a aHTHoesieM. Tepanujara co
caxyOUTpuII/BajicapTaH He cMee Jla Ce 3almo4He 36 yaca npej nocueiHaTa /103a Ha
nepunaonpui. Tepanujara co MEPHHIONPHI HE CMeE Jia Ce 3aro4He 36 Jaca npex
II0CJIeIHATA 1033 HA CaKyGUTpHII/BasicapTaH (TorieHeTe Bo Touka 4.3 u 4.5).

HcroBpemena ymorpeba co mTOR naxuburopu (Ha 1p. CHpoOJIHMYC, €BEPOIIMMYC,
TEMCHPOJIHUMYC).

[MaruenTu xou 3eMaar ucroppeMeno AKE naxuburopu co NEP unxuburopu (Ha npumep
panexanotpmi), mTOR uaxubuTopu (Ha np. CUPOIUMYC, €BEPOIUMYC, TEMCHPOJIIMYC) H
TJINIITHHHA (Ha anMep JIMHATJIMITTHH, CaKCarjIUNTUH, CUTArJIUITHH, BHH,I[EIFHHT[THH) MO)KC aa

co WM 6€e3 pecupaTopHO HApYILIyBamE) (IIOI‘JIGIIHCTC BO PO¥Kg, 4 pebua e

'gﬁl@"r mTQR ur S

fﬂmep .rmn&r.ﬂungm,.

CHpOJIMMYC, €BEPOTHMYC, TCMCHpOJIPIMYC) H TJIAITAHH (
CHTArJIMNTHH, BUIJANIMIITHH) Kaj IaIJUCHTH KOH BEKE Ce ‘.



[MocTojar u3onupanu cllyaH Ha N0jaBa Ha aHAUIAKTOUIHA PEAKIHH KO CE TIOCTOjaHu U
ONIACHH TI0 XMBOTOT, Kaj manuenTy kou npumane AKE uHXHOGHTODH 3a BpeMe Ha Tepanujara
Ha JIeCeH3UOMIN3aIM]a Ha OTPOBOT Ol HHCEKTH O POJOT XUMeHonTepa (e, ocn). AKE
HHXHOUTOpHTE Tpeba Jla ce KOPUCTAT CO MPETIA3IMBOCT Kaj aJIEPrUvHY MalleHTH IIPH
Tepanuja Ha JeceH3nOun3anyja, 1 ia ce u36eraypaar Kaj OHHE KOHU NOAJICKAT Ha
uMyHoTepanuja co orpoB. Cenak, OBHE peaKIMi MOXKeE Ja Ce CIpeyar Co NIPUBPEMEHO
nosieKyBame Ha AKE HHXHOHTOPHTE BO POK OX HajMaJIKy 24 uaca Ipej II0YEeTOKOT Ha
TpEeTMAHOT Kaj IalueHTH Kou uMaat notpeba on AKE HHXHGHTOpH U o7 AeceH3nbumsanyja.

Anagunaxmoudnu peaxyuu 3a epeme Ha LDL agepesa

Perko, Kaj nanuentute Kou npumaie AKE uuxuGuropu 3a BpeMe Ha adepesa na (LDL)
JIUIIONPOTEHHOT CO HUCKA TyCTHHA CO JeKCTpaH cyiadar, JONUIO 10 IojaBa Ha
anaQMIIAKTOKIHE PeakUi Kou Oue omacHu 1o xuBoT. Cemnak, OBHe peakily MOXKAT a ce
u36erHar co IIPUBPEMEHO MOBIIEKyBame Ha Tepannjata co AKE HHXHOHTOPOT Mpes cexoja

agepesa.

Iayuenmu na xemooujanusa

AHabUIAKTOMIHYE peaKuy Oujie IpHjaBeH: Kaj NAlMCHTH Ha [IHjaju3a CoO MeMOpaHH co
BHCOK IPOTOK (Ha npumep, AN 69®) u kou Guiie HCTOBpeMeHo TpeTHpanH co Hekoj AKE
naxubuTop. Kaj oBue nanuenTtu Tpeba Aa ce pa3MHUCIH 3a ynoTpeda Ha JAPYT THII Ha
MeMOpaHa 3a Jujaju3a Wik Jpyra Kjaca Ha aHTUXUIIEPTEH3UBHH JICKOBH.

Ipumapen aroocmeporuzam

TManueHTH CO MpUMapeH XUIepaJOCTEPOHI3aM I'€HEPAIHO HeEMa Jla OArOBOPAT Ha
TepanujaTa co AHTH-XUNEPTEH3UBHH JIEKOBH KOH JeTyBaaT IIPeKy HHXUOHIIM]aTa Ha peHHH-
aHTMOTEH3HH CUCTEMOT. 3aToa, ynorpebara Ha OBOj JIEK HE C€ IpenopavdyBa.

Jlexosu xou wmedam Kanuym, Kauymoeu 000amoyu uni 3amena 3a COAU KOU coOpicam
KARUyM

KoMOunarmjara Ha mepHHIOIPIIT M JIEKOBH KOH IITE/AT KaIMyM, TOAaTOH WK 3aMeHa 3a
COJIH KOH COJIPXKAT KaliyM oOHYHO He Ce IpernopavyBa (IIorIeIHeTe BO TO9Ka 4.5).

Xenamanua enyepanonamuja

VHpanamMuz;: Kora € omreTreHa QYHKIMjaTa Ha IPHHOT Apo0, THjasHIHATE AUYPETUIH U
CPOIHHUTE THja3HIHK AUYPESTHIH MOXeE JIa IPEAU3BUKAAT 0COGEHO BO CITy4aj Ha eJIEKTPOINTEH
nucBanaHe, XenarajiHa eHedanonartja, To MoXe Ja porpecupa Ao xemaransa koma. JIOKOJIKy
JiojIe 10 TakBa I0jaBa, aMAHACTpaNHjaTa Ha JMyPETUKOT Tpeba BeHAll [a Ce IPEKUHE.

domoceH3umusHocm

Cnyyan Ha GOTOCEH3UTHBHH PeakI¥H GuIe IIPHjaBeHH IIPH IIPUMEHA Ha THja3u/ITe U
CPOJHUTE THja3UHH JUypETHIM (morieaHeTe Bo Touka 4.8). Ao nojae o 1mojasa Ha
hOTOCEH3UTHBHA peaKiiHja 3a BpeEMeE Ha TepallujaTa, ce IpernopavyBa HEj3UHO 3anupame. AKO

bpemenocm u ooerve:
AKE unxuburopure He Tpe6a Jla ce HHUITMpaaT 3a BpeMe Ha OpeMeHoCTa.

IIaHApaaT OpEeMEHOCT Tpe6a Jla HM ce Tperopadaar aITepHaTHBHA anmxnne
Tepanmiy KOHM MMaaT yTBpJeH O6e36enHoceH npodui 3a ynmorpebara BO TEKOT Ha
Kora ke ce qujarnocTunapa 6pemenoct, TperManoT co AKE uaxubutopu tpeba Be/nalT fa



C€ MPECKHUHE U J1a ce 3aro4YHe CO COOABCTHA aJ'ITCpHaTI/IBHa Teparmja (HOI‘J’ICHHCTG BO TOYKa 43
1 4.6).

Penanno napyuysarve

Bo ciIyyau Ha TellIka peHaTHa HHCYQHuMeHIHja (KpeaTHHUH Kiupene <30 ml/min),
TpeTMaHoT e KonTpaunauiupan. Tabnetnre ox 8 mg /5 mg /2,5 mg u 8 mg/10 mg /2,5 mg ce
KOHTPaHHIHMIMPaHH Kaj MAIHEHTH CO TELIKO H YMEPEHO PEHAIIHO HapyllyBambe (KpeaTHHHH
xiupenc nox 60 ml/min).

Kaj HeKoHM XHIIepTEH3MBHH MALUEHTH 63 IPETXOAHO TIOCTOEYKH OYHITIEAHY OYOpeKHH
OLITETYBama U Kaj KOM PEHATHUTE KPBHH TECTOBH NMOKa)XyBaaT QyHKIMOHATHA peHAIHA
HHCY(QHUIMEHIIM]a, TPETMAHOT Tpeba Ja ce IPEKHHE M €BEHTYATHO IIOBTOPHO /1 C€ HHHIMPa
CO HHCKa JI03a HJIM CaMo CO efiHa CYIICTaHIIH]ja.

Kaj oBHe nanuenTy, BOOGHYaeHHOT MEIUITMHCKY MORMTOPHHT Tpeba /ia BKILyUH 9€CTO
cleiemhe Ha KaTHyMOT M KpeaTHHHHOT T10 JIBE HEJEIH O TPETMAHOT, a IOT0A Ha CEKOH JIBa
MeceIld BO TeKOT Ha TEPAUCKHOT MEPHOJ] Ha CTaOHIM3UPabeE.

Penanna nHCyHIMERIHja Oria 3abeNexaHa IPETeXHO Kaj MAllHEHTH CO TEIIKa CpLEeBa
¢1a60CT HIIM CO ITOCTOEYKa peHAHA HHCYGHIMEeHIH]ja, BKIyYyBajKH U PEHaIHA apTeprcKa
CTEHO3a.

JlexoT 06MYHO HE ce MperopadyBa BO ClIydal Ha OHyaTepaiHa CTeHO3a Ha peHaJIHaTa
apTepHja WM IpH efieH QyHKunoHaneH Oybper.

TujasHAHATE JHYPETHIN U JAYPETHIM CTHYHH/CPOTHH HA THA3UIUTE CE LETOCHO eYECKTHBHH
caMo Kora GybpexHara QYHKIHja € HOpMaJHa WM caMO MaJlKy HapylieHa (HUBoaTa Ha
KPeaTHH ce MOMaJH off IpubmmkHo 25 mg/l, ogmocHo 220 pmol/l 3a Bospachn). Kaj
IOCTAapHTE JIHIIA BPEJHOCTA Ha HUBOATA Ha INIA3MATCKUOT KpeaTHHUH Tpeba fa ce IpHIarofu
CO 3eMam€ BO NIPEBH/] HA BO3pacTa, TeJIeCHaTa TEXXHHA U II0JIOT Ha MAlHECHTOT, CIIOPEN
dopmynara Ha KoxpodT (Cockroft):

cle: = (140 - Bo3pacr) x TenecHa TexuHa/0,814 X HUBO Ha MIA3MATCKH KPCaTHHHH

co: BO3pacT U3pa3cHa BO FOAMHHU
TeJIeCHA TeXUHA BO kg
HHBO HA IIa3MaTCKH KpeaTHHHH BO micromol/]

Osaa (opMyIia € COOIBETHA 3a IOCTApH MaXKM M Tpeba Jia ce MpUIaroAy 3a XXEHUTE €O
MHOX€Em€ Ha pesynraroT co 0,85.

XwumnoBosieMujarta, Koja Ipou3JIeryBa ol 3arydara Ha BoJa M HATpUYM IPESAU3BHKaHA OJf
IHYPETHKOT Ha MOYETOK Ha TPETMAHOT, IPEIM3BUKYBa HaMalyBame Ha IIOMEpyiapHara
¢uirrpandja. Toa ModXxe a TOBEJE A0 3rojeMyBaib¢ Ha HUBOATa Ha ypea BO KpBTa ¥ Ha
kpearuHEHOT. OBaa MERJIUBA QYHKIHOHATHA OyOpexHa HHCY QUIMEHIHja HeMa LITETHH
HOCIEIMIM Kaj MAMEHTH co HopManHa Oybpexna (byHKnnja, HO CeIlaK MOXE J1a IO BIIOIIH
MMOCTOEYKOTO PEHAIHO HapyIyBak:e. \

Kaj oBue marueHTH, BOOOMIaCHHOT MEIUIINHCKH MOH)
clefierhe Ha KaTMyMOT H KPEaTHHHHOT 110 J(BE HezelH
MECEIM BO TEKOT Ha TEPANUCKUOT MEPHOA Ha CTabH

Xunomensuja u zy6efbe Ha eodama U enexmponumu % 2, :
ﬁﬂ;[ ; HETXOIHO TOCTOSYKO

HHBO, BO CJIyYaH Ha CTEHO3a Ha peHAIHaTa apTepHja, KOHIeCTHBHA CpIEBa C1aboCT U
IHpO3a €O elleM U aciuT). biokanaTa Ha peHHH-aHTHOTCH3MH-AIIOCTEPOH CHCTEMOT TIOPajIu
TOa MO3KE J1a IPeIU3BUKa, 0COOEHO 32 BpeMe Ha IIPBaTa aIMHHKCTPaIHja i BO TEKOT Ha
TIPBHTE JBE HEJENM Off TepanujarTa, HeHajCeH aJ Ha KDBHUOT MPUTUCOK M/HMIIH 3TOJIEMYBarbe
Ha [U1a3MATCKUTE KOHIEHTPAMU Ha KPEaTHHUHOT, JOBEAYBAjKU 10 GyHKIIHOHAIHA



Oy6pexna uacypunuenija. [lonexora Taa Ha MOYETOKOT MOXe Aa Ouje akyTHa, HaKo
PETKO, ¥ CO IPOMEHJIMBO BpEME Ha I10jaByBambe.

3aroa Tpeba ma ce U3BPIIU CUCTEMATCKO TECTHPAE 32 OTKPHBAbEe Ha KIMHUYKH 3HAIK Ha
rybeme Ha BoJiaTa v Ha eJISKTPOJIMTHTE, IITO MOJKe Ja Ouje pe3yiraT i Ha MeI'yBpeMeHa
1I0jaBa Ha aWjapeja wiu nospakame. Kaj Tne naruenT Tpeba ga ce BpIIK PEAOBHO CIIEACHE
Ha IJIa3MaTCKHUTE eJIEKTPOITUTH.

CepHo3HaTa XHIIOTEH3Hja MOXe 1a 6apa aIMUHHCTpaN¥ja Ha HHTPaBeHCKa HHY3Hja Ha
H30TOHHYEH (PU3HONOIIKH pacTBOpP.

MHuHIMBaTa XHIIOTEH3Hja He € KOHTPauH/IMKallKja 3a MPOIOJDKyBamke Ha TpeTMaHoT. [1o
IIOBTOPHOTO BOCIIOCTaBYBAamb€ Ha 33/I0BOJIUTENICH KPBEH BOJIYMEH H KPBEH IIPUTHCOK,
Tepandjara MoXe IIOBTOPHO JIa 3aIll04He, HO CO HaMaJICHa J03a HIIM CaMO CO €IHa 01
COCTOJKHTE.

Heojua bnoxada na penun-anzuomensun-andocmepor cucmemom (RAAS)

Iocrojat nokasu nexa ucroBpeMenata ynorpeba na AKE-unxubutopn, 6;10KkaTopu Ha
aHruoTeH3uH II perenTopuTe WM ATMCKAPEH IO 3roJIeMyBa PU3HKOT O] [10jaBa Ha
XMIIOTEH3H]ja, XUIIEpKaJIeMHja B HaMmalieHa OyOpeXkHa (pyHKIHja (BKIy4yBajKH H aKyTHa
Oy6pexua uncypunuennuja). ITopamu Toa He ce nmpenopadysa qBojHa 61okana Ha RAAS
peKy komOunupana ynorpeda Ha AKE-unxuburopu, 6;0karopu Ha aHrHOTeH3HH 1
peLenTOpUTE WK ATMCKUpEH (TTorienHere Bo Touka 4.5 u 5.1).

Axo TepanujaTa co JBojHa 6JI0Kaa ce CMeTa 3a allCOJ[yTHO HEOIIXo/IHa, Taa Tpeba aa ce
IpUMEHYBA IO HAA30p Ha CHELHJATUCT U CO Y€CT MOHUTOPHHT Ha OyOpexHaTta QyHKIHja,
€JICKTPOIUTUTE U KPBHUOT IIPUTHUCOK.

AKE-uaxubuTtopu 1 G10KaTOpHUTE Ha aHrHOoTeH3uH Il penentopure He Tpeba na ce
yHOTpeOyBaaT HCTOBPEMEHO Kaj IAIlMEHTH KOH 0oJieyBaaT o/ qujabeTnyHa HedponaTHja.

Penosacxynapna xunepmensuja

TpermMaHOT Ha peHOBacKyJIapHaTa XulepTeHs3uja e pepackynapusamuja. Cenak, AKE
HHXUOUTOPHUTE MOKe Ja GHAAT Off KOPUCT Kaj MAI[MEeHTH CO PEHOBAcKyJlapHa XHIIEPTEH3H]ja
KOM 4YeKaaT KOPEeKTHBHA OIlepalyja WM Kora TakBara ornepaiyja He € MOXKHa.

IMocTou 3rojieMeH PU3HK 3a XHUIIOTEH3Mja ¥ PEHaJIHA HHCY(HIIHEHIIHja KOTa IallHEHTHTE CO
OusarepaliHa peHalHa apTepUcKa CTEHO3a UITH YHUIIATEpalHa apTeprCcKa CTEHO3a Ha efIeH
¢yHKIMOHaNeH OyOper ce Ha Tepanyja co AKE uaxuburtopu (mmoryieHeTe Bo To4Ka 4.3).
Tepamuja co auypeTHn Moxe fa 6uae dakrop Koj npupoHecysa. 'ybeme Ha peHalHa
(GyHKIMja MOXe Aa HacTaHe caMO CO MHHOPHH IIPOMEHH Ha HUBOTO Ha KPEaTHMHUH BO
CEpPYMOT LYpH H Kaj HalMeHTH CO yHUIaTepaliHa CTeHo3a Ha OyOpexHara apTepuja.

Axo nexot Ko-Amiteca UM ce U3ajzie Ha MaIMeHTH CO [TOCTOEYKa HITH CyCIIEKTHA CTEHO3a Ha
peHaJIHATa apTepHja, Tepanujara Tpeba 1a ce 3all0YHe CO HUCKA J103a BO OOJHMYKHY yCJIOBH H
tpeba aa ce creqat 6ybpexxHaTta QyHKIMja 1 HABOATA HA KAJIMYM, 3aT0a IITO Kaj HEKOH
TalMeHTH JOILTO J0 MMojaBa Ha pyHKIHOHATHA OyOpe)xHa HHCYQHUIIHEHIMja KOja ce TIOBJICKIa
Kora OuJla 3ampeHa Tepanujara. S—
TpermannTe co Tabrerure ox 8 mg/5 mg/2,5 mg u 8 mg/10 mg/2,5 mgxé ¢ Eid e iy Kaj

TpeTMaHOT Tpeba Ja 3amovHe BO GOJHHYKHU YCIOBH CO IIOHHCKA /10
i 8§ mg/10 mg/2,5 mg.

Ilayuenmu co nocmoeyka amepockieposa
PH3HKOT 01 110jaBa Ha XHITOTEH3Hja MIOCTOM Kaj CHTE IMaIllUEHTH, HO TPeQd
noceOHO BHUMaHHUE Kaj MALMEHTATE CO HCXEMHUYHA CpIeBa O0JIECT UITH LIEPeOpaina
[EPKYJIaTOpHa HHCYPUIIHEHIH]ja, KaJe IITO Tepaldjara Tpeba Aa 3al049He CO HUCKH JO3H.




Cpyesa cnabocm

IMaueHTHTE CO cplieBa cirabocT Tpeda Jia ce TPEeTHpaaT Co NPETNa3IuBOCT.

He Tpeba a ce 3anpe Tepanujara co 6eTa-6710KaTOpH Kaj XMIEPTCH3NBHE NAlKCHTH CO
KopoHapHa uacypuuuennyuja: AKE mHXuGHTOPOT Tpeba /ia ce noaaje Ha OeTa-010KaToOPOT.
Bo enna DOJNToTpajHa, mianeGo KOHTPOIHpaHa CTy/M]ja Kaj MAalieHTH CO TEIKa CpleBa
cma6oct (NYHA xoraca 111 u IV) npujaBenaTa HHIMAEHIA Ha 10jaBa Ha GenosipobeH eneM
6uIa OBKMCOKA Kaj rPyIIaTa TPETHPAHa CO aMJIOAMIHH OTKONKY Kaj Iianebo rpymara
(mornenHeTe Bo Touka 5.1). BiiokatopuTe Ha KallHYMOBUTE KaHAIIH, BKJIy4yBajKi IO U
aMJIOJIUIIVH, Tpeba J]a ce KOPUCTAT CO IPETHa3IuBOCT Kaj NAallMeHTH CO KOHISCTHBHA CpLeBa
cnaGocT, 3aT0a IITO THE MOXE Jia TO 3roJieMaT PUSHKOT O [I0jaBa Ha UIHH
KapIHOBacKy/lapHU HACTAHW ¥ MOPTAJIUTET.

Aopmua unu Mumpanna cmeHo3a/xunepmpoguuna Kapouomuonamuja
AKE unxu6uTopuTe Tpeba f1a ce KOPHUCTAT CO MPETNAa3MUBOCT Kaj MALUCHTH CO OIICTPYKIHja
Ha M3JIE3HHOT TPAKT Ha JIEBaTa KOMODa.

Hayuenmu co oujabemec

Kaj maryeHT# CO HHCYJIMHCKH 3aBHCEH nujabeTec MEMUTYC (CIIOHTaHA TEHCHIHja 3a
3rojieMyBalb€ Ha HUBOATa Ha KalnyM), Tepanyjara Tpeda Ja 3a10YHe 0 MEAUIMHCKH
HaJ30p CO HaMaJIleHa Io4yeTHa fo3a. Husoara Ha IIHKeMHja Tpeba [a ce CIeaT Kaj IalueHTH
co nujabeTec KOM NPETXOAHO Oujle TpETHPAaHU CO NEPOPATTHH aHTHIHja0CTUITH UITH MHCYIIHH,
OJIHOCHO BO TEKOT Ha IIPBHOT Mecel ox Tepanyjara co AKE HHXHOHUTOPOT (moryieIHeTe BO
Touka 4.5).

Kawnuya

CyBata kanumaia 6una npujaseHa co ynorpebara na AKE HHXHOHTOPH. Taa ce
KapaKTEepH3Hpa CO CBOjaTa yIIOPHOCT H CO HEj3MHOTO MCUE3HYBAhE 110 MOBJIEKYBAHETO Ha
Tepanujata. Bo c1ydaj Ha 0Boj cuMITOM Tpeba Jia ce cMeTa Ha jaTporeHa eTHoJIoTHja. AKO
cemax ce npedepupa npenuiryBambe Ha Hekoj AKE nHXuOHTOD, MOXE Jia ce cMeTa Ha
IpOIOJDKYBalhe Ha TepalnujaTa.

Onepayuja/anecme3suja

MHXMONTOPHTE HA AHTHOTCH3HUH KOHBEPTUPAYKHOT CH3UM MOJXKE [ Ipe/IM3BHKAaT
XHUIIOTEH3Hja BO CIIydad Ha IIPMMarse Ha aHECTe3Hja, 0COOEHO Kora aIMAHUCTPHPaHHOT
AHECTETHK € JIEK CO XHIIOTEH3UBEH MOTEHIHjal.

Tlopazu Toa ce penopadysa Aa ce NpekuHe TpetMaHoT co AKE HHXHOHUTOPOT CO JOJIT0
JI€jCTBO KAKO ILITO € IIEPUHIONPHII, 10 MOXXHOCT €ACH JICH MPea olepanyjarta.

Xenamanno napywysaroe

Petko, AKE HHXMOHTOpPHTE CE TIOBP3aHU CO CHHAPOM KOj 3all04HyBA-CO-XQJIeCTaTCKa
JKOJITHIIA U IIPOrPecHpa 10 GyIMHHAHTHA XeTaTalHa HeKpo3a J/{He 11O CMPT.
MexaHH3MOT Ha OBOj CHHAPOM He ¢ no3HaT. Kaj nanHeRTHTE/KOM,
¥ KOM pa3BuUIIe JKOJITHIIA HIIM Ka&] KOM Ce M0jaBuIle 3HAYHTE/HE Eﬁ}(aqynmﬁ,a_
XelaTaJHUTe ¢H3UMH, Tpeba a ce IPeKUHe Tepanujara co X E mlxuﬁmopmﬁi
e E.&soqkh-_’;%& ¥ a,
-,ﬁ-nyggmnﬁ W gﬁ) QTHLHTE
CIIMYHH HA TMja3sHIUTe MOXeE JIa IPETU3BUKAAT XellaTalHa CHIK avjd, fokonky ce
CJIy4H TOa, aAMUHUCTpALHjaTa Ha Ny PETUKOT Tpeba Be(HAIl Jia e e

[TonyXHBOTOT Ha aMJIOAUIHH ce Tposionrupa i AUC BpeIHOCTUTE CE TIOBUCOKH Kaj
alMeHTH co HapylleHa GpyHKUHja Ha IPHUOT Apob; He ce yTBPJCHH MPENOPAKH 3a
JO3HpaeTo. 3aT0a aMIOAUIHH Tpeba Jla ce HHUIMPA CO HjHUCKHUTE JIO3U O ONCETOT Ha
Ho3Mpame 1 Tpeba 1a ce KOPHCTH CO MPETHasuBOCT, KAKO Ha MOYETOKOT Ha TPETMAHOT, TaKa




¥l TIpY 3roJieMyBarbe Ha fo3ara. Kaj malnuenTd co TEIKH XenaTaTHi HapyIlyBaba MOXe Jia
6uze noTpeOHa 6GaBHa TUTpalLlHja HA 103aTa U BHUMATEITHO CIICJCHHE.

Banane na 60da u enexKxmpoiaumu

Hueo na nampuym

Tue Tpeba na ce MEpAT MPe MOYETOKOT Ha TEpaInujara, a 0Toa Ha peJoOBHU HHTepBay. Cute
TEpaluu Co OWYypETULI MOXE Oa npeanu3BUKaaT XHHOHaneMI/lja, MmoHekoratu o MHOTY (baTaJ'IHI/I
nocnenuny. HaMaTyBameTo Ha HUBOTO Ha HATPHUYM Ha IIOYETOKOT MOXKe Aa Ouze
ACHMIITOMATCKO H ITOPaaX TOa PEIOBHOTO TECTUPAILE € O] CYIITHHCKO 3HAYCIHE.
TecTupamero Tpeba Ja ce CpoBeyBa IIOYECTO Kaj IIOCTapuTe MAllHeHTH 1 Kaj MaIfHEeHTHTE
KOH IIaTaT oJf upo3a (noryieaHere Bo Touka 4.8 u 4.9).

XHIIOHATPEMHja CO XUIIOBOJIEMH]ja MOXKe a 6MIaT OArOBOPHH 3a JEXHApaIrja 1 OpTOCTaTCKa
xunoTensuja. MctoBpemeHa 3aryba Ha XJIOPHUIHH JOHH MOXeE Jia JOBeJie 10 CEKyHAapHa
KOMIIEH3aTOpHa MeTaboHa AlKalo3a: MHIMACHIATA U CTENEHOT Ha OBOj €hEKT ce yMEPEHH.

Xunepxanemuja

ITokadyBarm€e Ha HUBOTO Ha KATMYM BO CEPyMOT € 3a0eJIeXaH0 Kaj HEKOU MALMECHTH KOH Ce
Tepanupanu co AKE uxuGutopu, Briydutento u nepurzgonpun, AKE uaxuburopure Moxe 1a
TIpeN3BAKAAT XMIIEPKAJIEMH]ja 3aT0a ITO Fo MHXHOMpPAaT 0c000/yBambeTo Ha AOCTEPOH.
JlejcTBOTO BOOGHYAEHO HE € 3HAYajHO Kaj Mal(HeHTH cO HOpMaJlHa peHaiHa QyHKuuja.
I[ToxauyBamaTa Ha HABOATA HA KAJIKYM BO CEpPYMOT GHite 3a0e/ekaHy Kaj HEKOU NallHeHTH
TpeTHpann co MaKkTopuTe HA PU3MK 32 Pa3BOj HA XUIIEPKAIEMHUja I BKIy1yBaaT AllHCHTHTE
CO peHAlIHA HHCYDUIMEHIHja, BIONIyBame Ha OyOpexnara dynkiuja, Bo3pact (>70 ronunu),
anjabeTec MEIUTYC, MEl'yBpEMEHHTE HACTaHH, 0COOCHO NEXH/IpaTaIyjara, akyTHaTa CpleBa
JeKOMIIEH3alhja, MeTabo IHaTa aluI03a 1 HCTOBpeEMeHaTa ynoTpeda Ha Uy pEeTULH KOH
urrear KaruyM (Ha IpUMEp, CHHPOHOJIAKTOH, EIUIEPEeHOH, TPHAMTEPEH HIIH aMHAJIOPHL),
CYILIEMEHTH Ha KAJIMYM MJIH COJM KOHU COJPXKAT KalHyM; 1M OHUE MAl[UCHTH KOH 3€MaaT
IpPYTH JIEKOBH IIOBP3aHH CO 3T0OJIEMyBatbe Ha HUBOATA HA CEPYMCKHOT KaJluyM (Ha IIpuMep,
X€IapHH, TPUMETOIIPUM WM KO-TPUMOKCA30JI HCTO TaKa IMO3HAT H KaKo
TPUMETONPUM/CYI(amMeTOKCa3011 H 0COOEHO alJIOCTEPOH KOj € aHTATOHUCT HITH aHTMOTEH3HH
pELENTOPHHU GNIOKaTOpH). YTIoTpebaTa Ha CYIUIEMEHTH Ha KaluyM, JUYPETHIM KOH IITeAaT
KAJIMYM, HJIH COIIM KOM COJIPXKAT KalryM, 0COOCHO Kaj IIalMEHTH CO HapyiieHa 6yOpexHa
¢QyHKIHja MOXe 12 IOBee A0 3HAYUTEIIHO 3T0JIEMYBarhe Ha HUBOATa HA CEPYMCKHOT KaJIMyM.
XunepkareMujaTa MOXKe Ja MpeAn3BUKa CEPHO3HH, TOHEKOrall (aTalHi apUTMHH. .
JlaypeTHLATE KOU INTEJAT KATHyM H aHTHOTCH3UH-PEENTOPHUTE osrokaropu Tpeba Jia ce
ynoTpeGyBaar co MpeTNa3IMBOCT Kaj MAIMEHTH KOH Ce Ha Tepamnuja co AKE I/IHXI/I6I/ITOpI/I "

touka 4.5).

Xunokanemuja

['y6emeTo Ha KaldyMOT KO€ JOBEyBa 10 XHHOKaHeMHJa € IJIaBd 4 Ha
THja3sHIHKUTE JUYPETHIM U JHYPESTULH CIIMYHN Ha THjasHaUTE. XN AG
npeau3BHKa HapylyBamba Bo MycKynuTe. [IpHjaBenu ce ciryyau Ha paGy :
KOHTEKCT Ha CepHO3Ha XHIOKaneMuja. PU3MKOT OJ 10jaBa Ha HAMAJICH M (<3,4

mmol /1) Tpeba ia Guze cupedeH kaj HEKOH BUCOKO PU3HYHH nonynauuon 111 KaKO LIITO
ce IIOCTApHTE JIMIlA U/MIIM HeyXpaHeTHTe JIHIa, 6e3 pa3iuka Jajiy 3eMaaT Mk He MOBeKe
JIEKOBH, TALHEHTHUTE CO [IUPO3a KOM HUMAAT €JIEM M acliUT, KOPOHAPHH NAllMCHTH H Kaj
TMaIHEHTH cO cpIieBa cnabocT. Bo Takeu ciiydau, XUIOKANIEMHjaTa ja 3rojieMyBa
Kap/IMjaHaTa TOKCHYHOCT Ha KapAHjaIHUTE IIAKO3HAN H PH3HKOT O] 110jaBa Ha HapyIeH
CpIIEB PUTaM.



VHaMBHAYHTE KOM Ce KapaKkTepu3upaar co goar QT MHTepBall ce HCTO TaKa M3JI0XKEHH Ha
pH3HK, 6€3 pa3/vKa Jad [OTEKIOTO € BPOJACHO HITH jaTpOoreHo. XuIoKaneMujara, Kako 1
6panuKapaMjaTa, JeiyBa Kako $HakTop Koj JOIPHHECYBA 3a 110jaBa HA CEPHO3HU HapYIIyBarba
Ha CPIIEBHOT PHTaM, 0cOGEHO 3a mojaBa Ha "torsades de pointes"”, koja MoXxe na bune
daraiHa.

Bo cute ciy4an, IOTpeGHO € MOYECTO TECTHPAmkE Ha HUBOAaTa Ha KamuyM. [IpBoTo Meperse Ha
HHBOATA HAa KAJIKYM BO IUTa3MaTa Tpeba Ja ce U3BpINH BO TEKOT Ha IIpBaTa HezAena 110
IIOYETOKOT HA TPETMAHOT.

AKO ce OTKpHjaT HUCKH HMBOA Ha KaJnyM, TOTpeOHa € KOpEeKIHja.

XunokajeMujaTa Koja ce 1mojaByBa BO acOLMjalivja CO HUCKO HUBO Ha MarHe3uyM BO CEPYMOT MOe
na 6ume pedpakTopHa Ha TepalHtja OCBEH MOKOJIKY He Ce KOperupa HUBOTO Ha MarHe3uyM BO CEpYMOT.

MarHe3uyM BO Ijia3mara:

THA3HOHUTE U CIIMYHH JRYPETHLM BKITyUHMTETHO MHIANAMHUOT Ce TIOKaKA [EKa ja 3roJieMyBaatT
YPHHAPHATA €KCKPELMja HA MATHE3UYM, IITO MOXE 1a Pe3yJITHPa CO XHNIOMarHesemuja (orieHere
Bo Touka 4.5 and 4.8).

Hueoa na xanyuym

TujasuIHUTE JUYPETHIM U AUYPETULM CPOJHU HA THja3HIUTE MOXE /A ja HamasaT
ypHHApHATa EKCKpEIrja Ha KalluyM U Ja IpeIu3BUKaaT 0J1aro 1 MHHIIMBO 3r0JIEMYBarbe Ha
HHBOATA Ha KAJIMyM BO IIa3Mara. 3HaAYUTEIHO IIOKAYEHHTE HUBOA HA KAIIUYM MOXE Jia
OuAT IOBP3aHH CO HEIUjarHOCTUIMPAH XUIepapaTuponausaM. Bo Taksu ciyvau,
TepamujaTa Tpeba 1a ce MPEKUHE Npel 1a Ce HCIUTa NapaTHpOMaHaTa QyHKIHja.

Ypuuna xucenuna
TeHneHNMjaTa 3a M0jaBa Ha Hala/i HA THXT MOXKE Ja Ce 3T0JIeMH Kaj XHMIIEpyPUKEMUIHATE
HalyeHTH.

Jumuym
JIuTHYMOT O6MYHO He ce NperopatyBa 3a HCTOBpeMeHa ynoTpeda (ToreaHeTe Bo T04Ka 4.5).

Cnopmucmu
CropTacTHaTe Tpeba Ja HMaaT BO IPEJBUI JIeKa OBOj JIEK COAPIKH aKTHBHA CYIICTaHIHja
(MHJamaMu) Koj MOXKe Ja IpeJU3BHUKA IO3HTHBEH JOIMHI TECT.

Xopoudanna egysuja, akymna muonuja u cekynoaper 2iaykom 00 3ameopeH azoi
CyndoHamu ¥, WM JISKOBH KOH C€ I€PHBAaTH Ha CyI(OHAMMIN MOXe Jia IIPpeIH3BHKaAT
HIMOCHHKPATCKa PeaKiija Koja pe3yITHpa Co XOporaalHa edysuja co edekT Ha BUAHOTO
I0JIe, TPAH3UTOPHA MHOIIHja ¥ aKyTeH IIIAyKOM OJI 3aTBOPEH arojl. CUMIITOMHUTE BKIIy1yBaaT
aKyTHO HACTAHYBarb€ Ha HaMalleHa BH3yeiTHa CIIOCOOHOCT MM OKYyJIapHa 60J1Ka i THIIHYHO
HACTaHyBAAT BO IEPHOJ] O]l HEKOJIKY HaCOBH JI0 HEKOIKY HEJENH O/l 3an0 Iy Bak

Ha BUJIOT. HpnMapHaTa Tepanuja e Hajop30 MPEeKHHYBakbe Ha Tepau i
MeIMIMHCKH WA XUPYPIUIKH TPETMaH Moxe Ja Gujie moTpebeH KK 3)
IPUTHCOK OCTaHe HeperynupaH. PH3uK ¢paKkTopu 3a pa3Boj Ha aKyTg S1AYKOM | recgiagon
MOJKe Jia BKJIydaT HCTOpHja Ha alepruja co cya(oHaMu/l WK [1EH e B AT

Pacnu pasnuxu
Kako u co apyrure AKE nnxuburops, TNEPUHIIOTIPUI € OYHIJIEHO [OM
HaMaIyBamk-eTO Ha KPBHHOT MPUTHCOK Kaj LIPHITUTE BO CIIOpeada co nauneHmTe KOH HE U
npunaraaT Ha I[pHaTa paca, BEpOjaTHO IOpaIH IOBHCOKATa PEBANICHI[Aa HA HUCKO HUBO Ha
PEHHUH Kaj LpHATa XUMEPTEH3UBHA IOy IalHja.



Ilocmapu

By6pexHata QyHKIHja H KaTMyMOT Tpeba fa ce TeCTHpaaT Ipel OYeTOK Ha Tepanujara.
[oueTHaTa J103a Tpeba MOCIeIOBATENIHO 1A c€ MPHIIAroyBa BO 3aBUCHOCT O/ OATOBOPOT Ha
KPBHHOT IIPUTUCOK, 0COGEHO BO CIIyYau Ha ryfeme Ha BoJara H eJIeKTPOIMTHTE, CO e Aa ce
m36erse HeHasiejHa TI0jaBa Ha XMIIOTEH3H]ja, U Tpeba Ja ce MpUMeHyBa BHIMATEIHO
3roJIEMyBam-e Ha Jjo3ara (IIOrJeIHeTe BO TouKa 5.2).

Ileoujampucka nonynayuja
He e yrBp/icHa ebUKaCHOCTA M TOJIEPAHTHOCTA Ha JeKoT Ko-AMiteca Kaj fieria ¥ afioJIeCeHTH.

4.5 WHTepakuuH co APYTrH JIEKOBH WJIH APYrH GopMM HA HHTEPAKIHH

[MonaTonuTe O KIMHAYKHTE HCIUTYBamka MOKaxaa AeKa BOjHa OJI0Kaja Ha peHHH-
aHIHOTEH3MH-aIocTepoH-cucTeMOT (RAAS) mpeky koMbunupana ynorpe6a na AKE-
HHXUOUTOPH, anrnoTen3ud Il penenTopHY 6JI0KaTOPH MJIM AIHCKUPEH € acolUpaHa co
II0BHCOKA (pEeKBEHINja Ha HECAKAHM HACTAaHH KaKo LITO CE XMIIOTEH3H]a, XHIEpKaIeMuja 1
HaMaJleHa peHaTHa QYHKIHja (BKIyIHTENIHO aKyTHa peHalHa ¢/1aboCT) CIOPEAEHO €O
ynotpe6a Ha enunedna RAAS- nenyBauka mMoeKy:ia (Toreasere Bo Touka 4.3, 4.4 u 5.1).

Jlexosu kou 20 3201eMy8aam pusuKom 3a aHzuoeoem

Hcrospemena ynotpeba Ha AKE HHXUGHTOPH cO caKyOUTpHII/BaicapTal € KOHTpaHHMIHPaHa 3aT0a
LIITO OBA FO 3rOJIEMYBA PH3MKOT 32 aHTHOe/IeM (TornejHeTe Bo Touka 4.3 u 4.4). Tepanujata co
cakyOuTpuI/BasicapTaH He Tpeba /ia ce 3ano4He 36 yaca o 3eMambe Ha IOCJIeAHATa 1032 011
TepanujaTa co nepuHaonpwi. Tepanujara co NEpHHACIPIIT HE CMee J1a ce 3ano4He A0 36 yaca Io
nocJIeHaTa 7103a o] CaKyOuTpui/BasicapTaH (moriegHeTe Bo Touka 4.3 u 4.4).

HcroBpemena ynorpe6a Ha AKE unxuGuropu co pauekanotpui, mTOR uHxuburopu (Ha npumep
CHPOJIUMYC, €BEPOIUMYC, TEMCHPOTIUMYC) ¥ IIIMIITHHM (Ha IIPUMEp JTMHATTIMITTHH, CaKCarJIMITHH,
CUTArJIMIITHH, BUIJATIMIITHH) MOXKE J1a JI0Be/ie JO 3roJieMeH PH3HK 3a aHTHOe/IEM (TIOTJIeIHEeTe BO
Touka 4.4).

Jlexosu xou npedu3suKy8aam xunepraremuja
Hako HMBOTO Ha KaJIMyM BO CEPYMOT BOOOHYAECHO OCTaHyBa BO HOPMAJTHUTE IPaHUIIM, MOXE J1a ce
110jaBH XHINEPKATIEMH]ja Kaj OJ[peIHH NALMEHTH KO Ce TPETHPaHH co JiekoT Ko-Amieca. Hexou
JIEKOBH WJIH KJIaCH Ha JIEKOBH MOJKE JIa ja 3ToJIeMaT YeCTOTaTa 3a 110jaBa Ha XHIEpKaIeMH)ja:
AMMCKUPEH, KAJTAYMOBH COJH, AUYPETHIIN KOH IITEJAT KAIHYM, (Ha [IpUMep CIIUPOHOJIAKTOH,
tpramTepen win amunopun), AKE HHXHOUTOPH, aHTHOTEH3HH aHTHOTeH3HH-1I penenTopHU
antaronuctd, HCAWJI, XenapHHH, JIEKOBH 332 IMyHOCYIIPECHja KaKO IITO Ce IUKIIOCTIOPHH
AIM TaKPOJIUMYC, TPUMETOIIPUM, U KOTPUMOKCA30J (TPUMETONPHM/CyIpaMeTOKCa30i), 3aToa IITO
3a TPUMETONPHM C€ 3HaeC /I€Ka A€TyBa KaKo ANYPETHK KOj HITeAH KaJIHYM, KaKo IITO € aMWJIOpHI.
KomOuHamnujara Ha OBHE JIEKOBH I'0 3T0JIEMYBa PH3HMKOT 3a xnnepKaneMnja

3aroa kom6uHauHja Ha Ko-AMileca co ropecnoMeHaTHTe JIGKOBH HE C§ Hpe@ﬁﬂﬁ)‘ﬁtf j}x)’ X
, l‘{p&rl‘[aB;uﬂBOCT T@é’g\ 1ECTO

clieJckh€ Ha HUBOTO Ha KaJIMYM BO CepyMOT.

Hemospemena ynompeba e xonmpauHouyupand (noznedneme 60 n

Anuckupen
Kaj nammenTy co aujaberec win HapynieHa peHaHa (GyHKIMja, Ce 3roJIeMyBa PH3HKOT 32
XHIIEpKATEMH]a, BIIOIIYBake Ha peHanHaTa GpyHKIMja i KapIHOBAaCKyJIapeH MOPOHIUTET 1
MOPTAJIUTET.



Excmpaxopnopannu mpemmanu

EKCTpaKopImopaHi TPETMaHH KOH JOBEyBaaT 0 KOHTAKT Ha KPBTa CO HETaTHBHO
HaeJIeKTPH3HPaHH MOBPIIMHE KAKO IITO € AUjanu3a WK XeMOQHITpalmja co OApeACHH
MeMOPAHH CO BUCOKA CIPOBOUIHBOCT (Ha Ip. OMHAKPHIOHATPUI MeMOpann) U adepesa Ha
JIUIONPOTENHH CO HUCKA TYCTHHA CO AEKCTPaH CyJar ro 3rolneMyBa PU3HKOT 33 CEPHO3HH
aHa(bHIaKTOMIHU peakiuu (orneaHeTe Bo Touka 4.3). JIokoJKy ce moTpeOHH BakBU
TpeTMaHH, Tpeba 1a ce cMeTa Ha ynoTpeba Ha JIpyr BuJ Ha MeMOpaHa 32 JIHjajii3a Wid Apyra
KJIaca Ha aHTUXUIICPTEH3MBEH JIEK.

He ce npenopauyea ucmospemenda ynompeba

Anuckupen

Kaj ApyrH MameHTH, OCBEH MAllMeHTH co AnjabeTec Wi cO HapyIleHa penanHa GyHKuuja, ce
3roJieMyBa PH3HKOT 32 XMIIEPKATEMH]a, 33 BIOLIyBalbe Ha peHalTHaTa QyHKIHja HiIH
Kap/IHOBACKyIapeH MOPOHAUTET K MOPTAIUTET (IOTIEAHETE BO TOUKA 4.4).

Hemospemena mepanuja co AKE unxubumopu u an2uomen3un-peyenmopru 610kamopu

Bo nuTeparypaTa IpujaBeHo € JeKa MaMEeHTHTE CO BOCIIOCTABEHA aTePOCKIIEPOTHYHA
6oJIeCT, cplieBa CIaboCT, WK co AujabeTec CO OIITETYBame Ha LeIHH OpraHH, HCTOBPEMEHA
tepanija co AKE HHUGHTOPH ¥ aHTHOTEH3UH-PEIENTOPHHU OIOKATOPH € aCOIMPaHa co
IOBHCOKA (h)peKBEHIM]a HA XUIIOTEH3Uja, CHHKOIA, XUIEPKAIEMH]a, ¥ BIIOLIYBaibe Ha
peHanHaTa (yHKIIHja (BKIyYHTEIHO aKyTHA PeHaIHa CI1abocT) Bo criopenba co ynorpeda Ha
¢/IMHEeYeH PeHUH-aHTHOTEH3HH-AJIOCTEPOH cHcTeM. JIBojHa 610Kana (Ha mp. co KoGuHaNH]a
na AKE-naxu6uTop co anruoreHsuH Il perentopeH aHTarOHUCT) NOTPEGHO € ia ce OpaHuIH
Ha MHAMBHIYANHO Ne()HHUPAHHU CIIydaH co GIMCKO Cle/iehe Ha peHalHaTa QyKiKja, HIBOTO
Ha KaJIUyM, U KPBHHOT ITPUTUCOK (TIOTJIeTHETE BO TOYKa 4.4).

Ecmpamycmun
[TocToH PH3HK 3a 3roJIeMyBaihe Ha HECAKaHUTE JIEjCTBA KAKO IUTO € aHTHOHEBPOTCKHU €lIEM

(aurmoeneM).

Jumuym

[IpujaBeHu ce peBep3UGHIIHO 3roJIEMyBaH¢ HA CEPYMCKHUTE KOHIIEHTPAI[MH 1 TOKCMYHOCTA Ha
JIATHYMOT TIPH HCTOBpEMEHA aMMHKCTpanyja Ha TuTHyM co AKE maxuburopu. Yorpedara
Ha MEpHHIONPHII BO KOMOUHAIHja cO MHAANaMH/l U CO JIUTHYM HE Ce IIPenopavyBa, HO aKko
KOMOHHaNKjaTa € HeOnxoHa, Tpeba 1a ce BPIIN BHUMATEIIHO CIIC/iekhe Ha HUBOTO HA JINTHYM
BO cepyMOT (TioryiefHeTe Bo To4uka 4.4).

Juypemuyu xou wimedam Kanuym (Ha npumep mpuammeper, auunopuo...), KAIUymMoeu Conu
Xunepkanemuja (TIOTEHLMJATHO JIETAIHA), 0COGEHO BO KOpeNanyja co PEeHAHO HapyLlyBakme
(KyMyJIaTUBHH [IejCTBa Ha XUIEPKaIeMu]ja).

He ce npenopadyBa kKoMOUHAaMjaTa HAa IIEPHHIONPUIT CO rOpeHABEACHITETICKAR "
(mornexnere Bo Touka 4.4). AKo HCTOBpeMeHaTa yrnoTpeba e cen ] @Eﬁlﬁ%

C€ KOPHCTAT CO MPETHa3IMBOCT M CO YECTO CIIEACHE HA HUBOAT HanEpyMcKHEﬁ MyM 1. 3a

=i, -
ynotpe6a Ha CIUPOHONAKTOH MPH CpIIEBa c1aboCT, MOTTIEAHETE BO M‘HCTOBﬁGMCHm
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Hemoespemena ynompeba koja bapa nocebna 2puaicd

Bawzogbén



[ToTennupame Ha aHTUXUIIEPTEH3UBHOTO JIEjCTBO. AKO € IoTpebHO, Tpeba na ce cienu
KPBHMOT IPHTHCOK U OyOpexkHaTa GyHKIH]a H Ja Ce IPHIAro Iy no3ara Ha
AHTHXMUIICPTEH3UBHUOT JIEK.

He-cmepouonu anmu-ungramamopunu aexosu (NSAIDs) (sxryuysajiu 0o3u > 3g/na oen Ha
AYeMmunCanuyunHa Kuceauna)

Kora AKE uHX#HOUTOpHUTE CE aIMUHUCTPUPAAT HCTOBPEMEHO CO HECTEPOH/THH aHTH-
HH(IAMaTOpHH JICKOBH (HA IIPUMED ALETHICATHIMIHA KACEMHA BO aHTH-HH(JIaMaTOPHH
pesxumu Ha gosupame, COX-2 uaxuburopu u Hecenexrusan HCAWII), moxe na fojae 1o
ocnabHyBam-¢ Ha aHTUXMIIEPTEH3UBHOTO JiejcTBO. VictoBpemeHarta ynorpeba na AKE
uaxuburopn 1 HCAWJI moxe na nosene 10 3rojeMeH PH3UK O BIIOLIYBAmke Ha OyOpexnara
JyHKIMja, BKIyYyBajkH 10jaBa Ha MOXHA aKyTHa OyOpexxHa HHCY(QHIMEHIIH]a, KaKo
3rOJIEMyBal-€ Ha HUBOATA Ha KAIMyM BO CEPYMOT, 0COOEHO Kaj MAallMEHTUTE CO IOCTOeYKA
BiomeHa Oy6pexHa pynxuuja. KomOunanujara tpeba fa ce aAIMUHUCTpUpA CO
TpETIas3IMBOCT, 0cOGEHO Kaj mocrapuTte nuna. [larmenTure Tpeda na 6ugat COOABETHO
Xuppupanu u Tpeba na ce ciuenu 6yOpexHara GyHKIHMja 10 3aII0YHYBAETO HA
HCTOBpEMEHATa Tepariyja, a I0T0a IEPUOAUYHO.

Aumuoujabemuunu 1exosu (UHCYIUH, NEPOPATHY XUNO2NUKEMUYHU JIEKOBU)
EnuaeMHOIOIIKKTE CTYAHH CyTepupaaT jeka ucroppemena ynorpe6a Ha AKE uaxubuTOpH H
JIEKOBH 3a Tepalifja Ha JujadeTec (MHCYIMHH, IEPOPATHH XHUIIOTITUKEMHUIIM) MOXE Ja
IpeIH3BHKa 3TOJICMEHO HaMallyBaihe Ha HUBOTO Ha IIyK03a BO KPBTa CO PH3HK 32
xunornukemuja. OBoj peHOMEH MOBEPOjaTHO € J1a C€ M0jaBH IOYECTBO BO NPBHUTE JIBE HEICIH
o1l KOMOHHMpaHTa Tepalyja H Kaj MaueHTH CO PCHATHO HapylllyBame.

Juypemuyu xou ne wmeoam xanuym

TTanueHTHTE KOM ce Ha Tepanuja co JUYPETHUH, ¥ 0COGEHO OHHE Kaj KO HMa HaMaJleH BOTyMeH/HWIH
COJIM MOXe€E MOa JOKHBeaT NpeKyMepHa peayKuHja Ha KpPBHHOT IIPUTHCOK [0 3alO4HyBame Ha
tepanujata co AKE uHxuGuropu. MoXXHOCTa 32 XHIOTEH3UBHO AEJCTBO MOXE Ja Ce HaMalli Co
NpeKHH Ha TeparyjaTta co IUYpPETHKOT, CO 3rojeMyBamke Ha BOMYMEHOT MM Ha BHECOT Ha COMHM Mpen
3alo4HYBabe Ha Teanujata co HUCKY WIH JIO3M Ha TIEPHHJIONPHII KOH MPOrPECHBHO C€ 3roJieMyBaar.
IIpu apmepucka xunepmen3uja, TIpel TepanHjaTa Aa TNpeAW3BMKAa HaMalyBalke Ha HHUBOTO Ha
COJIN/BOYMEH, WM JAMYPETHKOT MOpa Aa Ce NpeKHHEe MNpej 3amo4uHyBame Ha Tepanujata co AKE
MHXHOHTOp, BO OBOj CJIyuaj OMYPETHIM KOM HE LITEJAaT KaIMyM MOXeE IOTOa NMOBTOpHA JAa Ouaar
BOBEAEHH BO Tepanuja wid Tepandjata co AKE HHXHOHTOPOT Mopa Zia ce 3aI04YHe CO HUCKU A03H U
MPOrPECUBHO Ja CE 3roJIeMyBaaT JIO3UTE.

Ilpu xonzecmuena cpyesa crabocm xgja e mpemupana co ouypemuyu, AKE naxuburopot Tpeba na
ce 3all0¥HE BO MHOTY HHCKH JIO3H, MOXHO [0 HAMaJlyBaie Ha J03MTe Ha aCOLMPAHUOT JMYPETHK KOj
He TS KaIHyM.

Bo cwure ciryuan, peHasHaTa QyHKIMja (HUBOTO Ha KPEaTHHHH) MOpa Jia Ce CJIE/IM 32 BpeMe Ha MpBUTe
HEKOJIKY HeJeJIH O MO4YeTOKOT Ha Tepanuja cOAKE uHXu6HTOpH.

Juypemuyu xou wimeoam kanuym (eniepenon, cnupoHoGKMOH)
Co ennepeHOH WM CIIHPOHOJIAKTOH BO 03¢ nomely 12,5 mg po 50 mg Ha ieH U CO HUCKHU H03H Ha
AKE unxuburopu:

IIpu Tepanumja co knaca II-IV cpuesa cinaboct (NYHA) co ejekiuona ¢paximja <40%, ¥ npeTXoaHO
tepanupaid co AKE wuHxubGuropu u loop AHypeTHLHM, INOCTOH pH3I : 1 1eMHja,
HOTEHIIMjaJTHO JIETAJICH, 0COOCHO BO Cly4aj Kajie He € 3a0enexaHo nouuTys; gkaTa 3a
JI03Mpame 3a OBaa KOMOHHALIHja. '

Ipen 3anouHyBame Ha K0M6nHauHJaTa MpoBepeTe r'o OTCYCTBOTO H gunepanemuja» u HO
HapylIyBambe.

Bnucko cnenewe Ha KaJ'IeMI/I_]aTa H eraTPIHeMPI_]aTa € MpernopavyaHo Ha 1o
Tepamd_]aTa, €AHall HEeAC/IHO a IMoToa €aHall MECCYHO.



Jlexosu xou npedusbuxyeaam torsades de pointes

Tlopaau pU3MKOT OJ [I0jaBa Ha XUIIOKaNeMHja, HHAaNaMu] Tpeba Ja ce aIMHHHCTPHpA CO
MPETMa3IUBOCT 3a€/IHO CO JIEKOBH IITO IIPEIU3BMKYBaaT forsades de pointes, KaKo IITO CE, HO
He JIIMHTHPAHO caMo Ha : knaca la anTHapHTMHIH (Ha IpUMEP KUHUIWH, XUAPOKMHU/IKH,
muconpaMun); knaca III anTrapuT™MuLy (Ha IpEMep aMHOJApOH, 0TI, ROy THIHL,
GPETHIIMYM, COTAION); HEKOM aHTHIICUXOTHIM: $peHoTHasHHH (Ha IPUMEP XJIOPIPOMa3HH,
I{HjaMeMa3HH, JIEBOMEPOMA3KH, THOPUIA3HH, TpudIyonepasnH), GeHsamMuu (aMHCYIIIPAL,
CYJIHEpHA, CYATONPUI, THAIPKL), OyTrupodeHOHH (Ha IIPUMEp APONIEPULION, XAIOIEPHION),
APYTH HEBPOJIENTHIH (IUMO3UL); APYTH CYTICTAHIIME KaKO WITO Ce OEpHAIII, IUCApUI,
nudemanu, eputpomunud 1V, xanodanTpyuH, MH30IaCTHH, MOKCUGIIOKCALliH, ICHTAMHIHH,
criapIoKcaIyH, BUHKaMEH [V, MeTanoH, acteMu3on, Tepdenanun. CrpedyBarbe Ha [10jaBaTa
Ha HHCKY HHBOA HAa KATHYM M HUBHA KOPEKIHMja JOKOJIKY € moTpe6Ho: cnenemne Ha QT
HHTEPBAIOT.

Jlexosu 3a Hamanyearse Ha kanuymom (ampomepuyun B (IV nam), cucmemcxu
2NUKOKOPMUKOUOU U MUHEDATOKOPMUKOUOU (CUCTEMCKY NAM,), MempaKoCaKmuo,
CIMUMYNIAMUEHY NAKCAMUBY)

3roneMeH pH3MK O] I10jaBa HA HUCKYM HHBOA Ha KalnuyM (JOIOJHHUTEIHO /iejcTBO). Creneme
Ha HUBOATA HA KAJIHYM M HUBHA KOPEKIHja JOKOJIKY € MOTpeGHO; NOTpeGHO € oceGHO
BHHMaHME BO CJIydaj Ha Tepanuja co KapJujalHy raukosuan. Tpeba /ia ce KopucTaT He-
CTHMYJIATUBHU JIAKCATHBH.

IIpou3seoou na ouzumanuc

XunoxaseMuja H/WiK XUIIOMarHe3eMuja e peJUCIoHHpaHa Ha TOKCHYHH /I€jCTBA Ha IUTHTAIHC.
I'Ipenopaano € cliejebe Ha KaJIMyMOT BO IU1a3Mara, Marne3uyMoT H EKT H, JOKOJIKY € HEOIIXOAHO,
NpUIIAroyBaise Ha TeparujaTa.

Anonypunon
HcToBpeMeHa Tepamnyja co MHIAMaMKI MOXKE J1a ja 3r0JIEMH HHLMICHLATA 32 XUIIEPCEH3UTHBHU

PEaKiMH Ha aJIoIy pUHOJL.

Hemospemena ynompeba 3a koja e nompebua nocebua spuoica.

Jluypemuyu xou wmedam xanuym (amMuiopud, CRUpOHONGKMOH, Mpuammepen)

HaKo palHOHATHATE KOMOMHAHLM Ce KOPHCHH Kaj HeKOM NAlMEHTH, CETaK XUMOKaIeMHja K
xunepkaneMuja (0co6eHo Kaj MalUeHTH co peHanHa cnaboct win aujaGerec). Kamiym Bo miasmara v
EKT Ttpefa 1a ce crenar u IOKOJKY € HEOIXOAHO Tpeba i OBTOPHO Jla Ce eBaTyHpa Teparvjara.

Memdghopmun

Miteuna anumo3a mopaax MeTGOPMUH peAu3BUKaHa Ol MOXHA QyHKIHOHAHA OyOpexHa
HHCY(HIHEHIHja TOBP3aHa CO JUyPETHLH, 8 0COOEHO CO MHKIMYHM TuypeTaiy. Hemojte na
KOPHCTHUTE MeTq)opMnH KOra IJIa3MaTCKUTe HUBOA Ha eraTI/IHI/IHOT HagmubyBaar 15 mg/l
(135 pumol/l) xaj maxute 1 12 mg/l (110 pmol/l) kaj xeHyre: -

Joonu KoRmpacmHu cpeOcmea
Bo cinyuaj Ha gexuapartalija IpeIu3BUKaHa O THY} ﬁ‘ufﬁﬂ IIOC:I‘GP! 3rg/i§MeH pU3UK O
I'IO_]aBa Ha akyTHa OyGpexHa HHCyHIHEHIH]ja, 0cof h‘i{é Kol:a ce Kogncxam" HCOKH JI03U Ha
jomHO KOHTPACTHO CPEZICTBO. Pexupparanujara Tpe qia;ge W3BPUIH nﬁ:;’ a ce
AJIMHHHCTPUPA jOJXHOTO COCAHHEHHE.

Kanyuym (conu)
PHU3HK O 3roJieMyBarse Ha HUBOATa Ha KaJlIyM [I0pajy HaMaleHaTa eIMMUHAIM]a Ha
KaIIHYMOT BO ypHHATa.



Luxnocnopun
Pusuk of1 3rojleMeHH HUBOA Ha KPEaTHHHH KaKO pe3yiiTaT Ha HHIanaMus 6e3 IPOMEHH BO

IUPKYITHPAYKHTE HUBOA HA MUKJIOCIIOPUHOT, AYPH H KOra HEMa I‘Y6CH>C Ha COJINTC U BOoAaTa.

He ce cripoBeieHH CTyIMH 3a HHTEPAKLHMja Ha JIeK 3a IUKJIOCIIOPHH M aMIIOJIUITHH Kaj 31paBH
BOJIOHTEPH HJIM ApYTa MOIIyJIAlHja CO HCKIIYYOK Ha MAlMeHTH CO TPaHCIUIaHTalHdja Ha
Oy6per, kaje BapujabiaTa Ha KOHIIGHTpaLUUTE ce 3rojieMysa (mpocek 0% - 40%) na
uKIocnoput 6ea 3abenexanu. Tpeba na ce cMeTa 3a cilelierhe Ha HHBOTO Ha UKJIOCTIOPHH
Kaj MalHeHTH CO TpaHCIUTaHTal#ja Ha 6yOper Kou ce Ha Tepalnyja o aMJIOAMIIKMH U JOKOJIKY €
motpebHO Tpeba Aa ce HampaBH peyKIHja Ha 103aTa Ha IIHKJIOCIIOPUH.

Xenapun
XunepkaneMuja MOXe Jia HacTaHe 3a BpeMe Ha ucToBpeMeHa ynotpe6a Ha AKE uHXuOuTOpH
co xenapuH. [Ipenopayano e ciefeme Ha HUBOTO Ha KaJIHYM BO CEPYMOT.

Huxubumopu na CYP3A4

HcroBpeMeHarta ymotpeba Ha aMIoAUIHH co cuHH Wi yMepeHu CYP3 A4 unxuburopu
(mpoTeasza MHXMOMTOPH, a30JIHA aHTH(YHTATHH JIEKOBH, MaKPOJIHMIH KAKO €EpUTPOMHUITHH HITH
KJIApUTPOMHMIIUH, BepalaMII WK JUITHA3EM) MOXeE Jia IOBeE A0 3HAYUTEIHO 3roJIeMyBamhe
Ha M3JI0)KEHOCTa Ha aMmoaunuH. Kiuanukara ciuka Ha oBue apMaKOKHHETCKH BapHjalliy
Moske 1a Ouze nmou3paseHa Kaj mocrapure juna. [lopaxu Toa Moxe a 6ue NoTpeGHO
KIIMHUYKO CIIEJICHE U IIPUIIarolyBabe Ha [03ara.

mTOR unxubumopu (ha np. CUpoIUMYC, €8ePOIUMYC, MEMCUPONUMYC)
[TanmeHTH KOH 3eMaaT HcToBpeMeHa Tepandja co mTOR uaxubuTopy MOke na Ouaar co
3rojieMeH PU3HK 3a aHrHoeAeM (IoTJIeJHeTe BO To4uKa 4.4)

mTOR unxu6uropu ce CYP3A cy6erparu. Amnoaunusort e cinab CYP3A unxuburop. Co
ucrospemena ynorpeda Ha mTOR HHXHOUTOPH, aMJIOAUITHHOT MOJKE /1A ja 3TOJIEMH
excriosunujata Ha mTOR nEXHOHTOpUTE.

Huoyxmopu na CYP3A4

ITo Ko-aAMUHHKCTpaNMja co Mo3HaTH HHAykTopy Ha CYP3 A4, mna3Ma KoHLIEHTalldjaTa Ha
aMJIOIMITH MOXe Jla BapHpa. 3aToa, KpBHUOT IPUTHUCOK Tpeba Ja ce CIeIU B JO3UPAETOo aa
ce peryJmpa 3a BpeMe M II0Clie HCTOBpeMeHaTa Tepanuja, ocobeno co cuian CYP3A4
HHAYKTOpH (IIp. pruaMIIAIIMH, KAHTAPHOH).

Cox 00 yumpowu

AIMHHHUCTpAIMjaTa Ha aMJIOJUIINH 3a€THO CO LIUTPOH HIIM CO COK OJf LIUTPOH HE Ce
MpenopadyBa 3aToa ITO Kaj HeKOH IMalHEHTH MOXe J1a ce 3rojeMu OHOPacIoIOKHBOCTA IITO
pe3yNTHpa CO HaMadyBake Ha IEJCTBOTO BP3 3LOJNEMEHHOT KPBEH [IPUTHUCOK.

Hanmponen (ungysuja)

Kaj sxuBoTHUTE OGUjte 3abenexanu

KapAHOBaCKyJIapeH KOJIaIC MOBP3 u-c@ xHHepKaneM@a'ir HHTpaBEHCKa afMUHUCTpAIHja

Ha BepanaMu1 u JantpoiieH. [Topan prmm(g'r 0;1 ﬁDj aga XHUIIEpKAIeMHja, Ce IpernopadyBa
Ha KaJIMyMOBHTE KaHAIH, Kako

IITO € AMJIOJIUIKH Kaj HallHeHTH 110

Ha MAIHTHATa XUIIEPTEPMHja.

Taxpoaumyc:



[TocToH PU3HK 3a 3rOJIEeMEHO HUBO Ha TaKPOJIMUMYC BO KPBTa KOra ce KOaAMUHHCTPHpa CO
aMJIOIMITHH HO ()apMaKOKMHETCKMOT MEeXaHi3aM Ha 0Baa HHTEPAKIIMja HE € LIEJIOCHO MO3HAT.
Co 1e 1a ce u3berse TOKCHYHOCT OJ] TAKPOJIUMYC, aIMAHICTpPAIHja HA aMJIOJJUIINH Kaj
HAIMEHTH TPETHPAHH CO TAKPOIHMYC IIOTPEOHO € CIENeHhe Ha HABOTO Ha TaKPOJIMMYC BO
KPBTA M IPHJIaroJyBarbe Ha J103aTa Ha TAKPOJIMMYC KOra T0a € COOABETHO.

Bo KIMHHYKUTE CTyJUM 33 HHTEPAKIMja, aMJIOJUINH HeMame eexT Bp3
hapMaKoKMHETHKATA HA ATOPBACTATHH, TUTOKCHH UJIH Bap(papuH.

Cumeacmamun
Ko-aAMHHHCTpAIMjaTa Ha OBEKeKpaTHH 1o3H Ha 10 mg aMnoaunuH co 80 mg CHMBAaCTaTHH

Pe3yJITHpaa CO 3rofleMyBarbe Ha M3JI0KCHOCTa Ha CHMBACTaTHH 3a 77% Bo criopenba co
CHMBACTaTHH Kako MoHoTepanuja. [lorpebHO e orpaHHYyBam¢ Ha J03aTa Ha CHMBacTaTHH JI0
20 mg Ha JIeH Kaj IAI[UeHTH Ha aMJIOAMIIHH.

AHmuxunepmeH3u3Hu Jekosu u eaaoc)wzamamopu
I/ICTOBpeMeHa yHOTpe6a Ha OBHE JJEKOBH MOXKEC Ja T'M 3Tr0JICMH XHUIIOTCH3UBHUATC ,z[ej CTBa Ha

nepungonpui. FicroBpemena ynorpe6a co HATPOTJIMIEPHH U APYTH HUTPATH, HIH JPYTH
Ba30AMJIATATOPH, MOJXKE JIOMIOIHUTENHO 1a IO HaMallki KPBHHOT IPUTHUCOK.

Anmudenpecugu cpoOHU HA UMURPAMUH KAKO (MPUYUKTUYHY GHMUOENDECUBY),

Heapoienmuyu
3rojeMeHoO AHTHUXHUIICPTECH3UBHO ,uej CTBO H 3Tr0JIECMCH PU3HUK O l'IOj aBa Ha OPTOCTaTCKa

XHIIOTEH3Hja (JIOTMOJHUTENHO JIEjCTBO).

Kopmuxocmepoudu, mempakocakmuo (CUCemMcKka QOMUHUCMPAYUja)
HamanyBame Ha aHTHXHIIEPTEH3UBHOTO JIEjCTBO (3aJPXKyBabeTO Ha CONUTE M BOAATA CE
JIOJIKH HAa KOPTHKOCTEPOUAUTE).

pyau anmuxunepmen3ueHu 1eK08U
VroTpe6a Ha Apyrv aHTHXHIEPTEH3MBHH JIEKOBHU 3a€/iHO €O JiekoT Ko-Amieca Moxe fa
PE3YITHpA CO TOTOJIHATEIHO A€jCTBO HAa HAMAJTyBakhe Ha KPBHUOT IIPUTHCOK.

Anonypunon, yumocmamuyy uny UMyHOCYNpecUsy, CUCMeMCKY KOPMUKOCMepOUOU unu

NPOKAUHAMUO
Hcrospemenara aqmuHucTparndja co AKE naxuburopu MoXe Jia JoBeJe A0 3r0JIEMEH PH3HK

OJ1 TI0jaBa Ha JieyKoreHuja (TIorjaeaHeTe Bo Touka 4.4).

UMHC)
AHECTETCKH JICKOBH ‘:)‘5 i v;{ “
AKE MHXHGHTOpPHTE MOXKAT J1a TO 3r0NEMaT XMIIOTEH3UBHOTO JIE] '1!3 a Hexo SR THILIHA

Cumnamomumemuyu
CHMIIaTOMHMETHIIITE MOXKAT JIa TO HaMaJIaT aHTHXUIIEPTEH3HBR(
HHXUOUTOpPHUTE.

3namo
HUTpPHATONIHH peaKIuH (CHMITOMHTE BKIy4yBaaT I{PBEHHUIIO Ha JIMIIETO, [/IEIbe, [I0BPaKarme
M XMIIOTEH3H]ja) PETKO GHJIe IpHjaBeH ) Kaj [AleHTH Ha TEPalltja Co MHjeKTHOMIIHO 371aTo
(HaTpuyM aypoTHoMaar) H ncroBpeMeHa Tepanuja co AKE nuxuburtop, BKITy4yBajKH T0 U
MepUHAOIPHUIL.



4.6 ILrogHocT, GpeMeHOCT H JIAKTALHja

BpemeHnoct

Jlexot Ko-AMiteca He ce mpenopadyBa 3a BpeMe Ha IPBHOT TpHUMecTap ol OpeMeHocCTa.
JIexot Ko-AMieca € KOHTpaHHIUIIMPaH 32 BpEMe Ha BTOPHOT U TPETHOT TPUMECTAp O
OpeMeHOCTA.

Hospsanu co nepunoonpui

Ynotpedara Ha AKE uHXUOHUTOpPH HE Ce IpenopavyBa 3a BpeMe Ha IPBHOT TPUMECTAp OX
OpeMenocra (noriieHeTe Bo Touka 4.4). Yrorpedara Ha AKE unxuburopu €
KOHTPaUHAMIIPAHA 3a BpeMe Ha BTOPUOT M TPETHOT TPUMeCTap oJf OpeMeHOCTa. (IOTIeqHETE
BO Touka 4.3 u 4.4).

EnuaeMHoJIOIIKHTE JOKA3K BO OJHOC Ha PH3UKOT OJ] TEPaTOreHOCT 1o u3joxyBame Ha AKE
MHXMOMTOPH 33 BpEME Ha MIPBHOT TPUMECTap o OpeMeHOCTa He 1aBaaT NeGUHUTHBEH
3aKkny4ok; Cemnak, He MOJXe J1a ce HCKIIYYH MaJlo 3roJieMyBame Ha pH3UKoT. OCBEH aKo
MPOIOJDKyBameTo Ha Tepandjata co AKE uaxubutopu ce cMeTa 3a HEOIXOAHO, Ha
MAIlMEHTHTE KOM IIaHupaaT OpeMeHoCT Tpeba 1a UM ce Ipenumar alTepHaTHBHH
AHTHXHUIIEPTEH3MBHY TEPAIIMH KOM HMaaT BOCIocTaBeHo Oe36eqHoceH npodm 3a ynorpebara
BO TEKOT Ha OpeMeHoCTA.

Kora ke ce nujargoctuimpa 6pemeHoct, tepanujara co AKE naxuburtopu Tpeba BeaHal 1a
ce MPEeKHUHE U Ja Ce 3a0YHe CO COOJIBETHA alITepHATHBHA TepaIyja.

3a u3noxysamero Ha AKE MHXHOUTOPH BO TEKOT Ha BTOPOTO H TPETOTO TPOMECEYjE O
OpeMeHOCTa ce 3Hae JeKa HHAYIHpa YoBedKa (JeTOTOKCHYHOCT (HaMalleHa PEHAIHA
GyHKIH]a, OJIMTOXUAPAMHHOH, peTapaupaHa ocudUKaIija Ha YEPENoT) H HEOHATAIHA
TOKCHYHOCT (OyOpexHa cnabocT, XHIOTEH31]a, XUIepKaieMija). (IoreJHeTe Bo Touka 5.3.)
JlokoJky ce cityunsio uznoxxyBame Ha AKE nHXHOHTOPH 3a BpeMe Ha BTOPHOT TPHMECTap OX
GpeMeHOCTa, ce IpernopadyBa exo mnperies Ha OyOpexxnara ¢pyHkIHja 1 yepenotT. bebumara
unu Majku 3eMane AKE naxu6uropu TpeGa BHEMATENHO Jia ce cile/iaT 3a I10jaBa Ha
XHIIOTeH3Hja (moreqHeTe Bo Touka 4.3 u 4.4).

Iloepzanu co unoanamuo
He nocTojaT itk mocTojaT TMMATHPaHH ToaaToiH (moMaiky of 300 ucxoau o 6peMEHOCTH)
oJ ymoTpebara Ha HHAANIAMU]] Kaj OpeMeHHU JKEHH.

IIpoIOHrMPaHOTO U3JI0XKYBake Ha THja3H/IH 32 BpEME Ha TPETHOT TPUMECTap oJ OpeMeHocTa
MOXe J1a TO HaMaJTi IJIa3MaTCKAOT BOJMYMEH Ha MajKaTa, KaKo U yTepOIUIallEeHTapHUOT
HPOTOK Ha KPB, ILIITO MOXE Ia peau3BuKa QeTo-IaleHTapHa HCXeMHja i peTapalyja Ha
pactoT. CTyqMUTe Kaj )XMBOTHH HE HHAXIMPAAT JUPEKTHH HJIM MHANPESKTHU ITETHH JICjCTBa
BO OJIHOC Ha peNpOAYKTHBHATA TOKCHYHOCT (TIOTJIEAHETE BO TOYKa 5.3).

Kaxo Mepka Ha IIpeTIa3IHBOCT, CE MperopaydyBa Ja ce n36erHyBa yrnoTpeda Ha HHJAaMuJ 33
BpeMe Ha OpeMEHOCT.

Iloep3anu co amnoounun ™

JieKa aMJIOQWITAH HJTH HEKOj IPYT aHTarOHHCT ‘ﬁ’rmunmosmg;p ¢NTOPH UMa IITETHO
BIIHjaHHe BP3 37paBjeTo Ha deTycoT. Cenak, Mo) g ﬂa‘yQCTomv}S’% UK 071 38/I011HETO
TopoAyBame. Bo CTyIuuTe Ha JKHBOTHH, PEPOLY) wnnaj;g TOK yHOCT Omna 3abenexana
IIPY BUCOKH J03H (TIOTJIeTHETE BO TO4Ka 5.3).

OCHC




Jlexot Ko-AMieca He ce IIperopadyBa 3a BpeMe Ha AoemeTo. Ilopanu Toa, Tpeba na ce
JOHECE OUIyKa JATH Ja ce MPEeKHHE O JOSHEeTO WK Ja Ce PEKHHE CO TEPAIUjaTa co JIEKOT
Ko-Amiteca, 3eMajku ja BO IpeBH BAXHOCTA Ha OBaa TEPaIlHja 3a MajKara.

IHosp3sanu co nepunoonpun

3aroa IITO HeMa JOCTamHK HHGOPMAIMU BO BpcKa co yIoTpebara Ha IIEPHHIONPHII 32 BpeMe
Ha JIOEHETO, He ce mpenopadysa ynorpeba Ha MEpUHAONPUII M CE MPEropatyBaaT alTepHATHBHH
Tepanuu co moaoGpo yTepaeH 6e36eaHOCeH PO 3a BpEME Ha JI0ere, 0C06eHO 0aeKa ce JIoU
HOBOPOJIEHYE WIIH NIPEBPEMEHO PofieHo Gebe.

Ioep3zanu co unoanamuo

Hema 10BoTHA HEGOPMAIME BO BPCKA CO U3/IavyBambeTo HA MHAANIAMHU//METabOIUTH BO
MJIEKOTO Kaj TyfeTo. Mode ia HacTaHe XHIIEPCEH3UTHBHOCT Ha Cy/I(OHaMUH-HEr OB
IepyBaTH U Xunepkanemuja. He Moxe 1a ce HCKIydH PH3HK Kaj HOBOPOAEHYHH/6e0HmBA.
He ce nmpemopauyBa HHAAIAMHJ 3@ BpEME Ha JOCHETO.

Iosp3zanu co amnoounun

AMITO/IMIINH ce H3/IadyBa BO MJIEKOTO Kaj yfero. OMHOCOT Ha J103aTa Koja ja npuMa
JOEHYETO IIPEKy MajKaTa ce CMeTa JieKa € BO HHTepKBapTHIIeH oIicer of 3 — 7%, co
maxcuMmaiHu 15%. J1gjcTBOTO Ha aMIIOUIIMH BP3 HOCHUYMH-ATa HE € mo3Har. OJurykara Jaiu
ZIa ce IpOOJIKH/ MU Jia Ce IIPEeKHHE CO TOCHE HIIH JIa Ce MPOIOIDKHI/HIH Jia Ce IIPEKHUHE
TepanujaTa co aMJIOJMIHH Tpeba Ja ce HampaBH 3eMajKu ro Bo 063up GeHeuToT 3a 1eTeTo
oI Jioerse U OeHe(UTOT O/ TEpalnujaTa co aMIIOIHUITHH 33 MajKaTa.

IInoxHOCT

Iosp3zano co nepunoonpun u UHOANAMUO
CTymuuTe 3a peNpoayKTHBHA TOKCHYHOCT He [I0KaXaa JIEjCTBO BP3 IUIOJHOCTA Kaj KEHCKH U
MALIIKH CTaOPIH (IIorIeneTe Bo Touka 5.3). He ce odekyBa AejCTBO B3 INIOAHOCTA K

ayfero.

Iosp3no co amnoounun

PeBep3u6uIIHI GHOXEMHCKH IPOMEHH BO [71aBaTa Ha CIIEPMATO30UTE Ce PHjaBEHH Kaj HeKOH
OJf MAIL[IEHTHTE TPETHPAHH CO GIIOKATOPH Ha KaNIMYMOBHTE KaHaii. KinnHuukuTe mofaTouy
ce HeJIOBOJIHH BO OJJHOC Ha IIOTEHLHjAIHOTO AEjCTBO HA aMJIOJUIIMH BO OJTHOC HA IUIOJHOCTA.
Bo eHa cTy/Mja Kaj cTaopiu, 6ea 3abenexaHn HecakaH! JIejCTBa B3 IIOJHOCTA Kaj MAIIK]
eIMHKH (ToTJIeIHeTe BO TOouKa 5.3).

4.7 Bumjanue Bp3 cOCOGHOCTA 32 BO3€Hh-€¢ WJIH 32 PaKyBakbe COMAHHHH
T AWHC Ky
. N \%JEVE c"\:‘c
He ce u3BeleHU CTYAUH 3a BidjaHueTo Ha JekoT Ko-AMieca B 4\(:119&'6 Hoc‘i’ﬂ;} 3embe U 3a

'r'gme%glﬂaﬁé;um%

oz W =% m

paKyBame CO MalllMHH. HpI/I BO3CILC UM paKyBambe CO MallliH
JeKa IIOBpEMEHO MOXKE a CC l'[OjaBaT BpTOIJIaBHUIIA I 3aMO

4.8 HecaxaHu aejcTBa
a. BesbenHoceH mpodui

AIMUHMCTpaIMjaTa Ha IEPHHIONPUI ja HHXHOHPA peHHH-aHTHOTEeH3WH-aJIZIOCTEPOH
cIperaTa ¥ MMa TeHJCHIIHja Jia ja HaManu 3aryfara Ha KaJuyM Npe3BAKaHa O] HHAANaMuL.



HajuecTo npujaByBaHy HecakaHH JIejCTBA KOH Ce 3a0enexaHH:
CO IIEpPUHIOIPHIL: 3alIEMETEHOCT, TTIaB060IKa, TapECTE3Hja, JUICrey3Hja, BH3YCIIHH
HapylTyBakba, BEPTUTO, THHATYC, XMIIOTEH3H]a, KAllIKIIa, TUCIHEa, a0IOMHHAIHA
Gorka, 3amek, JUCIENCHja, Anjapea, TaJicke, II0OBPaKarbe, IPYPUTYC, HCHIL, CIIA3MH BO

MYCKYJIUTE U acTeHHja.

CO MHOarnaMHuma: XI/IHOKaJ'ICMI/Ija, XUINEPCCH3UTHBHU PEAKINH, IIPETCIKHO
JCpMaTOJIOIKY, Kaj IMaIuCHTH CO IIpCIlI/ICHOSI/II.II/Ija 3a aJICPrHCKH peaKuy U aCTMa H

MakyJo-1amyJjapcH HUCHIIL.

CO aMJIOJIUITIHUH: IIOCIIaHOCT, BPTOTJIaBULIa, I‘J'IaB060J'IKa, NajimuvuTanuy, HpBEHUIIO,
OOJIKM BO CTOMAKOT, TaJcHkhEe, OTOK Ha IY»XJI0BHTE, €0EM B 3aMOpP.

M=ory yectu (> 1/10)

Yectu (> 1/100 mo <1/10)

[Momanky gectu (> 1/1 000 no <1/100)
Petku (> 1/10 000 mo <1/1,000)
Muory petku (< 1/10 000)

Hemoszuatu (‘{GCTOTaTa HE MOXC Ja CC YTBpJAH OO NOCTAITHHUTC HOI[aTOLIH)

4.4)

x5

DpeKkBeHINja
MedDRA L !
Knaca na cucremu |Hecakanu aejcrBa " A
|na opranu [epunponpuninaanaMun MJIOTHTTHH
Ungexyuu u [Tomaink
pexy PunuTHC MHory petku |- F Y
uHpecmayuu JECTH
. OMaJIK -
Eozunodumija I" * y -
4eCTH
ArpaHyJIOLIMTO3a | 2
(nornegueTe Bo Touka [Muory perku [MHOry peTKu
4.4)
AITaCTHYHA aHEMHja |- IMHOTY peTku |-
[TannuTONEHN]A MHOry peTkH |- -
Hapywysarea Ha Wi
. HOT'Y PETKH HOT
kpema u na num@nuom |Jleykonenuja yPp MHoOry peTku F\zmny
cucmem _ P
Heytponenuja MHOTrYy peTKH -
(moryIeICHTE BO TOYKA -
4.4)
XemonuTHUHA aHeMHja ]MHory petku |MHory peTku |-
TpoMBorTOnEeHH ] A ETKH
P , i 5 7 MHory
(mormeqHeTe BO MHOry peTKu
PETKH

Hapywysarea Ha
lumynonowrkuom
cucmem

e pMAaTOJIOMIK
peaxiluy, Kaj na

aJIePTUCKA peaKuy 1
acma)

i

X UTIEPCEH3HUT @@T JSE gt
(peaximn, npef@xHo

Yectn




CuHApOM Ha

gecTH™

Enooxpunu HECOOBETHO JIAuewe |y ! i
Hapyulysara Ha aHTHAXYPETUYCH
xopmoH (SIADH)
XumepriimkeMuja [Tomanky -
(moryieqHeTe BO TOYKA [decTH™ -
4.4 u 4.5)
XumepkaieMuja, [Tomanky -
peBep3uOMIIHA 110 yectu™*
1HpeKI/IH Ha Teparnyja -
(morsenHeTe BO TOUKA
Hapywysarea na 4.4)
pemaborusiom u XUIIOHATPEMH]a [Tomanky -
HLympUumusKiL na (morneaHere Bo Touka [decTH® [[Tomanky gyectn
pyuysara 4.4)
Xunepkainemuja - MHory peTku |-
Xunokajaemuja
(rorneHeTe BO TOYKa |- YecTh -
4.4)
XunoxaopemMuja - |PeTku -
Xunomartesemuja - |Petku -
Mucomuua - - [Tomanky
YEeCTH
Hapyueno [Tomanky [Tomanky
i PacIONIOKEHHE ueCTH j YECTH
[ Icuxujampucku
Hapyulysarea Jleripecuja Llouamey - [[Lomanky
YECTH YECTH
[Tomanky -
HapyiieHo cnueme -
HECTH
Kondysuja MHory peTka |- [PeTkn
3aleMeTeHOCT Uectu - Uectu
['maBobosika Uectn PeTku €CTH
Tpemop i [ [Momanky
4eCTH
Xumnoecresuja -
[Tapecte3nja €CTH
Hapywysarea na ;
HepeHUOm cucmem XumepToHuja L
[lepudepna
|HEeypomaTHja [
ExcTpanupaMu1aiHy
lHapymyBama I
JTucreysuja Uectn
[Tomanky Uectn
[locniaHOCT -




CuHKOIIa

[Tomanky
yecTH*

Henosuatn

[Tomanky
uecTH

Y nap MOXHO
CeKyHAapHO KaKo
pe3yiTar Ha
|mpexymepHa
XMITOTCH3Hja Kaj
BHCOKO PH3HYHU
|nauneHTn (nornenuere
BO TOuKa 4.4)

MHory peTku

Mo>kHa 1mojaBa Ha
XearnTajHa
eH1edaonaryja BO
CIIyyad Ha XelaralHa
HCYDHUITHEeHIIH]a
(morjeHeTe BO TOUYKA
4.3 1 4.4)

{Henosnatu

Hapywysarve na
oyume

Busyennu
[HapyIIyBama

YectH

{Henmo3uatu

|Yectn

Muomnuja (noriieAHere
BO TO4Ka 4.4)

{Hemo3uatu

3aMareH BUI

Hemnozuaru

AKyTeH IIayKoM OJ
3aTBOPEH aroi

|Hemosuatu

Xopouganna edysuja

Hemosznaru

Hapywysarea Ha
Y8OMO U YUHUOM
1A6UPUHM

Bproriasuna

Yectu

Perxu

TuHuTyC

Yectn

[Tomanky
HECTH

Kapoujannu
Hapyuyearea

[Tannuramuu

[Tomanky
gecTH™®

YectH

Taxukapauja

[Tomanky
uectu*

[lomanxy
4eCTH

IAHTHA ITEKTOPHUC
(TmornegHeTe BO TOYKA
4.4)

MHory perku

ApuTMHja
(BKITy4HUTEJIHO
Opanukapayja,
BEHTPUKYJIapHa
TaXWKapAyja,
ATpUjaTHa
buOpuanyja)

MHory peTkH

[Tomanky

MuokapaeH nH}apKT
MO>KHO KaKo pe3ynrar
CEKyHJIapHO Ha
aneKyMepHa
XAIOTEH3Hja Kaj
BICOKO PH3UYHHU
|HaIIPIeHTH (morneanere

MHory per

e e

‘I’
4N




BO To4Ka 4.4)
Torsade de pointes -
TIOTEHIIH]ATHO
( 1] - Heroznaru
(daTtanHu) (IorneaHere
BO Touka 4.4 u 4.5)
[IpBeruno PeTku - [Yectn
XumoTeHnsja (1
11ejCTBa ITOBP3aHU CO {[Tomanky
B XHUIIOTEH3H)a) [Yectn IMHuory peTku  [uecTu
KYAApHU Ha
ackynapru (morneaHeTe BO TOYKA
pyuysara 4.4)
[Tomank |MHor
BackynuTuc % Y ? y
eCTH [PETKU
Raynaud’s penomen  |Hemosnatu - -
Kanuuna (mornenuere [Hectu [Tomanky
b BO TOUKa 4.4) uecTH
ecnupamopht, JTucrieja Yectn - Yectu
mopaxkaniu u 5
, M -
MeoujacmunanHu BpoHxocnazam I{e(Z:T:IHKy -
Hapyuyearea
Eosuno¢unna 5
. MHory peTku |-
[THCBMOHHja
AGmomuHanHa 6onka  [Yectn - Uectu
Konctunaiyja IquTn Petku Yectu
JTujapea |‘Iecm - Yectn
Jlucnencuja [Uectu - Uectu
[Cageme Uectn PeTkn YecTu
; [ lomank
[ToBpakame Uectu [lomanky dyecTu hecTn Y
["acmpourmecmunanuu
[Tomank OMaJIK
Hapyuyearea Cysa ycta Y Perku Y
4ecTH ecTH
(M
HOT
[TankpeaTuTuc [Muory perku |MHOTY peTKH Y
[pPETKU
["acTpuTHC MHory
[peTKH
['mHrMBaHA MHory
X HIIepIIasmja : pPETKH
\l“""«'\'
Xenarutuc £ :J\S JEVE: k Muory
(mornennere Bo Touka [MHOry peTy Lt ﬁ{enosﬂa @ \peTKu
) 4.4) {m & & \
(Xenamobunujapru 32 {imory
iapywyearba DKonTtrna - e % r
PYUY t \\“‘é ETKH
. cl
HempaBuina ¢pyHKLIH]a b -
|Ha 1pHAOT ApO6
Quincke’s exem - - |MuoTy
Hapywyearea Ha beric
KoJlcama u Ha
e )y
NOOKOIICHOMO MKUBO AHTHOCHEM [ lomasiy MHoOry peTKu Mory
(morneaHeTe BO TOUKA |[4ECTH pPETKH




4.4)
[Mpypuryc [HecTn [[Tomanky
PypHTy HEeCTH
[Yectu [Tomank
Ucun - Y
YeCTH
Makyno-namnyiaapeH [Tomank
1 Y ynap [Yectn Y
HCHIT 4ECTH
THKapHja [Tomank
yp 192 IMomanxy ’ y
(morneaHeTe BO TOYKA MHOTY peTKH  [4eCTH
4eCTH
4.4)
Erzantema - - [loManky
YECTH
. [[Tomank
Arnornenuja - - Y
HECTH
OMAJIKy
[Typmypa - [Tomanky yecTu
ypuyp y -
JTuckonopaiyja Ha [Tomanky
jko>xaTa 4ECTH
[Tomanky [Tomanxy
Xunepxuaposa -
YECTH YEeCTH
DoTOCEH3UTHUBHA [Tomanky MHoOTY
. " Hemosnatu
peakiyja HeCTH [peTku
[ Iomanky -
[Temduron -
¢ g yecTd *
Biowmysame Ha -
Y Perxu* -
|ncopujaza
MHor
Epurema muntudopme |MHoOry peTku |- Y
[peTKH
[ToxcuyHa [HenoznaTtu
eruepMaHa - MHory peTku
|[HEeKpoIu3a
Exc¢onujaTtuBeH
nepMaTUTHC
CruBeHc-IIoHCOHOB
CHHOpOM
Cna3smu Bo myckynute [Hectu
OTtekyBame Ha
Iy XKIOT
IMOXHO BJIOIILYBamk-€ Ha -
|[mocToeuku akyTeH
My ciynio-creaemnu T - Hemnosnatn
TCEMHHHPAH JIYIyC
Hapywyearea u
epUTEMATO3YC
Hapyuwyearea Ha
. * [Iomanky
C8P3HOMO MKUBO ApTtpaiirja |Hemoznatu -
4eCTH
) [ Tomank
Muanruja |Henosnatu * | Y
YECTH
[MyckynHa cnaboct - Henosnath -
Pabmomuonusza - Henosnartu -




boska Bo rpboT

[ToManky
4ECTH

Penantu u ypunapHu
HapyuLyeara

PenanHa
MHCY DUIUEeHITH]a

Hemoszuaru

AKyTHa peHajHa
cimabocT

PeTxu

{MHuory peTku

[Ipobnemu co
OKpeHe, HOKTYpHja,

3roJieMeHa ypHHapHa

thpexBeHIHja

Hemmosnatu

Anypuja/Onurypuja

|PeTku

| Hapywyearea Ha
penpooyKmueHuom

Ha 2padume

cucmem u Hapymyeafba‘i

|[EpexTriiHa
mucyHKIHja

Henosnatu

PenosHaTn

[‘uHexoMacTHja

Hemnosuatu

Onwumu Hapyulysarea
u cocmojbu Ha
Lwecmomo Ha
aomMunHucmpayuja

AcreHnja

UecTH

Uectn

Bonka Bo rpagute

Hemozuatu *

Hemmosnaru

Bonka

Hemosnatu

3amop

Heno3uaru *

Hemo3uaru

[Tepudepen enem

Henosuaru *

IMHOTY
EeCTH

[Ipexcuja

HenosuaTu *

3aMop

PeTku

|Uectu

Hcnumysara

3rojieMeHO HUBO Ha
ypea BO KpBTa

Hemnosnatu *

3rojsieMeHO HABO Ha
KpPEaTUTHUH BO KPBTa

Henosuatn *

3roleMEeHO HUBO Ha
OuHpyOUH BO KPBTa

PeTku

3roeMeHH XeIlaTaTHi
EH3UMU

PeTKu

Hemnosunatu

[Muory
perku **

Hamanen xemornoOuH
1 HaMaJleH XeMaTOKPHT
(TIornegHETE BO TOYKA
4.4)

IMHoOry peTku

3rojeMeHO HUBO Ha
rIyKo3a BO KpBTa

3roJleMeHO HUBO Ha
ypHUuHa KHCEIHHA BO
[kpBTa

[Tpononranuja na QT
[IHTEpBAJIOT HA
eJIEKTPOKapAUOTPAMOT
(moryieiHeTE BO TOYKA
4.4 1 4.5)

3rojsieMeHa TEXKHHA,
|HamaseHa TeXXHuHa

Hermosnatu

[To6pedu, mpyerse u

[Tarame

erno3Haty *




npoyedypaniu |
KOMANIUKAYUU i

* Yecrmomama e Kankynupana 6p3 0CH08Q HA KNUHUYKYU UCNUMYBArba CO HeCaKanu 0ejcmea
KOU ce npujagenu 00 CNOHMAHYU U3BEUMAau.
**[TOBEKETO C& KOH3UCTEHTHHU CO X0JIeCTa3a

Onuc Ha 006panu Hecaxkanu peakyuu

3a Bpeme Ha ¢aza I u III ox cTyauuTe 3a KOMNapauyja Ha MHAanaMua 1,5mg u 2,5 mg, aHamu3ara Ha

KaJIMyM BO IIa3MaTa MOoKaxa JO3HO-3aBHCEH e()eKT Ha MHAATIaMU/L;

- Wupanamun 1,5mg: xanuym Bo Iasmara <3,4 mmol/l Geme 3abenexan kaj 10 % on
namperTuTe U < 3,2 mmol/l kaj 4 % on nauuenrture o Tepandja oA 4 go 6 mexenu. Ilo 12
HeZle/Ha Tepanuja, CPEJHUOT Na/l Ha HUBOTO Ha KalluyM BO IU1a3Mata Geme 0,23 mmol/l.

- Mupanamun 2,5 mg: kaiMyM Bo Iuiasmara <3,4 mmol/l Gere 3a6enexaH kaj 25 % on
naupeHTuTe 1 < 3,2 mmol/l kaj 10 % ox mauuenTure no 4 1o 6 HexenHa Tepanuja. Io 12
HeJIeJIHA TepanHja, CPeIHUOT Najl Ha KAJIMyMOT Bo MiasMara Gewe 0,41 mmol/l.

IMpujaByBame Ha HecaKaHH AejCTBA

IlpujaByBameTo Ha HecaKaHUTE AEjCTBA PerMCTPUPAHH M0 MYIUTAKE Ha JIEKOT BO NMPOMET € OJi rOJIeMa BaXKHOCT.
Ha oBoj HaumH ce 06e36€eIyBa KOHTHHYHPAHO Clelee HAa KOPUCTa HACTIPOTH PH3NKOT O yrnoTpebara Ha JIEKOT.
3mpaBcTBeHUTE paGOTHHLM MOXeE 1a IO MPHjaBaT CeKOj COMHEX 33 HECAKaHO JIEjCTBO OJT JIEKOT BO
HanuoHaTHHOT LEHTap 33 (papMaKOBUTUNIAHIIA P ATEHIHjaTa 3a IeKOBY ¥ MEAMLIMHCKH CPENCTBA
(yn.Cs.Kupun u Metoauj 6p.54 kat 1) win 10 eneKTpOHCKH Nat npeky BeG cTpaHata Ha AreHumjata

http://malmed.gov.mk/

4.9 Ilpeno3upame

KombuHanuja Ha nepua0npui/MHIanaMK/l

Cumnmomu

HajsepojaTHa HecakaHao peakifja BO CIydaH Ha MPEHO3UpPare € XUIOTEH3Hja U MOXKHA
nojasa Ha peqmeKCHa Taanap,unja TIOHEKOTAIll TIOBP3aHa CO rajietse, HOBpa1’<aH>e IpYEBH,
] or‘pcjmpa JI0

TPOTOITAHHOT IpoH3BO(H) CO raCTPUYHA JIaBaXka W/MIIH aJ] _\I'IIw’I:G‘];PaLIH‘]a 0 a}( BEH
JarneH., a IoToa € IOTpeOHO Bpakame Ha paMHOTEXKaTa Ha Te Tl U eNieipOnuTHTe BO
CrenyjTi3upaH MEUIHHCKHU LIEHTap, ce 10/JeKa THE HE Ce BpaTar B Malia.

AKo ce T0jaBH 3HaYHTETHA XHITOTEH3H]ja, Taa MOXeE J]a C€ TPETUPA CO IIOCTaByBaIbe Ha
TIAIMEHTOT BO JIEXKEYKa MMO3UIMja CO CIYIITEeHA ryiaBa. AKO € TIOTpeGHO, MOXeE Jia Ce Aaje
WHTPaBEHCK uH(}y3Hja Ha U30TOHHYEH (pnsnonomkn pacTBOp, UITH MOJXE J1a € KOPHUCTH
OHUII0 KOj APYT METOJL HA BOJIYMEHCKA EKCIIAaH3Mja.

I[NepunonpuIAT, aKTHBHATA (POpMa Ha TIEPHHIOIPIL, TOAJIEXH Ha Adjanusa. [lopagu Toa
IITO aMJIOJUIIKMH € BO BUCOKA MEpa IIOBP3aH 3a IIPOTEHHHUTE, JHjalin3ara HajBepojaTHO HeMa
Jia 6uze o1 KOpUCT.

Amnogunua
OrpaHu4eHo € UCKYCTBOTO Kaj JIyF'€TO CO HaMEPHO MPEeJ03Upambe CO aMJIOIUITHH



Cumnmomu

JlocramHuTe MOJATOLH yKa)KyBaaT JAeKa TPE/I03UPARETO BO HajI‘OJICM JIeNT MOXKE Ia
pe3y.ITHpa €O peKyMepHa nepudepHa Ba3o/MIaTaIMja ¥ MOXKHA [10jaBa Ha peqmelccna
Taxnxapzm]a Buie npujaBeHH 3HAYUTEIHA H IIPOAOIDKEHA CHCTEMCKA XHUIIOTEH3H]a,
BKJIy4yBajKH U IIOK cO (paTaleH UCXO.

He- Kap}IHOFeH HyJIMOHaJ'IeH CIOEM PETKO (<] I'[pPIJaBeH KakKo pesynTaT Ha npenosnpa}be CO aMJIIOOUITUH
1IITO MOJKe [a ce MaHH(ECTHPa cO OIJIOKEHO NojaByBame (24-48 uaca nocse UHrecTHja) U 3a KOj MIMa
noTpeba o MexaHWUKa BeHTHIaLMja. PaHHTe MepKH 32 pecycuuTanija (BKIyIMTEHO Iperojiema
KOJIMYMHA Ha TEYHOCT) 32 OJ|pKyBame Ha nepdy3ujaTa 1 CPLEBHOT MHHYTEH BOTyMEH MOXe [ia buaar

OIUTY4yBauKH (HaKTopH.

Tpemman
KJMHAYKY 3HaYajHATA XUIIOTEH3Hja KAKO Pe3y/ITaT Ha PeJO3HPa-e CO aMIIOAUIINH Oapa

aKTHBHA KapJMOBACKyJIapHa OJPIIKa, BKIyJyBajKH M YECTH Cle/ierba Ha CpIeBaTa v
peciHpaTopHaTa GyHKIHja, IOIUrHyBabe Ha eKCTPEMUTETHTE H IIOTPEOHO € 11a Ce BHUMABa
Ha IUPKYJIMPAUYKHUOT BOJyMEH Ha TEYHOCTH M Ha H3/1a4yBameTO HA YpHHA.

Jlex 3a Ba30KOHCTPHKIIHja MOXKe J1a OH/ie KOPHCEH 3a BpaKarme Ha BACKYJIApHHOT TOHYC
KPBHHOT TIPUTHCOK, TI0JI yCIIOB /12 He II0CTOM KOHTpaWH/MKAIl|ja 32 Heropata ynorpeoa.
KanuuyM ryKoHAT JajieH MHTPaBEHCKH, MOXe Na OH/ie KOPUCEH BO HAMATyBAmkETO Ha
edexToT Ha 610Ka/a Ha KAIHYMOBUTE KaHAIH.

I'acTpuyHaTa aBaxka MOXe 1a Gujle KOPHCHA BO HeKou ciydau. Kaj 31paBu BOJIOHTEpH ce
TIOKaXa JieKa yIoTpe6aTa Ha aKTHBEH jarvieH [0 HajMHOTY 2 Yaca o aJJMHHHCTpallijaTa Ha
10 mg aMJIOMIKH ja HAMAJX CTAIKaTa Ha allCOPIIIKja Ha aMJIONUIIMH.

Tlopamy Toa IITO aMJIOMIIMH € BO BUCOKa Mepa [IOBP3aH 3a IPOTEMHHTE, JHjalln3aTa
HajBepojaTHO HeMa Aa Ouzie O KOPHCT.

S. ®APMAKOJIOIIKH ITIOJATOIIA

5.1 ®dapmaxoguHAMHKA

dapMaxoTepaneBTcKa rpyna: JIekoBH KOU JellyBaaT Ha peHHH-aHTHOTeH3:H cucTeMoT, AKE
uEXuouTOPH, Apyru kKomOunanuu, ATC xox: CO9BXO01

Jlexot Ko-AMiieca e koMOMHAIHja O COJ Ha IEPHHIONPHI TepT-OyTHIaMHAH, HHXHOUTOD Ha
AHTHOTEH3WH KOHBEPTHPAUKHOT €H3UM, HHAAAMHUJ, XJI0POCyI(aMOHIeH ANyPETHK U
aMJIOJIMIIMH, KAIIMYM aHTaroHucT. HeroBute GpapMaKoJOmKy CBOjCTBA CE H3BEACHH O
CBOjCTBATA Ha CeKOja KOMIIOHEHTA OJUIENHO, 3a€IHO CO OHHME KOM Cce oJDKaT Ha
CHHEPTHYKOTO A€jCTBO Ha KOMOHHAIMjaTa Ha TPUTE JICKOBH 3aC/IHO.

e
MHC,

‘_\\.\Ll k

@‘"MSJEVE

MexaHus3aM Ha JIE]CTBO

Ilepunoonpun

IlepuHONPHUI € MHXUOUTOP HA AHTHOTEH3UH KOHBEPTHPAYKHOT €H3HM (|
ro IIpeTBOpa aHrHoTeH3uH I Bo anrnorensuH I, cyncrannuja xoja Bpium
MOKpaj Toa eH3UMOT ja CTUMYJIHpa CEKpelrjaTa Ha alJJoCTepOH BO KOpat
JKJIE3[IM U TO CTUMYJIMpPA pasrpafyBameTo Ha OpaJIMKHHUH, €AHA Ba30/IMIaT
CyICTaHIIHja, BO HEAKTHBEH XEIITAllCITHL.

a @rg erTpmcuH

alﬁggi

9'9"

Oga pe3ynTupa co:

- HaMallyBambe Ha CeKpelnyjaTa Ha aJlIoCTEPOH,

- 3roJieMyBaibe€ Ha aKTHBHOCTA Ha pEHMHOT BO IIa3Mara, 3aTo0a IITO alJOCTEPOHOT
noBeke HeMa HeraTUBHO J€jCTBO,



- TIpY XPOHMYHA Tepaluja JOBEAyBa 10 HaMallyBaibe Ha BKYTHHOT IepidepeH OTIop co
npedepeHIrjUTHO JEjCTBO HA BaCKYJIapHOTO KOPHTO BO MyCKyJuTe U OyOpesute, 6e3
10jaBa Ha MPHAPYKHO 3aApXKyBarbe Ha COJNTA H BOJAATA, WM pedieKCHA TaXUKapAHja.

AHTHXHIIEPTEH3UBHOTO J€jCTBO Ha MEPHHIONPHIL, HCTO TaKa CE jaBYBa M Kaj IALMEHTH CO

HICKH WM HOPMaTHH KOHIIEHTpALMK Ha PEHHH.

[IepHHAOIPHII J€jCTBYBA IIPEKY HETOBUOT aKTUBEH METa00HMT, NEpUHAONpHIAT. OCTaHATHTE
MeTabOJIUTH ce HEaKTHBHHU.

[TepuHaonpui ro HamairyBa 00eMOT Ha paboTa Ha CpLETO:

- €O Ba30JHJIATATOPHOTO JIEjCTBO HA BEHHUTE, HajBEPOjaTHO NMPEIU3BUKAHO O]
IPOMEHHUTE BO METAGOIM3MOT Ha MPOCTArIaHANHATE: HAMATYBakhe Ha JHjaCTOJIHHOT
HPUTHCOK,

- CO HAMAJIYBamhe Ha BKYITHHOT MepU(epeH OTIOp: HAMAITyBahe Ha CUCTOJIHHOT
MPUTHCOK.

CtynuuTe Ha MAMEHTH CO CplieBa HHCYHUIMEHIIN]a II0KaXaa:

- HaMallyBarbe Ha IIPUTUCOIUTE Ha IIOJHEHE Ha JIeBaTa U JeCHAaTa KOMopa,

- HaMalyBame Ha BKYITHHOT repudepeH BacKyJapeH OTIop,

- 3rojJiEMyBamb€e Ha 00EMOT Ha cpiieBara paboTa u moio0pyBame Ha CPLIEBUOT HHJIEKC,
- 3roJieMyBam¢ Ha pErHOHAIIHUOT MIPOTOK Ha KPB BO MYCKYJIHTE.

Pesynrarute o TecToT cO BeXOH, HCTO Taka IMOKaKaa MoA00pyBame.

Huoanamuo

Wnpanamun e cyndoHaMuIeH IEPUBAT CO HHAONEH IPCTEH, GapMaKOJIOLIKHU ITOBP3aH CO
THjasuaHAaTa rpyna Ha quyperunu. MunanaMun ja uHXuOupa peancopiyjaTa Ha HaTPHYM BO
CErMEHTOT Ha KOPTHKAJIHO paspeayBame. Toj ja 3roleMyBa ypHHapHaTa €KCKpelldja Ha
HATPUYMOT H XJIOPHONUTE, U BO IIOMaJia Mepa, eKCKpelrjaTa Ha KaJliyM ¥ MarHe3uyM, a co Toa
ro 3rojJieMyBa IPOM3BOACTBOTO HAa YPHHA M FIMa aHTHXHUIIEPTEH3UBHO JIEjCTBO.

Amnoounun

AMJIOJIMIIMH € KaJIIMyM aHTarOHKCT U ro HHXHOMpPa MPHUIMBOT Ha KAII[NLYMOBH jOHH BO
CPLEBHTE M BACKYJIADHHTE Ma3HU MYCKYJIH. MeXaHH3MOT Ha aHTHXUIIEPTEH3UBHO I€jCTBO CE
JIOJDKM Ha TUPEKTHHOT pejlakcaTopeH eeKT Bp3 BaCKyIapHUTE Ma3HHU MYCKYJIH. TOYHHOT
MeXaHH3aM CO KOj aMJIOJHIIMH ja OJIECHYBa aHrHMHATA He € IIEJIOCHO jaceH, HO € JedHupaH
IIPEKy CJIEJHUTE JIBE JIEjCTBA:

!’“ OI
2. MexaHU3MOT Ha JIejCTBO Ha aMJIOJAMITHH, UCTO TaKa, Bepoja nyqua lai nmlaﬁ uja Ha
LABHMLE KOPOHAPHY aplepUU U KOPOHAPHU apTepnonH Osaa\Ti Jr‘qrafmja j‘o 3r@1 MyBa
i 440Ba

CHaOIyBamETO CO KMCIIOPOJ] Ha MHOKApPJIOT Kaj MaI[MCHTH CO HaN
aHTMHa.

Kaj mamuenT co XxunepreHsyja, J03UpameTo eIHAI JHEBHO 06e3ben HUYKH 3HaYajHO
HaMaJyBaibe Ha KPBHHUOT MPUTUCOK (M BO JIEKEUKA U BO CTOEYKA I10JI0Xk0a) BO HHTEPBAI O

24 yqaca.

Kaj MMarfuCHTH CO aHT'HHa, aIIMI/IHI/ICTpaIII/IjaTa eHall JHCBHO Ha aMJIOAUIIHH I'0 3roJIEMYBa
BKYITHOTO BpEME Ha Be>1<6aH,e, BpEMETO HA IIOj aByBamh€ Ha anruHara, 1 BpeMETO 10



menpecujaTa Ha cermenToT 1mm ST. AMIOIHMINH ja HaMayBa B GppeKBEeHIMjaTa Ha Hallau
Ha aHI'MHA U MIOTPOIIyBavKaTa Ha TabJIeTUTe ITIMIECPHI TPHHUTPAT.

AMJIOZHMIVH HE € TIOBP3aH co OHII0 KAKBH HecaKaHH MeTaboIHY JI€jCTBa W IPOMEHH BO
IJIa3MaTCKHUTE JIMIUAH, M IIOPaJii TOA € MOTOJIeH 3a yIoTpeba Kaj MalMeHTH CO acTMa,
nmujaberec M TUXT.

Knuanaka edukacuoct u 6e30eqHOCT

Ilepunoonpun

TleprHIONIPHI € aKTHBEH [IPH CHTE CTENIEHH Ha XHIIEPTEH3Hja: Oliara 10 yMepeHa Ui TEIKa.
HaMaiyBameTo Ha CHCTOJHHMOT M IMjaCTONHHOT apTEPUCKU NPUTUCOK Ce 3a0enexyBa BO
JIeXKEUKa ¥ BO CTOEUKa 110J10X0a.

AHTHXHUIIEPTEH3UBHOTO JI€jCTBO [0 AMHEYHa 11033 € Haju3pa3eHo 1o 4 1o 6 vaca u ce
OJIpKyBa BO TEKOT Ha 24 Jaca.

[MocTon BHCOK CTEIIEH Ha IPEOCTaHaTo OJIOKHpabe Ha aHTHOTEH3WH KOHBEPTHPAYKHOT €H3UM
BO pOK oJf 24 yaca, npubmmkao 80%.

Kaj manpeHTHTe KOH pearupaar, HOpMalH3HPamkeTo Ha KPBHHOT NPUTHCOK €€ IIOCTHTHYBA 110
eJleH Mecell ¥ Toa ce oap)XyBa 6e3 Taxuduiakcuja.

TloBJIeKyBar€¢ Ha TPETMAHOT HeMa IIOBPATHO JIgjCTBO Ha XHIIEPTEH3HjaTa.

[TepuHAONIPHI MMA Ba30AMUIATATOPHH CBOjCTBA M ja Bpaka eNacTHYHOCTA Ha TTIABHUTE
apTEPHCKH CaJIOBH, TH KOPETHpa XHCTOMOPQOMETPUYHHTE IPOMEHH BO OTIIOPOT Ha
apTepUUTe M IpeM3BUKYBa HaMallyBathe Ha JieBaTa BEHTPHKYJIapHa Xureprpoduja.

)onom(y € moTpeOHO, H0JaBabeTO Ha THja3HEH JUYPETHK, OBO3MOXKYBA JOMOJIHATEHA
CHHEDPTHja.

Kom6unanujara Ha AKE HHXHOHTOD CO THja3sHIEH IUYPETUK O HAMAIyBa PUSHKOT OJT 1ojaBa
Ha XMIIOKaJIEMH]ja, KO € IIOBP3aH CaMoO CO AMYPETHKOT.

ITooamoyu 00 KIuHUYKY UCRUMYBArLA 30 080jHA BIOKAOA HA PEHUH-AHCUOMEH3UH-
andocmepon cucmemom (RAAS)

Bo zBe roemMy, paHgoMu3upanu, kouTpoiupanu cryaun (ONTARGET - ONgoing
Telmisartan Alone and in combination with Ramipril Global Endpoint Trial) 1 VA
NEPHRON-D (The Veterans Affairs Nephropathy in Diabetes)) 6emme ucnurana ynorpebara
Ha KoMbuHanujaTa Ha AKE-unxu6urop co anruorensuH II penenrtop-6iokarop.
ONTARGET e cTyauja cipoBe/ieHa Kaj IAaIMeHTH CO HCTOPHja Ha Kap/IMOBacKyIapHa HIIH
nepeGpoBacKyiapHa GOJIECT, WIH CO THIl 2 IujabeTec MENUTYC, IPUAPYKEHA CO I0Ka3H 3a
OIITETYBame Ha OpraHUTe.

VA NEPHRON -D e crynuja kaj nanuenTs co Tam 2 nujaberec MenuTycC U aujabeTadHa
Hedpomarwja.

OBue CTyIHH He MOKaxase 3Ha4acH KOPHCEH e(peKT Bp3 (hyHKIHjaTa Ha OyOpe3uTe n/nnn

peLenTopuTe.

AKE-unxu6utops u 610kaTopH Ha aHrHoTeH3uH I peneriropute 1nop
yIIOTpeGyBaaT HCTOBPEMEHO Kaj MALHEHTH CO AxjabeTHuHa HedpomnaTHjay
ALTITUDE (Aliskiren Trial in Type 2 Diabetes Using Cardiovascular and
Endpoints) e cTy/uja Iu3ajHUpana co Ll Aa Ce TeCTHPa KOPHCTa Ol A0/IaBarse Ha al AICKHpEH
Ha crasgapaHara tepanuja co AKE-HHXuGHTOPH MM OJIOKATOpH Ha aHrMOTeH3HH 1
pelEeNTOpHTE Kaj MALMEHTH CO THIT 2 idjabeTec METUTYC B XPOHHYHO OYOpexkHO 3aboiyBarse,
KapIHOBACKyIapHO 3a60IyBarbe, HIH H ABeTe 3acHo. CTyaujaTa Ouia IpeKuHaTa paHo,




Topa Iy 3rOJIEMEHHOT PU3KK OJf [I0jaBa Ha HecakaHH Hcxou. ITojaaTa Ha
Kap[MOBaCKyJIapHaTa CMpT U yJap Orla modecTta Kaj rpynara TpeTHpaHa Co alTiCKUPEH
OTKOJIKY Kaj Iu1ae6o rpymnaTa, i MCTO Taka HeraTHBHHUTE HACTAHU U CEPUO3HUTE HECAaKaH!
HACTaHH OJf MHTepeC (XuNepKaleMHja, XUIIOTeH3Hja 1 OyOpexxHa AucyHKIHja) noyecto Oue
IpHjaBeHH Kaj TpyniaTa TpeTUpaHa co alluCKHpPEeH OTKOJIKY Kaj miane6o rpynara.

Huoanamuo:

WHaanamMu, Kako MOHOTepanyja MMa aHTHXHIIEPTEH3UBHO 1€jCTBO Koe Tpae 24 1aca. OBa

JIEjCTBO Ce jaByBa BO 03U BO KOH CBOjCTBaTa Ha JMYPETUKOT € MUHHMAIHH.

HeroBoTo aHTHXHUIIEPTEH3UBHO JIEjCTBO € IPOIOPIIHOHAIHO CO II000pyBaILeTo Ha

apTepHCKATa yCOraceHOCT M HAMATYBABbETO Ha BKYIIHHOT OTIOP M Ha MEPA(EPHHOT

BacKyJapeH OTIOP Ha apTEepPHUOIIUTE.

MHjanaMu ja HaMailyBa jieBaTa BeHTPUKYIapHa XUIepTpoduja.

Kora e HagMHHATa 103aTa HA THja3sHHH JUYPETHIM M HA JUYPETHIH CPOJHH HA THjasHIHTE,

AHTHXMIEPTEH3UBHOTO JIEjCTBO JOCTHTHYBa MaKCHMyM, TOZEKa HECAKAHUTE JIEjCTBa

IpOZIOIIKYBAaT Jia Cce 3roJieMyBaaT. AKo He e eHKacHa TepanHjara, He Tpeba 1a ce 3roleMH

Jio3ara.

Hcto Taka, ce ImoKaxa JieKa IIefaHo KpaTKOPOYHO, CPeJHOPOYHO B HOITOPOYHO Kaj

HAIMEHTH CO XUIePTeH3Hja, HHalaMUI;

- HeMa JIEjCTBO Bp3 META00IN3MOT Ha JIMIUAUTE: TpUraHiepum, LDL-xonectepon u
HDL- xonectepon,

- HeMa JIejCTBO Bp3 METAGOIM3MOT Ha jarJieHUTe XUAPATH, TyPU U Kaj AHjaGeTHUHH
HAIMEHTH CO XUIEPTEH3Hja.

Amnoounun

Beme u3seaena cryauja (ALLHAT) na anTHXuIepTeH3UBHATa TEpayja U TepalnyjaTa 3a
HaMaJlyBaihe Ha JIMIUANTE 3a J1a e CIPEYH CPIIEB yJIap, 3a Ja Ce Copear TepaluuTe Ha
IOHOBHTE JIeKoBH (amytoaunus uid AKE-HHXHOHTOp KaKo IpBa JMHHja) CO OHHE Ha
THja3uHUTE JUYPETULH, IpK Gliara 1o ymepeHa xunepreHsdja. Hemaine 3sHagajna pasinka
BO OJIHOC Ha KapJAHOBACKYJIAPHUTE HCXOMU oMerly Tepanyjara 6a3supaHa Ha aMIIOAUIIAH U
TepandjaTa 6a3upaHa Ha THja3UJAHA JUYPETHIIH.

Ilepunoonpun/undanamud

Kaj xunepreH3uBHY MalMEHTH O3 Orjief Ha BO3pacTa, IEPUHIONIPHI/HHAaIlaMH | [IOCEyBa
JI03HO 3aBHCHO aHTHXUIIEPTEH3UBHO JI€jCTBO HA IUjaCTOIHUOT U CHCTOJIHHOT apTEPUCKH
IIPUTHCOK, BO JIEXEUKa HIIM CTOeUKa MoJioxk0a. OBa aHTHXHUIIEPTEH3UBHO JIEjCTBO Tpae 24
yaca. HaMayBameTo Ha KpBHHMOT IIPHTHCOK CE IIOCTUTHYBA 3a IOMAIIKY OJ elleH Mecell, 6e3
nojapa Ha TaxuQuIaKCHja; IPEKMHOT Ha TepalujaTa HeMa IOBPaTHo JIejCTBO. 3a BpeMe Ha
KIMHAYKHTE UCTIUTYBAI:3, HCTOBPEMEHATA yroTpe6a Ha NEPHHAON PRI A e AdANE] CO31aBa

Cﬂﬁa&-—ﬁﬁ"i‘i’éﬂqﬂﬁr

aIMHHUCTPHPAH MOCIUHECYHO.
PICXEL, enHa My ITHIIEHTpHYHA, paHIOMHU3HPaHa, IBOjHO CJIEN
cTyamja co exokapauorpaduja, ro ucnuraia epeKToT Ha KOMOH

BeHTpPIKYIIapHa maca (LVMI) > 120 g/m2 xaj Maxxu u > 100 g/m2 Kaj
PaHJOMHU3UPAHH Ha TEPaIlKja CO MEPUHIONPUI TepT-OyTHaaMuH 2 mg/ uaganamua 0,625 mg
HJIM co eHananpu 10 mg exHamm AHEBHO IIpH JIEKyBarbe 0] eJHa roguHa. Jlozara 6una
IIpHUJIAro/lyBaHa 3apaqu KOHTPOJIA Ha KPBHHOT IIPHTHCOK, 10 MEPHHIONPHI TePT-Oy THIIAMUH
8 mg u uapanamuj 2,5 mg win enananpui 40 mg exHam ggeBHo. Camo 34% on
HCIUTAHULIUTE OCTaHAJIE HAa TEPaNHja CO NEPUHIONPUI TepT-OyTUNaMUH 2 mg/ HHIAnaMu]
0,625mg (Hactpotu 20% co eHananpui 10 mg).



Ha xpajot ox tpetManoT, LVMI ce HamaJtui 3Ha9MTEIHO IIOBEKE BO rpymara TpeTHpaHa co
nepuamonpa/uaganamun (-10,1 g/m?) oTKOJIKY Kaj Ipynara TpeTHpana ¢o eHananpui (-1,1
g/m?) Kaj CHTe paHIOMU3UpPAHH OMyJIalUY Ha NanueHTH. Pasnukara momery rpymnure Criopen
npomenara Ha LVMI 6una -8,3 (95% CI (-11,5, -5,0), p <0,0001).

ITomo6po nejctBo Ha LVMI GHII TOCTHIHAT CO TIOBHCOKM JO3H HA NEPHHIONPHII/HH/IAIAMEI,
Bo Bpcka KPBHHOT IPHTHCOK, Ce MPOLIEHYBa Jeka IPOcevHaTa pa3ihKa IoMel'y IpyIUTe BO
paHIOMHM3HpaHKTE IOMyIaluy H3HecyBa -5,8 mmHg (95% CI (-7,9, -3,7), p <0,0001) 3a
CHCTOJIHMOT KpBeH npuTHCOK  — 2,3 mmHg (95% CI (-3,6 -0,9), p = 0,0004) 3a
JIMjACTOIHUOT KPBEH IPHTUCOK COOABETHO, BO KOPUCT Ha IpynaTa TpeTHpaHa co
MepUHION P/ HHAANAMHUL.

ITemujaTpucka monyaamnmia

Ilepunoonpun/Huoanamuo
He ce mocTamay IoJaToLH 3a ynoTpeOa Ha IIEpHHAOIPHI/HHIAIAMUH Kaj Jena.

Amnoounun

Bo enna cryauja koja Briyunna 268 mena Ha Bo3pacT of 6 10 17 roJuHH €O IPETENKHO
CEeKyH/IapHa XMIIepTeH3Huja, cropeadara Ha 1o3a of 2,5 mg u 5,0 mg amoIunuH co mwianebo,
MOKaXKa JIeKa JABETE J03H 'O HAMAJHJIE CHCTOJIHIHOT KPBEH NPUTHCOK 3HAYUTETHO OBEKE
OTKOJKY IarieGo. Paznukara momery JiBeTe 1031 He OMIa CTATHCTHYKY 3HaYajHa.

He ce ucnurany AOJIroTpajHUTE A€jCTBA HA aMIIOJUITAH BP3 PacTOT, IIyOEpTETOT H ONIITHOT
pasBoj. McTo Taka, He e ofpe/ieHa HUTY JOJIrOpoyHaTa eUKacHOCT Ha aMJIOJUITHH IIPU
Tepanyja BO IETCTBOTO, 33 HAMATyBamke Ha KapJH0BACKYJIapHUOT MOPOHIUTET H
MOPTAIHUTETOT BO 3peyara BO3pacT.

5.2 ®apmakoKHHETHKA
Ilepunoonpun

Ancopnyuja

ITo nepopaiiHa aAMUHHACTpPAIIHja, AIICOPIIIMjaTa Ha IEPUHIONPHI € Op3a U MAKCHUMAJIHUTE
KOHIIEHTPAIIHH ce MOCTHTHyBaaT Bo pok of 1 gac. Ima3sMaTcKHOT oy KMBOT Ha
IEpUHAONPHUI € €HAKOB Ha 1 Jac.

3eMameTo HA XpaHa ja HamMalyBa KOHBEp3UjaTa BO IIEPUHIONPHUIIAT, 1A OTTYKA ja HaMalyBa U
6MOPaCIOIOKIIHBOCTA, 1A 3aT0a MEPUHAONPII Tpeba fla ce aIMHHHUCTPUPA OPATHO KaKo
€JIHOKpaTHa JHEBHA JI03a HAYTpPO, Ipes 0OpPOKOT.

Jloxaxkana € TMHeapHa IOBP3aHOCT MOMery 03aTa Ha IEPHHIONPHII U INIa3MaTCKaTa
H3TI0’KEHOCT.

~ UG,
wﬁggT }Ij‘kg
20%, "

Jlucmpubyyuja

BoymeHOT Ha AUCTpHOYIHja HA HEBP3aHHOT IIEPHHIOIPHUIIAT €
ITpoTEeNHCKOTO BP3yBabe Ha IEPUHAONIPHIIAT 3a III1a3MaTCKHTE £ pﬁﬁmﬂu _gsHe‘@
TOA [JIABHO 32 AaHTMOTEH3MH KOHBEPTHPAYKUOT €H3UM, HO € JI0 ﬁ‘f) S‘HBHCHO ]

Buompancpopmayuja

aKTHBEH MeTabonuT nepunaonpmwiar. [lokpaj akTHBHHOT METaOOJIMT I
HIEPUHIOIPUII JIaBa yIITe NeT METaO0INTH, KOU € HEAaKTHMBHH. MaKCHUMAIHHUTE MIa3MaTCKH
KOHIIEHTpAIM{ Ha IIEpUHAONPHIIAT Ce IIOCTUTHYBaaT BO pOK o1 3 110 4 4yaca.



Enumunayuja
[lepHHIONpPHIIAT C€ ETMMUHKUPA IPEKy YPHHATA H KPajHHOT IIOIY>XUBOT Ha HEBp3aHaTa
dpaxnuja u3HECYBa IPUGIIKHO 17 yaca, ITO pe3ynTHpa co crabuiiHa cocTojba Bo pok ox 4

JIeHa.
Jluneapnocm/ne-nuneaprocm
JIeMOHCTPHpaH € JIAHeapeH OJHOC MoMely IEPHHIOTIPHI X HEroBaTa €KCIIO3UIHja BO

mjasmara.

IloceOHH monmyJIalHuu

Iocmapu
EnuMuHanujaTa Ha HEPHHIONPHIAT € HaMaJleHa Kaj IIOCTapUTe JIHIA, KaKo M Kaj MallMeHTH CO

CpIIEBa WK peHATHA WHCY QUIMEHIIH]a.

Penanno napywysare
[ToXeHO € IPUIIArolyBare Ha J03aTa P peHaIHa HHCYQUIHeHIja, BO 3aBUCHOCT OJ

CTEIEHOT Ha HapylIyBame (KpeaTHHUH KIIUPEHC).

Bo cnyuaj na oujanusa
KJmpeHcoT Ha IIEpUHAONIPUIIAT PH AXjain3a u3Hecysa Ha 70 ml/min.

Lupoza

KuneTHKaTa Ha EPUHIONPHI € MOTUGUIMPaHa Kaj IALUCHTH CO LIMPO3a: XeMaTaTHUOT
KIMPEHC Ha IPBUYHATA MOJIEKYJIa € peIyIlHpaH 3a MojoBuHa. Cenak, KBAHTUTETOT Ha
MEPHH/IONPHIIAT KOj ce GopMHpa He € peayLHpaH 1 3aToa He € MOTPEOHO IPUIaroayBame Ha
Jo3upaiseTo (roriieiHeTe Bo Touka 4.2 u 4.4).

Huoanamuo

Ancopnyuja

Hupanamu ce arcop6upa Op30 ¥ KOMIUIETHO Off CTpaHa Ha JUT€CTHBHHUOT TPAKT.
MakcHMAaJIHOTO ILIA3MATCKO HHUBO Kaj JyTeTo ce MOCTUTHYBA 3a IPHOJIMKHO €/IEH Yac 110
nepopajiHa aIMUHHCTpPALja Ha JIEKOT.

Hucmpubyyuja
Bp3yBameTo 3a I1a3MaTCKUTE MPOTEHHM H3HECYBa 79%.

Buompancopmayuja/enumunayuja

ITonmyBpeMeTo Ha enuMuHaIMja e nomerly 14 u 24 gaca (mpoceuno 18 gaca). Ilopropenara
aJIMHHKCTpALlHja He IPOU3BeyBa akyMyIanyja. EnuMuHanujara ce BpIIM NPETEXHO MPEKy
ypuHara (70% ox mo3ara) u peky denecot (22%) Bo Gpopma Ha He MeTabOoJIUTH.

[Toce6Ha nomynanuja

Penanno npywysarve
®apMaKOKHHETHKATA ¢ HeNPOMEHETa Kaj AIMEeHTHH CO pet

Amaoounun

Ancopnyuja, oucmpubyyuja



ITo mepopaiHa a[MAHUCTpALHja Ha TEPANeBTCKU JO3H, aMJIOJUIIMHOT 106po ce ancopbupa u
I'M JOCTHTHYBa HajBUCOKHTE HHBOA BO KpBTa 110 6 10 12 4aca 1o 3eMameTo Ha J03aTa.
ArnconytHara 6MOpacIooXHUBOCT ce TpolieHyBa Ha 64 1o 80%. BonymeHOT Ha
nucTpubynuja e mpubmmkHo 21 1/kg. BruopaciiolioxuBocTa He € 110]] BIIMjaHHe Ha XpaHa. In
Vitro CTyIuMTe MOKaXKaa Aeka okoiy 97,5% o nMpKyIMpaukuoT aMJIOJUIIMH Ce Bp3yBa 3a
IIa3MaTCKUTE IPOTEUHH.

Memabonuzam/enumunayuja

KpajHHOT I1a3MaTCKH IIOTYXXKHBOT Ha €MHMUHANKja € NpubmmkHO 35 1o 50 yaca u € BO
COTJIACHOCT CO JO3UPAKETO €IHAIll JHEBHO.

AMnonumnus ce MeTaboIHM3upa BO LPHUOT Apo6 10 HeakTUBHU MeTaboauTH. IIpnbimkHo
60% oJ mo3ara ce H3NIadyBa BO ypHHATa, oA Ko 10% kako HEMPOMEHET aMJIOMITHH.

Ilocmapu nuya

BpemMero Ha MOCTUTHYBambe Ha MAKCHMAIHHUTE IJIA3MATCKH KOHIEHTPALWH Ha aMJIOIUIINH €
CIMYHO Kaj oCTapHTe M momiaaute juna. Kaj nocrapurte manueHTH KIMPEHCOT Ha
aMJIOZUIKHOT BMa TeHIEHIMja ]a Ce HaMallyBa, IITO pe3yaTupa co 3rojaeMyBame Ha AUC n
Ha MOJIY’>KABOTOT Ha eMMMHUHanyja. [IpenopadyaHnuoT pexXUM Ha JO3UpPakke 3a IIOCTapH JIHIA €
HCT, MaKO 3rojJIEeMyBambeTo Ha Jjo3aTta Tpeba Ja ce BPIIH CO IIPETNa3IMBOCT.

Penanno napywysarve
dapMaKOKHHETHKATA HAa HHIAAMHAJT € HEIIPOMEHETa Kaj MallHEHTH CO PEeHAIHA

HHCY(bUITHEHIIH]a.

Xenamanwno napyuiysaree

Kunerukara Ha MEpHHIONPHUI ce MEHYBa Kaj HallUEHTH CO IUPO3a: XEIIaTATHUOT KIMPEHC Ha
NOYETHATA MOJIEKYJIa € HaMaJleH 3a moyiopuHa. Cenax, KOMIMYHHATA HA IEPHHAONPUIAT KOja
ce CO3/1aBa He ce HaMaJlyBa U 3aToa He € NOoTpeOHO MpUIIaroAyBame Ha J103aTa (IIOrICIHETE
BO Touka 4.2 u 4.4).

Kako ¥ co CHTe KaIuyM aHTarOHHUCTH, OJIY)XHBOTOT Ha aMJIOAUIUHOT € IIPOJIOJDKEH Kaj
ManueHTH co HapylIeHa GpyHKIMja Ha PHUOT Apob.

Ileoujampucka nonynayuja

Buia cuposeieHa momyJanucka ¢papMakOKHHETCKa CTyquja Ha 74 rena co XMIepTeH3Mja Ha
BospacT oA 12 Mecenu 10 17 rogaunu (co 34 mauueHTH Ha Bo3pacT of 6 o 12 roxunu u 28
HalMenRTH Ha Bo3pacT of 13 1o 17 rofuHu) Kou MmpuMae aMJIOAUINH Bo 1034 of 1,25 u 20
mg, NaJieHH eHAIl WK JBa nati AHeBHO. Kaj nena on 6 1o 12 ronuHu M Kaj amoJeCUEHTUTe
ox 13 mo 17 rogunn tunuuHKOT nepopanen knuperc (CL/F) 6mn 22,5 u 27,4 1/h xaj MamkuTe
u 16,4 u 21,3 1/h xaj »enckute. buna 3abenexxana roineMa BapyjaGHIIHOCT BO H3JI0XEHOCTA
nomerly moeauunute. [TogaTonure npyujaBeHy 3a Aena NOA 6 TOIUHU C€ OTPAaHUYEHH.
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Ilepunoonpun

Bo cTyauuTe Ha XpOHHYHA IEpOPATHA TOKCHYHOCT (Kaj CTaopIy H
Oy6perot, co peBep3uOUIHA IITETA.

He e 3abenesxana MyTareHOCT BO in Vifro U in vivo CTyIMUTE.

KaKo Kjiaca, c€ IMoKaka JCKa NpeAu3BUKyBaaT HECAKaHH IICJCTBa Ha Kpaj oT Ha CTAJIHHOT
pa3130], IITO pe3ynTupa Co CMpPT HaA (beTYCOT 1 KOHI'CHUTAJIHH I[ej CTBa Ka_] TjoaapuTe U



3ajanure. buie 3a0enexann GyOpexHH OINTETYBama M 3roJIEMyBamkhe HA ICPHHATAIHATA H

ImocTHaTaJIHaTa CMPTHOCT.
He ¢ 3abenexxana KaHHEPOTCHOCT BO JOJTOPOYHUTC CTYTHH Kaj CTaopIy 4 I'’TyBIH.

Huoanamuo

HajBHCOKHTE IEpOPATHO AIMAHHACTPHAPAHH JIO3H Ha Pa3IH4IHH XKHBOTHHCKU BUIOBH (04 40 1o
8000 maTy moroJeMH o TEpaneBTCKATa [03a) IIOKaXxaa ersamnepbanyja Ha JHUypEeTCKUTE
CBOjCTBA HA HHAanamuA. ['JTaBHUTE CHMIITOMHU Ha TPY€E:€ BO TEKOT Ha CTYJAMHUTE 3a aKyTHa
TOKCHYHOCT CO MHIAaMHU/J[ aIMHHACTPUPAH HHTPABEHCKH HMJIM HHTPANEPHTOHECAHO CE
TIOBpP3aHH €O (GapMaKOJIOMKOTO JI€jCTBO Ha HHAAAMHKJ, OJHOCHO Jloara o 1ojasa Ha
OpanumHea u neprdepHa Ba3oAHIIaTAIlH]a.

WupanamMuz MoKaXka HETaTUBHHU pe3yJITaTH Ha TECTOBHUTE 3a MyTareHH M KaHLIEPOTCHH
CBOjCTBa.

Ilepunoonpun/Hroanamuo

KoMGuHaLMjaTa HA TIEPUHIONPII/MHAANAMK/] UMa 61aro 3rojleMeHa TOKCHYHOCT OTKOJIKY HEj3HHHUTE
KOceGHM KOMITOHEHTH. PeHanmnuTe MaHudecTallMi He ce MOTEHUMpaHH Kaj craopuurte. Cenak,
KOMOMHALMjaTa POAYLMpPa FracTPO-MHTECTHHATHA TOKCHYHOCT Kaj KydHIba H MATEPHOTOKCHYHOCT Kaj
craopuu 6e3 6110 KakBM TepaToreHu edextu. Cenak OBHE HeCakaHH JIGjCTBA Ce M0jaByBaar NpH 03
KOHM KOpECIOHMpaar co 6e3beanu A03u BO cnopeada co TepaneBTCKUTE 03U KoM ce ynorpeCysaar.
Crymuute 3a pPEmpOAYKTHBHA TOKCHYHOCT HE MOKaKa eMOPMOTOKCHMYHOCT WIHM TEPaTOreHOCT U
UI0AHOCTA He Oellle HapyIleHa.

Amnoounun
PenpoayKTHBHATE CTYANH Kaj CTAOPLH U Kaj TIIyBIH IOKaXaa 3aKaCHETO IIOPOyBakse,
TIPOIOIKEHO TPACHE Ha IIOPOJIyBAETO U HAMAJIEHO IIPEXKHBYBALE Kaj MAIICUKHTE, IIPH JT03H
3a mpuOIMKHO 50 IMATH MOTOJIEMH 0] MAKCHMAIIHATa [IPENopadaHa 103a 3a Jiyl'e 6asupaHo
Bp3 ocHOBa Ha mg/kg.

HeMaJto HUKaKBO JIjCTBO BP3 IUIOJHOCTA HA CTAOPIM TPETHPAHHU CO aMJIOTHIINH (MaxuTe 64
JIeHa, a )keHHUTe 14 neHa npes napeme) co ao3u 1o 10 mg/kg/nen (8 matu * oa MakcHMaHaTa
npernopadana Josedka 03a ox 10 mg Bp3 Ga3a na mg/m?2). Bo enna apyra cTyauja Ha
CTA0pIH BO KOja MaIlIKUTE CTAOPIIU OHIIe TPETUPAHH CO aMIIONUIHMH Oecuiar Bo pok ox 30
JIeHa BO 103 CIIOPEUTHBH CO YOBEYKHUTE 03H Bp3 Oa3a Ha mg/kg, IpoHajAeHH ce HAMAJIEHH
HMBOA Ha (OJIUKYJIO-CTUMYTHPAYKHOT XOPMOH H TECTOCTEPOHOT BO ILIa3MaTa, Kako U
HaMaJlyBah€ Ha I'yCTHHATA Ha CIlepMaTa M Ha 6pojoT Ha 3penH crepMaTuay u Sertoli KieTku.
Craopiute ¥ ITyBIIMTE TPETHPAHHU CO aMJIOAMIMH BO HCXpaHaTa BO POK OX IBC TOJUHH, BO
KOHIIEHTPAILMH TIpecMeTan! Ja o6e30eaT cexojiHeBHH HUBOa Ha Jo3ara o4 0,5, 1,25 u 2,5
mg/Kg/neH He moKaxaa JoKasH 3a kapuuHoreHocT. HajsrcokaTa no3a (3a riyBL, CIMYHO U
3a CTAOPIM JBANaTH * Horojema oJi MaKCUMalHaTa npernopadana go3a oz 10 mg/p3 6aza na
m2/mg) Geie 61MCKy 10 MakCUMaliHaTa TOJIEpHpPaHa J103a 3a TIYBIIUTE, HO HE U 32
CTaopIHTe.

Cryauute 3a MyTarceHOCT He ITOKaXkaJie JiejCTBa MOBP3aHH CO negggg-w- [BO HA TEHOT HJIM Ha
XPOMO30MOT. A RNAVE 0y M
* Bp3 0CHOBa Ha TeXMHa Ha nanueHTot oy 50 kg : v X

6. OAPMAILIEBTCKH ITOJATOLIM
6.1 Jlucra HA eKCIHIIMEHCH
MHKpOKpHCTaHa 1eiryio3a (E460)

KaJIIHYM XJIOPHJI XeKCaxuapaT
npexenaruaupad ckpob (Tum 1500)



HaTpUyM ckpoO riaukonar (Tum A)
HATpUYM XUAPOreH KapOOHaT,
6e3Bo/IHA KOJIOUTHA CHIIHKA,
marHesuyM cteapat (E572)

6.2 HNHxOMNATHOMIHOCTH
He e npumennuso.
6.3 Pox Ha ynmoTpeba

Ko-Amieca 2 mg/5 mg/0,625 mg: 2 TOAUHH
Ko-Amneca 4 mg/5 mg/1,25 mg: 3 ronuHu
Ko-Amneca 4 mg/10 mg/1,25 mg: 3 roaunu
Ko-Awmneca 8 mg/5 mg/2,5 mg: 3 ronuHn
Ko-Amieca 8 mg/10 mg/2,5 mg: 3 roguHu

6.4 Hauyun Ha yyBame

Ha ce uyBa Ha TeMnepatypa go 30°C.
Jla ce uyBa BO OpUTHHAIHOTO MaKyBame 3a Ja CE 3alITUTH O] CBET/IMHA H BJara.

6.5 IlakyBame

Baucrep nmakysame (OPA/Alu/PVC/Alu): 30 TabneTy BO MaKyBame.
6.6  YmarcrTBo 3a ynorpeda

Cekoj HEUCKOPHCTEH [TPOU3BOJI UITH OTIIa/ICH MaTepHjal Tpeba Aa ce OTCTPaHH BO COrJIaCHOCT
CO 3aKOHCKHUTE peryyaTHBH.

7. IMOOAATONLMU 3A HOCUTEJIOT HA PEHIEHUETO 3A IIPOMET

KPKA-®APMA JIOOEIJI Cxomje, yi. Xpucro Tatapyes-1, 6poj 101, 1000 Cxoje,
Peny6iuka CeBepHa MaxkeioHHja

8. BPOJHA PEIIEHHUETO 3A CTABAILE BO IIPOMET
30 x 2 mg/5 mg/0,625 mg: 11-6867/2
30 x 4 mg/5 mg/1,25 mg: 11-6868/2
30 x 4 mg/10 mg/1,25 mg: 11-6869/2
30 x 8 mg/S mg/2,5 mg: 11-6871/2
30 x 8 mg/10 mg/2,5 mg: ?

9. JATYM HA IIPBOTO PEHNIEHHUE/OGHOBA 3A CTABA
10.12.2021

10. JATYM HA IIOCJIEAHATA PEBU3UJA HA TEKCTOT
Mapr 2023



