1.3.1 Enalaprilat
SPC, Labeling and Package Leaflet MK

35UPEH N3BEIIITAJ 3A OCOBMHHUTE HA JIEKOT

1. HME HA JIEKOT

Enap - Enan pacrBop 3a unjekrupame 1,25 mg/1 ml

2. KBAJUTATUBEH H KBAHTUTATHUBEH COCTAB
1 ml ox pacTBOPOT 3a UHjekTHpawbe (1 ammyia) coapxku 1,25 mg eHananpuiar.
Excuunuencu: 6ensui ankoxoin (9 mg/1 ml), vatpuym (2,5 mg/1 ml).

3a mesIocHaTa JIMCTa Ha €KCITUIIMEHCH, BUAY TOYKA 6.1

3. ®APMAIEBTCKA ®OPMA

PacTBop 3a uHjeKkTHpaILE.
PacTBOpOT 3a HHjeKTHpame € YUCT U Oe300eH.

4. K/IHMHHUYKHU IIOJATOLN
4.1 TepaneBTcKH HHAUKALIUMH

ApTepucKa XuIepTeH31ja Kora opajiHaTa Tepaliija He € BO3MOXKHA.

4.2 Jlozupame H HAYHMH HA YNoTpeda

Jlosupame

Boo6ruaeHa 7i03a 3a JIeKyBame Ha xuneprensyja e 1 ammyona (1,25 mg) Ha cexon 6 yaca. Kora
ce MOMMHYBA O/ JIEKYBAK-E CO EHAJIATIPUIT Ha JIEKYBAabe CO CHAJIAMIPUIIAT, BOOOKWYaeHa f03a €

1 ammymna (1,25 mg) na cekou 6 yaca.

Kaj manueHTH KOM ce Ha TEpanuja co JUYPETHIH, HHULMjalHaTa Jio3a € V2 ammyna (0,625
mg). JIOKOJIKY | TIOCJIE €JIeH 9ac CEYIITe HeMa COOJBETEH KIIMHUYKH OJr0BOp, HCTATA 11032
MOXE Jia CE IOBTOPHU M TepalujaTa Ja MpoI0JIXKHU CO 1lelocHaTa o03a o 6 Jaca (1 amiyna Ha
cexoH 6 4aca).

Tepanujara co eHaanpunaT BOOOMYaCHO I]Jd(.. Q&WMIOTOJ tTepanujara Tpeda 1a /

IIPOJIOJIXKH CO €HaJIAIIPUIL. A 0:: > HE“’é

Kora ce moMuHyBa 0] HapeHTEpaiHa Tep g@o cuauﬁ'up?m T KOH OpaJiHa Tepamnuja co |
eHATAIIPUJI, IpenopayaHaTa oYeTHa JI0 ﬂwﬂ' H T2 Ha\(MeHTH Kou mpumMale 1 |
ammnyina (1,25 mg) Ha eHaalpuiIaT Ha ¢ g)é 6 [ <o&£ MOTPeGHO 7103aTa MOXKE /1A ¢ eJ

\ra $8 f1 moa no3a Ha HANANPHIAT) ,
.f

3roJIEMHU. Ka_] MMalTHCHTH KOH Ha ITOYETOK
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(0,625 mg), mpenopayanaTa 103a 3a IpeMHUHYBabe KOH OpajiHa Tepainuja ¢ 2,5 mg eHamanpui
Ha JIEH.

Lo3upare xaj penanna uncypuyuenyuja

Kaj nanmenTu co kpeatunun knuaperc >0,5 ml/s (30 ml/min, cepyMcku KpeaTHHHH 10 265
umol/l), moyerHara no3a e 1 ammyna (1,25 mg) Ha cexoH 6 yaca.

Kaj manmentn co kpeatunuH kianapedc <0,5 ml/s (30 ml/min, cepyMcku kpeaTuHuH >265
pumol/l), mouyetHara f03a e %2 ammyna (0,625 mg). JIokonky u mociie efieH 4ac CeyITe HeMa
COOJIBETEH KJIIMHUYKHU OATOBOP, HCTAaTa 103a MOXKE Jla Ce MMOBTOPU U TEpanujata aa IpoaonKi
CO LiesocHaTa 103a no 6 yaca (1 ammnyma Ha cekou 6 yaca).

Jo3zuparee kaj xemooujanuza
Kaj manuenTu xou ce Ha XxeMo/iljanu3a, npenopavana go3a ¢ ¥z amuyina (0,625 mg) Ha cekon
6 yaca.

Ilocmapu nayuenmu
Ho3ara Tpeba na 6une Bo cornacHocT co ¢pyHKIHjaTa Ha 6ybpe3nuTe U NPHUOT Apob Kaj
[IOCTApUTE NAallUeHTH (IOTJIeHETE BO TOUKa 4.4).

Lleoujampucka nonyrayuja
JInMHTHpPaHO € KJIMHHYKOTO HCKYCTBO 3a ymorpebara Ha eHalanpuiat Kaj XUIepTeH3HBHH
HeIjaTpUCKU MaleHTH (TorieineTe Bo Touka 4.4, 5.1 u 5.2).

Hauwun Ha ynotpeba

Enan pacTBopoT 3a MHjekTUpame Tpeba Aa ce aAMUHUCTpHpa GaBHO MHTPABEHCKH , BO TEKOT
Ha HajMaJKy 5 MUHYTH. Moxe Jia ce aIMUHUCTpUpa U pacTBopeH Bo 50 ml 5% rimko3a,
0,9% pacrBop Ha HaTpuyM XxJopua (pusnosnomku pacTeop), 5% rnukosa 8o 0,9% pacTBop Ha
HATpUYM XJIOpHJ uin 5% rauko3a Bo PUHrepoB nakTar.

4.3 KouTrpannaukauuu

XUnepceH3UTUBHOCT Ha €HANAIPUII, CHATAMIPHUIIAT, HEKOj 0/ eKciunueHcute uia apyrua AKE
UHXUOUTOPH.

Hcropuja Ha anrnoesema mponpatena co nperxoaua AKE-unxubutopHa Tepamnmja.
Hacnenna mnu muuonaTcka aHraoesema.

Bropo unu tpero Tpomeceure of 6pemenocta (BUAM ToukH 4.4 1 4.6)

HcroBpemenara ynorpeda Ha EHan pacTBopoT 3a HHjeKTHpaIhe CO JIEKOBH KOU COJIPKAT
AJIACKUPEH € KOHTPauHAUIPaHa Kaj IallueHTH co ThjabeTec METUTYC MIIH OyOpexHo
HapyIITyBambe

(GFR < 60 ml/min /1,73 m?) (nornexsere Bo Touka 4.5 u 5.1).

HcroBpemeHa ynotpeba co Tepanuja co cakyOUTpul/BajicapTaH.

Jlexot Enan He cMee na ce 3anmoune 36 yaca mpeJ nocjiaeaHaTa 103a Ha

4.4  Mepku Ha npeill

Jlsojua 6roxkaoa nHa penurNGri

| SmPCPIL164365 1 | 1494 202 Yiglated: 14.04.2021 [ Page 2 of 16




1.3.1 Enalaprilat
SPC, Labeling and Package Leaflet MK

[TocTojar nokas3u neka ucroppeMenara ynorpeda Ha AKE-uaxuburopu, Giokaropu Ha
AHTHOTEH3MH 1] penenTopyTe i AIMCKUPEH IO 3roJieMyBa PU3HKOT O/1 [10jaBa Ha
XHIIOTEH3Hja, XUNepKaNeMuja n HamalieHa OyOpexHa (yHKIH]ja (BKIydyBajKu U akyTHa
6y6pexna nncydunuenuuja). [lopany Toa He ce mpenopauysa ABojHa 6nokana Ha RAAS
npexy KoM6uHHpana ynotpeba Ha AKE-nrxuGutopy, 6J10kaTopy Ha aHTHOTeH3HUH 11
peLIENTOPUTE WM ATUCKUpPEH (IorieAHeTe Bo Touka 4.5 u 5.1).

Axo TepanmjaTa co JBojHa GIIOKa/a ce CMeTa 3a allcoIyTHO NoTpebHa, Taa Tpeba a ce
aIMIHHCTPHPA caMo II0Jl HaJ30p Ha CIeLHjaNucT U Aa GHAe IpeaMeT Ha 4€CT U OIH30K
MOHUTOPHHT Ha 6y6pesxHaTa QyHKIHja, eCKTPONHTUTE H KpBHHOT nputucok. AKE-
HHXHGHTOpHTE U GoKaTopuTe Ha aHTHOTeH3HH 11 perienrropuTte He Tpeba na ce ynorpebysaar
HCTOBPEMEHO Kaj IIal[MeHTH CO AxjabeTHdHa HedponarHja.

Cumnmomamcka xunomen3uja

CuMITOMAaTCKa XMIIOTEH3Hja PETKO CE jaByBa Kaj MALMEHTH CO HEKOMILTUIIMpaHa
xuneprensuja. Kaj XunepTeH3WBHY MallIeHTH KOU IPUMaaT eHaJlalpHI WK CHaJIalIpHIIAT,
TIOBEPOjaTHO € Jia JI0j/ie [0 [10jaBa Ha CUMIITOMATCKaTa XMIIOTEH3H]a, 10KOJIKYal[UCHTUTE Ce
JeXUAPHpPAHH, Ha TPEMEp aKo Ce Ha Tepaluja co JHyPETHIIM, JIMEeTa CO PECTPHKIHja Ha COll,
NMjanu3a, aujapeja win nospakame (BUIM Touku 4.5 u 4.8)

Kaj maumenTH co cpuesa ciaboct,co win 6e3 peHaTHa HHCY(QUIMEHIIH]a, PETHCTPUPaHa €
CHMIITOMATCKa XuroTeH3uja. OBa € MoBepojaTHO Jia Ce CIIy4YH Kaj NalUeHTH CO MHOTY
HOCEpHO3HA CplieBa Ci1aboCT, Kako pe3ynTaT Ha ynoTrpebara Ha "loop” amyperuiiy,
XHUITIOHATPEMHja WK PEHATHO HapylryBase. Kaj oBHe manuenTu Tepanujara Teba aa 3anouxe
O], MEAULMHCKY HAA30p U HanueHTuTe Tpeba oaA0IMCKy J1a ce CIIeAaT IPU CEKoe
3roJieMyBambe Ha J03aTa Ha €HANAPHIIOT W/HIH J1ypeTHKOT. CIIMYHA pa3MUCITyBamka MOXKaT
Jla ce NpUMEHAT H Kaj MAIMEHTH CO MCXEMHYHO CPLIEBO MM IepeOpOBACKyIapHO 3a00yBatbe
Kajle IIITO HarjloTo onarame Ha KpBHUOT NMPUTHCOK MOXE Ja NpeU3BUKa MHOKapJCH
HHOApKT WK 1epoOPOBACKYJIApEH HACTaH.

Kaj Hekou manueHTH co cpuena ¢1abocT KOM MMaaT HOpMaJIeH MM HU30K KPBEH NPHTHCOK,
IIpH Tepamnuja co eHaTapuiIaT Moxe Aa A0jJe A0 JOMOJHUTETHO HaMallyBatbhe Ha
CHCTEMCKHOT KpBeH MpuTucoK. OBa AejCTBO € 0YEeKyBaHO, U OOMYHO HE € [IPHYNHA 33 IIPEKHUH
Ha TepanujaTa. AKO XUIIOTEH3HUjaTa CTaHe CUMITOMATCKa, MOXkKe Ja Gujie noTpebHo
HaMaJlyBam-€ Ha [103aTa W/WJIM IPEKHH Ha TepanujaTa co JHypPETHK /UK €HaJlallpHIIar.

AKO JIEKYBamb€eTO CO TUYPETUIIH HE MOXKe a Ouie IPEKHHATO, Ce IIpernopavyBa Jia ce
OTIIOYHE JIEKYBAILETO CO [TOJIOBUHA 1034 (12 aMIIyJa) Ha CHAJIAIPHUIIAT.

AKo ce 110jaBM XMIIOTEH3H]a, TAlMEHTOT Tpea Ja ce IIOCTaBH BO JIEXKeuKa cocTojfa U aKo e
noTpebHO a My ce aae uHdys3unja ox 9 mg/ml pacTBop Ha HATPUYM XJIOPUTL, 3a Ja Ce
3ToJIeMH BOJIyMEHOT Ha ITasMard. MUH/IMBaTa XUIOTEH3Uja He € KOHTPauHIMKalHja 32
JIeKyBareTo co eHananpuil. OTKaKo KPBHHOT IIPUTHCOK ¥ BOJIYMEHOT Ha IIa3Mara Ke ce
HOPMAJIM3HPaaT, MOHATAMOIIHKTE J03H MAlMeHTHTe 0OMYHO H0o6po ru npudakaar.

Cmeno3a Ha aopmuama uny MUmpaiHama 6an8yLa/xunepmpoQuuna KapouomMuonamuja
Kako u apyrute Basopunararops, AKE unxuburoprre MoXKaT fa ce JanaT co ocobeHa
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Kaj narimenTs co peHanHu HapyiryBama (KpeaTHHUH KirapeHc <1,33 ml/s), nosara Tpeba na
Oujie npuaarojena npeMa KpeaTHHUH KIIHPEHCOT (BUAX ToYka 4.2), a 1oToa cropes
OJrOBOPOT Ha Tepamujara. PyTHHCKO clelielbe Ha KAIUYM U KPEATHHUH Ce JIEN O
BooOHYaeHaTa MEAUIIMHCKA TIpaKca 3a OBUe MAIlMEHTH. 3a0esexana € peHalHa
MHCY(HIMEHIM]ja IPY Tepallija co HANANpPHUII U TOa IMIABHO Kaj MAHEHTH CO CEPHO3Ha
cpieBa cnabocT UM CO OCHOBHO PEHAITHO 3a00JyBarbe, BKIIYYyBajKH U CTEHO3a Ha
OybpexHara apTepuja.. AKO HaBpeMe ce OTKPUE U COOJBETHO C€ JIEKYBa, peHaIHA
MHCY(QUIMEHIH]ja KOja e MOBp3aHa co TepamujaTa co eHaIalpuI,00MuHo € peBep3ubuIIHAa.

Hekou nanuenTr 6€3 o4urie[Ho Beke-mocToeuko 3aboiyBambe Ha 6yGpe3uTe UMaaT pa3sBHEHO
MaJI¥ WJIM MUHJIMBH 3T0JIEMYyBakha Ha HUBOATa Ha ypeaTa HJIH KPEaTHHHHOT BO CEPYMOT, KOra
IpHMaJie eHaJIapHI KICTOBPEMEHO CO AMYpeTHK. Tyka Moxxe6u € moTpeGHO HaMalyBarhe Ha
no3ata Ha AKE nHXuOuTOpOT U/MNH NIpeKuHyBamke Ha AuypeTUKOT. OBaa CUTyalja MOXe Ja
ja 3rolIeMH MOXKHOCTa OJ1 OCHOBHA CTeHO03a Ha OyOpexxnaTa apTepuja (Bumy Touka 4.4.
PeHoBackynapHa xurnepreHsuja).

Penosacxynapna xunepmensuja

Kaj nanuenTu co 6unatepaiHa peHanHa apTepucka CTEHO03a Ha apTepujaTa Ha eAHUOT 3paB
OyOper, kou ce jiekyBaHu co AKE HHXHOUTOPH,IIOCTOU 3roJIeMEH PU3HK O XMIIOTEH3H]a 1
peHajiHa HHCY puuueHLMja.. Moxe J1a nojae no 3aryba Ha 6yOpeskHarta GyHKIMja camo co
Oaru mpoMeHH BO cepyMCKHOT KpeaTiHuH. Kaj oBue naruenTu, Tepanujarta Tpeba na
OTIIOYHE NOA MEAULHUHCKH HAJ30p U BO MaJIK I03H; MOTPEOHO € BHUMATEHO TUTPUPAIbE U
ClIe[iche Ha peHaTHaTa (PyHKIHja 3a BpeMe Ha JIEKYBambeTo.,

Ipancnnanmayuja na 6ybpe2
Hema nckycTBa 3a mpuMeHaTa Ha CHAIANPHIT Kaj IAIMEHTH CO HEOJaMHEIIHA
TpaHCIUTaHTanuja Ha OyOper. 3aToa Kaj OBHe MAIlMEHTH HE C€ MPEnopadyBa JEKYBambe CO

CHAJIATIPHIT.

Xenamanua crabocm

Petxo, AKE nnxuburopure ce moBp3aHu co, CHHAPOM KOj IIOYHYBA CO XOJIECTATCKA YKOJITHIIA
¥ CE Pa3BMBa BO TraJIONMpayka HEKPO3a Ha XenapoT U (MOHEKOTalll) peTKO MOXKE JIa HACTalu U
cMpT. He e nosnar mexanusMoT Ha 0BOj cunpoM. Kaj marmentu kou nipumaar AKE
HHXHOHMTOPHU Kaj KOH Ce I10jaByBa JKOJITHIIA HITH ce 3a0eJIeXH I0KauyBamhe Ha XEIaTaTHUTeE
CH3MMH, Tpeba J1a ro MPEKUHAT JICKYBAbETO, U Jla JOOUjaT COO/IBETEH MEAMIIUHCKN TPETMAH. .

Heymponenuja/azpanynoyumosa

HeyTponenuja/arpanynonurosa, TpoMOOIHUTONCHH]a H aHEMH]a C€ NIPUjaBEHH Kaj MalUeHTH
xou npumasie AKE nnxuGutopu. Kaj namuentu co HopManHa penanta pyHkiuja u 6€3 Jpyru
KOMIUIMKAIIMH, PETKO CE jaByBa HeyTponeHuja. Enananpuor Tpeba aa ce ynotpeGysa co
ocobeHa IpeTNa3IMBOCT Kaj MalMeHTH CO KOJareH BacKynapHu 3a00yBama (Kako Ha IIPHMEp
CHCTEMCKH JIyILyC EPUTEMATO3yC, CKIEPOAEPMa), HICTOBPEMEHA HMYHOCYIIPECUBHA TEPAIIH]ja,
JIEKyBamhe CO aJIOILypPHHOJ MIIH IPOKaHHAaMU, WK KoMOnHanMja Ha oBre (akTopH, 0cobeEHO
aKo Beke uMa MOCTOEUKO HapymyBaH;e Ha peHasnHaTa QyHkimja. Hekou oj1 0BHe MallHeHTH

a jeykonuture. Ha nmanuenrure tpeba a um

ce COBEeTyBaar jia niBe Ha UHdpeKUHja.
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Xunepcenzumuerocm/an2uoedema

AHTHOEIeM Ha JIHUIETO, EKCTPEMUTETHTE, YCTaTa, ja3UKOT, [NIACHUTE JKHUIM /WA JIADHHKCOT
ce 110jaByBa PETKO 32 BpeMe Ha JiekyBameTo co AKE MHXuOUTOpH, BKITy1yBajKu I'H U
eHaJanpui Wi eHananpuiar. OBa MOXe Jia ce II0jaBH BO OMIIO KOj NEPUOJL O/ JIEKYBamETO.
Bo TakBuTe ciy4yaeBH, TpeOa BeHAI J1a CE IPEKUHE JIEKYBAETO U Jla C€ BOCIIOCTaBH
COOJIBETHO CJIE/IEHHE JI0 MOTIOJIHOTO I'yOee Ha CUMIITOMHUTE IIPEJt NAIIMCHTOT Jia ce yIIaTH Ha
JIOMAIIHO JieKyBambe. JlypH U BO OHHE CITydau KaJie IITO € BKIy4eHO OTEeKyBatbe caMo Ha
jasukoT, 63 pecUpaTOpeH AUCTPEC, Ha MAIIEHTHTE MOXE J1a UM OHJIEe NOTpeOeH MPOJOJDKEH
MOHHMTODPHHT, 3aT0a IITO TPETMAHOT CO aHTUXUCTAMHUHHLIU M KOPTUKOCTEPOUIH MOXKE 11 HE
6uze noBosieH. MHoOry peTko, IpHjaBeHH ce ¢aTaIHU CllydaH IopaJd aHrMoeIeM MTOBP3aH Co
NApUHTEAIEH €/IEM MU eJIEM Ha ja3ukoT. Kaj manueHTHTe Kaj KO € BKJIyYEH Ja3HKOT,
IJIOTHCOT WM JaPUHKCOT, HAJBEPOjaTHO MOJXE Jia [I0jJ€ 10 OICTPYKIHja Ha JUIIHATE
HaTHIITA, 0OCOOEHO Kaj OHUE KOM MMaaT UCTOpHja Ha ollepalyja Ha JUIIHHUTE [aTHIITA.
OHnamy KaJie IITO KIMa aHI'HOEJEM Ha ja3HKOT, TTaCHUTE XHUIH UK JJADHHKCOT KOH
HajBEpPOjaTHO MOKAT Jia IPEU3BUKAAT OIICTPYKIIKja Ha JUILIHUTE ATHINTa, Tpeba BeAHAI Jia
ce IIPUMEHH COOZIBETHA Tepallija Koja MOXe J1a BKIIy4Hd MOTKOXXHO aMHHUCTPHUPAILE HA
pactBop Ha enugedpuH (0,3ml go 0,5 ml cybxyran agpeHaIuHCKH pacTBop co ogHoc 1:1000)
H/HJIA MEPKH KO K€ OBO3MOXATHA MAllUeHTOT Ja My ce 00e30e11 IPOTOK Ha BO3AYX..

Kaj nanwentute on npHa paca kou npumaat AKE nHXuOUTOpH IIpUjaBeHa € TOBHCOKa
MHIUEHIIA Ha [T0jaBa Ha aHTHOEelleM Bo criope6a co IMAllMEHTUTE O/l OCTAHATUTE PACH.
[larMeHTHTe CO HCTOPHja Ha aHTHOeNIeM Koj He e noBp3an co AKE nnxubuTopckara Tepamnuja
ce TIOM3JI0XKEHH Ha PU3HUK O] aHTHoeieM nojieka npumaatr AKE unxuburop (Buam touka 4.3.).

Hcrospemena ynorpeda Ha AKE uHxubuTOpH CO caKyONTpuIl/BajicapTa €
KOHTpaHHIUIMPaHa KaKo PE3YITAT Ha 3rojJleMeH PU3HK 3a aHrHoeaeM. Tepanuja co
cakyOuTpHII/BajicapTaH He CMee Jia ce 3allo4He 36 yaca Ipel IoCe/IHaTa 103a O/l CHaJIallpHIL.
TepanujaTa co eHaJIAIIPUII HE CMee Jia ce 3arl04He 36 yaca mpej| ocjeHara 103a Ha
cakyGuTpuI/Bancapras (morieqHere Bo Touka 4.3 u 4.5).

Uctospemena ynorpeba na AKE naxubutopu co pauexagotpui, mTOR unxuburopu (Ha mp.
CHPOJIIMYC, EBEPOJIUMYC, TEMCHPOIMMYC) U BUIJANIMITHH MOXE Jia IOBEAT [0 3T0JCMEH
PH3HK 33 aHTHOEZIeM (Ha [Ip. OTEKYBabe Ha IUIIHATE [IATHIITA UM Ha ja3sHKOT, Co iy 6e3
PECITUPATOPHO HapylIyBame) (mornaeaHeTe Bo Touka 4.5). [TorpebHa € npeTnasnnBocT Kora ce
3alouHyBa Tepanujara co panekagotpwi, mTOR unxuburopu (Ha np. CUHPOIHUMYC,
eBEpPOJIMYC, TEMCHPOJIUMYC) M BHJIIATTIANITHH Kaj IIAIMCHTH KOU BeKe ce Ha Tepalnuja co
AKE unxuduropu.

Anagunaxmuuxu peaxyuu npu oecenzubunusayuja
[TanuenTute kKou npuMaar AKE MHXHOUTOpH NpH TeceH3uOHIN3an1ja co OTPOB OJ1 0Ca HUIH
myesia peTKO MOJKaT Jia TOYyBCTBYBAAT ONACHU I10 JKMBOT, HAJIMK Ha aJICprUCKU
(anadunaxTonaun) peakiuu. OBHe peaklMU MOXKaT Jia ce H36ernar co NPUBPEMEHO
npekunypame co AKE nHxubuTOopcKaTa Tepamuja npes cekoja AeceH3n0uIm3anuja
Anagpunaxmouonu peaxyuu npu JII agepesa }b“ D"HE"‘-?
[Tanmentu kxou npumaatr AKE naxunbuTo %qﬂ’é%(m i i

e3aTa Ha JIUIOIIPOTEHHHU CO
g 4yBCTBYBAaT OITACHHM 110
JKHBOT, HAJTHK Ha aJieprucky (anaduiia QI@HH{},] o0, . peakLul MOXar Jia ce
U30€rHaT CO MPUBPEMEHO IIPEKHHYBALE! i Ta Teparimja mpej cexoja
adepesa.

\ B ,,.

?HKUP
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Ilayuenmu na xemooujanuza

XHUNEPCCH3UTUBHUTE, HAIMK Ha AJICPTUCKHU (aHA(DHIIAaKTOMIHN) pEaKIuy ce IPUjaBeHU Kaj
MAIIMCHTH Ha JHjan3a co MeMOpaHa co BUCOK ¢uryke (kako Ha mp. AH 69), ucroBpeMeHo
nekyBanu 1 co AKE uHXuOuTOpu. AKO € HEOIX0/IHA XEMO/I1jaJin3a, TallueHTOT IIPBO Tpeba
Ja ce npedpau Ha Apyra rpyna Ha Jiek uinu tpeba na ce ynotpebu apyr Bull Ha MeMOpaHa 3a
JIVjaJTH3a.

Hayuenmu co oujabem

[NaumenTty co aujabeT JeKyBaHH CO OPaJTHH aHTHAWjaOETHIM WM MHCYJIUH, Tpeda
BHHMATEITHO Jla Ce CIIe/IaT 3apajld MOXKHA [10jaBa Ha XUIIOTJIHKEMH]ja, ToceOHO BO HpPBUTE
HEKOJIKY Mecelld 01 uicToBpeMmeHara tepanujata co AKE unxuburopu (Buau Touka 4.5)

Kawnuya

ITpu ynorpeba na AKE uaxuburopu 3abenexana e nojapa Ha Kauuidiia. KapakTepucTuyHo,
KallTuIaTa € HEeNpOoAyKTHBHA, YIIOpHA U Ce pellaBa 1o PeKUH Ha TepanujaTta. Kamnunara
npeansBukana oq AKE nnxuburop

Tpeba Aa ce cMeTa Kako el o1 AudepeHIjaJHaTa Jujario3a Ha KaluTiara.

Onepayuja/anecmesuja

Kaj manueHTH Kou UMaat HeKoja ITOCepHO3Ha Olepalltja HIH 3a BpeMe Ha aHecTe3uja Co
CYIICTaHIMH KOW JOBEyBaaT IO XMIIOTEH3H]ja, eHATAIIPUIIOT MOXe J1a ja GJIoKkupa
anrgotensud I dopmariujara mTo noToa ce KOMIEH3HUpa CO 0000/ 1yBalbe Ha PEHHH.
JIokoJIKy ce 0jaBU XHMITOTEH3Hja KOja € pe3yaTaT Ha 0BOj MEXaHHU3aM, MOXe Ja Ce KOperupa
CO 3roJIeMyBaibe Ha BOJYMEHOT.

Xunepxanemuja

AKE unxubutopure MoXke Jia IpeIM3BUKaaT XUIIepKajieMHja 3aToa 1ITo ro HHXUOupaar
0CII060IyBalETO HA AJIIOCTEPOH. []ejcTBOTO BOOOMYACHO HE € CUTHU(UKAHTHO Kaj MallueHTH
CO HOpMaJTHa peHallHa (YHKIIH]a.

Pusuk dakTopuTe 3a 1MojaBa Ha XHIIepKadeMyja BKJIy4yBaaT peHalHa HHCY QUIIMEHIIH]a,
BJIONIYBarbe Ha OyOpexxHara ¢hyHKIHja, Bo3pacT (> 70 rogunm), AujabeTec MEIUTYC,
IPONPaTHHU HACTaHU, 0COOCHO JeXHapaTallyja, aKkyTHa cplieBa JeKoMIIeH3annja, MmetaboIHa
alu03a U UCTOBpeMeHa ynoTpeba Ha IUYPETUIH KOH IITEAT KanuyM (Ha IpuMep,
CIIHPOHOJIAKTOH, €IUIEPEHOH, TPMAMTEPEH UITH aMUJIOPUT), KAJTUYM CYIIJIEMEHTH WM CONTU
KOH COJIpXKaT KaJTuyM; UJIM OHHUE MallMeHTH KOU 3€MaaT APYTU JIEKOBU TOBP3aHHU CO
3roJieMyBamhe Ha CEPYMCKHOT KaluyM

(KaKo Ha Ip. XeMapuH, TPUMETOIIPUM HIHA KO-TPUMOKCA30JI, UICTO TaKa MO3HAT U KaKo
TpUMETOTIpUM/CyIhaMeTOKCa30JI, 1 0COOEHO aHTATOHUCTH Ha AJIJIOCTEPOH MM Ha
AHTMOTEH3WH PEIENTOPHUTE OJIOKATOPH).

Vnorpebara Ha KaNUyM CYIUIEMEHTH, JUYPETUIINA KOU IUTEIAT KAIUYM, UM COJIU KOU
COApXKAT KaJIMyM, 0COOEHO Kaj MaleHTH co HapylieHa OyOpesxHa (HyHKIMja, MOXKe Ja

S M apuT™MHUHA. J(HypeTHIMTE KOU IITEeAaT KaluyM U
AQHTUOTEH3UH PELETTOf ﬂgl@“e 6_1;;51%110 \6a 2 ce ymoTpeOyBaar co MpeTHa3InBOCT Kaj
. [

Jlumuym

T3a4£280%
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KoMmGuHanujaTa Ha TUTHYM H €HAAIpHl BOIJIABHO HE Ce IIperopauysa (BH/M TOUKa 4.5)

bpemenocm u naxkmayuja

Co AKE unxu6utopu He 61 Tpebaio na ce 3ao4He 3a BpeMe Ha 6pemenocta. OCBeH ako
nponomkysameTo co AKE uuxuGuTopcka Tepanuja He ce CMeTa 3a ECEHIIMjalHa,
HAIMEHTKHUTE KOM IIaHKpaaT OpeMeHoCT Ou Tpebalio a ce npedpiar Ha alTepHATHBHU
aHTUXHIEPTEH3UBHY TEpaluy KOH ce TIOKaXale CHTYPHH 3a ynoTtpeba npu 6pemenoct. Kora
ke ce nujarHOCTHIUpa GpeMeHOCT, eKyBameTo co AKE nuxubutopu Tpeba BeAHAIl 1a ce
TIpeKHHE U, aKO € COOJIBETHO, Ja Ce 3all0YHe CO aJITCPHATHBHA Tepanuja (Buam Touka 4.3 u
4.6).

Emnuuku pasnuxu

Kaxo u cute AKE naxubutopu, eHaJalpHiIoT IOMAJIKY JIeJyBa Ha HaMaJlyBarbe€TO Ha
KPBHHOT IPUTHCOK Kaj IpHATA I0IyIalija OTKONKY Kaj OCTaHaTHTE, BEPOjaTHO MOpaaH
BHCOKaTa [IpeBaieHI[a Ha COCTOjOnUTe CO HM30K PEHHH Kaj LpHATa XUIIepTEH3UBHA
HoIyJIalyja.

Baoicnu ungpopmayuu 3a Hekou 00 noMowHume cyncmanyuu na nexom Enan

EHanm pacTBOPOT 332 HWHjEKTHpPAe COAPXH OCH3MJI alKOXOJl KOj MOXE Oa Ipelu3BHKa
TOKCHYHM M aHa(QUIIAKTOMIHY peaKiluy Ha Jela A0 3 roaumHa Bospact. He cMee na ce nasa
Ha NpeaBpeMEHO poJieHH 6eOHmba U HOBOPOACHYNILA.

OBoj ek coapyxu noMaiky of 1 mmol Hatpuym (23 mg) 1o Ko3a U € Bo OCHOBa 6e3

HaTpUym’
4.5  Hurepaxkiidd co APYTH JeKOBH HJIH APYrH (GOpMH HA HHTEPAKIMH

Enananpunat e Mmetabosut Ha enananpui. OTramy, 3a BpeMe Ha JIEKYBareTO CO CHalalpuiaT
MOYAT JIa c€ 110jaBaT MCTUTE HHTEPAKIIMK KaKO U 3a BPEME Ha JIEKYBAILETO CO CHaaPUIL.

Jluypemuyu kou wmeoam Kaiuym, O00AMOYU Ha KAIUYMOM ULU 3aMeHd 3a COL KOja COOpHCU
Kanuym

AKE uHXHOHTOpPHTE TO HAMATyBaaT ryGemeTo Ha KaJIuyM Ofi CTpaHa Ha AMypeTHIuTe. Mako
HHBOTO Ha K&JIUYM BO CEpPYMOT BOOOHYAEHO OCTaHyBa BO HOPMaJIHU I'PaHHUIIH,
XHIIEpKaJeMHUjaTa MOJXe Jla HacTaHe Kaj HEKOU NMAaICHTH KOX C€ TPETHPaHH CO eHallallpHIL.
JluypeTHUUTE KO [ITeIaT KaTuyM (KaKo Ha IIp. CIIUPOHOJIAKTOH, TPHaMTEepeH WK
aMHUJIOPU), TOJIATOIIUTE Ha KATUyM HIIM CyICTUTYTHTE Ha COJI IITO COJIpXKAT KaJIMyM, MOXKAT
Jla IOBEJAT /10 3HAYMTEIHO 3rojIEMyBambe Ha KaJIMyM Bo cepyMoT. I[loTpebHO € BHUMaHHE
KOra eHaJlalpuJj ce KO-aJIMHHUCTPHPA CO JPYTH JIEKOBH KOH 'O 3rojleMyBaaT HHUBOTO Ha
KaJIMyM BO CEPYMOT, KaKo IITO € TPUMETOIIPUM M KO-TPHMOKCA30JT
(TpuMeTompuM/cyiihameToKcas’ol), 3aToa MTO MO3HATO € JeKa TPUMETONPUM JIellyBa Kako
JUYPETHK KOj INTEM KAINYM KaKo aMUJIOpH]. 3aToa, KOMOHMHaIKjaTa Ha EHAIAIIPUII CO rope
CIIOMEHATHTE JICKOBH HE ce IpernopauyBa. AKO HCTOBpeMeHaTa ynorpeda e HazsHaueHa, Tpeba
Jia ce ynoTpedyBaarT co rojieMa MpeTnasiiBOCT U CO OCTOjaHo CIIEAEHE Ha CEPYMCKHUOT
KaauyM (BUIU Touka 4.4).

AEKOBH N\
AP wNAVE g, A

Huxnocnopuu S N
XunepkajgeMuja MOXe J1a HacTat chaspemﬁ Ha. HCTQ@

co nukiocnopuH. [lpenopaunus iﬁwcm&éé‘wmw
|5

‘(..-.c

mena ynotpeba Ha: AKE nnxuburopu
) Ha KaJIiyM BO CEPYMOT.

‘?vft Ti—;i*? N/ _
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Xenapun
XurnepkageMHja MOJKe Jia HaCTaHe 3a BpeMe Ha uctoBpeMmeHa yrnotpeba Ha AKE uaxuburopu

CO XCMIapHuH. HpenopaanBo € CICACHEC Ha HUBOTO Ha KaJIMYM BO CCPYMOT.

Juypemuyu (mujazuo uru “loop ”ouypemuyu)

Ha no4eTokoT Ha JIeKyBambeTo, BHCOKa J103a Ha AUYPETHILIM MOJXE Ja pe3yJITHpa co
HaMaJlyBaibe Ha BOJIYMEHOT U IO 3roJIeMyBa PH3UKOT O IPEKyMepHa XUIOTeH3U)a (BUIU
touka 4.4). XuNOTeH3UBHUOT e(heKT MOXKE Jla C€ HaMaJl CO TIPEKUH Ha JIUYyPETHKOT, CO
3roJIeMyBalbe Ha KOJMYECTBOTO HA COJI M TEYHOCTH HJIM CO TIOYETHA Tepallfja co NMOJOBHHA
no3a (2 amIyJia) Ha eHaJlalpuIar.

Jpyau anmuxunepmen3ugHu cyncmanyuy

HcroBpemeHnara ynmorpeba Ha eHalTanpui co Jpyryd aHTUXUIIEPTEH3UBHH JIEKOBH MOXE J1a I'0
3roJieMH aHTHXUIIEPTEeH3UBHUOT eeKT Ha eHananpuil. McTtoBpeMeHaTa ynorpeda co
HUTPOTJIMLEPHH, JPYTH HUTPATH WK APYTU Ba30JHUIATOPH MOXE JOMOIHUTENHO 1a IO
HaMaJld KPBHUOT IIPUTHUCOK.

[TomaToruTe 01 KIMHUUKHTE HCIIMTYBarba MOKaXKaa Jieka JiBojHara 6/10KajaTa Ha peHHH-
aHrnoTeH3uH-aniocTepon-cucreMoT (RAAS) npexy kombuHupana ynorpeba Ha AKE
uHxubuTOpH, 6110KaTOPH Ha aHTHOTEeH3HUH |I pelienTopuTe WM ATHCKUPEH € NIOBP3aHa Co
LIOBHCOKA ()pPEKBEHIIM]a HA HECAKAHM JIEjCTBA KAKO IITO Ce XUIMOTEH3M]ja, XHIIEPKAIEMH]a 1
HaMalieHa OyOpesxna Gpyukiuja (BKIydyBajku 1 akyTHa OyOpeskHa HHCYDHIIMEHIIT]a) BO
OJTHOC Ha yrnoTpebaTa Ha e/ieH areHc Koj JiefyBa Ha cucTeMoT RAAS (TorsieiHeTe BO TOYKa
4.3,4.4us.1).

Jlumuym

PeBep3nbuiiHo 3rojieMyBaibe Ha KOHIETpalrjaTa Ha CEepyMCKUOT JIMTHYM € NIPHjaBeHO IPU
uctospeMeHo ynotpeda Ha nutuym co AKE naxuburtopu. UctoBpemenara ynotpedba Ha AKE
HHXHOMTOPH ¥ THja3uJl AMYPETUIH MOXKE JOMOJIHUTETHO Jja ro 3r0JIEMH HUBOTO Ha
CEPYMCKHOT JIMTHYM H J1a TO 3roJIEeMU PU3UKOT OJ1 INTHyMcKara TokcuyHocT. He ce
npernopayyra yrnorpeba Ha eHaJalpui CO IUTUYM. AKO ce OlLleHH Jleka KOMOWHanujaTa €
HEOIXOJIHA, Tpeba BHUMATENHO Ja ¢e CJIeid HUBOTO Ha CEPYMCKHOT JIUTUYM (BUIM TouKa 4.4)

Tpuyurnuunu anmuoenpecugu/aHmuncuxomuyu/anecmemuyl/HapKomuyu

HctoBepeMeHa ynotpeba Ha HEKOM aHECTETHIH, TPULUKIHYHY aHTHICIIPECUBH 1
agTuncuxoTuiiv co AKE naxubuTtopu Moxxe aa AoBee 10 MOHATaAMOIIHO HAMATYBambhe Ha
KPBHHOT MPUTHCOK (BUAU TouKa 4.4).

Hecmepouonu anmuungpnamamopru nexosu

XpoHWYHATa IPUMEHA Ha HECTEPOUAHM aHTU-UH(pIaMaTOPHH JIEKOBH MOJXe /1a 'O HaMaJx
aHTuxuneptreH3uBHUOT eekT Ha AKE nnxuburopurte. Hecteponanure aHTH-UHPIAMaTOPHU
nexoBH (BKinyuyBajkn COX-2 nuxudburopn) u AKE uHxubutopute MONOIHUTETHO ACITyBaaT
Ha 3roJIEMYBaETO Ha CEPYMCKHOT KaJIMyMOT UMOKeE J1a I0Be/Ie [0 BIIOIIYBalke Ha peHaJIHATa
(byHKqua Osgue nejcTra Boooﬁﬁqae' g @énﬁh‘g}‘ HOMITHHA. Bo peTku ciiydan Mojke Jia ce

b /A
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3namo

HuTpuTOMIHK peakiiu (CUMIITOMHTE BKITydyBaaT [10jaBa Ha PBEHUIIO Ha JIUIIETO, rajielbe,
IIOBpaKkame ¥ XHIIOTEH3Hja) PETKO Ce IPHjABEHH Kaj MAlleHTH Ha Tepanyja co HHjeKTUOHIIHO
37ato (HaTpHyM aypoTHOMANar) U ucroBpeMena Tepanuja co AKE nHxubuTopy BKIIy4yBajKu
rO ¥ eHaJlanpuil.

Caxybumpun/sancapmat

HcroBpemena ynorpeba Ha AKE uuxubuTopu co cakyOUTpuil/BajcapraH ¢
KOHTPauHUIMPaHa 3aT0a IITO OBa [0 3roJeMyBa PH3UKOT 338 aHTMOEEM (IIOTJIEIHETE BO
touka 4.3 u 4.4).

Payexadompun, mTOR unxubumopu (Ha np. CUPORUMYC, €8ePONUMYC, MEMCUPONUMYC) U
BUNOAZIUNMUH

UcroBpemena ynorpeba Ha AKE unxubutopu co pauekagorpuit, mTOR unxuburopu (Ha mp.
CHPOJIUMYC, EBEPOJIUMYC, TEMCHPOJIUMYC) U BUILAATIIUIITHH MOKE JIa JIOBEJIE 10 3T0JICMEH
PH3HK 3a aHruoeaeM (TorjaegHeTe Bo Touka 4.4).

Anmuoujabemuyu

EnuieMHONOMKKTE CTYMH MIOKaXaa Jexa ucroBpemenara ynorpeda Ha AKE unxuburopure
¥ aHTUAMja0eTUIMTE (MHCYTMHOT WITH [IEPOPATTHUTE XUIIOTTIMKEMHYHH JIEKOBH) MOXaAT Jia
IpeJM3BUKAAT 3rOJIEMEHO JIEjCTBO Ha HaMallyBame Ha HUBOATa Ha IJIMKO3a BO KPBTA CO PH3UK
071 TI0jaBa Ha XUIOrIHKeMHja. IToBepojaTHO € 0BOj (HEHOMEH Ja ce N0jaBH BO IPBUTE HE/IENHU
Kaj KOMOHHUpAHATa TEPAIKja U Kaj TTal[MeHTH CO PeHAJTHN HapyIllyBarba. (IOIJIEAHETE BO
touka 4.4 u 4.8).

Anxoxon
AJIKOXOIIOT I'0 3rojieMyBa XunoTeH3uBHHOT epekT Ha AKE nnxuburopure.

Cumnamomumemuyu
CHMIaTOMHMETHLIUTE MOXKAT JIa IO HAMAJAT aHTUXUIEepTeH3UBHUOT edext Ha AKE

UHXUOUTOpUTE.

Ayemuncanuyunna xucenuna, mpombonumuyu u 6ema-6aoxamopu
Enananpuiaror Moxe 6e36eqHo Jia ce IpUMa HCTOBPEMEHO CO alleTUIICANIUIIMIIHA KUCEIIHHA,

TpoMOOIUTHIM B OeTa-0JI0KaTOpH.

4.6 Ymorpeba 3a BpeMe Ha OpeMEHOCT H JIAaKTalHja

Ep(’.h‘ef-ffl('f”.’
VYnorpedara na AKE nuaxubutopute He ce npenopadyBa 3a BpeMe Ha IPBUOT TPHUMECTap O
opemeHocTa (BUAH Touka 4.4). Yrnorpebata Ha AKE nHXUOMTOpHTE € KOHTpAaHHIUI{UPaHa BO
BTOPUOT ¥ TPETHOT TpUMecTap o 6peMeHocTa (Buau Touka 4.3 u 4.4).

ZBM M A -
oo

EnuaeMuonomnxu 10ka3 3a pu3uK Off Tepa
BO IIPBHOT TpUMeECTap o1 bpeMeHocTa H
3rojieMyBam-€ Ha pu3UKOT. OCBEH ako I
HE Ce CMeTa 3a CYIITHHCKO, NAHEHTKHTR
npedpliaT Ha aNTepHATHBHYU AHTHXHTICP

MOXeE J]a Ce UCKJIyYH MajIo
 MHXHUOUTOpHATA Tepanuja
B noct 61 Tpedao aa ce

P il Tepal ce NoKaxajie CUTYPHH 3a

| Page 9 of 16
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ynorpeba npu 6pemenoct. Kora ke ce aujarHocTunupa OpemeHocT, tekyBamero co AKE
HHXUOUTOPH Tpeba BeHAII JIa ce MPEKHHE U, aKO € COOJBETHO, J]a CE 3all04YHE CO
alTepHaTHBHA Tepanuja. MznoxkeHoct Ha Tepanyja co AKE uHXuOGUTOp BO BTOPHOT H
TPETHOT TPUMECTap MOXKe Ja HHAUIHpa GETOTOKCHUHOCT Kaj YOBEKOT (HaMasleHa peHaJlHa
byHKIHja, OIMrOXUIpaMHUO03a, peTap/anija Ipyu ochduKanyjaTa Ha 4EPENOT) U HEOHATAIIHA
TOKCHYHOCT (OyOperxHa c1abocT, XUIIOTEeH3Mja, XUIepKaneMuja (Buau Touka 5.3). Ce uMa
[I0jaBEHO M OJIMTOXHJIPaMHHMOH Kaj MajKara, 3a KOj ce IPEeTIoCTaByBa IeKa IPETCTaByBa
HaMallyBame Ha OyOpexHara QpyHKIHja Ha (eTycoT, KOj MOXKe J1a pe3yITHpa CO KOHTPAKTypH
Ha EKCTPEMHTETUTE, KpaHuodarjaiHd qeGOpMHUTETH U XUITOIUTACTHYEH pa3Boj Ha Oenute
npoboBu. Ako uznoxenocra Ha AKE MHXUOHTOpPH ce T0jaBHJIa BO BTOPHOT TPUMECTAp OJ1
OpeMeHOoCTa, ce MpenopayyBa npoBepka Ha 6yOpexHaTa QyHKIHja H YEPENOT CO YIATpasBYK.
Jenara uynu Majku 3emane AKE naxuburtopu Tpeba JeTaiHo Aa ce HaAIIeAyBaar 3apaiu
MOJKHA XHITOTeH3Hja. (Buau BO Touka 4.3 u 4.4)

Jlakmayuja:

OrpanuyeH 6poj Ha (hapMaKOKHHETHYKH [10/IaTOLM OKa)KyBaaT MHOI'Y MaJld KOHUETPAlMH
BO MajuYHHOTO MJIEKO (B TOYKa 5.2). Mlako oBHe KOHIIETpallMy U3IJieaaT KIMHHYKH
UpENEBAHTHH, yrnoTpebaTa Ha EHam mpu naktanuja He ce npenopaydyBa Kaj HeJOHOCEHH
0ebuiba 1 BO MPBUTE HEKOJIKY HEJIENH 110 TIOPOAYBABETO, OPAAH XUIIOTETHYKH PU3HK OJ1
KapIIHOBaCKyJIapHHu 1 OyOpexHU edeKTH U Iopaid HeJOCTATOK Ha JOBOJIHO KITMHHYKO
uckycTBo. Kaj morosiemo 6ebe, Moxe Jia ce peBuaupa ynorpebara Ha EHan kaj JomiIkara, ako
Tepanujara € HEOIXOIHO 3a MajKaTa M JIETETO Ce CNeJIM 3a CEKOe HeCaKaHo JIEjCTBO.

4.7 BaujaHue Bp3 cmocoOHOCTA 32 BO3eHh-€ HJIH 32 PAKYBalh€ €O MAIIHHH

[Tpu ynpaByBame CO MOTOPHH BO3WJIA MIIM PAKYBabe CO MAILMHH, IOBPEMEHO MOXE A Ce
[I0jaBaT BPTOrJIaBHIlA UIIM 3aMOp.

4.8. Hecakanu aejcTBa

Hecaxanure sejcTBa KOM MOYXAT Jia C€ TI0jaBaT BO TEKOT Ha ynoTpebara Ha eHaJIAlpUIl CE

KJIaCH(UIIMPAaHU BO CJIEHUBE IPYIH CIIOPE] YECTOTATA Ha jaByBambE:

- MHory uectd (>1/10),

- yectd (>1/100 to <1/10),

- moMasiky yectr (>1/1 000 to <1/100),

- petku (>1/10 000 to <1/1 000),

- MHory petku (<1/10 000), He ce mo3HaTH (He MOXKE J1a C€ YTBPIU O JOCTAITHUTE
MIO/IATOIIH).

Hapywysarea na erma u JluMq‘)Huom cucmem

Tp0M6ouHT0neHHja, arpe
HaHIMTONICHH]a, NuMpa) 60JIeCTH.
Enooxpunu napywysarsa:

HEMmo3HaTH: CHHAPOM Ha HECO0O mﬁ&a ccxpezy%i%
\b— SHKY

: Cxof\-‘

aaTuauyperuyeH xopmoH (SIADH).

Hapywysawa na memabonusmom u 1

[ SmPCPIL164365 1 | 14.04.2021 — Updated: 14.04.2021 | Page 10 of 16
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- IOMAJIKY YECTH: XHIIOMIHKeMHUja (BUIU TouKa 4.4)

Hapywysara na nepenuom cucmem

- MHOT'Y YeCTHU: 3aLlIEMETEHOCT

- YeCTH: IJ1aB000JIKa, CHHKOIIA, HApYILIEHO CETHJIO 33 BKYC;

- IIOMAJIKy YECTH: COMHOJICHIIM]a, TIapecTe3rja, BpTOTIaBHIA.

Hapywysara na ouume
- MHOTY YeCTH: 3aMaryIeH BHI.

Hapywysarba Ha ygomo u 1a6upunmom:
- OMAJIKy YECTH: THHHUTYC

Hapywyesara na cpyemo

- YECTHU:

- , GoJIKa BO IpaJiuTe, HApyllyBaibe Ha CPLEBUOT PUTAM, AHTMHA IEKTOPHC, TAXUKap/uja

- T1OMAJIKy 9ECTH: IAJIMTAIMH, MUOKap/eH MH(apKT WK HepeGpoBacKynapeH HacTan™,
BEPOjaTHO KAKO IOCIIE/NINA Ha TIPEKyMepHa XUIIOTEH31ja Kaj Mal[MEHTH CO BUCOK PH3HK
(mornegHeTe BO TouKa 4.4).

Pecnupamopnu, mopaxainu u MeoujacmuHantiu Hapyutyeared

- MHOTY YECTH: KalllIHIIA.

- YeCTH: JMCIIHEA.

- IIOMAJIKy YECTH: PHHOPEja, BOCIIAIEHHE HA TPIIO, 3aCUITHATOCT, GpOHXOCHasaM (actMa).

- PETKHU: MyJIMOHAJIHY HHOHITPATH, PAHATHC, AJICPTHCKH aJIBEONHTHC/€03UHOMIIHA
ITHEYMOHU]a.

T'acmpounmecmunanuu Hapyuyeared

- MHOTY YeCTH: MayHHHA.

- yecTH: Jujapeja, abmoMuHanHa 00JIKa,

- IIOMaJIKy YECTH: HieyC, TAaHKPEATUTHC, OBPaKkarbe, AUCIICNICH]ja, KOHCTHIIALH)a,
aHOpEeKCHja, FaCTPUYHU UPUTALUH, CyBa yCTa, IIEITHYEH YIIKYC.

- PETKH: CTOMaTHTHC/a)TO3HH yILECpalluH, TTIOCUTHC.

- MHOTY peTKH: MHTECTHHAJIHA aHTHOEIEMa.

Icuxujampucku HapyuLyeara

- YecTH: JelpecHja.

- NOMAJIKY YecTH: KOH(DY3H]ja, MOCIaHOCT, HECOHUIIA, PETKU: HEBOOOMYACHH COHUIITA,
HapyIIEeH COH.

XenamobunujapHu Hapywyearea
- peTKu: XemaraJiHa c1abocT, XeTIaTHTUC-XENAaTOLEyIapeH MK X0JIECTaTCKU, XEIIaTHTUC
BKJIy4yBajKH M HEKPO3a, X0JlecTa3a BKIIydyBajKH U JKOJITHUIIA.

AHTHOHEBPOTCKH €JIeM Ha JIULETO,

JIApUHKCOT (BUAM TOuKa 4.4) \ _

- IIOMAJIKY YecTH: Auadopesa, npyp lziya yl;n‘ iK ViR

1 “* %.—1—"‘ 3
‘LO"_ it
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- petkH: mynTudopMHa epureMa, CTUBeH-][OHCOHOBHOT CHHIPOM, eKc(hoMjaTHBEH
AEePMaTUTUC, TOKCHYHA ENHJIEpMaliHa HeKpoJIu3a, TeMUryc, EpuTpoaepMa.

- IIpyjaBeH € KOMIUIEKC Ha CHMIITOMHE KOj MOXE JIa BKJIYYH HEKOH WJIH CHUTE O] CIIETHUBE
CHUMIITOMM: TPECKA, CEPO3UTHUC, BACKYJIUTUC, MUAJITHja/MUO3UTHC, apTpaJITHja/apTPHUTHC,
no3uTHBeH AHA TecT (aHTHHYKIIEApHU aHTUTENIa BO KPBTa), TIOKaYeHa CeUMEHTAIH]a,
eo3uHO(UIIKja U JeyKounTo3a. Moxe 1a ce MojaBU ¥ UCHUIT, (OTOCEH3UTHBHOCT MM
JpYyTH 1epMaTOJIOIIKY MaHU(PECTAIHH.

Hapywysarwa na myckynockeiemuuom cucmem, CP3HOMO MKUBO, U HAPYULYBAlbe HA

KoCcKume:
. [ToManky 4ecTu: rpueBH BO MYCKYJIUTE

Penannu u ypunapnu napywysarea

- IIOMAJIKy YEeCTH: peHasiHa AucOYHKIHja, OyOperxHa ciabocT, MPOTEHHYPH]a;

- PETKU: OJIUTYpHja.

- Hapywysarea na penpodyxmusnuom cucmem u epadume MOMAJIKy YeCTH: UMIIOTEHIH]a.
- PETKHU: THHEKOMACTH]a.

Backynapuu napywysarsa

- YECTH: XHUIIOTEH3Hja (BKIIY1yBajKH U OPTOCTATCKA XUITOTEH3Hja).
- [Tomanky 4yecTu: IPBEHUIIO, OPTOCTATCKA XUITOTEH3H]ja

- perku: Raynaud-oB henomeH.

Onwumu napyutysarea u RPOMEHU HA MECMOMO HA ANIUKAYU]d
- MHOTY UECTHU: acTeHH]a.

- YECTH: 3aMOop.

- HNOMAJIKYy YeCTH: cj1aboCcT, TeMIeparypa.

Jlabapamopucku ucnumysarsa

- YECTH: XUIEepKalleM1]ja, TIOKa4eH CEPYMCKH KpeaTHHHH.

- IIOMAJIKy YECTH: 3rOJIEMEHA ypea BO KpBTa, XUIIOHATPEMH]a.

- PETKH: NIOKAYEHH XeTaTaIHU €H3UMH, IOKaYeH CepYMCKH OUIMpyOHH.

*CrankuTe Ha HHIMICHIA BO KIMHUYKUATE UCIIHTYBAkha Ce CIOPEAIMBY Kaj iane6o u
aKTHUBHO KOHTPOJIUPAHUTE TPYIIH.
Axo ce 1ojaBu HEKOe CEpHO3HO HecakaHo JejCTBO,Tepanujara Tpeba [a ce IpEKUHE.

4.9. Ilpeao3upame

Jocranuy ce caMo OrpaHHYEHH [TOJATOIH 3a IPeJ03Uparke Kaj JIyreTo.

HajuspaseH 3Hax 3a nIpejo3upame € XUIOTeH3HjaTa, Koja MOYHyBa OKOJY LIECT Yaca I10
BHECYBAI-ETO Ha TabIeTUTe, MpociieieHa co 6JI0Ka/la Ha pEeHUH-aHTMOTEH3UH CUCTEMOT U
ctynop. CUMIITOMHUTE IT0Bp3aHu co npeno3upame co AKE HHXUOUTOPH MOXKE 18 BKIy4aT
110jaBa Ha IUPKYJIATOPEH LIOK, €JIEKTPOJIUTEH MucOaaHc, peHalHa MHCY QUIMEHIIN]a,
XHICPBEHTHIIALN]a, TAXUKAPAHja, NATIHTALMH, OpanuKap/uja, BPTOTIABHUIIA, aHKCHO3HOCT H
KallIUIa.

CepyMcKu HMBOA Ha eHaJanprl KO
aZMUHHCTpAaIl}ja Ha TePallUCKHU 03
mg u 440 mg, cooasetHo. [Ipenopa aTmOT fpe}mgn]m

. BHCOKH 01 BOOOHMYACHHUTE 110
[ Gutie IpHja Hlf;lq, HrecTHja Ha eHananpuwi oz 300
03U PAkETO € HHTPABEHCKA

A\ A
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uHdy3Hja Ha 06HYeH GU3MONOMKH pacTBOP. JIOKOJKY Ce jaBH XHITOTEH3Hja, TaUMeHTOT Tpeba
Jla Ce CTaBH BO IIOK I10J10X0a.

AKO ce IOCTaIH#, HCTO TaKa, MOYXKE Jia Ce CMEeTa Ha Tepanuja co nHdysuja co 610kaTopu Ha
aHrMoTeH3uH II penenTopyre W/WIK MHTPABEHCKU KAaTEXONaMUHU. AKO IIPCAO3HPAE-ETO Ce
CIly4rII0 HeoJaMHa, Tpeba na ce Ipe3eMaT MEPKH 32 eIMMHHIPALE HA EHANIANPHUII ManeaT (Ha
IIpUMep, MOBpaKarbe, FaCTPHYHA JlaBaxa, aIMUHACTPaLHja Ha allcCOPOeHTH ¥ HATPHYM
cyndar).

EnananpuiaToT Moxe fa 6He OTCTPaHeT O/ LMPKyJIaliijaTa co XeMoaujanu3a. (orjieHeTe
Bo Touka 4.4) [Iejcmejkep TepanujaTa € MHAMIMpPaHa 3a OpaguKapauja OTIOpHA Ha Tepallyja.
BuUTaTHUTE 3HALH, CEPYMCKHTE €NIEKTPOJIMTH U KOHLEHTPANHjaTa Ha KpeaTHHUH Tpeba 1a
OunaT moJI IOCTOjaH HaA30p.

5. ®APMAKOJIOUWIKH IIOJATOIH
5.1 ®apmaxkoanHaAMHKAa

MexannsaM Ha JIejCTBO

dapmakoTepanenrcka rpyna: AKE unxuburopu, obnunu, ATC xon: CO9AAQ2.
EHajampuiar ro MHXHOMpa aHTMOTEH3MH-KOHBEPTUPAUKUOT EH3UM, KOj ja KaTalu3npa
KOHBEp3HjaTa Ha anruotensud I Bo anrnoTensuH [I. Maxubunujarta Ha aHrMOTECH3HH-
KOHBEPTHPAUYKHOT EH3MM PE3YNITHPA CO HAMAIyBarhe Ha KOHLETPAIlMUTE Ha aHrHoTeH3uH 11,
3roJIEMyBaks-€ Ha IJIa3MaTCcKaTa peHalHa aKTHBHOCT U HaMaJICHO Jlauethe Ha all0CTEPOH.
AHTHXUIICPTEH3UBHHOT U XEMOJMHAMUUKUOT e(eKT Ha eHaJlalpuiiaT Kaj HAallUeHTH CO
IIOKa4eH KPBEH [IPUTHUCOK Ce pe3yJNITaT Ha AWiaTalyjaTa Ha pE3SUCTCHTHUTE KPBHH CaJIOBH U
HaMallyBarbeToO Ha BKyIHATa neprudepHa pe3HCTEHTHOCT, KOja IMOCTEICHO I'0 HaMalyBa
KPBHHOT IIPUTUCOK. PHTAMOT Ha CPIIETO U KapAHjalnHHoT “output’ 0OMYHO OCTaHyBaaT
HETIPOMEHETH.

ITo nHTpaBeHCKaTa HHEKIH]ja, epeKTOT HacTamyBa Beke 3a 5-15 MUHYTH, MAKCHMaJTHHOT
edekt e on 1-4 yaca, a IejCTBOTO Tpae OKOIy 6 Jaca.

JIBojHa 6J10Kana co peHUH-aHTMOTeH3HH-aIoCcTepoH cucTeM (RAAS)

Bo zBe rojieMy, pasaoMu3upani, kourposupanu cryaui ONTARGET u VA NEPHRON-D
ere ucmuTana ynoTpebara Ha komOuHanuja Ha AKE-nHXH6uTOp CO 610KaTOpH Ha
anruoteHsuH I penenrtopure.

ONTARGET e ctyauja criposeieHa Kaj HaljueHTH O HCTOpHja Ha KapAHoBacKyIapHa HiIH
nepebpoBacKyapHa 60JecT, WK co THI 2 AujabeTec MENUTYC, IPH/IPYKEHa CO JI0Ka3H 3a
omreryBame Ha opraaute. VA NEPHRON -][ e cryauja Kaj naiueHTy co Tun 2 aujaberec
MeJINTYC U aujabeTHyHa Hedponartuja.

OBHe CTYAHH He NOKaXkasle 3HaYajHO KOPUCHO AejcTBO BP3 dyHKIMjaTa Ha GyOpe3uTe u/uim
KapIHOBACKYJIAPHHUTE MCXO/M U MOPTAIMTETOT, a G11 3a0eJIeiKaH 3roJeMeH PU3MK O] I10jaBa
Ha XHIIepKaJIeMHja, aKyTHO HapylLlyBarbe Ha OyOpexHaTa (yHKIHja H/UIIKM XHIIOTEH3H]a BO
copenba co MoHOTepanujaTa. Co Orjiel Ha HABHATE CIMYHY (apMaKOJIMHAMCKH CBOjCTBA,
OBHE PE3yJITAaTH Ce pesieBaHTHH U 3a apyrute AKE-naxuburopu u 61okatopu Ha
anruoreH3uH I penenropure.
AKE-unxubutopure u 6;10KaTOpUTE HA aHT
ce ynoTpeOyBaaT HCTOBPEMEHO Kaj Ialu
ALTITUDE (Crynuja co ATUCKHPEH 1T
KapJAHOBacKyJIapHO U OyOpesxHOo 3a00. we Kk b‘ Kp JHIIOHH) € CTyAMja AU3ajHUpaHa co
I[eJT 1a Ce TeCTHpa KOpUCTa Of J10/1aBa Ky Bdﬁc‘i 11apHara tepandja co AKE-
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MHXUOUTOPH UK OJI0KaTOpW Ha aHruoTeH3uH I penentopurte Kaj MalMeHTH CO THIT 2
njabeTec METUTYC U XPOHUYHO OYOpexkHo 3a00i1yBamke, KapMOBacKyIapHO 3a00yBabe,
uny u apere 3aeaHo. Ctyaujara Ouia MpeKHHaTa paHo, HOPaIH 3roJIEMEHHOT PU3UK O]
I0jaBa Ha HecakaHu ucxou. [lojaBaTa Ha KapAHOBACKyIapHaTa CMPT H yaap Ouiia moyecra
Kaj rpynara TpeTHpaHa co aJIUCKHPEH OTKOJNKY Kaj Iaanebo rpymnara, # HCTO Taka
HEraTMBHUTE HACTaHU M CEPUO3HUTE HECAKaHU HACTAHU Off MHTEpeC (XUIEpKaIeMHu)a,
XUIOTeH3Hja 1 OybpexxHa nuchyHKIHja) modecTo Ouile MpHjaBeHd Kaj rpylara TpeTHpaHa co
ATUCKUPEH OTKOJIKY Kaj Iianebo rpymara.

5.2 dapMaKoKHHETHKA

Ancopnyuja
Enananpunarot ciabo ce ancopbupa 110 opajiHa aJMHHUCTPAILlKja U € IPAKTHYHO HEAKTHBEH;
3aToa ce JaBa UCKJIYUYHUBO MHTPABEHCKH.

Jlucmpubyyuja

ITo uHTpaBeHCcKaTa UHEKIIKja, TOj MHOTY Op30 ce aucTpuOyupa Bo CHTE TKHBA, CO HajrojeMa
KOHIIETpaIyja Bo Oemure IpoboBu, 6ybpe3nTe 1 KpBHHUTE CaZ0BH, HO HEMA JI0Ka3 Jieka
TEpaIEBTCKATa Jj03a IEHETpUpa U BO MO30KOT. [Toy>XuBOTOT Ha muctpubyiujara € 4 yaca.
50-60% on eHaIAIpUIATOT € Bp3aH 3a CEPYMCKHUTE IPOTEHHHU.

Memabonuzam
Enananpunaror He ce Merabonusupa; 100% oj eHayianmpmiiaToT ce u3nadyBa IpeKy YpUHATa.

Enumunayuja

Exckpenujara Ha eHalanpuiaToT IPBEHCTBEHO € Npeky O6ybpesute. Toa e xomOuHanuja Ha
ryioMepyiapHa gunrpaurja u TyOynapHa cekpenuja. [1ogyXKMBOTOT Ha eIMMUHAIM]jaTa €
okoJy 35 yaca.

Owmemysarva Ha 6ybpe3ume

Kaj maruentuTe co 6yOpexHa HHCYDHITMEHIH]ja, 3r0JIEMEHA € H3JI0KEHOCTa Ha eHATAIIPIIT H
eHananpunar. EnuMunanujara e 3abaBeHa; 3aroa 1 MpUiIaroyBameTo Ha Ao3ara Tpeba 1a ce
HaIlpaBH BO COIJIaCHOCT co 6yOpexxHaTa GpyHKITH]a.

Enananpunarot Moxe jia 6ue OTCTpaHeT oJ] IIUPKyJalyjara co XeMo [ijajinsa.
XeMOIUjaIu3HUOT KIIMpeHC Ha eHaanpuiaroT e 1,03 ml/s (62 ml/min).

Jlaxkmayuja

Ilo enuneuna 20 mg opanHa 103a Kaj IeT XEHHU MOCiIe MOPOyBabe, MPOCEYHOTO HAjTOJIEMO
HUBO Ha eHajanpui Bo mirekoto 6mn 1,7 pg/l (ox 0,54 no 5,9 pg/l) mo 4 1o 6 yaca o
3eMamETO Ha fo3aTa. [IpoceyHuoT nuk Ha HUBOTO Ha eHananpui 6un 1,7 pg/l (ox 1,2 no 2,3
pg/l); MUKOBHTE ce MojaBUIle BO pa3Ii4yeH BPEMEHCKH MIEPUOJ BO TEKOT Ha 24 yaca. AKO ce
3eMar IIoAaTOLUTE 32 MUKOT Ha HUBOTO BO MJIEKOTO, IIPOIIEHKAaTa 3a MAKCHMAITHHOT BHEC Ha
JIETE KO€ € UCKIyUHBO Ha MajuYHHO MJieko, 6u Tpebasio aa e okomny 0,16% ox nosara koja ja
IpHUMa MajkaTa Bo OJJHOC Ha kunakaTa. JKeHa koja 3emasia opaiHa g03a of 10 mg eHananpui

IIMK Ha HUBOTO Ha eHananpuiar ox 0,75 pg/l CYITHOTO KOJIMYECTBO Ha
SHAJIANPHUII U EHAJAIPUIIAT MEPEHO BO MJIEK YED GKOT Ha l‘h OBHHOT nepuoy 6uio 1,44
pg/l u 0,63 png/l Ha mieko, coonBeTHO.4 yac % lema El ,lmf,g a eHaJIANPHUII Kaj eIHa O]
g “‘7‘* ¥ &8
"-m'-_ _‘. it
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MajKHTe KOja IpuMalia 5 mg U Kaj JBe o Majkute kou mpumMaiie 10 mg HuBoaTa Ha
eHaNanpWiIaT BO MJIEKOTO He Mokart aa ce otkpujar (<0,2 pg/l).

5.3 IIpeaxIHHUYKH NOJATOLH 32 CHIYPHOCTA

JIT 50 xaj rogapure 6 momery 300-600 mg/kg Mo HHTpanepUTOHEATHA a/IMUHUACTPALHja
Ha eHananpuiar, >1 g/kg mo cybkyrana npumena u okoiry 900 mg/kg no uHTpaBeHcKa
aJIMUHMCTpanyja. EHananpunaT He 61 OTPOBEH 3a IUIYBIMTE 110 HHTPAIIEpUTOHEANIHA H
MHTpaBeHcka agMuuKcTpanuja; JIJ50 6un >7 g/kg u >2 g/kg, coonserHo. JIZI50 Ha
eHAATIPHIAT Kaj CTAOPIM 10 HHTPATIEPUTOHEAHA i MHTPABEHCKA aIMUHUCTpalKja He 01l
KOHEYHO yTBpAeH, HO 6 >600 mg/kg.

TOKCHKOJIOMIKHTE CTYIHH ITOKa)kaJle HICKa TOKCHYHOCT Ha €HJIaNnpuil Majeat AypH H 110
NIOBTOpEHA MPUMEHA; Cellak ToJIeMH 03K AafE€HH BO IOJ0JIT BpEMEHCKH IEPHO MOXKAT Aa
NpeAn3BHKAAT IIPOMEHH BO paboTara H CTpyKTypara Ha 6ybperot. Jlypu i NOBTOpEHa
MHTPaBeHCKa U HHTpaaMyCKyJIHa IIpuMeHa Ha uHjekivja Enan (Kpka) Hemana CHCTEMCKH
TOKCHYHHM e()eKTH; CaMo OIUTETEHO TKMBO HA MECTOTO Ha aJMHHHCTpanujara (KpBeH cal,
MyCKyJI) GHJI0 HEIITO MAJIKy moBeke 3a0eexaHo Kaj )KMBOTHUTE 1IITO [IpUMaJie eHalalpuiar
OTKOJIKY Kaj KOHTPOJIHUTE KUBOTHH.

CTYZII/II/ITC 3a penpoOAYKTHBHA TOKCHYHOCT ITOKa)KaJi€ ACKa CHAJIAIIpUIIOT HCMa TCPaTOrCHN

edexTH; PETOTOKCHYHHY epeKTH OUile YTBPACHH Kaj HEKOJIKY JXKMBOTHHCKH BUIOBH.
Kaj in vivo u in vitro TeCTOBHUTE, CHAJANPHI MATIEATOT U €HAIANIPHUIIATOT HEMAJIE MyTarcHu

eexTH.
HeMa moiaToIi 3a MOXKHH KaplIUHOT€HU e(EKTH Ha JIEKOT.

6. ®APMALEBTCKHU IIOJATOLIH
6.1 JlucTa HA eKCLHMITUEHCH

OEH3MJT AITKOXOJT

HATPUYM XJIOPH]

HarpuyM xuapokcus (E524)

BO/Ia 32 HHjEKIIUU

6.2 MHiuxoMnaTHOHJIHOCTH

Enananpunar Bo HHEKIHKja uiK HH(Y3Hja He cMee Ja ce Merua co amdoTepuiud b 1
(ennTonH Guaejku cMecaTa MOXe fa OUJe MaTHa MIIM MOXeE Jia ce (popmupa TaJior.

6.3 Pox Ha ynmoTpeba
3 roMHH.
6.4. Hauun Ha yyBame

Jla ce uyBa Ha Temneparypa 10 30°C.
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6.5. IlakyBame

Awmnyna (6e360jHa cTakiena Tyda , Ph. Eur. Tun 1 co XuapoauTHIKy OTIOP): 5 aMILyJIH €O
o 1 ml pacTBOp 3a HHjeKTHpabe, BO KyTHja.

6.6. YnarcrtBo 3a ynorpeba

Cekoj HEMCKOPHCTEH TPOM3BOA MM MartepHjan 3a ¢prame Tpeba Aa ce OTCTPaHH BO
COIJIACHOCT CO JIOKJIHUTE 3aKOHH.

7. MMOJATOIIM 3A HOCUTEJIOT HA PEHIEHMETO 3A ITPOMET

KPKA-®APMA JIOOEJI Ckomje, ya. Xpucto Tartapues-1, 6poj 101, 1000 Ckomje,
Peny6mnka CeBepHa Maxkenonuja

8. BPOJ HA PEHIEHHETO 3A CTABAIGE BO IIPOMET
11-2758/4

9. JATYM HA IIPBOTO PEHIEHHUE 3A CTABAIBE BO ITIPOMET
25.09.1996/11.11.2016

10. JATYM HA ITIOCJIIEJHATA P,
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