1.3.1 Haloperidol
SPC, Labeling and Package Leaflet MK-Republic of North Macedonia

3UPEH U3BEIITAJ 3A OCOBMHUTE HA JIEKOT

1. HME HA JIEKOT
Haloperidol Krka depo — Xanonepunon Kpka aeno 50 mg/1 ml pacTsop 3a MHjeKTHpame
2. KBAJIMTATUBEH U KBAHTUTATHUBEH COCTAB

1 ml pacteop 3a MHjekTHpamwe (1 amnyna) coapxku 70,52 mg xanonepuaon AekaHoaT (€KBUBAIEHTEH
Ha 50 mg xanonepuaom).

ExcuunueHcH:

- paduHHpaHo Macio of cycam: 848 mg/ammyna

- OeHsui ankoxon: 15 mg/ammyna

3a 1LenocHa IUCTa Ha eKCLIMITUEHCH, MOTJIEHETE BO TOUKa 6.1,

3. P®APMAIEBTCKA ®OPMA

PacTBop 3a uHjexTHpame.
PacTBOpOT € MaJKy »KOATEHHKABO KadeH M MaJIKy BUCKO3€EH.

4. KIMHHWYKHU IIOJATOIH

4.1 TepaneBTCKH HHIHKALHH

Jlexot Xanonepunon Kpka nemo e uHAMUMpaH Kako Tepaluja Ha OAp>KyBame NMpH LM3odpeHHja u
1130aeKTUBHO HapyllyBame Kaj BO3PACHH MMALMEHTH KOH Ce BO MOMEHTOT CTabWJIM3HPaHH CO
niepopaJieH xajonepuaos (rnorjaegHere Bo Touka 5.1).

4.2 Jlo3upame H HAYHH Ha ynorpeda

HunuupameTo Ha Tepanyjara M TUTpaLfjaTa Ha Jo3aTa MOpa ia ce CNpOBEAAT MOA CTPOT KJIMHUYKH
Haz30p.

ﬂowpaﬂ,e

MHpuBHayanHaTa f03a 3aBUCH M OJl CEPHO3HOCTa HAa CHMITOMHTE M OA MOMEHTaJIHAaTa nepopajiHa
J03a Ha xanonepunod. [TalpeHTuTe cexkora Mopa Ja ce oJpKyBaaT co HajHUcKaTa eHKacHa 103a.

[Mopaau Toa wTO MOYETHATa 032 HA XaNONEepHION AEKAHOAaT ce 3acHOBa Ha MOBEKEKpaTHa JHEBHA
niepopaJiHa 03a Ha XaJoNepUAoJI, He MOXe Aa ce AaaaT noceOHu ynaTcTsa 3a npedpiame o Apyrd
AHTUINICUXOTHULM (IIOTJIeHETE BO TOoUKa 5.1).
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Bospachu auya na gozpacm 00 18 200unu u nogexe

TaGena 1: Ilpenopaku 3a nozupamero Ha Xa/l10IepHI0J1 IEKAHOAT Kaj BO3PACHH JIMLIA HA
Bo3pacT o 18 rogunn u nosexe

IIpedpaame ox nepopanen xanonepumos
e Ce npenopayyBa [103a Ha XaIONEPHAON AEKAHOAT IITO € o 10 2o 15 natu noronema on
NpeTXo/iHaTa JHEeBHA 1032 Ha NEPOpaleH XalIONepHIOI.
* Bp3 ocHoBa Ha oBaa KoHBep3Hja, [03aTa Ha XaJonepuaon nekaHoat ke 6uae 25-150 mg 3a
TIOBEKETO MAalUEHTH.

IpononxyBame Ha TepanujaTa

e Ce npenopauyBa npuiaroyBatse Ha 103aTa Ha XaNnoNepUAON AEKAHOAT 10 50 mg Ha cexou 4
Hejies (BP3 0CHOBA HA MHAMBM/YAJIHUOT OArOBOP HA MALMEHTOT) Ce J0/eKa He ce 106He
ONTHMAaJIHO TEPANEBTCKO JEjCTBO.

* HajedukacHara n03a ce ouexyBa na ce ABKH nomery 50 1 200 mg.

¢ Ce npenopavyBa 11a ce NPOLEHN MHAUBUAYAIHHOT KOPHCT-PU3HK KOra ce pa3rjieayBaar 1034
nosrcoku ox 200 mg Ha cekon 4 Hegenu.

* Makcumannara f1o3a o 300 mg Ha cekou 4 Hepenu He cMee a ce HaJIMHHE, 3aT0a IITO
6e36eaHOCHITE PU3HLIM I'M HAAMHHYBAAT KIMHHYKHTE npuaoGHBKH O TepamnujaTa.

HurepBan Ha gozupame
* BooGuuaeno 4 nenenu nomery unjexuuure.
* Moxe na 6upe noTpe6HO NpuIaronysame Ha HHTEPBANIOT Ha Zo3upame (Bp3 OCHOBA Ha
HHIUBHIYaTHHOT OArOBOP Ha MAUEHTOT).

CyniieMenTanuja co Xa/01epu101 WITO He COAPIKH EKAHOAT
¢ CynieMeHTauMjaTa co XalonepuaoN LITO He COAPIKH AEKAHOAT MOYKE [a Ce 3eMe npensua 3a
BPEME Ha TPaH3MLM|aTa KOH XaI0NepuI0i AeKAHOAT, PUIAro4yBabeTo Ha 034Ta WK
CTM30AUTE Ha BIIOLIYBAt€ HA NICHXOTHYHUTE CHMNTOMH (BP3 OCHOBA HA MHAHBHIYAIHUOT
OATOBOP Ha MAaLHEHTOT).
* KombuHupanaTa BKynHa 103a Ha XaJlONEPUION O ABETE ¢opmynaunK He cMee fia ja HaIMUHE
COO/ABeTHATA MAKCHMAJIHA NepopasTHa 1034 Ha Xajonepuaon of 20 mg THEBHO.

Hocebuu nonynayuu

Ilocmapu auya

TaGeusia 2: [Ipenopaku 3a 103MpameTo Ha XA I0NEPHA0] 1eKAHOAT Kaj MoCTapH nalHenTH

;"‘#—-:-‘-h“
IIpedprame ox nepopasen xasonepuao 4 oo% :HEME‘?"
z o
e Ce npenopauysa HHMCKA 71032 Ha xanonepuapfitegatfoar O,EM,’?,‘!; 25 mg.
g YQ- = 2 o Q
mnQ ra A
IIpopomkyBame Ha TepanujaTa [‘_‘, ; o =5
¢ Ce npenopauysa fa ce NpUIaroay 103aTa g0 A caMo aKo € Toa

moTpe6HO (Bp3 OCHOBA Ha MHAMBHIYAIHHO Ce IozeKa He ce aobue
ONTHUMAJIHO TepaneBTCKO AEjCTBO.

* HajedukacHara nosa ce ouexyBa ga ce ABMKH
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e JlosuTe WITO ce IIOBHCOKHM O/ 75 mg Ha ceKoH 4 Heaenu Tpeba a ce 3emMaT NpeiBU/L CaMo Kaj
NauMeHTH KOU TOJIepUPaaT MOBHCOKHU 103U M MO MOBTOPHA MPOLICHKA HA UHAMBHAYaTHHOT
npodui Ha pU3HKOT U KOPHCTA Kaj NaLMEeHTOT.

HnurepBaJ Ha 1o3upame
¢ BooGuuaeHo 4 Heaesid oMery MHjeKLUHTE.
e Moxe na 6uae noTpeGHO MpUnaroAysarme Ha HHTEPBAJIOT Ha JO3Upame (Bp3 OCHOBA Ha
WHIMBUAYATHHOT OJrOBOP Ha MALUEHTOT).

Cyn/iemeHnTanHija co XaJJonepnao WTO He COAPAKHA AeKAHOAT

¢ CynjeMeHTalMjaTa co XaJONepUa0 LITO He COAPXKH JeKaHOAT MOXE /la CE 3eMe NPEeIBH/ 32
BpeMe Ha TpaH3MLMjaTa KOH XaJloNepyuaoN AEKaHOAT, MPUIIAroAyBamheTO Ha 103aTa WK
eNU30UTE HA BJIOLIYBAbEe HA ICUXOTHUHUTE CUMIITOMH (BP3 OCHOBA HA WHIANBHUAYAJHUOT
OJAroBOp Ha MALMEHTOT).

¢ BxynHara KOMOMHHpaHA 1034 HA XAIOMEpUAON oA ABeTe GOpMyJaLUK He CMee 1a ja HAAMHHE
COOZIBETHATa MaKCHMaJIHA MiepopaliHa 103a Ha Xalonepuaos ol 5 mg/aeH Ui NpeTXoaHo
aIMHHHCTpPHpaHaTa NepopasiHa 103a Ha XaloNepHa0/ Kaj MALMEHTH KOH MOJJIeKeNe Ha
JOJIFOTpajHa Teparnyja co NepopaseH Xajonepuaod.

Penanno napywyesarse

BidjaHHeTo Ha peHaNTHOTO HapyllyBawe Ha (apMakOKHHETHKAaTa Ha Xalonepuaonl He Ouio
npoueHeto. He ce npenopauyBa nmpunarofyBarme Ha J03aTa, HO ce [pernopavysa MpeTnasinBoCcT Npu
JIEKYBalb€ Ha MAalMEHTH CO peHaHO HapylryBawe. Cenak, kaj HalMEHTHTE CO TELIKO PEHAJIHO
HapyulyBame MoXke Aa Ouzae rmorpeOHa MOHHMCKA MOYETHA 03a, CO MOCe0BATEIHH TIPUIAaroyBama
CO TMOMAJTH CTAlKH Ha 3rojieMyBame U Ha MO0JITH HHTEPBAJIH, OTKOJIKY Kaj MauuMeHTuTe 6e3 peHaJHo
HapyillyBame (IorjeHere Bo ToUKa 5.2).

Xenamanno napywysarse

BiinjaHHeTO Ha XenaTaJHOTO HapyllyBake Ha (apMakOKMHeTWKaTa Ha Xajlonepuaon He Owuino
npoueHeto. [Topaan Toa 1ITO XaJloNepHaon ce MeTaboNn3Hpa €KCTEH3UBHO OJI CTPAHA HA LPHHUOT
npob, ce mperopadyBa fa ce TPeroloBU NOYETHATa JI03a M Jla ce MNpHWaroAq JosaTta O Nomaiu
CTAMKM Ha 3rojeMyBalke M Ha MOJOJIIM HMHTEPBAIH, OTKOJKY Kaj nauueHTHTe 0O€3 XenaTtajiHo
HapyuryBame (roryiesHere Bo Toukure 4.4 u 5.2).

IHeoujampucka nonynayuja

He ce yrBpaenu 6e3beanocta 1 edukacHOCTa Ha Xanonepuaos AeKaHoaT Kaj Aeua M afofIeCLEHTH Ha
Bo3pacT nof 18 roaunn. Hema nocranuu nogaTouu.

HauuH Ha agMHHHCTpaLIH]a

Jlexor Xanonepumon Kpka memo e HaMeHeT camMo 3a MHTpamycky/Ha ymnoTpeba W He cmee Aa ce
aIMUHHCTPHpPA WHTPaBeHCKHU. JIEKOT ce aAMHUHUCTPUpa Kako [ulaboka MHTpaMycKyJHa MHjeKUHja BO
riyreaHHOT perroH. Ce mnpernopadyBa Ja Ce MeHyBa HaM3MEHHUYHO--flomely [ABaTa [IyTeajHU
myckynd. Ilopagu Toa IUITO aaMHHUCTpauujaTa Ha BOJYMEH TIO[ E"ﬁsfml“e\ HenpujaTHa 3a
3apfi'¢suff-ncis[ Ha ynotpeba
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4.3 KouTpannguxkanun
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- IIpeocetnmBocT Ha akTuBHATA cyncTaHUMja WM Ha HEKO] Ofi EKCLMIHUEHCUTE HABEOEHH BO
TouKa 6.1.

- Komarosna cocroj6a.

- Henpecuja na ueHTpanHuoT HepBeH cucTem (IHC).

- [TapkuHcoHoBa Gonecr.

- Hemenuyja co Jlyu Tenua.

- [IporpecuBha cynpanykneapHa napanusa.

- Ilosuaro npopomkysare Ha QTc HHTEPBAJIOT WK BPOJIEH CUHAPOM Ha goar QT.

- Heonamuewen akyren muokapaen undapkr.

- Hekomnensupana cpuesa cnabocr.

- Hcropuja na Bentpuxynapua aputmuja unu torsades de pointes.

- Hekopurupana xunokanemuja.

- HcroBpemeH TpeTMaH co IEKOBH KOH o npoaomkysaar QT uHTepBanoT (nornegHere BO Toyka
4.5).

4.4 Mepkn Ha NPeTHA3NHBOCT U MOCeOHH npeaynpeayBama

3rojiemMena CMPTHOCT Kﬂi NOCTAPH JIHLIA CO JIEMEHLIM|A

Kaj neuxujatpucku naumentu ko npumane aHTUNCUXOTHULIH, BKIIYy4yBajKH IO U XaJonepuaon, Guie
NPUjaBEHH PETKHM CIly4au Ha HeHa/lejHa cMpT (ITOMIEAHETe BO TOUKa 4.8).

Ilocrapure nauuenTv co necuxosa noepsana co AeMeHLKja, LUTO Ce TPETHPAHH CO AHTHIICHXOTHLIH, ce
H3JI03EHH Ha 3roNieMeH pU3HK O/l CMPTHOCT. Bo aHanusuTe Ha cemyMHaecer naue6o-KoHTpoIMpanu
CTyaun (MonanHo Tpaetse o4 10 Heaenu), WwTo BO rofema Mepa Oune cnpoBefeHH Kaj NalMEHTH KOM
3eMae aTHIUYHN aHTUICHXOTHLM, Gl OTKPHEH PU3HK Ol CMPTHOCT Kaj TPETUPAHMTE MALHEHTHTE
wro 6un 3a 1,6 o 1,7 natu noronem oa PH3MKOT O/l CMPTHOCT Kaj NALMEHTHTE LUTO Guse TpeTHpaHu
co miaue6o. Bo TekoT Ha exHa TMIHYHa 10-HemenHa KOHTpOJIMpaHa CTy[Mja, CTanKaTa Ha CMPTHOCT
Kaj NalUeHTHTE TPETHPAHH CO AHTHICHXOTHIM OHa npubnwkuo 4,5%, Bo ciopeaba co crankarta of
npubmmkHo 2,6% Bo nuaue6o rpymara. Hako NPHYMHUTE 3a CMpTTa OWNe PasHOBMIOHH, OHIIO
3abenexaHo neka MoBekeTo CMPTHH CITyYau Tio NpHposia Ouile WM KapIHOBACKYJIapHU (Ha TIpUMep,
cpuesa cnabocT, HeWajigjHa CMPT) MM HHQEKTHBHH (Ha npuMep, nHeBMOHHMja). OrncepBaLucKuTe
CTYAHH Cyrepupaar feka Tepanujata Ha NoCTapH NALMEHTH CO XaIONepUoN e HCTO Taka ToBp3aHa co
srojieMeHa cMpTHocT. OBaa acoumdjauMja Moxe Aa 6uIe MOCHIHA 3a XaJIONEPUIION OTKONKY 3a
aTUITUIHATE AHTHIICUXOTHYHU JICKOBH, M Taa € HajuspaseHa Bo npaute 30 JeHa Of MOUETOKOT Ha
TepanujaTa u NpoJoJKyBa BO MEPUOL O] HajManky 6 meceny. CTeneHOT 10 Koj oBaa acoujauuja
MOXE N1a C& MOBP3e CO JIEKOT, & HE CO HepasjacHETUTe KapaKTEePHCTHKM HA MALMEHTOT, cé yliTe He e

YTBpPIEH.

Jlexor Xanonepnnon Kpka neno ne e uuaunmpan 3a Teparnuja Ha HapyLIyBatba BO OJHECYBAETO LITO
Cce MOBpP3aHH CO JIeMeHLuja.

Hecakanu KapJIHOBACKyYapHm ,EIEiCT Ba

Co xanonepunon 6une ripujasenu nponomxysamwe Ha QTC W/UM BEHTPHKYNApHH APUTMHHM, KAKO U
HeHaJlejHa CMPT (MOryleHeTe BO TOYkuTe 4.3 U 4.8). PU3MKOT 0ofl OBME HACTaHU ce UMHH [eka ce
3rojieMyBa CO BUCOKHTE 03H, BUCOKHTE KOHLIEHTPALHHM BO [1/1a3Ma; 1.-Kaj [IPe/IUCIIOHMPAHH TALUeHTH
WJI1 Npy NapenTepanHa ynorpeba, ocobeHo MHTpaBeHO3Ha a1 g s,

Jlexot Xanonepunon Kpka nemno He cmee aa ce aNMHHHCTP

AT . ,it‘l .
- CPUCBH BabdiyBarba, ceMejHa

n:
a&h@ JIMYUHU aJTKOXOJT,
N 3° @
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[Torpe6Ha ¢ MpeTnasnTMBOCT U Kaj MALMEHTH CO MOTEHUMjaTHO BMCOKM IUIA3MATCKM KOHLIEHTPALUH
(norneanere Bo Touka 4.4, Cnabu MetaGonuszatopu Ha CYP2D6).

Ipen Tepanujata ce mpenopavysa npasewe Ha mouerHo EKI'. 3a Bpeme Ha Tepanujata, Kaj cuTe
nanMeHTH Mopa aa ce npouenu norpebara on EKI™ cneaewe 3a npoaoiyarbe Ha QTc unrepsanor u
3a BEHTpHKysapHu aputMud. Jloneka Tpae Tepanujara, gokonky QTc e nponomken ce npenopayysa
Ja ce Hamask 103arta, Mefytoa aokosiky QTc HagmuHe 500 ms, TepanujaTa co Xanolepuaoa Mopa aa
ce MpeKUHeE.

HapymyBamaTa Ha eJIEKTPOJIMTHTE, KaKO LITO CE XMIOKaJeMHja U XMIIOMarHe3eMHja, ro 3rojieMyBaat
PH3HKOT OJI BEHTPHMKY/apHH apuTMHM H THe Mopa Aa OMaaT KOpUrHpaHd rpea na ce 3anoyvHe
TepandjaTa Cco Xalomnepuaosa. 3aToa, ce MpernopadyBa MOYE€THO W NEPUOJMYHO CIIEACHE Ha
€NeKTPONIUTHTE.

Hcro Taka, Guia NMpujaBeHa W MojaBaTa Ha TaxMKapAuja U XUNOTeH3Hja (BKIYUyBajKd U OPTOCTATCKA
xunorensuja) (nornegHere Bo Touka 4.8). Ce npenopauysa MPETNa3IMBOCT KOra Xajonepuaol UM ce

Japa Ha [MallMCHTH KOH CC MaHl/I(beCTI/IpaaT co XI/IHOTGHSPIja HJIM OPTOCTATCKa XHHOTCHSHja.

| lepeGpoBackynapHyd HACTAHH

Bo panaomMusupanuTe, miauebo-KOHTPOIUPAHH KIMHUYKK CTYIAWH Kaj Momyiauujata co JeMeHLH]a,
Oun 3abenekaH NpUOIMXKHO 3 MATH NOroJieM PU3MK OJl HecakaHW LepebpoBACKYJIAPHK HACTAHH CO
HEKOM aTHIMYHH aHTUICHXOTULHM. BO OmncepBallCKHTE CTYAWHM LUTO ja CHOPEAyBaaT CTarkara Ha
MO30YeH yJap Kaj MOCTapH IMAalHeHTH W3I0KeHH Ha OHJI0O KaKOB AHTHIICMXOTHK CO CTankaTra Ha
MO304eH yJap Kaj OHHE KOH He ce U3JI0)KEHH Ha TaKBH JIEKOBH, OMila OTKPUEHA 3rojieMeHa CTarnka Ha
MO30Y€H yAap Kaj u3jioxeHute maudeHtd. OBa 3roneMyBare Moxke Aa Ouae MorojiemMo Kaj CuTe
6yTpoheHOHH, BKIIy4yBajKd ro W XaJlonepruaon. MexaHu3MOT 3a OBOj 3roJIEMEH PU3HK HE € MO3HAT.
3roJIeMEHHOT PU3MK HE MOXKE Ja Ce€ MCKIy4YH M 3a APYTHTe MOMyJlalMM Ha nauueHTH. Jlekot
Xanonepunon Kpka eno mopa Jia ce KOPUCTH €O TIPETNA3IUBOCT Kaj NALMEHTH CO PU3MK (HaKTOpH 3a
MO304€H YAap.

HesponenTHueH MaJIMreH CHHAPOM

Xanonepraon 64 MOBp3aH CO HEBPOJIENTHYEH MAJTUI'€H CHHIAPOM: PEAOK HAMOCHHKPATHUCH OATOBOP
KOj ce KapakTepu3upa CO XHIEPTepPMHja, TeHepajiM3upaHa PHTHAHOCT Ha MYCKYJIUTE, aBTOHOMHA
HecTaOMITHOCT, TPOMEHETa CBECT M 3rOJIEMEHH HHBOA Ha KkpeaTHH (ocdokHHaza BO CEpyMOT.
XuneprepMujarta 4eCTO € paH 3HaK Ha OBOj CHHAPOM. AHTHUIICMXOTHYHATA Tepanuja Mopa BeAHall aa
ce noBJieye U Tpeba Ja ce BOBEe COOABETHA CYNOPTHBHA Teparvja M BHUMATEIHO CIIEACH:E.

TapauBHa IMCKUHE3HW]A

TapauBHa AMCKHHE3Mja MOXE Jia Ce MOjaBH Kaj HEeKOHM MallHeHTH Ha JIONroTpajHa Tepanuja Wi no
NpeKHH Ha Tepanujata co JIEKOT. CHHIPOMOT JIaBHO CE KapaKTepu3Hpa €O PUTMHYKH HEBOJIHH
JBWKEHa Ha ja3UKOT, JIMIETO, YCTaTa Wiu BuiKLarta. Kaj Hekou nauveHTi MaHu(ecTauuuTe Moxe na
6unat Tpajuu. CHHAPOMOT MoOXe Ha OWie TpUKPHEH Kora ce IMOBTOpyBa Tepanujara, Kora ce
3rojieMyBa /103aTa WJH KOTa ce BpUIN npedpiyBame Ha APYr aHTUIICUXOTHK. AKO ce nojaBaT 3HalM U
CHMIITOMH Ha TapAHBHA nncxnﬂesu_]a Mopa J1a ce 3eMe MpeABUATIO Bal-E Ha TepanujaTa co cuTe
AHTHUIICUXOTHLH, BKITy4yBajKH I'0 1 JIEKOT Xanoneppmon Kpm‘:ﬁmg :“,"3 ‘fg,\

ExcTpanupaMuiaiHH CHMIITOMHA ,;' @

CT, XUIMEepcanuBaLyja,
on 6una moBp3aHa coO

Moxke na ce mojasat EKCTpanvpamMUaaIHN CHMIT oMH (ﬁa—*np ﬂ)emﬁﬁ : plfliﬁtﬁ'
OpanvKuHe3Wja, aKaTH3Wja, aKyTHa IUCTOHHja). YnoTpeﬁgla HETRA nq@e

TSxu? "
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pa3Boj Ha akaTH3Mja, KOja Ce KapaKTEepU3Hpa cO CyGjeKTHBHO HENpHjaTeH M BO3HEMHUPYBaYKU
HEMHp M MOTpeba 3a ABMKEH:E, YECTO MPUAPYNKEHA CO HEMOYKHOCT [ Ce CEAY MM CTOH MUpHO. JIo
0Baa [10jaBa HajBEPOjaTHO MOXKE /1A NOjAe BO TEKOT HA TMPBUTE HEKOJIKY HEAENH Of TepanujaTa. Kaj
NaLUEHTHTE IITO K€ I'H Pa3BUjaT OBUE CHMIITOMM, 3TOJIEMYBA-ETO HA JI03aTa MOKeE 1a Gu/e ITETHO.

AKyTHa JMCTOHMja MOXKE Ja C€ T0jaBM BO TEKOT Ha NPBMTE HEKOJKY JAEHA O TepamujaTta co
Xajionepuion, Ho 6uiia 3a6esexaHa U MOJOLHE’KHA I0jaBa KAKO M 0jaBa Mo 3roJieMyBabe Ha 103aTa.
JIMCTORMUYHNTE CHMIITOMM MOXE 1 BIUTydyBAaT, HO HE Ce OTPAHHYEHH Ha, TOPTHKOJIKC, IPHMAcH Ha
JIMLETO, TPU3MYC, NPOTPY3Hja Ha jasMKOT M aGHOPMANHH [BHXEa Ha OYMTE, BKIYUYBajkH W
oKynorupcka kpusa. Kaj Maxxute v nomnasute BO3pacH# rpyIu MOCTOM MOTOJEM PH3HK [a JOXKUBEAT
TaKBM peakLMK. 3a aKyTHaTa IMCTOHM]a MOXKe Aa Guae noTpeGHO Aa ce MpeKHHe TepanujaTa co JIeKoT.

AHTHIIaPKHHCOHULIUTE O AHTHXOMHEPTHYEH THIL, IOKOJIKY € TOTPeGHO MOXe Aa 6uaar npenuiaHu
3a TepanujaT Ha eKCTPaNMpaMUAATHUTE CUMIITOMH, HO CE MperopauyBa THE 1A He Ce npenuilyBaar
PYTHHCKM Kako mnpeBeHTHBHA Mmepka. [lokonky € notpebHa HCTOBpeMeHa Tepamuja CO HEKOj
aHTHMAPKMHCOHMK, MOXe J1a Guzie 1OTpe6HO Toj Aa Ce MPOAOIIKH MO 3aNMpPakETO HA Tepamujata co
nexoT Xanonepunon Kpka neno, 10ko/Ky HeroBata ekckpenuja € nobpsa o oHaa Ha XaJlONEpUAON,
CO Len Aa ce u3berHe pa3Boj WM BIIOLIYBalh€ HAa E€KCTPANHMPAMUIAIHUTE CHMITOMH. MOXHO ¢
3rojieMyBathe Ha HHTPAOKYJIAPHUOT NMPUTHUCOK KOTAa AHTHXONMHEPTUYHHTE JIEKOBH, BKITYUyBajku I U
aHTUMAapKMHCOHULIUTE, CE aJIMUHHCTPHPAAT HCTOBPEMEHO €O JiekoT Xanonepunon Kpka aerno.

Enunentuunn Ha naj_mfl{or-mymu H

Busio npujaBeno mexa xajonepupon Moke a MpeM3BHKA eNUIeNTHuHM Hanaay. Ce npernopavysa
MPEeTNasIMBOCT Kaj MALMEHTH KOM CTpajaaT O emuienicHja M BO YCIOBH KOM NpeAUCTIOHHUpPAAT
KOHBY/13uM (Ha [IPHMEP, OTKAXKYBAE O/ ATKOXO/ M OIITETYBAE HA MO3OKOT).

XenaTodunnjapHu pU3KHLK

Tlopanu Toa wro xanonepumon ce MetaGonu3upa O CTPaHA Ha UPHUOT ApPOG, Kaj MALMEHTHTE CO
HapyulyBalbe Ha UPHMOT Apo6 ce mpenopayyBa NPHJIAroAyBakme Ha [103aTa M NPETIA3THBOCT
(norneanere Bo Toukute 4.2 u 5.2). IpujaBenu ce W30JIMPaHH Cllydad Ha abHOPMAalHOCTH Ha
(yHKUMjaTa Ha UPHHOT APOG WIIM XENATUTHC, HAjUECTO XONECTATCKH (norneaxere Bo Touka 4.8).

Puzuuu no eHAoKpUHHOT cHcTEM

TupokcHHOT MOXKE na ja NMpenu3BHMKa TOKCHHHOCTA Ha XANOMEPHAON. AHTHIICUXOTHUHATA Tepandja
Kaj NaUMeHTH CO XUIIEPTHPOUIH3aM MOpa Ja Ce KOPHCTH CaMO CO TIPETIasIMBOCT M CEKOrall Mopa Jia
bune npuapyxeHa co Teparuja 3a NOCTHIHYBakbe Ha €yTHPOUIHA COCTOj6a.

HecaxaHure XOpMOHaNIHH /6jcTBA HA AHTHICHXOTHIIHTE BKJy4yBaaT XMIIEPIPONAKTHHEMH]A, IITO
MOXe [1a NPE/IM3BHKA rajlaKTopeja, TMHEKOMACTHja M OIUTOMEHOpEja UM aMeHopeja (HOrIeHETe BO
Touka 4.8). CTyauuTe 3a KyATypa Ha TKHBO CyrepMpaar eka pacToT Ha KJIETKUTE Kaj TYMOpH Ha [10jKa
Kaj JyfeTo MoXe fa Guie CTUMyJMpaH of MponakTHH. Mako BO KIMHMYKUTE M eNHIeMHOIOLIKITE
CTYAMH He € [OKaXaHa jacHa MOBP3aHOCT Ha aJMHMHHMCTpAlMja HA AHTHICUXOTHLM W nojasata Ha
TYMOPU Ha [ojka Kaj JyfeTo, ce NpenopadyBa MNpPeTNA3MBOCT Kaj NALHEHTH CO COOJBETHA
MeauuuHCKa ucToprja. Jlekor Xanonepunon Kpka aeno Mopa a ce KOPUMCTH CO MPeTNasiMBOCT Kaj
MAaLUHEHTH CO MPETXOAHO NOCTOEUKA XMUIIEPIPOIAKTHHEMHUjA U Kaj MALMEHTH CO TyMOpPH IITO MOXKeGu
3aBUcaT OA NposiakTUH (NOreqHeTe BO To4kKa 5.3).
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Bencku Tpomboembonuzam

Co aHTHINCUXOTHUHTE GHJIe MpHjaBeHH Cilyuan Ha BeHCKH TpomGoembonusam (BTE). Ilopaau Toa wro
NALUEHTHTE TPETHPAHHU CO AHTUINCHXOTHLM Y€CTO ce MMPEe3eHTHPAaT CO CTEKHaTH PU3NK (QakTopH 3a
BTE, cute moxud pusuk (axropu 3a BTE Tpeba ma ce maeHTudukyBaaT rnpei ¥ 3a BpeMe Ha
Tepanujata co nekot Xanomnepunon Kpka neno v Tpeba aa ce npesemMaT NPEBEHTUBHU MEPKH.

HWuuuMjauuja va Tepanuja

[TaupenTHTe KOM Ce 3eMaaT MpeABMJL 3a Tepanuja co Jekor Xanonepuaon Kpka aeno, Hajnpso Mopa
Ia ce TpeTUpaar co MepopalieH XaJoNepHAos 3a 1a €€ HaMaJli MOXHOCTA O/i HeOUeKyBaHa HeMOBOJIHA
YyBCTBHTEJIHOCT Ha XaJONEepUOJI.

[laLueHTH €O NIenpecHja

Ce npenopavysa JiekoT Xanonepuaon Kpka feno aa He ce KOPUCTH Kako MOHOTepalnuja Kaj NaluHeHTH
Kaj KOM NpeoBlafyBa JAenpecHjara. Moxke fa ce KOMOWHHMpA CO aHTHIEMPECHBW 33 JIEKYBame Ha
COCTOj6MTE BO KOMINTO KOEr3MCTHPAAT AeTpecHjaTa 1 Ncuxo3ara (MorIeHeTe Bo Touka 4.5).

Cnabu merabonuszaropn Ha CYP2D6

Jlexor Xanonepuaon Kpka neno TpeGa fa ce KOPUCTH €O MpPETNAsIMBOCT Kaj MAaLUMEHTH KOHM Ce
no3HaTH Kako ciabu Merabosmsaropu Ha uuroxpom P450 (CYP) 2D6 v Kaj xou ce KOaIMHHHUCTpUpa
CYP3 A4 unxuburop.

MoceOun undpopManuu 32 HEKOH OR NOMOIIHNATE CYNICTAHIHH

1 ml (1 amnyna) pactBop Ha nekot Xasnonepugon Kpka gero coaprku 15 mg 6ensun ankoxon. Jlekor
Xanonepumon Kpka geno He cMee fAa WM ce JaBa Ha TpeaBpeMeHO poaeHu Gebuba nmav Ha
HOBOpoZeHuHIba, Kaj NoeHuHIba U lena 10 3-TOAMLIHA BO3PACT JIEKOT MOXKE 1a NPEIM3BHKA TOKCHYHH
¥ aHaQUNAKTOMIHU PeaKLnH.

Macioto o cycam peTko Moxke Aa NPEeAH3BUKA CEPUO3HM alEPrUCKH PEAKLMH.

4.5 HHTepakuuH co APYrH JI€eKOBH HJIH Apyrd GOpMH HA HHTEPAKIHH
CTyavu 3a MHTEepakldja 6une H3BPLIEHH CaMO Kaj BO3PACHH.

KapavopackyjiapHu JiejcTia

Jlexor Xanonepumon Kpka aeno e KOHTpauHAMUMpaH BO KOMOMHALIMja CO JIEKOBH 3a KO € MO3HATO
Jeka ro npogomkyeaat QTc uarepBanoT (noryeaHere Bo Touka 4.3). [Ipumepute BKITyyyBaaT:

. AnTHaputMuim off kiaca [A (Ha np. AUCONMpPaMHU/L, KHHUIHH).

. Antnaputmuun off kiaca Il (Ha mp. amuomapoH, AodeTwnuz, ApoHeAapoH, HOYTHIMA,
coTason).

. Onpe/ieHH aHTHJIENIPECHBH (Ha NIP. LIUTAJIONpaM, ECLITAIONpam).

. Onpenenn  aHTMOuoTHUM  (Ha  TIp. a3UTPOMULIH, KIAPUTPOMHLIMH,  €PUTPOMHLIKH,

neBO(IOKCALIMH, MOKCH(IOKCALMH, TETUTPOMULIMH),- | w MEy
. Jpyru aHTUNCUXOTHLIM (Ha 1Ip. AEPHBATH Ha tluelioym@fgwoﬁ:pmﬁ TMMO3H /I, 3UNPa3HIOH)
. OapeneH aHTUMHUKOTHUY (Ha Np. TEHTaAMUAMH),/ 3"
. OnpeneHy aHTUMAaNapuLM (Ha Mp. xanmbaquHu)m :-

HaeTaHub),

0

. Hexou apyru nekosH (Ha np. 6enpmmn MeTa}JIOH) -9;.
.4..

SHKU'
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OBaa J1ucTa He € 1e/10CcHA.

Ce npenopayyBa NpeTnasiMBOCT KOra JIGKOT Xanonepunon Kpka zieno ce kopucru Bo KoMOHHalwmja
CO JIEKOBH 32 KOM Ce 3Hae JIeKa NMPeU3BUKYBAAT €EKTPOIHTEH AucOanane (MOreHeTe BO TOYKA 4.4),

JlekoBu wito MOKAT JIa Ja 3rojieMar KOHUEHTpalMjaTa Ha XaNOorepuaoa Bo rnia3smara

Xanoniepunon ce metaGouzupa 1o HEKOJIKY MaTuiTa (1orneiHeTe BO Touka 5.2). 'naBuuTe naTumTa
Ce IIYKYpOHHAALMjaTa M KETOHCKaTa peaykumja. BKIyueH € 1 eH3MMCKHOT CHCTeM uuToxpom P450,
ocobeno CYP3A4 u, Bo nomana mepa, CYP2D6. Huxnbuumjara Ha oBMe matHiuTa Ha Metabosm3am
Ol CTpaHa Ha HEKOj APYT JIeK WM HAMATYBaHeTO HA eH3MMCKATA aKTMBHOCT Ha CYP2D6, moxe na
AOBEAE 110 3rojieMeHa KOHUEHTpauMja Ha Xasonepupon. JlejcTBOTo Ha uHxubuumja Ha CYP3A4 u
HamazeHa eH3nMcka akTBHOCT Ha CYP2D6 moxke na Guae anuTHBHO (TOryIEAHETE BO TOUKA 5.2). Bps
OCHOB2 Ha OrpaHu4eHM, a TOHEKOrall M KOHTPAZMKTOPHH HH(OpPMALKH, TIOTEHLH|aNHOTO
3rojieMyBame Ha KOHLCHTpallMjaTa Ha XaloNepuaod BO IUIA3Mara Kora e KOaJIMMHUCTPHPaH co
unxuburop Ha CYP3A4 u/unu CYP2D6 moxe na ce mBuKH on 20 no 40%, nako BO HekoM Clyuan
buno 3abenexano sronemyBame 10 100%. Ilpumepnre Ha nexoBu WTO MokaT fa ja 3ronemar
KOHLICHTpaLjaTa Ha Xajlonepuaon BO Ma3MaTa (3aCHOBAHO HA KJIMHHUKOTO MCKYCTBO WJIM Ha
MeXaHH3aM 3a MHTEpaKLKja cO 1eKOBHTE) BKJIyuyRaarT:

. Hnxubutopy na CYP3A4 - annpasonaM, (UIyBOKCAMHH, HHIMHABHMP, WTPAKOHA30J,
KETOKOHa30J1, Heha3010H, NOCAKOHA30J1, CAKBUHABHM, BEpPanamull, BOPHUKOHA30M.
. Huxuburopu na CYP2D6 - OyNponuoH, XJIOpNpOMasHH, JyJOKCETHH, MTAPOKCETHH,

MPOMETa3HH, CEPTPaIUH, BeHIadakcHH.
. Kombunupanu nuxuburopu na CYP3A4 u CYP2D6: bayoxceTn, putoHasup.
. Hensgecen mexanusam - 6ycnupon.

Ogaa jtucra He e neJioCHa.

3rojieMeHHTe NNa3MaTCK KOHLGHTPALUH Ha XaJIoNepUI0N MOXKe [a IOBEAAT IO 3roJIEMEH PH3HK O[]
HECaKaHW /1eJCTBA, BIITY4yBajKu M MPOJIOHIHPabe Ha QTec (nornenuere Bo Touka 4.4). 3ronemyBama
Ha QTc 6une 3a6enexann kora xanorepuaon ce Aasa Bo koMOuHalMja co MeTaboNHUTE MHXHOHUTOPH
KkeTokoHa3011 (400 mg AHeBHO) U napokceruH (20 mg OHEBHO).

HauneHTuTe KOHM 3CMaat Xajaonepuaos HCTOBPEMEHO CO BaKBH JIEKOBHU ce npenopayvyBa aa ce cjenar
3a 3HallM WM CHMIITOMH Ha 3roJIeMEHH HITH IMPOAOJIDKEHU q)apmakonomxu IlejCTBa Ha XaJionepuaon, a

Ao3zara Ha nekot Xanonepunon Kpka aeno tpe6a aa ce namanu criopena norpedure.

JIeKoBH LITO MOKAT J1a ja HAMANAT KOH LEHTPALHjaTa Ha XaJ0TIePH/10J1 BO rnjasmara

Koaamuuucrpaiiija Ha xanonepumon co cuiHM eH3uMCKH uHaykropu Ha CYP3A4 moxe nocreneno
Ad M HamajlyBa M/1a3MaTCKUTe KOHUEHTPALMM Ha Xalonepuaon A0 TOj CTEMeH LITO MOXe Ja ce
HaMainu edukacHocTa. [Ipumepure sryuypaar:

. Kap6amasenun, eHobapourtain €HUTOHH, HQaMnuuuy, kawtapuon (Hypericum,
p ? T -,
perforatum). W MEJ'J';}:\\
/'0? . DHE Py Yy AN
= ‘S{" s, 'S'O“
Osaa nucra He e LeoOCHa. _ &‘}( .t
I 2o

aKkcuManHara
Ce OIpXH BO
KOMOHHHpaHa

. . vy P SR P
Ensumckata vHaykuuja Moxe nga ce 3abeneskm 10 ek Ey,gneaﬂ;{ __’/i‘g};gtpi«gr% m
MHIYKLHMja Ha eH3UMUTE 0GMuHO ce 3abenexyBa 3a okony 2\nk/ie nu;ra&jmn@ f
X SR o
MCTHOT BPEMEHCKH NMEPHOA MO MPECTAHOKOT Ha Tepanujara ¢ 53\1{8'!‘{91‘. 3a BpeMe.S
\ fSHKRVY .
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tepandja co unaykropu Ha CYP3A4, ce npenopavysa fia ce cie[aT NalHeHTUTE W JIa C€ 3rojieMH
no3aTa Ha jiekoT Xanonepunon Kpka aeno cnopen norpebure. [To nosnekypambeto Ha HHAYKTOPOT Ha
CYP3A4, koHUeHTpalujaTa Ha XaJONepyUAoNl MOXKE MOCTENEHO Ja ce 3rojeMyBa M 3aToa MOXE na
6uae noTpeGHO Aa ce HaMaiH 103aTa Ha JekoT Xanonepuaon Kpka aeno.

[lo3HaTo € feKka HATPUyM BaInpoar ja MHXWOHpa MyKypOHWZaLujaTa, HO TOj HeMa BjMjae Ha
KOHLEHTPaLMHUTE Ha XaJIONEPUIOJ BO [Ia3Mara.

Edekr Ha xanonepuaoa Bp3 Apyru JIeKOBH

Xanonepugon Moxe na ja sroneMu fAenpecujata Ha IIHC wro e co3naneHa oA ajIkoXoJiOT WM OA
nekoBH co nenpecuBHo aejectBo Bp3 [{HC, BriIydyBajku XMIHOTHIM, CEJATHBH WIH CHIIHU
aHanreTuuy. 3abenexaHo e u 3acuiieHo aejcreo Bp3 LIHC, npu komOuHanumjaTa co MeTHIIOMA.

Xanonepuaon Moke [a TO aHTaroHW3Wpa [ejCTBOTO HAa a[PEeHAIMH W APYrd CHMIIATOMUMETHYKH
nekoBU (Ha Mp. CTHMYJIAHCH Kako aMdeTaMMHM) M Jia TM NOHMIUTH J€jCTBATA HA HaMailyBambe Ha
KPBHHOT MPUTHUCOK Ha GIOKMPavYKHUTE aJpEeHEPrU4YHH JIEKOBH KaKO IUTO € TBAHETHAMH.

Xanornepuaoa MoXe [ja ro aHTarOHM3HMpa [I€jCTBOTO Ha JIEBO/IONA W ApyrH AONaMHUHCKH arOHHUCTH.
Xanonepunon e wuHxubutop Ha CYP2D6. Xanonepuion ro uHXuGHpa meTabo/IM3MOT Ha
TPULUMKJIMYHUTE aAHTUAENpecuBH (Ha Ip. WUMHUIPAMHH, [AE3MNPaMMH), CO IUTO C€ 3rojeMysaatr

MJ1a3MaTCKUTE KOHLUICHTPALUWU Ha OBHUE JICKOBH.

Jpyry diopMy Ha MHTEPAKLK]a

Bo perku ciyua, NpM MCTOBpeMeHa ymoTpeba Ha JIATHYM M Xanonepujon, Gune 3abenexanu
CIe[IHUBE CHUMIITOMM: eHuedanonaTtHja, eKCTpandpaMHIaNHH CHMITOMH, TapAHBHA JHCKHHE3Wja,
HEBPOJIENITHYEH MaJIMIeH CHHAPOM, aKyTeH MO304eH CHHIApPOM U koma. [loBekeTo o oBHE CHMIITOMH
6une pesep3ubuiIHu. OcTaHyBa HejacHO Jajli OBa NPETCTaByBa NOCEOEH KIMHHUYKY CHTUTET.

Kako u na C, Kaj MaLHEeHTUTE KOM C€ JICKYBaaT MCTOBPEMEHO CO JIMTHYM U JICKOT Xanonepmlon KpKa
Jeno, ¢e nmpernopavyysa TepamdjaTa Ja ce NMpeKHuHEe BeAHALl JOKOJIKY CC l'IOjaBaT TaKBH CUMINITOMHU.

IlpujaBeH e aHTaroHM3aM Ha [gjCTROTO Ha AHTUKOAryJaHTOT EHMH/IHOH.

4.6 IlnognocT, GpeMeHOCT H JaKTaNHja

BpemeHoct

YMepeHa KoJMYMHA Ha TIOAATOLH of GpeMeHu sxenu (noeke oa 400 ucxoau on Gpemenocra) He
yKa)XyBaaT Ha MaidopmaTuBHa WK (eTo/HeOHATATHA TOKCHYHOCT Ha Xanonepuaon. Cenak, NOCTojaT
M30/IMPaHK M3BELITAH 32 CIydad Ha BPOAEHH Ae(eKTH MO H3JI0KEHOCTa Ha (PETyCOoT Ha Xalonepuaon
BO KOMOHWHai¢ja co apyru JiekoBH. CTyquuTe Kaj )KMBOTHH IOKaXajle PenpoAyKTHBHA TOKCHYHOCT
(norneanere Bo Touka 5.3). Kako Mepka Ha NpeTHasivBOCT, Ce MpeTnouuTa Ja ce n3berHysa
ynorpebara Ha nekot Xanornepuaon Kpka aeno 3a Bpeme Ha GpemeHocTa.

HoBopoaeHunmaTa ITO ce W3I0)KEHU Ha aHTHUIICUXOTHULIH (m)-tuirgn HO M XaJIONIEPU/I0JT) BO TEKOT Ha
TPETUOT TpUMecTap oj OpeMeHOCTa ce M3JOKEHU Ha pmm!é B',Lf @HH peakUUH, BKIyqyBajKu U
eKCTpanupaMUAATHH CUMITTOMH W/HIIH CUMIITOMH uer,ﬁ’t’)‘g.h&{yaa#@e:{ﬁa MOXAT J]a ce pa3jiiKyBaaT
CrIOpell TEXMHATA W BPEMETPACHETO MO nopo,nyn‘algeTo ﬂﬂc‘qqﬁr 1;11 elITan 3a aruTUPAHOCT,
XUNEPTOHHja, XUIMOTOHM]a, TPEMOP, [OCHAHOCT, j)egrm ];eperi nw?:r > WAM HapyllyBawme Ha

ce crenaar.

xpaHemweto. [Topaau Toa, ce npenopayysa HOBOpD,LleH'-!ﬁI-bﬂT&'B-HﬁMﬂH e

&S ::_‘ J':k b b &_{? ~
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L1 ]

ﬂoe}be

Xasnonepuaon ce u3sadyBa BO MajuMHOTO MEKO. Mamy KOMMYMHK Ha XaJnornepunon Guiae oTKpueHH
BO IMIA3MATA M ypUHATA HA NOCHYWHA ON MajKu IITO GWile TPETHPaHH co xanonepuaon. Hema
AIOBOJIHO MH(hOpMaUKK 3a JiejCTBAaTa Ha XaNONepHaon Kaj AoeHuMaTa. Mopa 1a ce noHece oJUTyKa
Aajit ia c€ MPEKHHE NOCHETO WM Jla C& MPEKUHE TEpanujaTa co JEKOT Xanonepunon Kpka neno,
3eMajKH I'W NPE/IBUIL IPUAOGHUBKUTE O JOSHETO 32 IETETO 1 NpUIOOUBKUTE OZ TepanujaTa 3a XeHara.

[InoanocT

XaJlonepu/Ioa ro 3rojieMyBa HUBOTO HA MPONAKTHH. XunepnponakTUHEMHjaTa MOXE A2 IO MOTHCHE
xunoTanamycHuoT GnRH, o pesyntupa Bo Hamanena CeKpeuuja Ha FOHaJJOTPONMH Off CTPaHa Ha
xunodusata. Toa Moxe fa ja MHXHMGHpa PeNpoAyKTHBHATA (yHKUMja MpeKy HapyllyBare Ha
FOHajlatHaTa CTEPOH/IOreHe3a U Kaj )KEHHTE U Kaj MaxkuTe (TOTJIeAHETe BO TOYKA 4.4).

4.7 Bumjanue Bp3 cnocoGHOCTa 3a Bo3elbe HIIH 32 paKyBame cO MAUIHHH

Jlexor Xanonepunon Kpka neno uma ymepeno B/IMjaHHE BP3 CMOCOGHOCTA 32 BO3EHh€ U 32 paKyBaibe
CO MallHHH. Moke Jia ce MojaBd OfpeneH creneH Ha cellaudja WM HapyliyBawe Ha GyJHOCTa,
0COGEHO NpH MOBHCOKH JO3M M HAa MOYETOKOT Ha TepanujaTa ¥ Taa MOXe [a ce MOTEHLMpa co
ankoxon. Ce npenopauyBa NauMeHTHTE 1a GMAAT COBETYBaHHM fia HE BO3aT M Ja He paKyBaaT co
MAUIMHH 33 BpEME Ha TepanujaTa, cé 10AeKa He Ce yTBPAH HMBHATA YyBCTBUTENHOCT.

4.8 Hecakanu nejcrea

besbeanocra Ha xanonepumon pekaHoat Guia npoueHeTa kaj 410 marmeHTH KoM yuecTByBalie Bo 3
KomnapaTopHu cTyauu (1 3a ciopenyBare Ha XaonepuaON AeKaHOAT HacrpoTu ¢aydeHasud u 2 3a
criopenyBame Ha popMyralujaTa Ha IeKAHOAT CO MepopaeH Xalonepuaon), 9 OTBOPeHH CTyauu u |
CTy/IMja 3a JO3EH OArOBOP.

Bp3 ocHoBa Ha ceBiynHuTe Ge36enHOCHN TORATOLM O OBME KIMHHUKH CTY[IMH, HAJUECTO NPHjaBEHH
HEcakaHW peakunu Ousie: eKCTPanupaMnUaaiIHO HapylilyBatbe (14%), Tpemop (8%), mapkuHCOHU3aM
(7%), myckynta purugHocT (6%) u comHoseHumja (5%).

Iokpaj Toa, 6esbemmocra na xanomepumon Guna npoueHera kaj 284 nauueHTH TpeTHpaHH co
XaJONepHION, KOu yuecTBysale BO 3 mIaueGO-KOHTPONMPAHH KIMHHMYKM CTYAHH U kaj 1295
MalMEHTH TPETHPaHH CO XaJlOMEepUAON, KOM ydyecTByBane BO 16 mBojHO crerw KOHTPOJIUpaHH
KIMHHYKH CTY/IMH CO aKTUBEH KOMMApaTop.

Bo tabenara 3 ce HaBE€ACHU HecaKaHUTe pCaKu1M Ha CIEAHUOT HAYUH:

® IlITo 6une HpﬂjaBeHl/l BO KIIMHUYKUTE CTYAHH CO XajonepyuaoJs AeKaHoar.
. llto Gune npujaseny Bo KIMHHuUKMTE CTYMHM co (OpMyNaLMHTe Ha XaTONepuoN IUTO He
COApIKAT ACKaHOAaT, U Ce OJIHECYBAaT HAa aKTUBHATAa CynCTaHqua.
. Oﬂ NOCTMapKECTUHLIKOTO HCKYCTBO CO Xanonepuaon ﬂekﬂﬁoigﬂzfﬁ;ﬂ]woﬂ.
OQ’)* 1 "-[“1(’,&\\
(DpeKBeHU,I/lHTe Ha HecakaHH peakiMH ce 3acHOBaaT Ha @‘:' &{E:? OH) KITHHUYKH

HCIIUTYBAtba MM €MUIIEMHONOLIKA CTYAMM CO Xanonep cupuLmpaar co

KOpHUCTCH:€ Ha crieqHaBa KOHBeHLlI/IjaI

MHory yectu (= 1/10), mn
Yecru (> 1/100 no < 1/10), P
[Momanky yectn (= 1/1.000 mo < 1/100), . /)

-

Al _cronIEs
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Petku
MHory peTku
Henozunatu

(> 1/10.000 mo < 1/1.000),
(< 1/10.000),
(bpexBeHuHjaTa He MOXKE Ja Ce NPOLIEHH O AOCTAMHUTE MOAATOLH).

HecakaHuTe peaKiHH Ce MpPETCTABEHM CIOpel KjacaTa Ha CHCTEMH Ha OPTraHU M MOYHYBAjKM OX
HAjCEPHO3HOTO BO CEKOja KaTeropuja Ha GppeKBEHLIUH.

Tab6ena 3: HecakaHn peakumH

Knaca na cucreMmu

Hecakana peakuuja

HA OpraHu
®pexBennuja
MuHuory uecru Yectn Momanky Perkn Heno3znatu
4eCTH
HapywyBama Ha INanuuTonenuja
KPBTa H JIHMQHHOT ArpaHysiouurosa
CHCTEM TpomGouuronenuja
JleykoneHyja
HeyrponeHuja
Hapymysama Ha AnadunaktTiuuHa
HMYHOJIOLIKHOT peaxuyja
CHCTEM IIpeoceTnusocT
Enpoxpnan Hecoonpetna
HapyllyBamha cexpeLHja Ha
aHTUANYPETHYEH
XOpPMOH
XHNepripoJlaKTHHEM
vja
MertaGonHu Xwunornukemuja
HapywyBamha H
HAPYUIYBaiba BO
ucxpaHaTa
IlenxujaTpucku Henpecyja [lcuxoTHuHO
HapymyBamba Heconuua HapylyBambe
Arutauyja
KoudysHa coctojba
I'yGeme Ha
nubunoTo
Hamaneno nubuno
Hemup
Hapywysama Ha Excrpanupamu | Axarusuja AxuHesuja HesponentuueH
HEPBHHOT CHCTEM JaJTHO [Mapkunconns | JluckuHesuja MaJTUreH CUHAPOM
HapyllyBame am Juctonuja TapnusHa
Jluue kako Myckynna JHUCKUHE3H]ja
Macka PUFMIHOCT U KouBynzuja
Tpemop TpeMop Bpanuxunesuja
Comuonenuyj | Xunepronuja XunepkuHesuja
a ' ﬁ;r waﬂaﬁg}.}( XurnoknHesuja
Cenauuja /; 2O OHE M""J‘f' \ Bprornaeuua
Ef ;g‘ s HeBONHM MyCKYIHH
[f :, @ % KMOHTpaKuPIl/I
e B OTopHa
EEN 8 JuchyHKLHja
=9 et / HucTtarmyc
b VO AIN g,
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Knaca na ecucremu

Hecakana peaknuja

HApYUIyBAH-A Ha
CBP3HOTO TKHBO

Ha Opraiu
@®pexBenunja
MHory 4ecTn Yectn Iomanky Perkn Henosnaru
4eCTH
HapywyBama na Oxynorupcka
OYHTE KpH3a
3amareH BuA
Busyenuo
Hapy1IyBathe
Kapaujannu Taxukapauja Bentpukynapua
HApylIyBama ubpunaumja
Torsade de pointes
Beurpukynapua
TaXuKapauja
Ekcrpacucronu
Backynapun Xunorensuja
HAPYLIyBaha OptocTtatcka
XHIIOTeH31]a
Pecnupartopun, JlapuHreanen enem
TOPAKAIHH M bponxocnazam \
MeIHjaCTHHAIHH Jlapuurocnazam
HAPYUIYBALA Jncnuea
I'acTpounrecTunan 3anek IloBpakarse
H HAPYIIYBaha Cysa ycTa Ianemwe
InynkoBHa
XHIepceKkpenu
ja
XenaToOuyujapuu AKyTHa xemnaranna
HAPYWIYBalba MHCYHLIMeHH]a
Xenaturuc
Xonecraza
XKonrtuua
A6HopMmarieH TecT 3a
dyHKUMjaTa Ha
LPHHOT apob
HapywyBamwa na AHruoenem
KOKATA U Exconujarusen
MOTKOKHOTO TKHBO JEPMATHUTHC
Jleykouuroxactuue
H BacKyJIHTHC
Peakuuja Ha
doToceH3uTHBHOCT
Vprukapuja
pypuryc
Hcun
XHurepxuiposa
MyckyJno- Myckynna Pabaomuonuza
CKeJIeTHH PHIHIHOCT Toprukonuc
HApywyBamba u Tpusmyc

MyckynHu rpuesn
MyckynHu THKOBU
MyckynHo-ckenetHa

| PI_Text010072 4

| - Updated:

| Page 120f20 |




1.3.1

Haloperidol

SPC, Labeling and Package Leaflet

MK -Republic of North Macedonia

Knaca Ha cucreMH

Hecakana peaknuja

HAa OPraHu
(QpexkBeHUHja
MHory uecTn YecTH IHomanxy Perkn Henosnarn
4eCcTH
BKOYaHETOCT
Penannu u VpunapHa
ypPHHApPHH peTeHLHja
HapYUyBawba
Bpemenocr, Heonatanen
nmyepnepuyMm n CHHAPOM Ha
NepHHATAJIHH MOBJIEKYBakbe Ha
cocTOojoH JIEKOT (TornenHeTe
BO Touka 4.6)
HapymyBama na CekcyanHa [Mpunjanuzam
penpoAYKTHBHHOT auchyHKUMja AmeHopeja
CACTEM H rpajmnTe [anakropeja
JucmeHopeja
MeHoparuja
Epextunna
JucdyHKUHja
['mHekoMacTHja
Hapywysame Ha
MEHCTPYaJIHHOT
LMKJTYC

Bbonka Bo rpagure
HenpujaTHocTt BO
rpagure

Onmrn

Peakuyja Ha

HenapnejHa cMpT

HApyWIyBamba H MECTOTO Ha darnyjaseH eaeM
€OCTOjON HA MECTOTO HHjeKTHpabe Enem
Ha aIMHHHCTpanuja Xuneprepmuja
Xwumnorepmuja
Hapyurypamwe Ha
040T
Aricuec Ha MECTOTO
HA UHjEeKTUpabe
Hcrparn 3roneMeHa IMponomxen QT na
TeJlecHa e/IEKTpOKapIHorpam
TEXXHMHA HamaneHna tenecHa

TEXKHHA

Co xanonepuigosn Ouna npujaBeHa mnojapata Ha npogomkeH QT Ha enexTpokapauorpam,
BEHTPUKYJIAPHH apUTMMM (BEHTpHKyJapHa ¢uGpuianyja, BeHTpUKy1apHa TaxHkapauja), torsade de
pointes ¥ HeHaJiejHa CMPT.

EdekTn Ha Kiacara Ha aHTUICHXOTHLM

Co aHTHIICHXOTHLMTE OMIIa NMpHjaBeHa MojaBaTs

Co aHTHNCUXOTHULMTE OHJIe IPUjaBEHH CITydaH Wi
GenonpobHa embonuja U cilyuaH Ha Ajgaboka BEHY

@/fja, BKITyUyBajKU U Clly4au Ha
fiLiHjaTa He e TIo3HATa.
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IIpujaByBame ua nHecaxanm aejcrea

IlpujaByBameTo Ha HecakaHu aejcTBa 1o 0400pYBameTO Ha JIEKOT € MHOTY BaxHO. Toa OBO3MOXYBa
KOHTHHYHPAHO ClICIeHe Ha ONHOCOT NOMEry KOPUCTa/PU3HKOT Ha JIEKOT.

Hecakannte peakumm Ha nekor moxe ma ce npujaBatr Bo HanuonanmHuoT HeHTap 3a
(hapMakoBUrMNaHua Npu AreHLHjaTa 3a JeKOBH U MeAuUHHCKH nomarana (cs. Kupun n Metoauj 6p.
54 kat 1) UnK eNeKTPOHCKHU MpeKy Be6-cTpaumuara Ha Arenumjara http:/malmed.gov.mk/.

4.9 Hpeno3npame
HMako npenosupamero e nomanky BEPOjaTHO /[a Ce TMOjaBH cO MapeHTepalHaTa OTKOJIKY €O
nepopanHata Tepanuja, cieaHuse HHbOPMALMH ce GasupaaT Ha nepopasieH XaNoONepHION, UCTO TaKa

3eMajKH ro NpeiBU/ NPOAOIKEHOTO BPEMETPackhe Ha AejCTBOTO Ha niekoT Xanonepuaon Kpka nero.

CUMNTOMH W 3HaLM

Manugecraunure na npenosupamero co XaJIONepUaoN Ce BJIOUIEHA CJIMKA HAa MO3HATHTE
(hapmakonoLIKY fejcTBA U HECAKAHY peaKLMH. Hajuecture cumnromu ce: Tewku exctpanupamunannu
peakuuH, XunoTeHsuja u cenauMja. Excrpanupamunantata peakuuja ce MaHudecTHpa co MyckynHa
PUTHAHOCT W ICHEpANM3WpaH WM JIOKATM3UpaH Tpemop. McTo Taka, MOXHAa € u nojapa Ha
XHMNEPTEeH3Mja, OTKOJIKY Ha XWNoTeHsnja. Bo exctpemum cily4au, Kaj NaLHUeHTOT Ce MojaByBa KOMa CO
pecrnvpatopHa Aenpecuja M XMIOTEH3Mja LITO MOXe fAa GHAe AOBOJIHO CepHo3Ha 3a Ja co3jaje
cocTojfa caMuHa Ha wok. Mopa na 6uue 3emen NPeABUI PHU3MKOT OJI BEHTPUKY/IAPHH apUTMHH,
EBEHTYAIIHO MOBP3aH CO NpOAOJKYBambeTo Ha QTc HHTEpBAIOT.

Tperman

He nocron cneundmuen nporusorpos. Tpermaror e cynopruBeH. Jlujanusata He ce npenopauyea
NP1 TPETMaH Ha MNpPEO3NPAHETO 3aTOA LUTO CE OTCTPAHYBAaT CAMO MHOTY MAal¥ KONMYMHM Ha
Xajionepuaosn (norsieaHeTe BO Touka 5.2),

3a nauMeHTMTE BO KOMa, MOpa [a Ce OapXKarT NPOOAHHM [HIIHWTE MATHIUTA cO ynoTpeba Ha
opodapuHreaneH AMLICH NaT WM EHAOTpaxeaiHa LEBKA. 3a pecniupaTopHara aenpecuja Moxe na
6une norpe6HO BelTauko AULLEE.

Ce npenopauysa cnepeme na EKI™ v utanuure 3HallM, U cieaeweTo Tpeba la NPOAOIKK C& fo/eKa
EKT" He e HopManHo. Ce npenopauyBa TpeTMaH Ha Telku APHTMHUU CO COOBETHH AHTHAPUTMHYHH
MEpPKH.

XunoTeHsujata M LMPKYJIATOPHHOT KOJIANC MOXKE OA Ce TPETUpAaT Co ynorpeba Ha MHTPABEHCKH
TCUHOCTH, NN1a3Ma WM KOHUEHTPHpPaH anbyMHUH M Ba30IIPECOPHH areHCH, Kako IITO Ce JONaMUH HITH
HOpajipeHa/lMH. ANPEHATIMHOT HE CMee fa Ce KOPHMCTH 3aToa IUTO MOXe fa npeausBuka Anaboka
XHMOTEH3Hja BO MPHCYCTBO Ha XaNONEPHIOI.

Bo CJlIy4al Ha TeLIKH CKCTpanupaMUIaIHA peakuuu, ce AAMHHUCTpHpa
AHTUITAPKHUHCOHUK U TPETMAHOT aa ce NpoaoI’Ku HCKOJIKY HLIWTE MOpa fa ce
MNOBJICYaT MHOTY NpETNa3jivBo 3aT0Aa IITO MOXKE J1a ce nO_j !-_a_ﬁ' g](c ! \J HUMIITOMM,

. = = SiFd m

5. PAPMAKOJIOMIKHA IMMOJATOILIA

5.1 ®apmakogunamuxa
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dapmakoTepaneBTCka Ipyra: MCHXOJIENTHLM, AHTHIICHXOTHIM, AepuBatd Ha Gytupodenon, ATC
kox: NOSADO1.

Mexanuzam na oejemeo

Xanonepuion AeKaHOAT € ecTep Ha XaJIONepU/0N M ACKaHOMYHA KHMCE/IHHA, H KaKo TaKOB, TOj € JeMo
AHTHIICUXOTMK KOj M mNpunara Ha rpynara Ha OyrupodeHoHH. Ilo MHTpamycKynHa HHjeKLHja,
XaJIONIEPUA0J AEKAHOAT MOCTENeHO ce 0cnoboayBa O/i MyCKYJIHOTO TKHBO U MMOJIeKa e XUApPOIH3Hpa
BO CJ1000/I€H XaJIONEPU/ION, KOj BleryBa BO CHCTEMCKATa LIMPKyJlaluja.

Xa.nonepmlonm € NMOTEeHTEH AHTAaroHUCT Ha AOMAMHHCKHUOT peUCnTOop THII 2, U MpHU TpenopavyaHd
A034M, HMa Mala an(ba-l aHTHapCHEepruYyHa AaKTHBHOCT U HCMa AHTUXWUCTAMUHEpPruiHa HWin
AQHTUXOJIMHEpPruyHa aKTHBHOCT.

dapmakoguHaMcKku eekTH

Xanonepyaoa TH NOTHCHYBA 3a6iIynTe U Xaly[HHALMUTE KaKo AMPEKTHA Mocjeauua Ha 6J0KHpatbe
HA JOTAMMHEPrMYHATa CHrHAlM3alMja BO Me30oiuMOuuHuoT nat. LleHTpanHoTo aejctBo Ha Oiiokana
Ha [IOMaMMH HMMa aKTMBHOCT Ha 6a3ajHWTe raHriuk (HAIPOCTPHjaTaHU CHOMOBH). Xalonepraol
NpefU3BUKYBa eUKacHa TCHXOMOTOpHA cefalMja, ITO ro ofjacHyBa NMOBONHOTO BJIMjaHWE Bp3
MaHHjaTa U OCTaHATHTEe CHHAPOMH Ha arMTHPAHOCT.

JlejectBoTO Bp3 0a3ajHUTE TaHMIMM HAjBEpOjaTHO € OCHOBA 3a HECAKAHWUTE EKCTParMpaMHIaIH{
MOTOPHH iejCTBa (AMCTOHHUja, aKaTH3Hja U MAaPKWHCOHKU3aM).

AHTOIONaMMHEPrMYHHTE A€jCTBA HA XAJIONEPUON Ha JIAKTOTPOIMTE BO aHTEPUOpHATa xunodusa ja
ofjacHyBaaT XHIepNpojakTHHEMHjaTa MOpaad WHXHOWLHMjaTa Ha TOHMYHATA MHXHMOMUMja Ha

cerequaTa Ha MPOJIaKTHH IITO € NoCpeayBaHa o4 AO0NaMHH.

KnuHu4kM cTyauu

Bo KIMHMYKHMTE CTY[AHH, TJIABHO Ce MpPUjaByBa Jeka MalMeHTHTe Owie Ha npeTXojHa Tepanuja co
NEPOPaHO aJIMMHUCTPUPAH XaJIONepUIoN mpej Ja ce npedpiaT Ha Tepamnuja cO XaJlONEpHAON
nekaHoat. IloBpemeHo, maiMeHTHTe OWile TPETXOAHO TPETHPAHW TMEpOpaHO  ¢cO  Apyr
AHTUIICUXOTHYEH JIEK.

5.2 @®apmMakoKMHETHKA

Ancopnuuja

AIMMHHCTpalLMja Ha XaJIONEPUAON JEKAHOAT Kako [EN0 MHTPaMyCKyJIHA WHjEKLHja pe3yJTHpa co
OaBHO M TpajHO ocnoboxmyBame Ha ciobojeH xamonepuaon. KoHuentpauuure BO MiasMmara ce
3roJIeMyBaaT MOCTENEeHO U BOOOMYAEHO THE JOCTHIHYBaaT MakCHMYM O 3 10 9 JieHa Mo HHjeKuujaTa.

CTabUITHUTE NNAa3MATCKH HMBOA Kaj MAlMEHTUTE KOW MPHMaaT MECEUHH MHjEKUMH C€ MOCTHIHYBaaT
BO POK 0/ 2 10 4 MeceLH.

JTuctpubynuja

CpenHoTO Bp3yBame Ha xanonepnmgo‘sh Dgw?bﬁf'm}cme NPOTEHHU Kaj BozpacHUTe € npubiKkHO 88
a0 92%. Iloctom rosema Bap wﬁrocr BO"I}E VBALeTO 3a I[UIA3MaTCKUTe MPOTEMHH MoMery
PasNMYHUTE UHAUBHIYH. Xajio Eﬂﬂ({m §p30 cg ,uld'ﬁ':r yHpa 10 pa3HU TKHBA W OpraHM, Kako LITO €
WHIMLMPAHO CO TONEMMOT BOfYMeH ~anT*pH6)?&xﬂ' (cpennu Bpeanocti oa 8 no 21 l/kg no
WHTPABEHCKO J103Hpame). Xaiio @qlm{ )3 j HyBa KpBHO-MO304HaTa 6apuepa. Mcro Taka
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TO] ja IPEMHMHYBA [1aLEHTATA U CE M3/auyBa BO MajYHHOTO MJIEKO.

buoTtpancdopmatiija

Xasonepunon ce Mera6ou3upa eKCTEH3UBHO BO upHHOT Apo6. I'naBHUTE MeTaGONHM MaTHLITa Ha
XaJonepunon Kaj ayfeto BKIy4yBaaT MIyKypOHHIAM3ALMja, KETOHCKA peaykuuja, okcunatueHa H -
Aeajikunaumja 1 GopMUparme Ha METaGONNTH HA TMPUAMHUYM. 32 MeTaGONUTUTE Ha XaJIONEPU/ION HE
CC CMeTa Nieka MMaaT 3HAYa€H MNPHUIOHEC BO HEroBaTa AKTMBHOCT, CEMaK, PeAYKTHBHUOT aT
npercraByBa npubnmkno 23% on GuoTpaHcdopmalujaTa U He MOXKe na ce HCKJIyYd TIOBpaTHa
KOHBCP3Hja Ha peaylMpanuoT MetaGoauT Ha Xanomnepuaon Bo Xanonepuaon. EH3uMuTe Ha UMTOXpOM
P450 CYP3A4 n CYP2D6 ce Briyuenn Bo mMeTabonmsmMor Ha xanonepuaon. Mnxubuumjata wnu
uaykuujata Ha CYP3A4 unu unxubuumjata Ha CYP2D6, Moxe na Bivjae Ha MeTaboNM3MOT Ha
xanonepuaon. Hamaiysamwe Ha axruBHocta Ha CYP2D6 eHsumute moxe aa loBeae 10 3rojiemMeHa
KOHLIEHTpalHKja Ha XalonepuzIof.

Enumubauuja

TepMHUHANHHOT MONY)XMBOT Ha enMMHHaLMja Ha XajonepuzIoN MO HUHTPaMYCKYJIHA HHjeKLHja cO
XaJTONCPUAOT NCKaHOAT H3HECyBa BO mpocek 3 Hedenu. Toa e momoaro oa GopMynauuuTe mToO He
COAPXKAT ACKAHOAT, Kalle LITO TEPMHHAIHHOT NOAYKHUBOT Ha eTMMUHALIMjA HA XATOMepPHAON H3HeCcyBa
BO Mpocek 24 uaca fociie nepopanta aiMHAKCTPanuja 1 21 yac no HHTPaMYCKyJ/IHa aMUHHCTpallHja.

OYHrIeAHHOT KINPEHE Ha XaloNepUIoN 1o CKCTpaBacKyJjapHa ajIMMHHCTpauMja ce nuwxu og 0,9 1o
1,5 Vh/kg u toj e Hamanen kaj cnabure metabosnuzaropu Ha CYP2D6. Hamanenata akTvBHOCT Ha
CYP2D6 ewsumute MoXMe na [oBee [0 3rojiemena KOHLIEHTpalMja Ha Xanonepuon. Bo
nonynalMonara (papMakokWHeTCKa aHa/l3a Ha MALMEHTH o wu3odpennja, BapujabuiHoCTa noMery
pasiMuHuTe  MHAMBHIYH (koeHUMENT Ha Bapujauuja,%) BO KIHPEHCOT Ha XaJIonepuaoa ce
npouenysa Ha 44%. [lo WHTpaBeHcka aaMMHMCTpaLHMja Ha xanonepuaon, 21% onx gosara ce
CIMMHHHpA NpeKy M3MeToT u 33% npexy ypunara. [lomanky on 3% on aosara ce H3nadyBa BO
HenpoMeHeTa opma BO ypuHara.

Jluneapuocr/nenuHeaproct

DapMakoKHHETHKATa Ha XaJIoNepUION Mocie MHTPaMyCKyJIHa HHjeKLHja Ha XaJIONepHAO AeKaHOAaT e
AO3HO moBp3aHa. Bpckata moMerly jpo3ara M nna3sMarckoTo HHUBO Ha Xanonepuaoa € NpHOIHKHO
JIMHeapHa 32 A03H LUTO ce nomaiu ox 450 mg,

Crenujainu nomnyjaauuu

Hocmapu auya

Konuenrpauunte Ha xanonepuaon Bo nnasmara kaj nocTapu naupentTH Guie DOBHCOKL OTKOJIKY Kaj
MOMJIAANTE BO3PACHH NMLA Ha KOW WM Ouia aIMMHMCTpUpaHa ncTata n03a. Pesynrature on mamute
ICTMHUYKM CTYMM YK@KYBAAT HA MOHW3OK KIMPEHC M MOJONT MOMYXKHBOT HAa XanofepuaoNn Kaj
[I0CTapuTe MauueHTH. Pesynrature ce Bo pamkute Ha 3abeneanata BapujaGHIHOCT Ha
(apmakokuHeTHKaTa Ha Xanonepunon. Kaj nocrapure naument ce penopayvysa NpuUIaroayBate Ha
Ao3aTa (TorJIeIHeTe BO TOYKa 4.2). WM

Peunamo HAPYULYGith e

onepugon He 6Guio
0 ypuHaTa, IJIaBHO BO
MO0/ Ce eIMMUHHpPa BO

Binjannero Ha penannoto Hapyuwryeame Ha ¢a
npoueHero. Okoly eHa TPeTHHA OX [03aTa Ha Xasi
dopma Ha meraGonutu. Ilomanky ox 3% oa agmu
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HenpomeHeTa GopMa BO ypuHaTa. 3a MeTabOJIMTHTE Ha XaJIONEepHAO He ce CMETa JIeKa UMaaT 3Ha4aeH
NPHUOHEC BO HErOBATA aKTMBHOCT, MAKO HE MOXE LIEJIOCHO [1a C€ MCKITyuM MOBpaTHa KOHBEp3Wja Ha
pelyuMpaHuOT MeTabOoNMT Ha XaJlomepuaos] BO Xanomepupon. HMako o HapyllyBameTO Ha
6ybpexnata GyHKUMja He Ce OueKyBa Aeka Ke M BiMjac Ha €IMMHHALM]jaTa Ha XalOMepHion 10
KIMHWYKM peJieBaHTEeH CTemeH, kaj MalMeHTHTE CO pEeHalHO HapyllyBarmbe C€ COBETYyBa
MPETNa3INBOCT, @ 0CODEHO Kaj OHMEe CO TELIKO HapylIyBakbe, MOpajd [OJI'MOT NOJYKHBOT — Ha
XaNonepuoN ¥ peLyLiIupaHHOT METaGOIMT M MOXKHOCTA 3a aKyMysiallkja (MorseaHeTe Bo Tovka 4.2).

3apaauM rojieMUOT BOJIyMEH Ha JUCTpHUOYyLHMja Ha XaJonepuiosi W 3apajiyd BHUCOKATa CTanka Ha
BP3yBakbe 3a MPOTEHHUTE, CAMO MHOTY MaJld KOJIMUMHHM Ha JIEKOT MOXaT Jia Ce OTCTPAHAT M0 naT Ha

JMjaju3a.

Xenamanno napyuiysdarse

BiMjaHHeTO Ha XemaTalHOTO HapyllyBame Ha (apMakOKHHETHKaTa Ha Xajonepuion He Guio
npouenero. Cemnak, XenaTajHOTO HapyulyBake MOXe J[a HMa 3HauuTendd edekrtH Bp3
(apMaKOKHHETUKATA HA XaJONEPUOIN, TOPAM TOA LITO TOj EKCTEH3UBHO ce MeTaboIu31pa BO LIPHHOT
apo6. 3aroa, Kaj MALUEHTHTE CO XSMATATHO HApyLIYBame Ce Nnpernopavyea MpuiarolyBare Ha 103aTa
¥ TpeTnasiuBocT (MmorjaegHeTe Bo Toukute 4.2 u 4.4).

dapmakokuHeTcKr/(hapMakoAHHAMCKH BPCKH

Tepanesmeru konyenmpayuu

Bp3 ocHOBa Ha OGjaBeHMTE MOAATOLM OJ TMOBEKE KIMHUYKM CTYJMH, TEPANeBTCKHOT OArOBOP Kaj
MOBEKETO MALMEHTH CO aKyTHAa WIM XpOHMYHa Im3odpeHHja ce Job6MBa MNpH IUIa3MaTcka
koHueHTpauuja ox 1 ao 10 ng/ml. Kaj Hekoja moarpyna Ha mauueHTH Moxke fa 6upar noTpeGHH
TOBMCOKH KOHIIEHTPAllWM, KaKo MOCJeuia Ha BUCOKAaTa BapHjaOMIHOCT Ha (hapMaKOKMHETHKAaTa Ha
XaJIonepuoN Kaj pa3Iu4HU MOCAUHLH.

Kaj nauveHTtd co mpBa enu3oja Ha WIM30GPEHH]ja TPETHpaHH cO (opMyJalMKd Ha XaloNepHaon Co
KpPaTKOTPajHO [€jCTBO, TEPAaNneBTCKUOT OATOBOP MOKe Jia ce J00He MpH KOHLEHTPALMH LITO C& MHOTY
HMCKH, Kako wTo ce 0,6 no 3,2 ng/ml, Kkako WITO € MPOLEHETO Bp3 OCHOBA Ha Mepemara Ha
3adaTenocTa Ha penentopor D2 ¥ nox npernocraBka Aeka 3adareHocta Ha peuentopor D2 Ha HuBO
on 60-80%, e HajcooaBeTHa 3a qoOHMBame Ha TEPANeBTCKM OArOBOP M 3a OrpaHHYyBame Ha
eKCTpanupaMUAATHHTE CUMITOMH. Bo mpocek, KOHLIEHTPALUHTE BO OBOj OMcer ke ce 100H)aT Co 103K
on | 1o 4 mg aHeBHO.

IMopaau BucokaTa BapujaGUIHOCT Ha (hapMaKOKWHETHKATA Ha XaJOMEepU0s Kaj pas/nuHMi MOCAHHLH
¥ BpcKaTa momely KOHLEHTpanujata U JIejCTBOTO, €€ MpenopavyBa Aa ce MpuiaroAd WHAMBHAYyalHa
J103a Ha XaJloNEpUIOS JeKaHOaT Bp3 OCHOBA Ha OArOBOPOT Ha mauMeHToT. Tyka mopa ja ce 3eme
MpeBU BPEMETO O/l IPOMEHATA HA J103aTa A0 MIOCTHUIHYBAMmhEeTO HA HOBA CTaOMIIHA KOHUEHTpALHM]a BO
I1a3Marta M AOTIONIHUTEIHOTO BpeMe IITo € moTpeGHO 3a na ce Jobue TepanesTCKH oarosop. Bo
OZIEJIHHM CJIy4an MOXKE [a Ce pasriie[ja Mepere Ha KOHLIEHTpallljaTa Ha XaJloNepuIo) BO KpBTa.

Kapouosackynapuu eghexmu l/{_’:b
e P

E Pa
Pu3ukot oa rnpoaopkyBame Ha Q Qomgxfe?fﬁajr

KOHLEHTpALMUTE Ha Xajlonepuaon Qlﬁkaama’vt‘-a.
Im m A\l

JleMyBa CO [A03aTa Ha XaJlonepuaoil u Co

w
FK'LIHDGHIn‘ﬂa_‘lfudﬂxl.’{h‘ CUMPMOMU {1" =

EKCTpaHHpaMHJJ,aJ’IHPITe CHMIITOMH H MO BO paMKH Ha TEpPaneBTCKUOT OIICET, HAKO
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(bpeKBeHuujaTa € BoobuyaeHo MOBHCOKA MpH J03U LUTO JAOBEAYBaaT 0 MOBHUCOKH KOHUEHTPAUUH Of
TEPaneBTCKHUTE.

5.3 Ipeaxaunanuku nogatoun 3a CHIYPHOCTA

BoHknuHMYKMTE nomaTonM  He OTKpMBAaT rfocebHa OMACHOCT 3a AyfeTo BP3 OCHOBA Ha
KOHBEHIIMOHAIIHUTE CTYIWH 32 JIOKANHATA TONEPAHTHOCT, TOKCHYHOCT Ha NOBTOPEHH A03U U
reHoTokcnuHoct. Kaj rmonapure, anMunucTpanmjata na XaJIONEPUON MOKaXKaja HAMalyBame Ha
TIIOAHOCTA, OrpaHKyeHa TePaTOreHOCT, KaKo M eMGPHOTOKCHYHH €ejcTBa,

Bo enma cryauja 3a kanueporenoct Ha XaJloMepuaon, Kaj IIyBUM >KeHKM Gune 3abenexanu
SrojleMyBama Ha ajCHOMM Ha XHNO(M3aTa M KAPLMHOMH Ha MJIeHHATA IIe34a IITO Gie JI03HO
3aBUCHH. OBHE TyMOPH MOXAT /a2 GMIAT NpeaU3BUKAHK 0L OPOJIOHI'MPAH aHTArOHH3aM Ha NONAMHH
H2 n xunepnponakrunemuja. 3Hauemero Ha oBe OTKPHTHja Ha TYMOPH Kaj [JIOAapHTe BO OHOC Ha
PH3HKOT Kaj JTyFeTo He e no3Haro.

Bo Hekosiky objaBenu in vitro CTyAun 6UI0 A0KaXkaHO aeka Xajionepunon ro 0/0kMpa cpueBHOT
hERG kanan. Bo ronem 6poj na in vivo CTYAURA. UHTpaBeHCKaTa aAMMHHCTPaLMja Ha XalloTIepHION Kaj
HEKOU JKHBOTHHCKW MOJENU Mpeau3BUKaia 3HAYUTETHO nposnoHrupawe Ha QTc npu nosu opn
npubanxno 0,3 mg/kg, NpOM3BENlYBajKH M1a3MaTCKH HMBoa Ha Cmax [To 6uie 32 HajmManky 7 no 14
faTH MOTOIEMH O/l TepaneBTCKHUTE 1a3MaTCKH KOHLUEeHTpawuy oa 1 1o 10 ng/ml, xou Gune edukacHu
Kaj MOBEKETO MAIMEHTH BO KIMHHUKUTE cryand. OBHE UHTPABEHCKH 103H, KO IO npoaomkuae QTe,
HC TIpeiu3BUKane apuTMHH. BO HekoM CTyIMK Kaj KMBOTHH, MOBHCOKHTE MUHTPaBEHCKU JIO3M Ha
xXanonepunon on 1 mg/kg wnu noseke npeamussukane fipofomKysae Ha QTc w/unu BenTpuKynapuu
APHTMHH TIpH MIa3sMaTeku HuBoa Ha Cmax wro Gune 3a wajmanky 38 go 137 naru MOBUCOKH Of
TEPANEBTCKUTE  171a3MAaTCKH  KOHLUEHTPALIMK KOH  GHie e(MKacHH Kaj NOBEKETO MaUMEeHTH BO
KIHHUYKHTE CTYANH.

6. PAPMAIIEBTCKHA HOJATOL
6.1 JIncTa Ha eKCHHIHMEHCH

Bensun ankoxon
Padpmnnpano macno oa cycam

6.2 HuaxommarubuiaHocTu

PactBopot 3a nmjekrupame Xanonepunon Kpka neno we e xomnarubunen co mpyru pacTBopu 3a
WHjEKTUpAHE.

6.3 Pok Ha ynorpe6a

5 roguHu

6.4 HauuH Ha yyBame

Ha ce uyBa Ha Temnepatypa no 25°C.
6.5 TIlakyBame

Amnyna (>xonTeHukaBo kadeHo CTaKJIO, XUAPOJIUTHYHO co 1 ml pacrsop 3a

MHjeKTHpatbe, BO KyTHja.

"SHKyP
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6.6 YmnatcrBo 3a ynotpeba

Bes noce6HM ycnosu.
PacTBOpOT 3a HHjeKTUPalbE HE CMee J1a Ce Mella CO APy PAaCTBOPH 32 HHjEKTHPALbE.

o Ilpen ma ja KOPUCTHTE aMmyjaTa, NMPOTPHjTE ja ﬂ
KpaTkO cO J[BeTe paie 3a [Ja Tro 3arpeere = llpcren(un) Bo 60ja
NpOHU3BOAOT. { @ | —«—— O6oena Touka
i [ LH_""—‘ HuBo na kpuuere
Hpxere ja ammyjata mnoMery maneuor H p

nokasaneuor, Oe3 jga ro Aaonupate BpBOT Ha |
amnynara. ;
o Co nmpyrara paka, Ap)KeTe IO BPBOT Ha amiyjaTa |
CTaBajKy ro MOKa3aJIelOT Ha BPaTOT Ha aMIrynara, '
¥ mnanenor Ha oboeHaTa Todka MapajiesnHo co | I
uAEHTHGUKALMCKUTE IIPCTeHH Bo 60ja. ==/
. JIlpkejku ro mnajgeuoT Ha TOYKaTra, OTCEYHO
CKpLUETE ro BPBOT HA aMIlysaTa JoJeKa LBPCTO ro
Lp>KUTE APYTHOT JieN Of] aMITyJlaTa BO pakara,

hY

CeKOj HEUCKOPUCTEH NPOU3BOA WK OTIAACH MaTepujan Tpe6a Ja ce OTCTpaHU BO CONJIACHOCT CO
3aKOHCKUTE PCryJIaTUBH.

7. TIOJATOLM 3A HOCUTEJIOT HA PEHIEHMETO 3A IIPOMET

KPKA-®APMA JIOOEJI Ckonje, ya. Xpucro Tatapues-1, 6poj 101, 1000 Ckonje, PeryGnnka
CeBepHa MakeioHrja

8. BPOJHA PEHIEHHUETO 3A CTABAIGE BO ITIPOMET

Bpoj ua oo0peHne 3a cTapabe Ha JIEKOT BO NPOMeT
15-10222/14

e —
/_’,g-:v\ ME .,
/.8 NE DHE 5y

9. IOATYM HA ITPBOTO PEMEI{EE@BLLOBA
[[? = 8 )

BAIbE BO ITIPOMET

:r'I S %
Jatym na npo peurenue: 30.08.1995 r%@nfia o7
JlatyMm Ha nocnenHa o6HoBa: 26.05.201 _'fp,ﬁgi-m nay
W\ -./‘i i

-
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10. JATYM HA IIOCJIEAHATA PEBH3HUJA HA TEKCTOT
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