1.3.1 Valsartan/Hydrochlorothiazide
SPC, Labeling and Package Leaflet MK-Republic of North Macedonia

35UPEH U3BEUITAJ 3A OCOBUHHUTE HA JIEKOT
1. HUME HA JIEKOT

Valsacombi - Banicakom6u 80 mg/12,5 mg dhunm-o6n0xkenn Tabnetn
Valsacombi - Bancakom6u 160 mg/12,5 mg ¢punmM-o6nosxkenn tabneru
Valsacombi - Bancakom6u 160 mg/25 mg ¢punm-o650xenu Tabnetu
Valsacombi - Basicakom6u 320 mg/12,5 mg dhunm-o6noxenn Tabnetn
Valsacombi - Bancakom6u 320 mg/25 mg ¢puinm-o6noxenu tabneru

2. KBAJIMTATUBEH U KBAHTUTATHBEH COCTAB

Bancaxombu guam-obroscenu mabnemu 80 mg/12,5 mg
Cexoja punm-obroxeHa Tabeta coapxu 80 mg Bancapran u 12,5 mg XHAPOXIOPOTHAIUL.

Bancaxombu dunm-obnoscenu mabnemu 160 mg/12,5 mg
Cexoja (punm-obnoxena Tabaera conpxu 160 mg pancaprad u 12,5 mg XMapoXJI0pOTHA3HIL,

Bancakombu gpurm-obroxcenu mabnemu 160 mg/25 mg
Cexoja punm-o6noxena Tabneta conpxu 160 mg pancapran ¥ 25 mg XUAPOXJIOPOTHA3HA,

Bancaxombu unm-obnoocenu mabnemu 320 mg/12,5 mg
Cexoja gunm-o6noxkeHa Tabneta coapxu 320 mg Bancaprad # 12,5 mg XuapoxX/IOpOTHA3UL,

Bancaxombu gunm-obnoorcernu mabnemu 320 mg/25 mg
Cexoja punm-obnoxena Tabeta conpxu 320 mg Bancaptan ¥ 25 mg XUAPOXJIOPOTHAHL,

Exuunuencu:
80 mg/12,5 mg
Enna taGnera conpxu 16,27 mg nakrosa.

160 mg/12,5 mg
Enna tabnera conpxu 44,41 mg nakro3a.

160 mg/25 mg
Enna tabnera conpxu 32,54 mg naxrosa.

320 mg/12,5 mg
Enna tabnera coapxxu 100,70 mg nakrosa.

320 mg/25 mg
Enua rabnera conpxu 88,83 mg nakrosa.

3a 1enocHa McTa Ha eKIUIMEHCH, NTOMIEAHETe BO TOYKA 6.1,

3. ®APMAIEBTCKA ®OPMA

Dunm-obnoxeHa Tabnera.

80 mg/12,5 mg: puam-obioxkeHuTe TabeTu ce po3eBH, OBATHH, GUKOHBEKCHM.
160 mg/12,5 mg: ¢punm-o6noxennTe Tabnern ce upBeHo Kadeu, OBATHY, GHKOHBEKCHY,
160 mg/25 mg: dpnnm-o6aoxeHUTe TabneTu ce CBeTo-KadeHu, OBATHH, GUKOHBEKCHH,
320 mg/12,5 mg: $unaM-o6n0xeHuTE TAONCTH CC PO3EBH, OBAIHH, OUKOHBEKCHH.
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320 mg/25 mg: ¢unm-o6noxxeHUuTe TabNeTH ce GAENO XKONTH, OBANHH, OMKOHBEKCHH, CO pa3ienHa
NMHKja o1 enHaTa crpaHa. Tabnerata MOXe Jia C€ MOJETH Ha JIBE €HAKBH MOJIOBHHM.

4. KJIUHHUYKHU IOJATOLIM
4.1 TepaneBTCKH HHAWKALHMH
Tepanuja Ha eCeHLMjaTHA XHNCPTEH3U]a Kaj BO3PACHH.

BancakoM6u (QuKCHO-I03HaTa KOMOMHANM]A ¢ WHAMUMPAHA Kaj MALMEHTM 4Hj KPBEH IPUTHCOK HE
MOJE JIa C€ KOHTPONMPA COOJBETHO NPU MOHOTEPAIHja CO BAICAPTAH MM XHMAPOXJIOPOTHAIUL.

4.2 Jo3upame N Ha4UWH Ha ynoTpeba
03Upake

Ilpenopaganata f03a Ha nekor BancakomGu on 80 mg/12,5 mg e eana ¢unm-oGnokeHa Tabieta
€[IHAIIl JIHEBHO.
Ipenopadanara f03a Ha jekoT BancakoMbu ox 160 mg/12,5 mg e eana unm-o6noxena tabnera
eIIHAILl JIHEBHO.
[Ipenopadanata fo3a Ha jnekorT BancakomGu ox 160 mg/25 mg ¢ exna ¢unm-oGnoxeHa Tabneta
€/IHalll HEBHO.
Ipernopadanata fo3a Ha JexkoT Bancakombu ox 320 mg/12,5 mg e enna ¢unm-oGnoxena tabiera
eHAaLl IHEBHO.
IIpenopauanara no3a Ha nekor Baicakombu ox 320 mg/25 mg ¢ enHa QuiM-o6noxena Tabnera
e/[Halll THEBHO.

Ce mpenopauyBa TPHIArOyBame Ha 103aTa CO MHAMBHAYaIHHTE koMmmoHeHTH. Kaj cexoj ciyuaj
offienHo, Tpe6a ma ce CICAn 3roleMyBAameTO Ha /103aTa CO HHAMBHAYAIHUTE KOMIOHEHTH KOH
CIIeIHATA 1032 CO LIEN Ja C€ HAMAH PU3UKOT O/l XHITOTEH3Uja M APYTH HECAKaHH JICjCTBA.

Kora e Toa KIHHHYKH COOJBETHO, MOKE [a CE NPUMEHHM AMPEKTHA MPOMEHa 0J MOHOTEpamNuja KOH
(HUKCHO-03HA KOMOWHAUMja Kaj TALMEHTH 4YMj KPBEH NPHTHCOK HE MOXKC fa Ce KOHTDPOIMpa
COOJIBETHO [IPH MOHOTEpalMja CO BalcapTaH MIH XHAPOXJIOPOTHAa3Wi, HOKOJKY C¢ 3arasysa
NPENOpavaHuoT PEROCIEN Ha IIPHIIArofyBate Ha 103aTa KOH MHAMBH/IYaJTHUTE KOMITIOHEHTH.

Knunnukara peaknuja Ha NekoT BaicakoM6u TpeGa Aa ce OLeHyBa 110 NOYCTOKOT HA TEpanHjata u
JOKOJIKY KPBHHOT TIPUTHCOK W TIOHATaMy HE MOXE [1a €& KOHTPONNPA COOABETHO, /103aTa MOXe J1a ce
3rOJIEMH CO 3rOJiCMYBAa€ HA €IHA O/l KOMIOHEHTHTE /0 MaKCHMallHa 103a Ha BajicapTaH /
xuapoxnopoTuasun on 320 mg/25 mg.

'MI{D HR c‘_{ﬁﬁ.\ 0 BPEMEHCKH MEPUOJ 01 2 HEJEH.

Kaj moBekeTo NalueHTH, MAKCHM gﬁ'r -ch_rcma aﬁ?}%a HU BO POK o1 4 HeJleH,

Meryroa, kaj HEKOU MALUCHTH, @cuqﬁ Oraat rmT el nenenu tepanuja. Opa Tpeba aa ce 3eMe

BO TIPEABU BO TEKOT Ha [1pHIa 04} palLE u,a ,.’104331 b, u -e
I ‘ ',: g

Jlokonky no 8 HejenH He ce 37 é;cﬁ Ba: pqne@:lmm n@l ITCITHO JIEjCTBO Kaj NekoT Bancakombu

on 320 mg/25 mg, Tpeba na sgZackie Bo° ﬂp“u‘g}ﬁﬁ)l wpafifa co nonaBambe UIH 3aMEHA CO APYIH

AHTUXHUIIEPTEH3UBHH JICKOBH (1101 1@;1},}!0 lD‘ll(%Eﬂ 3, ﬁ/ 4.5u35.1).
©SHK

AHTHXUNIEPTEH3MBHOTO ACjCTBO € 3

&

Hauyus Ha agMUHHUCTPaUMja
Bancakom6u Moxe 1a ce 3eme co nin Ges xpalm 7 Tpe6a Jla ce 3eMa CO BOJa.
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Hononnumennu qu)opMauuu Kaj nocebrHu nonyaayuu

HauueHmu CO peHanriu Hapyuwyeara

He e notpebHO npunarofypame Ha 103aTa Kaj MalueHTH co Onara A0 yMepeHa peHaiHa
WHCypuuueHUMja (CTanka Ha riomepydapHa ¢uirpauuja (GFR) > 30 ml/min). [lopaau
XUAPOXJIOPOTHA3H KOMIIOHEHTara, BancakoMOHM € KOHTpaHHAHLMpAH Kaj MAllMCHTH CO TELUKO
penanno owrerypamne (GFR <30 ml/min) u anypuja (norneanere Bo Toukure 4.3, 4.4 u 5.2).

Iayuenmu co xenamannu Hapyuyearea

Kaj nauuenTtu co 6mary 1o yMepeHu XenaTalHi HapyllyBamba €3 X0JIecTasa, 103aTa Ha BACAPTaH HE
Tpeba aa naamunysa 80 mg (morneauete Bo Touka 4.4). He e noTpeGHO npUiaroysame Ha 103aTa Ha
XUAPOXJIOPOTHA3H] Kaj MalMeHTH co 61aro o yMEPEHO XelaTanHo olITeTyBatbe. [lopanu Baicapran
KOMIIOHEHTaTa, BajicakoMOK € KOHTpaWHIMUKPaH Kaj MallMeHTH CO TEUIKO XeNaTalHO HapylIyBaibe
MM co GMmMjapra LUpo3a K Xosecrasa (MorefHeTe Bo Toukute 4.3, 4.4 u 5.2).

THocmapu nayuenmu
Hewma notpeba oa npuiaroyBame Ha 103aTa kaj OCTapH MAI[MEHTH.

Ieoujampucka nonynayuja
Bancakom0u He ce npenopauysa 3a ynorpeba kaj feta 1o 18 roaminna Bo3pact, mopaau HEAOCTATOK
Ha IoJlaToly 3a 6e36eHoCTa U eduKacHocTa,

4.3 Kontpannankawum

-XHIEPCEH3UTUBHOCT HA AKTUBHNUTE CYNCTAHLMM, HA JPYTH JIEKOBHA KOM MMAaTr CIM4Ha CTPYKTYpa CO
IEPUBATH Ha CyI(OHAMUAN HIH Ha 6M10 KOj Ol eKCLIUITHEHCUTE HAaBEACHH BO TouKa 6. 1.

-Bropo ¥ tpero TpoMeceyje ox 6pemenocrta (Touku 4.4 v 4.6).

-Temwko xenatanHo HapylyBabe, GUNMjapHa IHpo3a U X0JIecTasa.

-Temwko penanno HapylryBamwe (kpeaTHHUH KinpeHc <30 ml/min), anypuja.

-PedpakropHa xunoxkajuemuja, XUNOHATPEMHja, XUIEPKANLEMHja ¥ CUMIITOMATCKA XHIIEPYPUKEMH]a.
-Hcrospemena ymorpeba Ha BancakamMbu co MpOM3BOAM KOM  COAPXKAT &IMCKMPEH €
KOHTPaMHJMLMpPAHa Kaj MalUeHTH co nujaberec MENMUTYC MM peHamtHo ouiteTyBambe (GFR <60
ml/min/1,73 m2) (norneauere Bo Toukute 4.5 u 5.1).

44 Mepkn Ha NpeTNasMBOCT U NoceGHH NpeaynpeayBamba
ENeKTpOoNHTCKH TPOMEHH BO CEPYMOT

Bancapman
He ce mpenopauysa ucTOBpeMeHa ynorpefa co CYMUIEMEHTH Ha KAMMyM, OUYPETULH KOW LUTENAT

XuapoxyopotuasuaoT. Ce Ipenopadyna 4ecTo CICACHEC HA HHBOTO Ha KAJIMyM BO CEpy.
TepanujaTa cO THA3MAHH IUYPETHIMW, BKIYYYBAjKA [0 M XUAPOXJIOPOTHAZHAOT, €

ja 3roneMyBaaT ypHHApHATA EKCKPELMja HA MATHE3NYM, IUTO MOXE /2 I0BEE N0 XHoMakyeIénuja. or &
Exckpenujata Ha KaJUMyMOT € HaMmajcHa CO THasuuHuTe AuypeTHud. Oba Moxe fa Npsege WKV /
XUIEpKATLEMH]a.
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Kako ¥ Kaj cuTe MalMeHTH KOW MpMMaar Tepanuja co AUypeTHiM, TpeGa Aa ¢¢ BpIIM NMEPUHOAMIHO
olipeyBaibe Ha HUBOTO Ha €JIEKTPOTHUTHUTE BO CEPYMOT BO COOIBETHH BPEMEHCKH HHTEPBATH.

IManuenTy co 3ary6a Ha HATPUYM H/WIN TSUHOCTH

TTauMEHTUTE KOM TIPUMAAT THA3UJHU AMYDPETUIM, BKIYYyBajKM ro XMAPOXIOPOTHA3UAOT, Tpeba na
6MaaT creJicHu NOpaiyd BOOYYBAMmE HA KIMHUYKM 3HAUM Ha AMCOAIaHC BO TOMJIEN HA TEYHOCTA WIH
EJIEKTPOTHUTOT.

Kaj manuentd co rojema 3ary6a Ha HATpPUYM H/HIM TEYHOCTH KakBY IUTO CE€ OHMC KOM MMPUMAaT
BHCOKH I03M Ha JUYPETHLH, MOXE Jla J0jAe BO DETKH Clyyad A0 CHMIITOMATCKA XMMOTCH3Wja MO
I0YETOKOT Ha TEPANMjaTa co BAICAPTAH U XMAPOXJIOPOTHA3HA. 3ary6aTa Ha HATPHYM W/HA¥ TEYHOCTH
Tpeba Ja ce Koperdpa Mpel 3alovHyBale Ha Tepamujara co KoMOuHalMja Ha Bancapran M
XH/IPOXJIOPOTHA3UIL.

[anueHTH Co TEIKA XPoHHYia cpliesa cnabocT WM ApYrd cocTojfu KoM ro CTHMYIMPRAT PeHHH-
AHIMOTEH3MH-ANJOCTEPOH CUCTEMOT

Kaj nmauuenTute uija peHanHa (QyHKUMja MOXE 1A 3aBUCH O] AKTMBHOCTA HA PEHMH-AHTHOTEH3UH-
ANIOCTEPOH CACTEMOT (HA IPUMEP, MALMEHTH CO TELKa KOHTECTHBHA CpLeBa ¢/iabocT), Tepanujara co
MHXMOUTOPY HA AaHTMOTEH3UH KOHBEPTHPAUKHOT CH3UM € IIOBP3aHa CO ONIUTYPHja H/WJIH IIPOrpECHBHA
a30TeMHja H BO PETKM CIy4ad CO aKyTHA peHanHa uHCyduuueHuMja Wi cmpr. EBanyauuja Ha
HANHENTUTE CO CpLEBa cNabocT MM MOCT- MUOKapAeH HHGapKT cexoramr Tpeba fa COAPKHU MPOLEHKA
Ha peHanHata ¢ynkuMja. Ymorpebara Ha koMOHHAlMja Ha BAICapTaH U XUAPOXJIOPOTHA3H/L Kaj
MAUUEHTH CO TEllIka XPOHUYHA CpIieBa CI1aboCT HE € yTBPACHA.

OTTyka He MOXe fAa ce HCKiyud (akToT Aeka Nopaad HMHXuMOULMja HA PEHUH-AHTUOTCH3WH-
aNI0CTEPOH CHCTEMOT, IPUMEHATA Ha BaicapTaH M XUAPOXJIOPOTHAsMA MOXe Aa Ouje moBp3aHa co
Hapyllypawe Ha penanuara ¢ynkuuja. Jlekor BamcakomMbu He Tpefa Jla Ce KODHCTH Kaj OBHE
MaUUCHTH.

Penanna apreprcka cTeHo3a

Jlexor Bancakom6u He Tpefa na Ce KODUCTH 3a JIGKyBat¢ Ha XHMIEPTEH3Wja Kaj MALIEHTH CO
yHWIATEpIHA WaKM GUIaTepaiHa peHANHA apTepHCKAa CTCHO3a MM apTEPMCKA CTEHO3a HAa €/IHMOT
6y6per, 3aToa IITO ypeara BO KPBTA M KPEaTMHHHOT BO CEPyMOT MOXE [a CE 3rojieMar Kaj TaKBH
MALMEHTH.

[Ipumapen XHOCPAII0CTCPOHH3AM
ITaureHTTE CO MPUMApEH XUIEPANNOCTEPOHU3aM He Tpeba fa ce JeKyBaar co JiekoT Bancakombu
3aT0a LIUTO HUBHUOT PEHHUH-AHTMOTEH3MH CUCTEM HC € aKTMBHPaH.

AOpPTHA M MUTPAIHA BAIBYIAPHA CTEH038, XHIEpTPOhUHA ONCTPYKTHEHA KAPAHOMHONATH]a

Kako U €O CHTE APYrH Ba3OMM/IATATOPH, I0ceGHA NPCTNasIMBOCT € UHAMIMPAHA Kaj NalMeHTH KO
MMaaT aOpTHA WJIM MWUTpANHa CTEHO32 WM XMIEPTPOGHUHA OICTPYKTHBHA KapAMOMHOIATHja
(HOCM).

Hapyiuena peHansa dyHkuuja

He e motpefuo npuiarofyBame Ha J03MPameTo Kaj MalMEeHTH CO PCHANHA HHCY(ULMEHIM]A €O
kpeatnuun kiupesc > 30 ml/ min (nornexgHete Bo Touka 4.2). Ce npenopauysa IEPHOAMYHO CICICHE
Ha HMBOATA HAa KAJMYM BO CEPYMOT, KPEaTHHWHOT M MOYHATA KMCEMHMHA IIpy ynoTpeba Ha JIEKOT
BancakoM0 Kaj MalMEHTH CO HapyuleHa peHanHa GyHKkiumja.

& MEQ“UH o\
m‘ﬁ‘ese eiﬁ#‘?ﬁ. 6a Ha JekoT BacakomGu Kaj MauMeHTH KOU

éy%

Tpancnnanrtauuja Ha 6y6per
MOMEHTAIHO He TIOCTOU MCK

HeomaMHa OUIIe MOJJIONHY 1 "u :}Qi:nnau'mu,ggl e

3(

XemnaTtanuu HapyulyBamba
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Kaj namvienTn co Gnarn OO yMepeHM XenmaTalHW HapyliyBama Ge3 Xxonecrasa, JiekoT Bancakom6u
Tpeba Ja ce KOpMCTH co npernavumBocT (nornexHete Bo Touku 4.2 u 5.2). Tujasuaure tpeba ja ce
ynoTpebyBaT cO MNpETIIAa3IMBOCT Kaj MALMEHTH CO XCMATAJIHU HAapyllyBakmba HIH [POrPECHBHO
3abonyBalbe Ha LPHHOT Apo0, 3aroa IUTO MajJd NPOMEHH BO OalaHCOT TOMel'y TEYHOCTHUTE H
€JICKTPOJIUTHTE MOKE J1a IPEIM3BHUKA XENaTalHa Koma,

I/ICTOQI’I.a Ha aHr'HoCAeM
AHI‘I/IOCIICM, 3a€/IHO0 CO OTOK Ha JIADUHKCOT U [JIOTHUCOT, IIPEAU3BHUKYBa OHCprKLIHja Ha JUINHUTE

NATHLITA W/ € TIPHjaBEHO OTEKYBalbe Ha JIRLETO, YCHUTE, TPIOTO W/UIM ja3HKOT Kaj MAlMEHTH KO
€¢ JICKYBaaT cO BalcapTaH; Kaj HEKOW OX OBHE MALMEHTH MPETXOMHO CE TOjaBHJI AHTMOSAEM KaKo
pE3yNTaT Ha 3eMae JPYIH JIGKOBH, BKIydyBajiu ri tyka 1 AKE unxn6utopure. Jlekor Basicakombu
Tpeba BeaHall fa CE NPEKMHE da UM CE JaBa HAa MALMEHTH Kaj KOM CE jaBUJ aHTHOENEM M JIEKOT
Bancakom6u He Tpeba Aa ce pe-aaMUHUCTpUpa (TorneqHeTe Bo Touka 4.8).

HHTecTuHaleH auruoeaemM

VIHTecTHHANIEH aHTHOEEM € IIPUjaBeH Kaj MauneHTH Kou Guiie Ha Tepanuja co aurioteHsuH 11
pEeLENTOPHM aHTArOHMCTH, BKJIYHHTENHO BaicapTaH (norneauere Bo Touka 4.8). Kaj oBue manueHTH
Ouito 3abenexxaHo IpUCYCTBO Ha abnoMunanna 6oiKa, rajemne, noppakame u aujapea. CUMNTOMUTE
ce MOBJIEKYBAaT 110 IIPEKUH Ha Tepanujara co aHruTeH3uH Il peuentopHu anTaroHucTH. J{oKONKy ce
IMjarHOCTUIMPA HHTECTHHANIEH aHTHOCEM, JIEKOT BAlICAPTAH/XHIPOXIOPOTHjasH Tpeba 1a ce
HPEKUHE ¥ TpeOa J1a CE 3al0YHE CO COOJBETHO CIE/EHE CE JIOJIEKA HE CE NOBJIeYaT CUMIITOMHTE.

CHCTEMCKH J1yYC €PUTEMATO3YC
3a TuasnaHUTE AMYPETHIIH, BKIYHYBajKH [0 1 XUIPOXJIOPOTHA3UAOT, € [IPHjABEHO JIeKa I'0 BIOLIYBaaT
WJIH IO aKTUBHPAaT CHCTEMCKHOT JIyNyC €PUTEMATO3YC.

Hpyru MeTaboaMyYKU HapyL1yBarka

TuasupauTe AUYpeTHLH, BKIYYYBajKH IO XHIPOXJIOPOTHA3HIOT, MOXAT a ja CMEHAT ToJepaHIHjaTa
Ha TNyKo3a M JAa I'M 3rojeMaT HHMBOATa HA XOJECTEpON, TPUMMULUEPUAH M YpUYHA KHCENHHA BO
cepymot. Kaj mauwentdn co aujaGerec moxke pa 6uae MOTpeGHO MpUAarofyBame Ha [03aTa Ha
WHCY/IHH WX Ha IIEPOPATHHUTE XUIOTUKEMHYHH JIEKOBH.

Tnasumure mMoxe na ja HamanaT ypUHapHaTa €KCKpElWja Ha KajlMyM H Ja IpeUu3BHKaaT
MHTEPMHTEHTHO W O/1aro 3rojeMyBame¢ Ha HHMBOTO Ha KallldyM BO cepyMoT 0e3 mnpuToa na
NpeAU3BUKaaTHapyLlyBamba Ha MeTab0JM3MOT Ha KatuyMoT. 3abelnexaHara XunepraileMuja Moxe
Na Ouje nokas 32 MOCTOEHkE Ha XunephnapatupeouaunsaM. Tpeba fa ce mpekuHe co 3eMame THja3suan
c¢ JI0JIeKa He Ce M3BPILAT TECTOBH 32 HCIIMTYBake Ha QyHKIMjaTa Ha napaTHpoUIHATA KIE3/Ia.

DOTOCEH3UTUBHOCT

VTBpAeHH c€ cly4an Ha OTOCEH3UTHBHH PEaKIMU Ha THABMIHUTE AXYPETNIM (IOTJICIHETE BO TOUKE
4.8). Axo ce nojasar ()OTOCEH3UTHUBHH PEakKLM{ 3a BpEME Ha JICKYyBaweTO, Ce Mperopayysa ja ce
NpEKHHE JIeKyBameTo. JJoKoaKy ce cMera jaeka € morpeGHa pe-aaMUHUCTpalydja Ha AMYPETHKOT, ce
npenopayysa Aa CE 3alITUTAT MOBPIUMHUTE KOH CE M3JIOKCHH Ha COHIIC MJIM Ha BelTayko YB
3payese.

bBpemenoct
He Tpeba na ce 3amounyBa Tepanuja co aHTArOHHCTH Ha AHrHoteHsuH Il perent

BpeMe Ha OpemeHocTa. OCBEH JIOKOJIKY HE CE CMETa JIeKa € HEOIXOHO MPOIOIKY
co AIIRA, na mauMeHTHTE KOM MiIaHWpaar ja 3abpemenar Tpeba Ja uM ce r[ﬁ?}@aqqﬁr npyre
TEpanuy NPOTHB XMIEPTEH3K]a, 32 KOM ¢ yTBPACHO Meka ce Ge3deaHu 3a YIoTpeod mpu ﬁpé_meﬁdct'f, s
eI =
x
M

o 1 (v
ihe i Tepanujata 4

Kora ke ce norepau 6peMeHocT, Tepanujata co AIIRA TpeGa BeaHall ga ce npeki 11% BUOKOAKY: ma
cq, }95 4.6%:
> %

& .

COOJIBETHO, Tpeba Jla ce 3alo4He CO HEKoja Apyra Tepanuja (oriegHere Bo TOHK

Orniro
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Tpeba na ce BHMMaBa Kaj MAlLKEHTH KOU TNPETXOJHO IOKAKAIE XUMEPCEH3UTUBHOCT HA MAPYTH
6iokaropu Ha anruoTeH3ut I peuentopute. Peakiuy Ha XWIIEPCEH3UTUBHOCT Ha XUAPOXIODOTHA3U]L
ce MOYECTH Kaj MALUCHTH CO AleprUja U acTMa.

XopoupanHa  edy3uj aKyTHa _ MUONATHMja M CEKYHJApPEH _ I1aykoM O 3aTBOPEH
aron X MIpOXJIOPOTHA3HAOT, KOj € CyadoHamMui, € TOBp3aH CO MAMOCHHKPATCKa peakuuja koja
pe3yinTupa co XOpouaaiHa edy3uja co OWITETyBambe Ha BUAHOTO MOJE, aKyTHA MHHIUBA MHOMUja U
aKyTeH IJiaykoM off 3aTBopeH aroyi. CHMNTOMMTE BKITyUyBaaT aKyTHa [10jaBa Ha HaMajleHa OCTPHHA Ha
BUJOT MM OKynapHa Gojika # oGMYHO ce jaByBaaT BO DOK O HEKOJKY daca O HeJena JAeHa Of
3aMoYHYBakETO Ha Tepanujara. JJOKONKY He ce JIeKyBa aKyTHUOT IJIayKOM O]l 3aTBOPEH arojl, MOxe Ja
10j/ie 10 TpajHo ry0eme Ha BUIOT.

Tpeba BemHaw fa ce MpekuHe CO MPUMapHATa TEPanuja co XMAPOXJIOPOTHasul. Moxebu ke Guume
notpefeH MEIMUIHHCKH MM XMPYPLIKY TPETMaH JOKONKY HHTPAOKy/JapHUOT NPUTUCOK HE MOXE Jla Ce
KOHTPOJHMpa cooaBeTHO. PaKTOPH Ha PU3HK 3a jaBYBalbe Ha aKyTEH TNIAyKOM O 3aTBOPEH arojl MoXxe
Jia GMIAT UCTOPHja HA anepruja Ha cya(oHaMHUA UK Ha IEHULIHIIMH.

JlBojua 6yokana Ha pEHUH-AHTHOTEH3NH-ANA0CTEPOH cucTeMoT (RAAS)

TMocrojat noxasw Aeka ucroBpemeHara ynotpeba Ha AKE-nnxuburtopy, 61okaTtopu Ha aHruoTeHsus 11
PELENTOPUTE MK ATMCKUPEH IO 3rOJIEMyBaaT PU3UKOT O/ XUNOTEH3Hja, XUNEpKaleMija ¥ HaMaleHa
pexanna GyHKuHja (32€IHO CO-aKyTHA peHallHa MHCydHIMeHuuja). 3aToa He ce NpemopayiyBa JBOjHa
6si0kana Ha RAAS npeky komGunupana ynotpe6a Ha AKE-nnxu6utopy, 610KkaTOpY Ha aHTMOTCH3HH
I peuentopyTe WK aTUCKHpEH (ornenHere Bo Toukute 4.5 u 5.1).

Jlokonky ce cMeTa Jieka € ancoiyTHO HEONXOIHa TepamnHja co ABOjHa Gnokana, Taa Tpeba aa Ouae
camM0 [IO] HAN30p Ha CHEUMJalMCT M CO ueCTO HaarieayBame Ha OyGpexxHara (yHKIMja,
€NEKTPOJIUTHTE N KPBHHOT NPUTHCOK.

AKE-unxubutopute U 6nokaropurte Ha adruoreHsuH I penentopure He Tpeba ga ce ynorpebysaar
HCTOBPEMEHO Kaj MauueHTH co AHjabeTH4Ha HedponaTHja.

He-menanomcxu kapyurom Ha kodca

Bo jBe enuieMHONIOLIKH cTyauK Gasupany Ha JlaHckuoT Hanmonanen Perucrap 3a KapHom
3a6enexan € 3rofieMeH PU3KK 32 0jaBa Ha He-MENaHOMCKH kapuuHoM Ha koxa (NMSC) [kapunnom
Ha 6asarny kieTkd (BCC) n kapuuHoM Ha cxBamo3nd kinerkn (SCC)] npy sronemena excro3uiija Ha
KyMyJlaTiBHa 03a Ha xunpoxnopotuazun (HCTZ). ®otocensutupHuTe sicjcrea Ha HCTZ moxe na
JienyBaaT Kako MOxeH MexaHu3zam 3a NMSC.

TanuenTture kou 3eMaar HCTZ tpeba na Gunat undopmupanH 3a pusukot og NMSC u na ce
COBETYBaaT PEOBHO Jia ja MPOBEPYBAAT KOKaTa 32 OUJI0 KaKBM HOBM JIC3UH H BEHAIL Ja pHjapat
610 KAKBAa COMHUTENHA Jie3uja Ha KoxkaTa. MOXHH IPpeBEHTYBHY MEPKH KaKO LITO CE: THMHTHPAHA
€KCII03HIMja Ha coHYeBa ceernnna 1 Ha UV 3paliy, H BO Clly4aj Ha GKCIO3MLIH]ja, NalueHTuTe Tpeda
Jla ce COBETYBAAT 3a COOBETHA 3aLUTHTA CO LIEJ [1a CE I0BEAE HA MMHHMYM PU3HMKOT 33 KAPUMHOM Ha
koxara. COMHHTENHATE JIE3NU Ha KoxkaTa TpeGa BeAHaLl Jla ce UCIUTAaT M MOTEHLMjaIHO J1a BKIIydYar
M XHCTOJIOIIKA HCITHTYBaba Ha Groncuu. Ynorpebara na HCTZ moxe6u Tpeba ueTo Taka la ce
IIPCHCIMTA Kaj MALMEHTH KO JOKHBEAIe MPeTXOAHA nojaBa Ha NMSC (norneanere Bo Touka 4.8).

-}_.%Raﬂfnaun ﬂfﬁqplﬁ\aﬁ 1M CEPUO3HHU Cllyyan Ha aKyTHa

gi-n 1O QRS ecifipfrapen muctpec cuaapoM (ARDS).
ITynMoHaneH efeM Koj THITHMIL Eml il £1 ﬁ}.

JIKY MUHYTH J10 HEKOJIKY YaCOBH IO
3eMatbe Ha XHIPOXIopoTHiasul, ‘tha KeHl; c a, CHMIITOMHUTE BKJTyUyBaaT AMCIIHEA,
TpecKa, BIIOIIYBae HA MyIMON g uk.ﬁﬁ immglm JIOKONKY ce COMHeBaTe Ha UjarHo3a
[ é"%jl cetl LJJI,;FE‘M ja M Ja ce nane COOABETHa
1@551(‘ g npcrxurpm noxfiseane ARDS, He Tpeba na ce

"SH¥

aJITepHaTMBHa tepanyja. Kaj na
aIMMHHUCTPHPA XHJPOXIOPOTHaA
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Jlexor Bancakombu coapsu naktosa. IlanpeHTHTe CO peTKM Hacneauu GONECTH HAa MHTOJEpPaHLM|a
KOH rajiakTo3a, HeJoCTaTOK Ha Lapp nakTasa WK riykosa-rajlakTo3a Majlancopniyja He tpeGa aa ro
3eMaar OBOj JIEK.

4.5 HHTepakuuu co ApYrH j1eKoBH WIH APYTH POPMU HA MHTEPAKUHH

HHTepaxkuuy noBp3aHy cO BANCAPTaH M XHIAPOXJOPOTHAZUA

He ce npenopauysa ucmoepemenama ynompeba

Jlumuym

[1pu ucrospemena ynorpe6a Ha AKE MHXUOHTOPH M THA3uOH, BKIYUYBajkid IO XMAPOXJIIOPOTHASHI,
Oewe 3abenexaHo peREp3UOUIIHO 3rojeMyBalbe Ha KOHIEHTpandjara Ha JHTHYM BO CEPYMOT M
TOKCHYHOCT. [fopaau HEAOCTATOK HA MCKYCTBO O]l HCTOBPEMEHA ynoTpeba Ha BaJiCapTaH U NHTHYM,
oBaa koMOMHalMja He ce mpeonopauysa. Jlokonky xoMOMHAUMjaTa € HEONXOAHA, CE HPEIOpavyBa
BHHUMATEJTHO CJIEJIEbE HA HUBO Ha JIUTHYM BO CEPYMOT.

Hcmospemenama ynompeba xoja 6apa npemnasnusocm

Hpyeu anmuxunepmen3ugHu rexogu

Kom0Ounaumja Ha BaNcapTaH M XHAPOXJIOPOTHA3MA MOXE 1a IO 3roJeMH JIejCTBOTO Ha APYTH JIEKOBH
CO aHTHXMIIEPTEH3MBHHM CBOjCTBA (HA TNpPHMEp, TBAHETHAMH, METHJJONa, Basoamnaratopu, AKE
unxu6uropu (ACEI), Antaronmcru Ha AuruoTensud I peuentopute (ARB), Gera 6isokaropu,
0/10KaTOPH Ha K&JIUMYMOBHUTE KaHAIM ¥ MHXMOUTOPH Ha npe3eMarse Ha nonaMul (DRI).

Ipecopru amunu (Ha npumep, HOPaAOPeHANUN, A0peHaIuH)
MosxHa € HaManeHa peakuHja Ha NPECOPHM aMMHH. KJIMHMYKOTO 3Haueie Ha OBa JEjCTBO €
HETIO3HATO U HEJOBOJHO 3a /1 ja CIipeuy HUBHara ynorpeba.

He-cmepouonu  anwmu-ungpnamamopnu  nexosu (HCAHJD), exayuyeajiu u cenexmuenu COX-2
UHXUGUMOPY, AyeMUICANUYUNHA Kuceauna (> 3 g/ Oneeno), u necenexmusnu HCAHIT

Kora auraroHucTrTe Ha aHMHOTEH3MH II pEeLENTOPUTE M XMAPOXIOPOTHA3HIAOT CE aAMHHCTPHPAaT
ucroepemMeHo co HCAMJIL, Moxe na HacTaHe HamallyBale Ha aHTHXMNEPTEH3UBHOTO AejcTBO. HcTo
TaKa, MCTOBPEMEHaTa ynoTpeba na sexot Bancakom6u u HCAWJII Moxe na 0Bene IO 3rojleMeH
PHU3UK O]l BJioUIyBa-¢ Ha OyOpesknara (yHKIUMja U 3rolleMyBalkbe Ha HUBOTO Ha KAJIMYM BO CEPYMOT.
3aroa, ce npemopayypa clefewe Ha GyOpekHara GyHKOMja HA TOYCTOKOT Ha TEepanujara, Kako M
COOZBETHA XUAPATAllKja Ha MalMEHTOT.

I/Imepakgml TNOBP3aHH CO BaJiCapTaH

Heojua broxada na penun-anzuomensun-ardocmepon cucmemom (RAAS)
IlomatounTte 01 KIMHHYKATE HCNHMTYBala IIOKaXa Jcka ABOjHA OOKagara Ha CHCTEMOT PEHHH-
anrnoTeHsuH-aInocTepod (RAAS) npexy kombunupana ynorpe6a Ha AKE-unxuburopu, 6iokatopu
Ha aurHoTensus Il peuenTopuTe WiM anMcKUpEH € NOBp3aHa CO MOBHCOKA YCCTOTA Ha HECAKaHH
AgjcTBa Kako LITO ce xurIOTeHaan, XUnepkaneMuja ¥ HamaneHa OyGpexna QyHkuuja (BRI

Bo Toukute 4.3, 4.4 u 5.1).

Hcemoepemenama ynompeba xoja ne ce npenopayyea

Huypemuyu xou wmedam Kanuym, CynieMeHmu HA KAAUYM, CYACIUMYMU
Kanuym wiu opyau cybcmanyuu Kou Modxice 0a 20 3201eMAam HUGOMO Ha KAAUYM |
Jokoky ce cMmeTa fieka JIEKOT IUTO BjiMjac Ha HUBOTO HA KAIMYM € HEOITXOIE
BAJICapTan, ce IPEnopayypa CleAeHhe Ha HABOTO Ha KAJTMYM BO I1a3MaTa.
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WH BATPO NOATOLMTE NMOKAXYBAAT JEKa BAJICAPTAH € CYICTPAT Ha TPAHCIIOPTEPOT 32 XEMATAIHOTO
npessemae OATP1B1/OATP1B3 u ua Tpascnoptepot 3a xenaraieH ediaykec MRP2. Knunuukoro
3HAaYEHE HA OBOj HAoA He € nos3Haro. Ko-amMHHMCTpauuja Ha MHXMOMTOPM HA TPAHCMOPTEPOT Ha
npes3eMame (Ha np, pudaMIMHOT, UMKIOCTIOPHH) WIM TPAHCTIOPTEPOT 3a euiykc (Ha np. Putonasup)
MOXE /14 ja 3roJieMH CHCTEMCKAaTa M3MOKEHOCT Ha BancapTad. bujere ocoO0eHO BHUMATENHM KOra
3aM0YHYBATE MM 3aBpILyBaTe CO MCTOBPEMEHA TEPAUja CO OBHE JICKOBH,

He nocmou unmepaxyuja

Bo cTynuuTe 32 MHTEPAKIMH CO BaJICAPTaH, HEMa ITPOHA]ICHH MHTEPAKIMY Ofl KIHHHYKO 3HAUEHE CO
BAICAPTaN WM GUII0 KOja OA CICAHHBC CYNCTAHIM: IIMMETHUANH, BapdaphH, PypoceMusl, AUrOKCHH,
aTeHONON, HMHAOMETAIMH, XHAPOXJIOPOTHA3WA, aMIIOJUNMH, rubeHkiIaMuA. Jlurokcudn H
UHIOMETAaMH OH MOENe jla MMaaT MHTEpakiuja co XUAPOXJIOPOTHasMmOT of  Bancaxombu
(moraegHeTe BO MHTEPAKUMHUTE BO OJHOC HA XUAPOXIOPOTHA3HL).

HHTC[}&KLIHI/I MOBP3aHHU CO XUAPOXTOPOTHA3ZH

THompebua e npemnaziugocm npu ucmogpemMera ynompeda

Jlexosu xou enujaam 6p3 HUBOMO HA KARUYM 80 CEPYMOM

XUNOKaNEMHYHOTO AECTBO HA XMAPOXJIOPOTHA3MIOT MOXKE Ia CE 3TONIEMH CO HCTOBpPEMEHA yNoTpeba
HA KIMYPETHYHM JHYPETULH, KOPTHKOCTEPOUIM, JIAKCATHBM, aJPEHOKOPTHKOTPOIEH XOPMOH
(ACTH), amdoTepuimt, kKapGEHOKCOIOH, MEHUIINH I, CATMLMIIHA KMCCNHHA U HEjSHHH ICPUBATH.
Jloxonky oBHe JiekoBH TpeGa a ce MponuuaT co koMOHHALM]aTa XHAPOXIOPOTHA3HWI-BAIICAPTAH, Ce
npernopadysa CIEACHe HA HHBOTO Ha KAlyM BO NiasMara (IIoTeHeTe Bo TouKa 4.4).

Jlexosu xou b6u moscene 0a npeoussuxaam torsades de pointes (6epmuxyrapia maxuxapouja)

IMopamu pPU3MKOT O XHIOKAIEMUja, XHAPOXJIOPOTHA3UAOT Tpeba Ja ce aAMHUHHCTpUpa Co
NPETHA3THBOCT KOTA € TTOBP3aH CO MEJIMLIMHCKHU TPON3BOAM KOU OM MOJXKe/e Ja peAn3BuKaaT torsades
de pointes, ocobeno antuaputmuuy of I'pyna Ia u I'pyna Il u Hekou aHTUIICUMXOTHIIH.

Jlexosu kou eaujaam 6p3 HUBOMO HA HAMPUYM 60 CEPYMOM

XunoHaTPEMHUYHOTO AEjCTBO HA AUYPETHIIMTE MOXKE J1a C& MHTEH3NBHPA CO MCTOBPEMEHA yNoTpeda Ha
NeKOBHM, K4aKO INTO CE AHTHACNPECHBH, AHTHICHXOTULY, AHTHENWIENTWuW, WTH. [loTpebHa ¢
NPETHa3uBOCT NPH AOJIrOPOUHA AAMUHICTPALIHja Ha OBUE JICKOBY.

Tnuxo3udu na oueumanuc
TujauaHO-HHAYIMPAHA XUIIOKATEMHja WX XHIOMarHe3eMHja MOXE Ja Ce T0jaBHM Kako HECakaHo
JI€jCTBO KOE 0 MHMIMPA [IOYETOKOT Ha AMTUTATHC-MHIYLIHpaHa cpleBa apuTMuja (sumu e 4.4).

Conu Ha kanyuym u eumamut /]
AIOMVHUCTpAlMja HA THA3UIHY JUYPETULH, BKIYUYBajKi ro XHAPOXIOPOTHA3ZH 0T, CO BUTAMMH JI uin
€O KaILMYMOBYM COJIM MOXE Ja [JOBeAE L0 3roJieMyBame Ha HUBOTO Ha KalluyM BO CEPYMOT.
Hcrospemenara ynotpe6a Ha THA3UAHM AMYPCTMIU CO KATIHYMOBM CONM MOXE [a IPEAU3BHKA
XMIICPKANIEMHU]2 Kaj MAIKMCHTH KOU Ce MPeMCIIOHUPaHY 3a XUMepkannemuja (Ha MpUMep, cocTojou
CO3/I/IEHH TIPH XUIIEPNAPATUPEON U3AM, MAH BAILA WK COCTOjOM 3aBMCHHM O JIE]CTBOTO
Ha BuTamuH J1) Co 3ronemMyBare Ha TyGyapHa p cﬂﬁ&ﬂﬁm}g
oq’\\c o PAJIS, . Co
Anmudujabemuyu (nepopannu nexosu Juechin) “
TuasuauTe MOXE 71a ja CMEHaT To. cp‘:‘dlﬁmwa ua gy

IO3UpaETO Ha anTuanjabetuinre. |« 5 5

MerdopMuHOT Tpeba aa ce KopH ':coinpc*maanmmc: nugafﬁ

¢ ke TpeGa ma ce MpHJIaroju

H3IHKOT OJ JaKTaTHa anuaosa,

o)

Hpean3BuKasa of MOXHa (hyHKLH mmn@ pLHé.r .{:a‘iaﬁ;:;!,:n"“h Bp3aHa cO XMAPOXJIOPOTHA3KA.
%%, ‘
\9‘9&-Ob' - .‘1"‘" "Q(( _,"/
[Pl Text092060 2 | - Updated: ~_ -+ cr0"” [ Page 80f24 |

. Field Code Changed
! Field Code Changed



1.3.1 Valsartan/Hydrochlorothiazide
SPC, Labeling and Package Leaflet MK-Republic of North Macedonia

bema-6roxamopu u duazorxcuo

HcroBpemena ynoTpe6a Ha THasHAHH JMYPETHLH BKIyYyBajKM IO XMIPOXJIOPOTHAa3sHAOT co Gera-
6/10KaTOpPH MOXE 12 IO 3roJIEMH PU3HKOT Ofl XMIEpIiInKeMHja. THasHAHUTE AUYPETULH, BKIYHYBajKu
o W XUAPOXJIOPOTHA3NIOT, MOXKAT Ja ro IMOX06PaT XUNEepPriuKeMUYHOTO JEjCTBO Ha AMA30KCHIOT.

Jlexoeu xou ce kopucmam 6o nexyearbemo Ha zuxm (npobereyud, cynQuUHNUPA3On U AIONYPUHON)
[Tpusiaronypatbe Ha HO3HPALETO HA YPUKO3YPHUHH JIEKOBH MOXe Oa GUIE HEONXOIHO 3aToa WITO
XHIPOXJIOPOTHA3UIOT MOXE Ja I'o MOKayX HUBOTO HA ypHYHATa KHCEMNHA BO cepyMoT. Moxe na 6une
HEONXOJHO 3rofleMyBat-¢ Ha 103aTa Ha MpobeHuuua Ui cyndunnupason. Ko-agpMuHHCcTpauyjaTa Ha
THA3HJHH IMYPETUIH, BKIY4yBajKH o ¥ XHAPOXIOPOTHA3H/IOT, MOXE J1a ja 3roJIeMH 3a4eCTEHOCTa Ha
XWIIEPCEH3UTHBHH PEAKLMY Ha AlIONyPUHOIL.

Anmuxonumepauunu 1exo6u u Opyeu 1ex08U KoU 8AUjaam Ha 2acmpuyen Momunumen
bropacnonokuBocTa Ha THa3RAHN JUYPETHLM MOXE JAa CE 3rOJEMH CO aHTHXOJNIMHEPTMYHH JICKOBH
(Ha mpuMep, aTpONHUH, GUNEPUICH), @ TOA € CeKAaKo MOpaad HaMalyBame Ha FaCTPOMHTECTUHAIHHOT
MOTHJIMTET U CTallKaTa Ha NpasHeHh€ Ha CTOMAKOT. CIPOTHMBHO Ha TOA, CE IIPETIOCTaByBa Jcka
NPOKHHETHYKUTE JEKOBUM Kako IUTO € LHMCANPHA MOXe Ha ja HaManaT GHOpacHoloXHBOCTa Ha
JIAYPETHLMTE O THA3UICH THIL

Amanmaoun
Tuasuaute, BIIyUYBajKH TO XUAPOXJIOPOTHA3UAOT, MOXE Ja TO 3rojieMaT PHU3UKOT OJf HEcakaHH
JIejCTBa NPEeIU3BUKAHY O] AMAHTAIMH.

Joncka pasmena na cmonu

AncoprugjaTa Ha THA3UIHM JUYPETHULH, BKIYUYBajKH IO XUAPOXJOPOTHA3HMAOT, CE HamMalnyBa Cco
XOJIECTHPAMHH MM Konectunoi. OBa Moxe Ja foBene 10 cy0-TepaneBTCKH [€jCTBA HAa THA3HIHUTE
muypervnu. Cemak, — HHTEpakuujata TNOTCHUMjUTHO Ke ce MHUHHMHM3Npa CO JI03Hpamke Ha
XUAPOXJIOPOTHA3UAOT W €MOJaTa BO  OAPENeHH BPEMEHCKM HHTEpBalM, Taka IUTO
XHAPOXNOPOTHA3HAOT ke ce AaBa HajManky 4 yaca npexr uiau 4-6 yaca Mo AaBambeTo Ha CMOJHTE.

[[umomoxcuunu rexosu

Tujasuaute, BKIYHyBajKM FO H XMAPOXJIOPOTHA3MAOT, MOXKE J1a ja HAMANaT peHAIHATa eKCKpeluja Ha
LUTOTOKCHYHH JIEKOBH (Ha npumep nukiaopocdamMu, METOTpEKcaT) U Ja M'd NOTEHIUPAaT HUBHUTE
MHEJIOCYNPECHBHH JIEjCTBA.

He-denonapusupauxu cxenemno myckynnu peraxcanmu (Ha np. my6oxypapur)
TuasumuTe, BIUTy4yBajKU IO ¥ XHAPOXJIOPOTHA3HIOT, IO MOTEHIMPAaT AEjCTBOTO HA PENAKCAHTHTE Ha
CKEJIETHATA MYCKYJIaTypa Kako Ha MpUMEp. ACPUBATHUTE Ha Kypape.

Luxnocnopun
HcroBpemenaTa Tepanuja co LMKJIOCIOPMH MOXE Jla TO 3TOJIEMH DPH3UKOT OJ XHUIIEpYpHUKEMHja U
KOMIUIMKAI{HH OF BUJIOT Ha KOCTOGONKA (TUXT).

Ankoxon, 6apbumypamu unu Hapxomuyu \
Hcrospemena ynotpeba Ha THa3WAHH AHYPETHLM CO CYNCTAHLMH KOU HCTO 'raka, i@’dm JICjeTRO Ha “ C-}«\
HAManyBale Ha KPBHHOT IPUTHCOK (HA MPUMED, CO HAMAyBaibe Ha aKTHBHOCFA Ha cnsnmmtmfm =
LEHTpalleH HEPBEH CUCTEM MJIM [UPEKTHATa Ba3oJuiaralliija) MOXeE Oa mmem b t)pflnl':‘i .lTLK"}I‘d ;F.
XHIOTEH3Hja.
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IMocTojaT M30NMpPaAHU Cly4aud Ha XEMOJIMTHYHA aHEMHWja Kaj MAlUeHTH KOM IIPUMaaT MCTOBPEMEHA
Tepalnuja co METUIAOTIA H XUAPOXJIOPOTHA3UA.

Konmpacmuo cpedemeo xoe cooparcu joo

Bo cinyyaj Ha IeXUApMpare NPEeAU3BUKAHO O/l AMYPETHLHM, TMOCTOM 3rOJAEMEH PU3HMK O aKyTHa
Oybpexna uicyduimeHiuja, ocobeHo co BUCOKM J03M Ha MPOU3BOAM KOU compxar jol. IMauuenture
Tpeba 1a ce pexHApUpaar [pen aMUHUCTpaLHja.

4.6 BpemeHocT u noeme

BpemeHocr:

Banrcapman

He ce npenopauysa ynotpe6a Ha Auraronuctd Ha Auriorensud II Penenropute (AIIRA) Bo Tek Ha
IIPBOTO TpoMeceyje of GpeMeHocTa (nornenuere Bo Touka 4.4.). Konwrpaunauuupana e ynorpe6ara
na AIIRA Bo Tek Ha BTOPOTO M TPETOTO TpoMmeceyje o GpeMeHocTa (TOrJIEAHETE BO TOUKUTE 4.3 1
4.4).

EnnaeMHONOIKUTE J0Ka3h BO BPCKA CO PH3HMKOT O TEPaTOrEHOCT [0 M3noxyBawe Ha AKE
UHXHOUTOPU BO NMPBOTO TpoMeceyje on GpemeHocra He JIoHecoa 3awtydok. Cenak, HE MOXe Ja ce
WCKIyun Onaro 3roneMyBame Ha PH3UKOT. BO OACYCTBO Ha KOHTPOJIMPaHH ENMMAEMHONOIKH
MOAATONM 3a pU3MKOT 0l AHraronuctd Ha Auruotensuu II Penenrtopure (AIIRA), ce cmera mexa
CMYEeH PU3UK MOXE Aa TOCTOM M Kaj OBaa rpyna Ha JekoBd. OCBEH Kora NpoJO/DKYBalbe HA
Tepujata co AIIRA ce cMera 3a HEONXOJHO, HA MALMEHTUTE KOU TIaHupaaT Opemenoct Tpeba ja UM
ce MpeonpayaaT ApPYrH AHTHXMIICPTEH3WBHH TPETMaHH KOW HMaar yTBpaeHa O6e30emHOCT IIpu
ynotpeba 3a Bpeme Ha Opemenoct. Kora ke ce yrBpau GpemeHoct, Tepanujata co AIIRA Tpeba
BeJIHAI JIa Ce NPEKUHE M J1a CC 3aro4He co Apyra COO/ABETHA Tepalyja.

[To3HaTo € OeKa U3MoXyBameTo Ha Teparnuja co AIIRA Bo BpeMeTo Ha BTOPOTO H TPETOTO TPOMECEYjE
npeau3BuKyBa GETOTOKCHYHOCT Kaj nyfeTo (HamalieHa peHanHa QyHKLUja, OMUTOXHAPAMHRO3a,
perapiauuja Ha ocuuKanujaTa Ha 4EPENOT) U HEOHATaIHa TOKCHYHOCT (6yOpexna cnabocr,
XHIOTEH3HUja, XunepKanemuja) (moryieaHere Bo Touka 5.3).

Jlokosky mojjie no usnoxysame Ha AIIRA on BropoTo Tpomecedje oa 6peMeHOCTa, ce IIpernopayiyBa
nposepka Ha 6yGpekHaTta (hyHKLHja H 4epenoT co YATPa3ByK.

TloTpe6HO € BHUMATENHO Ciieaeibe Ha GebnmaTa 1K Majku 3eManie AIIRA 3apanu xunortensuja
(nornenHere ru Toukute 4.3 u 4.4.).

Xudpoxropomuazud

Tocrou orpaHHueHO HCKYCTBO BO TIOTIIEA HA XUAPOXJIOPOTHA3UAOT 33 BpEMe Ha OPEMEHOCTa, 0COOCHO
3a BpeMe Ha mpBoro Tpomeceyje. CTyauuTe HampaBeHH HA IKUBOTHH HE CE  JIOBOJIHM.
XuIpoxI0poTHA3UAOT ja MOMHHYBA ILTaleHTaTa. Bp3 ocHOoBa Ha (apMakoJOLIKMOT MEXaHW3aM Ha
JIEJCTBOTO HA XHAPOXJIOPOTHA3HIOT, HETOBATa YMOTpe6a BO TEKOT Ha BTOPOTO M TPETOTO TPOMECEHje
o GpeMeHOCTa MOXeE 2 ja HaManH (peTo-IalenTa; V3uja U MOXE Aa Npeu3BHKa (eTamHu

OCHC!

He ce goctanuu uH$OpMAalKH 3a YIOTpepa

XUOPOXIOPOTHA3UIOT CE M3/IadyyBa BO lr_lj(l ror ’dn ™ 10@ ig‘

BancakomM0bu 3a BpeMe Ha JOCHETO H eﬁ_{xﬁg@cpnpaar ngy?h *r

J b'ahko
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6e3beiHOCHU TTPOGMITE NIPU TOEHE, 0COGEHO NPH JIOCHE HA HOBOPOACHYE WM IPEABPEMEHO POJICHO
oebe.

4.7 Banjanue Bp3 cnoco6HocTa 3a Bo3ew-e WJIH 3a PaKyBale CO MAILIMHU

He Oea crpoBefeHH CTyAMM 32 WCIUTYBal€ Ha BIIMjaHHETO Ha (UKCHO Jo3HaTa KoMOMHaLMjaTa
BaJICAPTHH-XUAPOXJIOPOTHA3UA BP3 CrOCOOHOCTA 32 BO3EHE M paKyBawe co MalldHH. IIpu Bo3ewe
WIH paKyBamke CO MAlMHHM, TpeGa ja ce MMa BO IPEABHI JeKa MOBPEMEHO € MOXHA M0jaBa Ha
3alIEMETEHOCT HIH 3aMOp.

4.8 Hecakanu pejetea

Hecakanute mejcTBa kou ce 3aleiiexaHu BO KIMHHYKUTE CTyIHM U J1a6OPaTOPUCKUTE HAOAH, KOU
MOYECTO ce ClyvyBaaT c0 (MKCHO HO3HaTa KoMOWHallMja Ha BaJcapTaH M XHAPOXIOPOTHA3MA
HaCIPOTH 11ane6o, a UCTO Taka U MHAMBHAYUIHHTE NOCTMAPKETHHIUKH M3BELITAH, CE NPUKAXKAHH
0J0JIy CIOPE/ IPYNH HAa CHCTEMH Ha opraHu. HecakaHu J¢jCTBa 3a KOH € [O3HATO [cKa CC jaByBaaT
Kaj cexoja MOENHMHEYHO JaficHa KOMIIOHEHTa, HO KOU He ce 3a0esiexaHu BO KIIMHUYKUTE UCIIUTYBatba,
MOJKE JIa CE jaBaT 3a BpeMe Ha Tepalnyjara co BaJICAPTaH/XHIPOXJIOPOTHA3HI.

HecaxanuTe fejcTBa Ha JIEKOT C€ HABEAEHH TIO PENOCIEN Ha YECTOTA Ha CyuYBake, MHOIY UECTHTE Ce
JAaJICHH Kako IpBH, a PENOCIEAOT € CleAcH: MHory uvectd (= 1/10); yectu (> 1/100 mo <1/10);
nomanky yecru (> 1 /1,000 no <1/100); perxu (= 1/ 10.000 no <1/1000); muory perku (<1/10.000),
HEMo3HATH (HEe MOXKe Jia ce yTBpAaT Of1 ROCTalHHTe Mojaroud). Bo paMkute Ha cekoja Of IPynuTe
MO/IEJICHH N0 HECTOTA Ha C/Iy4yBame, HECaKaHUTE JE|CTBA CC HABEAEHHU 110 PENOCIE]] O MTOTOIEMa KOH
ToMaJia CEpHO3HOCT.

Tabena 1. YecroTa Ha caydysam.a Ha Hecakaun AejcTra kaj pancaprad / XWIpoxaopoTHasu

HapywysBamwa Ha MeTa00/IM3MOT H MCXPAHATA

TIOMAJIKy 4eCTH J Hexunparaiuja

HapywyBama Ha HepBHHOT cHCTeM

MHOTY PETKH Bprornasuna
MOMAJTKY YeCTH IMapectesuja
HEMO3HAaTU Cunkona

Hapywysawa Ha BuaoT
NIOMAJIKY HECTH
Hapywypaiba Ha YBOTO H YILIHHOT JTABUPHHT

‘ 3aMaTCH BHJ

MOMAJIKy HECTH | Tuunntyc
BackyJsiapHu HapywyBatbha
MOMAJIKY YECTH | XunoreHsuja

PecnupaTopHH, TOPaKaJIHK H MeAHjaCTHHAIHHA HAPYIYBAhA
MIOMAJIKY 4€CTH Kaninuua
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HEMO3HATH [ HapyuieHa 6y6pexxHa GyHKUHja

OnwTH HAPYLIYBAHA U COCTOjOH HA MECTOTO Ha AAMMHHMCTPALM|A

MOMAJIKY YECTH | 3amMop

HUcnuryBamwa

HEMNO3HATH 3roJieMyBarbe Ha YPUUHA KHCENNHA BO CEPYMOT,

3roNieMyBare Ha GuIMpyOHH M KPEaTHHUH BO
CEPYMOT, XUIOKANEMHUja, XHIIOHATPEMH]a,
TIOKauyBaL¢ Ha ypeara BO KPBTa, HEYTPONEHH a

l!Ol’lOJ’lHHTeHHH HH!DO[ZMa!!HH 34 UHAUBHAYATHUTC KOMIIOHEHTH

HecakauuTe JCjCTBA MPETXOAHO 3abeNexaHy Kaj HEKOj O TOEAMHEUHHTE KOMIIOHEHTH MOXAT Ja
6uIar ¥ NOTCHIMjaHN HECaKaHW JiejcTBA MPH KOMOWHALMjaTa HAa BAICAPTaH ¥ XHAPOXJIOPOTHA3HI,
Iyp¥ ¥ aKo He ce 3a6enexany Bo KIMHUYKUTE CTYAHH MM 33 BpEME HA [IOCTMAPKETHHIIKUOT MEPHOL.

Tadena 2, YecroTa Ha cayyyBaha HA HECAKAHM JejcTna kaj BaicapTan

Hapyurypaia Ha KpBTa H JUM(HHOT cHCTEM

HEMO3HATHU

HaMalyBale Ha XEMOIJIOOMHOT, HaMalyBathe Ha
X€MaTOKPUTOT, TPOMBOLMTONIEHH]a

HapyumyBama Ha HMYHOJIOLIKUOT CHCTEM

HCIIO3HATH

JPYTH XUMEPCEH3UTUBHH / aNepruckd peakuui,
BKJTy4yBajKku cepyMcka Goject

HapyuwyBama Ha MeTab0JU3MOT M HCXpaHaTa

HENO3HATH 3roNeMyBame Ha KaliyM BO CEPYMOT,
XHIOHATpEMHja

HapyuiyBama Ha yBOTO H YIUIHHOT JTABHPHHT

NoMaKy YecTH | Bprornaeuua

BacKy/1apHH HApYLIYBaIba

HETO3HATH | Backymatuc

I'acTpONHTECTHHAIHH HAPYILYBAIbA

MOMAJTIKY 4€CTH

abpoMuuanHa 6oJsika

MHOI'Y PeTKH

HWHTCCTHHAJICH aHTHoCACM

XenaTto-6unujapHu HApyLLyBamwa

HETIO3HATH

NOKAYyBaiLe Ha BPEAHOCTHTE Ha (hyHKIMjaTa Ha
LPHUOT Apo6

Hapymyaalba HA K0XKATA H NOTKOXHOTO TKHBO

HEIO3HATH

[ AHTHOEJICM, HCHI, IPYPUTYC

PenasHu M ypMHADHH HapYIIyBatba

HCMO3HATH

| 6y6pesxua cnaGocr

TaGena 3. Yecrora Ha cayuyBamha HA HES

XuApoXJIOPOTHAZHAOT BEKE MHOTY A
O[l OHHE IITO Ce ANMHHHCTPUpad
NAaIHEHTH JIEKyBaHH CO M
XUAPOXJIOPOTHAZUIOT:

5 onE PAuss y “
ce n_Pg;mmffq,l
el @aﬂcal’tﬁﬂﬂ?ﬁgﬁrmgiﬁ jecakann aejcTa Guiie NpujaBeHH Kaj

tagefamii®  mal “Trasihy
o e
5 R

=)

E\

EMa MEPKa, YECTO BO I03M IIOroJIEMU
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Bexurun Heonyia3amu, MaJIUrHU H Hecneumpuqﬂu (BKJ]y‘IHTeJlHO LHHCTH H llOJ'lHl'lH)

HCIIO3HATH

He-menmanoMcky KapiidHOM Ha K0Xa (KapLHHOM
Ha Ga3aIHM KJICTKH U KapIMHOM Ha CKBaMO3HH
KIeTKH)'

Hapywysama Ha KPBTa M JIHM(PHHOT CHCTEM

peTku

TpoMBOLUTONIEHH]a ITOHEKOoralll CO MypIlypa

MHOTY DETKH

arpaHyJIOUNTO3d, JICYKONICHH]A, XCMOIUTHYKA
aHeMHKja, MHCY(MIMEHIIM]a Ha KOCKEHa CPK

HCTIO3HATH

anJacTH4Ha aHeMH]ja

HapyuwyBama Ha HMYHO/IOIIKHUOT CHCTEM

MHOTY PETKH

XUNCPCEHIUTUBHH PCAKUHMH

Hapywysawa Ha MeTaG0JIM3MOT K MCXpaHaTa

MHOTY 4eCTH

XUMOKAIEMUja, 3TOJEMYBakbe Ha JIMIUAHTE BO
KpPBTa (IIPETEXHO NPH MOBUCOKH JI03H)

YeCTH XRIIOHATPEMNja, XMMIOMarHe3emuja,
XHIICPYPHKEMU]a
peTKH XUNEPKATLEMHU]a, XHIIEPIITMKEMHUja, TIHKO3YpHja

H BJIONLYBake Ha MeTafomnHa cocTojba npu
nnjaberec

MHOI'Y DETKH

XUIIOXJIOPCMHUYHA aIKa103a

Ilcuxujarpuckn HapyuyBata

PETKU

[ Jienpecyja, HapyLIyBakba Ha CTIHEHETO

HapyuwyBama Ha HEpBHHOT CHCTEM

pETKH

[ rnaBo6osKa, BPTOTIABHIG, TAPECTE3H]ja

HapywyBawa Ha BugoT

peTKu
HEMO3HaTH

OILTETYBAE Ha BUAOT
aKyTeH IJIayKOM OJ 3aTBOPEH aroJl, XOpouuanHa
edysuja

Kapaujaauu HapymyBaiba

peTku | CpLEBU aPUTMHUU
BackynapHu HapywyBamba
4ecTH | MOCTYpajHa XMIIOTEH3Hja

PecniupaTopHH, TOPAKAJHH H MeAMjACTHHAJIHY HAPYILLYBaba

MHOTY PETKH

pecnupaTopHa 6oNka 3aeHO CO THEBMOHUTHC U
HyJIMOHAICH €eM, aKyTeH PECITUPATOPEH
nucrpec cunapom (ARDS) (norsnenHere Bo Touka
4.4)

I'acTponHTecTHHA/HH HApYlLUYBamba

ZZan M

YecTH ryOMTOK Ha aleTuT, 6i1ara MayH1Ha y‘f@hﬁg’?gm& g

PeTKH 3areK, HENPHjaTHO YyBCTBO BO .;‘1 _:;%3“
racTPOMHTECTHHAIHUOT CHCTEM, Jujap,

MHOTI'Y DETKH NaHKPEaTHTHC l j =

XenaTo-6HaMjapHU HAPYLIYBAlbA \32 %

perku

| uHTpaxenaTanHa xonecTasa Hiu KR,

Penannu v ypuHapHu HapyluyBamba

N - Saky

Code Changed

HCIIO3HATH

| OybpexHa qucdyHKIN]a, akyTHA ﬁ_\fﬁpéﬁﬂk&‘ﬂ on

L& 2 Field Code Changed
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_[ cnaboct

Hapyluynalba HA KOXKAaTa H NOTKOXKHOTO TKHBO

4eCTH ypTHKapuja 1 ApYrd GOPMH Ha HCHIT

PETKH (orocen3uTH3ALM]A

MHOTY PETKH HEKpPOTU3MpauyK{  BACKYJNMTHC M TOKCHYHA
eMUAepManta HeKpOIU3a, PeakUUH CIAUYHU Ha
KOXCH JIY[yC epUTEMATo3yC, PEakTHBHpPae Ha
KOXEH JIyIlyC EpUTEMATO3yC

HEIO3HATH eputeMa My nTH(hOpME

OnuITH HAPYLIYBAaHKA H COCTOj6GH HA MECTOTO HA AAMHUHUCTPAlHja

HCTIO3HATH ] OUPCKCHA, aCTCHPIja

MyCKyJ'lHO-CKeJleTHH HApyuyBamha 1 HAPYIIYyBAKa HA CBP3HOTO TKHBO

I rpUYCHE HA MYCKYJIUTE

HEIO3HATH
Hapyuysatba Ha penpoAYKTHBHHOT CHCTEM W rpaguTe
YecTH ‘ UMIIOTCHLH]ja

" He-MeIaHOMCKY KapLIMHOM Ha Koa; 6a3ipaHo Bp3 OCHOBA HA AOCTAMHUTE MOAATOLHM OX
CIMIEMUOIOIIKY CTYAH, Gelue 3abenexana KyMy/IaTHBHa JO3HO-3aBHCHa noBp3anoct nomely HCTZ
u NMSC (mornenuere ucro taka Bo Touka 4.4 u 5.1).

IpujasyBat-e Ha HecaKkaHH AejcTBa

IMpujaByBameTo Ha HECAKAHNTE A€jCTBA PECUCTPHPAHH 110 MYINTaHe Ha JEKOT BO MPOMET € Ofl roJIEMa
BaxxHocT, Ha oBoj HauuH ce 06e30¢e1yBa KOHTHHYHPAHO ClIE[ehe Ha KOPUCTA HACIIPOTH PH3UKOT O/L
ynoTpebara Ha JICKOT. 31paBcTBeHUTe PaGOTHULIM MOXKeE Aa IO TPHJaBaT CEKOj COMHEM 3a HECAKaHO
N€jCTBO 071 JIeKoT BO HauMoHaMHUOT LeHTap 3a hapMakoBUIIIIaHIA IPH ATEHLIMjaTa 33 ICKOBU U
MeauimHcky cpeacrsa (yi.Cs.Kupun u Meronuj 6p.54 kat 1) Hinu 10 enekTpoHCKM NaT Mpeky Be6
crpaHara Ha AreHuujata http:/malmed.gov.mk/

4.9 Ilpegosnpame

CumntoMu

Ipeno3upame €O BalcapTaH MoXe Ja pe3yiaTHpa co 3a6eNeUTeIHa XMOOTEH3H]a, IITO MOXE Oa
JIOBCAC A0 HAMAJIICHO HABO HAa CBCCHOCT, LIUPKYIATOPEH KoJarc u / MU 1UOK. Hoxpaj TO4, CICOAHUTE
3HAUKH U CUMIITOMH MOXE HOa C¢ jaBaT Kako pe3ynTaT Ha NpeRosupame co XH)IpOXJ'lOpOTPlaBPl[[OT .
rajietbe, COMHOJNIEHIHja, XMUIIOBOIEMH]ja U EICKTPONUTHH HAPYIyBaka OBP3aHU CO CPLUEBH apUTMHUH
Y TPYEBH Ha MYCKYJTUTE.

Tepanuja
TepaneBTCKUTE MEPKH 3aBHCAT OJl BPEMETO HAa WHIECTHja U BHAOT M TEXHUHATAa HAa CUMIITOMMTE.

Crabuwiu3zalyja Ha HUpKy/IaTopHara cocTojba € o4 NpuMapHa BaXKHOCT.
JIokOJIKY ce€ MojaBH XHIOTEH3Hja, MAUMEHTOT TpeGa Aa ce MOCTABM BO XOPM3OHTANHA nonoxba u
noTpeGHO € UTHO NaBamkE Ha COJ M KOPEKLHMja Ha ROJIY,

AL H‘}.F
itie?

5.1 ®apMakoaHHaAMHKA
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dapmaxoTepaneBTcka rpyna: aHTaroHUcTH Ha anrnoreHsud II u auypernun, ATC xox: CO9DAO3.

Bancapman / xudpoxnopomuazud

Bo nBojHO-crena, paHIOMHM3HpaHa, aKTHBHO-KOHTPONHpaHa CTyAMja Kaj NAlHEHTH uMj KpBaH
HPUTHCOK He Gelue COOMBETHO KOHTPOJMPaH CO XHAPOXJOPOTHasuA oJ 12,5 mg, 3HAYMTENHO
MOTONeMH HaMallyBama Ha CPEIHHOT CUCTOJEH / THjacTONEH KPBEH MPUTUCOK Oune 3abenexanu npu
komOuHanMjara Ha Bayicapra / xuapoxnoporuasun 80/12.5 mg (14,9/11,3 mmHg), Bo cnopenda co
xuapoxnoporuasun ox 12,5 mg (5,2/2,9 mmHg) u xuppoxyopotHazua on 25 mg (6,8/5,7 mmHg).
[Mokpaj Toa, 3HAYUTENHO NOTONEM MTPOLEHT Ha MALMEeHTH pearkpaa (A1jacToNeH KpBeH NpHTHCoK <90
mmHg i Hamanysawe >10 mmHg) na xom6uHanujara Basicaprat / xunpoxyopotuasun oa 80/12,5
mg (60%) Bo cropenfa co xuapoxjoporuasun oa 12,5 mg (25%) u xunpoxaopoTuasua on 25 mg
27%).

Bo jBojHO-cnena, paHAOMM3MpaHa, aKTMBHO-KOHTPOJMpaHa CTYAMja Kaj MalHeHTH 4YMj  KpPBEH
TIPUTHCOK He Gelle COOOBETHO KOHTPOIUPaHCco BasicapTaH 80 mg, 3Ha4MTENHO NIOroJIEMH HaMalyBamba
Ha CPe/IHHOT CHCTOJIEH / AMjacToJieH KpBeH NpuTHcoK Gune 3abenexanu nmpu komOGHHauMjaTa Ha
pasicapTan / xuapoxsioporuasua on 80/12,5 mg (9,8/8,2 mmHg), Bo cnopen6a Ha Bancaptad on 80 mg
(3,9 / 5,1 mmHg) u Bancapran on 160 mg (6,5/6,2 mmHg). ITokpaj Toa, 3HAYUTENHO INOroJIEM
MPOLEHT Ha TALMCHTH pearupaa (aujactoneH KpeeH npuTicok <90 mmHg unn HamanyBame >10
mmHg) Ha xomGunanujaTa Bancapran/xunpoxioporuasug ox 80/12,5 mg (51%) Bo cnopeaba co
sasicapTa o 80 mg (36%) u Bancapran oa 160 mg (37%).

Bo nsojHo-ciiena, paHIOMU3HpaHa, Manefo-KOHTpoIMpaHa HaKTOpyjanHo IUM3ajHApaHa CTyAuja, IpH
Crope/lyBale Ha pa3iidyHu KoMOWHAlIMKM Ha 103 Ha BancapraH / XUAPOXJIOPOTHA3HI CO HHBHHTE
COO/(BETHM KOMIIOHEHTH, 3HA4YMTENHO IIOrOJIeMH HaManyBaka Ha cCpe/lHaTa BpPEJHOCT Ha
CHCTONHUOT/IMjaCTONHHOT KPBEH TPHTHCOK Guie 3afenexaHu mpu koMmOMHaUMjaTa Ha BancapTaH /
xuapoxsoporiazun on 80/12,5 mg (16,5/11,8 mmHg), Bo cnopenba co mmaue6o (1,9/4,1 mmHg) n
KoMOUHaUMjaTa Ha XHAPOXIopoTHasua ox 12,5 mg (7,3/7,2 mmHg) u sancaprau oa 80 mg (8,8/8,6
mmHg). Ilokpaj Toa, 3HAYMTENHO INOTOJIEeM NPOIEHT HA MAlUEHTH pearnpaa (IWjacTONCH KpPBEH
nputicok <90 mmHg wnu Hamanysawe >10 mmHg) Ha komGunanujara BancapTaH /
xugpoxnoporraszun on 80/12,5 mg (64%) Bo cnopenba co mnaue6o (29%) M XUAPOXIOPOTHASNL
(41%).

Bo nBojHo-crnena, paHAOMH3WpaHa, AKTHBHO-KOHTDOJMpaHAa CTy[HMja Kaj [DaUUeHTH YHj KpBEH
MpPUTHCOK HE Oelle COOJBETHO KOHTPOJNIMpAH CO XHMAPOXNOpoTHasug of 12,5 mg, 3Ha9MTENHO
NIOTOJIEMH HaMallyBaka Ha CPefHaTa BPEJHOCT Ha CHCTONHUOT/IMjacCTONHHOT KPBEH NPHUTUCOK OHie
3abenexxaHd 1pu KoMOMHauMjaTa Ha BaicapraH/xuapoxioporuasuy ox 160/12.5 mg (12,4/7.5
mmHg), Bo cropen6a co xuapoxnaopotHasua of 25 mg (5,6/2,1 mmHg). Ilokpaj Toa, 3HAYHUTENHO
norofieM npoueHT Ha nanuenty pearupaa (KIT <140/90 mmHg wiu CKII HamanyBamwe >20 mmHg
win JIKIT namanysame >10 mmHg) Ha komOuHanMjaTa co BajicapTaH/Xuapoxnopotuasun ox 160/12,5
mg (50%) Bo cnopen6a co XxunpoxnopotHasun on 25 mg (25% ).

Bo 71BojHO-cliena, paHOOMH3MpaHa, aKTUBHO-KOHTPONMpaHa CTyIMja Kaj NalMEHTH 9Hj KpPBEH
NPUTHCOK He O€Ile COOJNBETHO KOHTPOJMpaHCO BajicapTaH oX 160 mg, 3HAYUTENHO IOTOJNEMH
HaMaslyBama Ha CPEeHATa BPEOHOCT Ha CHCTONHHOT/MMjaCTONHUT KPBEH IIPUTHCOK O GJIeHAHH
npu koMOHHaLKja Ha BajcapTal / xuapoxnoporuaszug on 160/25 mg (14,6/11,9 T
xuapoxyopotHa3ua ox 160/12,5 mg (12,4/10,4 mmHg) Bo cnopenba co Banca pl) g (‘Sﬁ \
mmHg). Pasnukara Bo HaManyBawe Ha KPBHHOT IIPUTHCOK HOMElYy HO3UTE JJ,;t W‘% mg.u I(T)f'}n '-\
mg, UCTO Taka, cTatMcTHyku Geuwie 3HauajHa. Ilokpaj Toa, smaumresnfier Jwrunqn upbuuu Qaf‘
nanuenTy pearupaa (aujacroned KIT <90 mmHg unu Hamanysame >10 ﬁ}g] lm.‘ oﬁaﬁqn.mn_]a@
Basicaptad / xujpoxjoporuasua on 160/25 mg (68%) u on 160 / 12,5
Baicapral of 160 mg (49 %).
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Bo npojio-ciena, paHIOMU3NpaHa, miane6o-koHTpoarpaHa GakTopujatHo [U3ajHUpaHa CTyaHja, TP
CopefyBame Ha pasiuHi KOMOWHAUWM Ha HO3M Ha BaICApTaH / XHIPOXJIOPOTHA3MA CO HHBHUTE
COOJIBETHM KOMIIOHEGHTH, 3HAYMTETHO T[OTONEMH HaMmalyBarmba HAa CPEJHUTE BPEIHOCTH HA
CHCTOJIHMOT/IjaCTOIHUOT KPBEH MPUTUCOK Gune 3abeniekaHu MpH KOMOMHALMjaTa Ha BajcapTaH /
xujpoxiopornasun ox 160/12,5 mg (17,8 / 13,5 mmHg) u 160/25 mg (22,5 / 15,3 mmHg), so
criopenba co wiane6o (1.9 / 4.1 mmHg) U coonBeTHUTE MOHOTEPANH, ONHOCHO XHAPOXJIOPOTHAZUIL
on 12,5 mg (7,3/7,2 mmHg), xunpoxnoporuasun ox 25 mg (12,7 / 9,3 mmHg ) n sancapran on 160
mg (12,1/9,4 mmHg). ITokpaj Toa, 3HAYUTEIHO MOT0JIeM [POLIEHT Ha MALUEHTH pearupaa (Ji1jacToneH
KIT <90 mmHg unu HamamyBawe >10 mmHg) Ha komOHHanHjaTa BajicapTad / XMAPOXJIOPOTHAZUI OX
160/25 mg (81%) u Bancaprad / xunpoxnoporuazun ox 160/12,5 mg (76%) Bo crnopenda co muauedo
(29%) W COONBETHHUTE MOHOTEpaNnuH, ONHOCHO XuapoxjuopoTHasun on 12,5 mg (41%),
XUIPOXJIOPOTHA3KA O 25 mg (54%), u BancaptaH ox 160 mg (59%).

Bo mBojHO-CNENa, PaHIOMH3MpaHa, aKTHBHO-KOHTPOJMpaHa CTYAMja Kaj MALMEHTH Kaj KOM HEMa
COOJBETHA peakilMja HAa XUAPOXJIOPOTHasuA of 12,5 mg, 3HAYHTENHO MOrojeMd HamalyBamwa Ha
CpPENHUTE BPETHOCTH HA CHCTONHHOT/NMjaCTONHAOT KPBEH IIPUTHCOK Ouie 3alenexanu npu
xomOuHalHKja Ha BancapTaH / XxuapoxJjopotnasun on 160/12,5 mg (12,4/7,5 mmHg), Bo copenba co
xuApoxyopoTHasua ox 25 mg (5,6/2,1 mmHg). Ilokpaj Toa, 3HAYKUTENHO HOTOJEM IPOLEHT HA
nanuentu pearupaa (KIT <140/90 mmHg wnu CKII Hamanypamwe >20 mmHg unn JKII HamanyBame
>10 mmHg) na xom6uHaujata BancapTan / xuapoxnoporuazun of 160/12,5 mg (50%) Bo cnopenba
€O XuApoxJopoThazua ox 25 mg (25% ).

Bo mBojHO-CNeNa, paHAOMH3Mpana, aKTHBHO-KOHTPOIMpaHa CTyIHMja Kaj MalyeHTH Kaj KoM Hema
COOJIBETHA peaklyja Ha BaicapTadH o 160 mg, 3HA4YMTEIHO MOTOJEMM HaMalyBama Ha CPEIHHTE
BPEJHOCTH Ha CUCTOJHHMOT/IUjacTOHHOT KPBEH MPUTHCOK Omiie 3abelekaHy Ipu KoMOMHaumja Ha
BasicaptaH / xuapoxuopotuasuzn ox 160/25 mg (14,6/11,9 mmHg) u Bancapran / XuApOXIOPOTHAINL
on 160/12,5 mg (12,4/10,4 mmHg) Bo cnopen6a co sancapran ox 160 mg (8,7/8,8 mmHg). Pasiukara
Bo Hamanyeare Ha KIT nomefy mosute ox 160/25 mg u 160/12,5 mg, ucTo Taka, CTATUCTMCTUYKU
6ente 3HauajHa. [Tokpaj Toa, 3HAYMTEITHO TOTONEM IPOLEHT Ha marueHTn pearupaa (aujactoneH KII
<90 mmHg unu Hamanysawe >10 mmHg) Ha koMOHHalUMjaTa BancapTaH / XMAPOXJIOPOTHA3UA OX
160/25 mg (68%) u 160/12,5 mg (62%) Bo cniopenda co Bancaptan oa 160 mg (49 %).

Bo nBojHo-ciena, panaoMu3npana, nnate6o-KoHTponipata (HakTopujaiHo AM3ajHUpana CTyIuja, Py
CTOpe/lyBabe Ha pa3iWyHM KOMOWHALMH Ha 034 Ha BalcapTaH / XHAPOXIOPOTHA3UJ CO HUBHHMTE
COOMBETHH KOMIIOHEHTH, 3HAYMTENIHO [IOTOJIEMM HaMalyBarka Ha CPEIAHMTE BPENHOCTH Ha
CHCTOJIHMOT/IMjaCTOHUOT KPBEH MPUTHCOK Omie 3aenexaHu NMpH koMOMHALMjaTa HAa BaicapTaH /
xunpoxnopotuasua ox 160/12,5 mg (17,8 / 13,5 mmHg) u ox 160/25 mg (22,5/15,3 mmHg), Bo
cnopenba co miane6o (1,9/4,1 mmHg) u coonBeTHUTE MOHOTEPATIMH, ORHOCHO XMAPOXJIOPOTHAZUA O
12,5 mg (7,3/7,2 mmHg), xuapoxyoporua3un ox 25 mg (12,7/9,3 mmHg ) u Bancaprau ox 160 mg
(12,1/9,4 mmHg). ITokpaj Toa, 3HAUKTEIIHO MTOTONEM I T Ha MandeHTH pearupaa (avjacronex KI1
<90 mmHg unu Hamanysawe >10 mmHg) Ha xﬁyummu& WAICAPTAH / XUIPOXIOPOTHAZNA O]l
160/25 mg (81%) u Bancaprad / Xuapoxiop u;m{%pg bagy \} A1\ 76%) Bo criopenba co rane6o
(29%) ¥® COONBETHUTE MOHOTCPAIUH, ﬁjm 0 xuupo un ox 12,5 mg (41%),
XUAPOXIOpoTHa3uk of 25 mg (54%), u Bafcaﬁ@a oz 160 mg{S%ﬁ C‘\

m

Bo mBojHO-criena, paHAOMH3MpaHa, ami{ 0*-!:011Tpomfgaua~ T y,ﬁj% | MalMeHTH Kaj KoM Hema
COOZIBETHA peakiyja Ha BajcapTaH Of .: rrﬁ Jnafufl"lst&nq 1 | HaMallyBarma Ha CPEIHMTE
BPEMHOCTH Ha CI/[CTOJIHI/IOT/I[[/I_]aCTOJ'IHPIOT K ‘l'f',,y WIHCOK ﬁune zaﬁ cKaHK Tpu koMOGuHauMja Ha
Bajicapran/XuApoxIopoTHazun ox 320/25 mg,(ft 4#0.4 31}51\1—1& ys B Cap‘l"'lH / XMZpOXJIOPOTHA3H I OX
320/12,5 mg (13,6/9,7 mmHg) Bo cniopea6a co apmu p,{é’?ﬂ 7 (6,1/5,8 mmHg).
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Pasnukara BO HaMaJlyBam¢ Ha CUCTOJIHUOT KPBEH MPUTHCOK momMerly aosute of 320/25 mg u ox 320/
12,5 mg, ucto Taka, Gewie CTaTUCTHYKM 3HauajHa. Ilokpaj Toa, 3HAUMTENHO NOrO/EM TNPOLEHT Ha
nauueHTH pearupaa (aujactonen KIT <90 mmHg nim namanysame >10 mmHg) na xoMOuHanujata
Bajicaprad / xuupoxyopornasun on 320/25 mg (75%) u ox 320/12,5 mg (69%) Bo cmopenba co
BayicaptaH o 320 mg (53 %).

Bo nBojHO-cena, paHAOMU3MpaHa, miaueGo-KoHTponupana GakTopHjaHO IU3ajHUpaHa CTyAuja, IpK
CIIOpE/yBae Ha pasjiiuHi KOMOHHAUMK Ha JO3H Ha BaicapTaH / XHAPOXJIOPOTHA3KWA CO HUBHUTE
COOJIBETHH KOMITOHEHTH, 3HAYWTEIHO TIOTOJEMHM HaMalyBalkba Ha CPEAHMTE BPEOHOCTH HA
CHCTOJIHMOT/IMjACTONIHHOT KPBeH nputucok Gea 3abenexann mpu komOuHAlMjaTa Ha BajcapTaH /
xuapoxsopotiasua on 320/12,5 mg (21,7/15,0 mmHg) u om 320/25 mg (24,7/16,6 mmHg), Bo
criopenfa co mnaueGo (7,0/5,9 mmHg) U coomBETHWTE MOHOTEpamuy, OZHOCHO 12,5 mg
xuapoxnoporuaszun (11,1/9,0 mmHg), xunpoxnoporuasus ox 25 mg (14,5/10,8 mmHg) u Bancapran
ox 320 mg (13,7/11,3 mmHg). Ilokpaj Toa, 3Ha4YMTENHO TOTOJIEM NPOLEHT HAa NALKEHTH pearupaa
(mmjactomen KIT <90 mmHg wnu uamanysaie >10 mmHg) Ha komOuHanujata BaicapTaH /
xuppoxsopornasun og 320/25 mg (85%) u ox 320/12,5 mg (83%) Bo cnopenda co mianebo (45%) u
COOJIBCTHUTE MOHOTEPANny, OAHOCHO XuapoxiIopoTuasunx ox 12,5 mg (60%), XuapoxnopoTHasua ox
25 mg (66%), u Bancaprau ox 320 mg (69%).

Bo mBojHO-Ciena, DaHJIOMU3HPaHa, AKTHBHO-KOHTPOJMpAHAa CTYAMja Kaj MAlHEHTH YHj) KPBEH
MPUTHCOK He Oellie COOJBETHO KOHTPONHMpaH co BaicapTaH o 320 mg, 3HAYMTENHO IOTONEMH
HaMaTyBaiba Ha CPEIHUTE BPSAHOCTH Ha CHCTONHHOT/IUjacTONHNOT KPBEH NPUTHCOK Gea 3abenexanu
npu KoMGMHAUK]a Ha BaicapTaH / xuapoxuoporuasug on 320/25 mg (15,4/10,4 mmHg) u pancapTan /
xunpoxioporuasun on 320/12,5 mg (13,6/9,7 mmHg) Bo cnopen6a co Bancaprtan on 320 mg (6,1/5,8
mmHg).

PazjiMKara BO HaMalyBame Ha CUCTOJIHKOT KPBEH NIPUTHCOK moMery nosute of 320/25 mg n ox 320/
12,5 mg, ucro rtaka, Gelie craTHCTUUKM 3HauajHa. [lokpaj Toa, 3HAUMTETHO MOTOJIEM HPOLEHT Ha
nauventy pearupaa (aujactonen KII <90 mmHg win namanysawe >10 mmHg) Ha komOuHauujara
Basicaprat / xuapoxnopotuasun ox 320/25 mg (75%) v on 320/12,5 mg (69%) Bo cnopenba co
Basicaptat o1 320 mg (53 %).

Bo nBojHO-Cliena, paHIOMHM3HpaHa, T1ane6o-koHTponpana (akTopHjaaHo Au3ajHupaHa CTYAH]ja, IpU
CHIOpe/yBalhe Ha pasimdHd KoMOMHAUMM HA 03U Ha BajcapTaH / XMAPOXJIOPOTHA3MI CO HUBHHTE
COO[BETHH KOMIIOHEHTH, 3HAYUTENHO IIOrOJIEMH HaMalyBatba Ha CPEJHUTE BPEJHOCTH HA
CUCTOJIHMOT/AMjaCTONHROT KPBEH NPUTHCOK Gea 3abenexany npu KOMOMHalujaTa Ha BajicapTaH /
xuapoxiaoporraszun ox 320/12,5 mg (21,7/15,0 mmHg) u ox 320/25 mg (24,7/16,6 mmHg), Bo
cnopenba co mnane6o (7,0/5,9 mmHg) u coonBeTHMTE MOHOTEpanyuy, omHOCHO 12,5 mg
xuapoxioporrasun (11,1 /9.0 mmHg), xuapoxnopotuazug of 25 mg (14,5/10,8 mmHg) u sancapran
on 320 mg (13,7/11,3 mmHg). Iokpaj Toa, 3HAYUTEIHO 11OrONEM NMPOLUEHT HA TMALMEHTH pearnpaa
(mnjactonen KIT <90 mmHg wiu namanysame >10 mmHg) na komGuHauujata Baincaprad /
xuapoxioporuasug on 320/25 mg (85%) u ox 320/12,5 mg (83%) Bo cnopenba co mrauebo (45%) u
COO/IBETHUTE MOHOTEPAIMH, OJHOCHO XUApOXIopoTHasuy ox 12,5 mg (60%),.x =
08 y
<~"* WE Drig f‘?e'
[TpH KNMHHYKY KOHTPOJIMPAHUTE CTYIUM Ha BaNCapTaH H XHIPOXIIO mxaa‘ﬁn Jojue a0 Ixeéc!va_ffy Hhe
Ha KaluyM BO CEPyMOT, HamMayBameTo Oelle 3aBHCHO of josara.f Mp 'gsma.rgﬁiau,c g Kﬁaflﬁl\ 30
CEPYMOT [0j/ie TIOYECTO Kaj MAUMEHTH Ha KOU UM Gellie aJieH XML \ggi uazuil oxr25mg ghﬁ tky
kaj OHME Ha koW MM Oelune majen Xuapoxnoporwasux of 12,5 1 hﬂlﬁ(imxﬁ glaHTpém@ 1
CTYAMW Ha BajcapTaH / XHAPOXJOpPOTUa3ui, [AEjCTBOTO Ha 1%&&3&1&-&& Ka@
XHAPOXJIOPOTHA3HUAOT Gellle HaMaCcHO Kako pe3y/iTar Ha JejecTBOTC uq |Ir3a:é1c:bc u%-ﬁn
BaJICapTaHOT.

25 mg (66%), u Bancaprau of 320 mg (69%).
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KopucHuTe AejcTBa Ha BaICapTaH BO KOMOHMHAUMja CO XHAPOXIOPOTHA3U] BP3 KapAHOBACKYJIAPHUOT
MOPTAJIUTET U MOPOUAUTET BO MOMEHTOB HE CE MO3HATH.

EnuaeMHONOKNTE CTYAWM IOKaXaa Aeka MNOJNTOTPjHOTO JIEKyBarme €O XHAPOXJIOPOTHA3UA IO
HamaJlyBa PH3UKOT O/l KapAHOBACKY/IapeH MOPTAIMTET X MOPOUANTET.

Bascapman
BasicapraH e mNepOpaiHO aKTHBEH ¥ CcHeUMdUueH aHTaroHMCT Ha aHruoreHsuH II (Ang II)

peuentopute. Toj mejcTByBa cenekTHBHO Ha AT, pelenTOPHHOT MOATHN, KOj € OArOBOPEH 3a
Mo3HaTUTE AigjcTBa Ha aHrHoTensuH 11 3romemenoto HKEBO Ha Ang II Bo mnasMara no 6nokana Ha AT,
PELENTOPOT CO BAICAPTAH MOXE Jia r'o CTUMyNupa HeGnokupanuoT AT, peuentop, Koj BpLIM KOHTpa
6anauc Ha aejcrsoto Bp3 AT, peuentopoT. BancapraHoT HeMa mapluyjaiHO aroHUCTHYKO JEjCTBO Ha
AT, peuentopoT ¥ uMa MHory moronem (npubnamxkro 20.000 natu) adunurer 3a AT1 peuentopor
otkoiky 3a AT, peuentopot. He e no3HaTo nanu BancapTaHoT ce Bp3yBa MM Ol0KHpa HEKOU APYrH
XOPMOHCKH PELENTOPH HITH jOHCKH KaHAIH 32 KOU € [O3HATO JIeKa CE& BAXKHM 32 KapJMOBacKy/1apHaTa

perynanuja.

Basicapran He ro unxubupa AKE (mosHar kako kuHa3a II) koj ro xonseprupa Ang [ Bo Ang Il u ro
pasrpanyBa 6pagukHHUHOT. 3aroa mro Hema aejctBo Bp3 AKE mHxubutopoT M HeMa noTeHuMpame
Ha OpajJlMKMHMHOT WM CyncTaHuuja P, aHtaronuctute Ha amruorensud Il He ce noBpsaHu co
Kauame. [IpH KIMHWYKATE CTYAMH BO KOM BancapTa Gemue criopeaysad co Hekoj AKE unxuburop,
WHUMZEHIIaTa Ha MojaBa Ha cyBa Kamumupa Geure 3uadajuo (P <0,05) momana kaj manueHTHTE
JIEKyBaHH CO BajicapTaH OTKOJIKY kaj oHue nekyBaHu co AKE uuxuburop (2,6% nacnporu 7,9%). Ilpu
eHA KJIMHAYKA CTyIH1ja Kaj IalMeHTH CO MCTOpHja Ha CyBa KalllMia 3a BpemMe Ha Tepanujara co AKE
uHxu6UTOP, Kauumna Geue 3abenexxana kaj 19,5% on ucnuTyBaHKTE JIMIA KOU NIPUMaa BaJICApTaH
kaj 19,0% onx oHUEe KoM mMpHMaa THA3UAEH JUYPETUK BO cnopeaba co 68,5% omx OHHME TPETHPaHH CO
AKE unxuburop (P <0,05 ).

AMHHHUCTpallKja Ha BaIcapTaH Kaj MAIMEHTH CO XMIEPTEH3Wja pE3yNTHpa CO HaMallyBame Ha
KPBHHMOT NpUTHCOK 6€3 Biujanue Bp3 MyncoT. Kaj MOBEKeTO NalMeHTH, N0 aJMHUHMCTpAlUjaTa Ha
eHOKpaTHa repopanHa f[03a, MOYETOK Ha aHTHXMIEPTEH3WBHOTO JEjCTBO HAcTalyBa 3a 2 vaca, a
MaKCHMaJIHa pEOyKLHja Ha KPBHHUOT INPUTMCOK HacramyBa 3a 4-6 uaca, AHTHXMNEPTEH3MBHOTO
IIejCTBO OMNCTOjyBa BO TeK Ha 24 uaca Mo A03HpameTo. IIpy MOBTOpeHO nO3Uparbe, MaKCUMAIHO
HamalyBame Ha KPBHUOT NMPUTHCOK NMpH OMII0 Koja 1033 reHepaiHO ce [OCTUIHYBa 3a 2-4 HElleau H
ONCTOjyBa BO TEK Ha [ONroTpajHara Tepandja. Bo koMGUHAUMja €O XMAPOXIOPOTHA3MA, ce
MOCTUTHYBA 3HAYajHO JOTOIHUTEIHO HAMATYBahe Ha KPBHUOT NPHTHCOK.

HarnuoT npexkuH Ha Tepanujara co BajicapTal He Gellle TOBp3aH cO OBTOPHA I10jaBa Ha XHIEPTEH3Mja
WJIM HEKOH IPYrH HECAKaHH KIHHUYKH HAaCTaHH.

Kaj mauveHTH cO XMOepTeH3uja 1 co il 2 aujabetec ¥ MUKpoanbyMUHYpHja, Oelie YTBpPIEHO Jeka
BaJICAPTaH ja HamanyBa ypuHapHarta ekckpeuuja Ha anbymusor. MARVAL (Micro Albuminuria
Reduction with Valsartan) cTyaujata ro uCOMTyBalle HAMaTYBAILETO Ha ypHHapHaTa eKCKpelyja Ha
andymun (UAE), co pancapran (80-160 mg eanawm )g}cﬂnd}'@ﬁu" amioaunui (5-10 mg ennam
IOHEBHO), kaj 332 manmeHTH cO THI 2 uujaﬁc'rer.z,,(g?o Eggapﬁg@a? 558 roguHu; 265 Maxu) co
MHKpoanGymunypHja (Bancapran: 58 pg/min; amnGaufuifi: 55,4 ugt{,,?;ﬁn HOpPMaJICH HJIH BHCOK
KpBEH MPUTHCOK U €O 3auyBaHa GyOpexHa t}))-‘m{gng?(lcpcmﬁﬁw__ Bo #pETy\120 pmol / 1). Ha 24

neneny, UAE 6Geme Hamanena (p <0,001) 3a 42% (242 pg’_{’rnim-‘.if.’gﬁa_‘cfl:”ﬁ@ 0 19,1) co Bancapran
u npubnmxno 3% (-1,7 pg/min; 95% CI: - 5,6 10714.9) co’amnosititn 1 Hokpdi crmunTe cranku Ha
HAMA/YBAKC Ha KPBHMOT NPHTHCOK BO 1BeTe, fRyft. Diovar Reduciom i’ Proteinuria (DROP)
CTYAMjaTa OHATAMY ja MCIIUTYBALIE CUKACHOCTA Ha Iwucap’iw:'ﬁo namaiygaiero Ha UAE kaj 391
nanvenTu co xuneprensuja (KI1 = 150/88 mmHg) \c"f);ru?drz @@;&ﬁ&%q‘ a'.. Bymunypuja (npoceqno =
102 pg/min; 20-700 pg/Mun) 1 3adyBaHa 6y6pexma 'q:_'hiuuja,{quﬁ: [HABPCAHOCT HA KPEaTHHUH BO
cepymot = 80 pmol / 1). [Tauxentute Gea paHIOMHA3HPAHH F- 07T TpuTe N03K Ha Bancaptal (160,
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320 u 640 mg eanaiu aHEBHO) M JiekyBaHu BO Tek Ha 30 Heaenu. Llenta Ha crTyaujata Oewe na ce
YTBpAH ONTHMAaNHaTa 1033 Ha BajcapTaH 3a HamanyBame Ha UAE Kaj XUNEepTeH3HBHH NAUMEHTH CO
tun 2 nujaberec. Ha 30 wenenu, mpouentyannara npoMena Ha UAE Gellie 3Ha4MTETHO HAMAallEHa 3a
36% on Gasmara nuuuja co BaicaptaH of 160 mg nuesHo (95% CI: 22 no 47%) wu 3a 44% co
Bancaptad of 320 mg auesHo (95% CI: 31 na 54%) . beule 3akny4eHO Acka 103UTE Ha BAICAPTaH O/
160-320 mg npeau3BrKaa KIMHUYKH 3HA4ajHU HaMmaTyBata Ha UAE Kaj XuIepTeH3UBHH NTAUKMEHTH CO
T 2 aujaberec.

Ilse ronemu panpoMusupany, koutponnpanu crynuu (ONTARGET (ONgoing Telmisartan Alone and
in combination with Ramipril Global Endpoint Trial) 1 u VA NEPHRON-D (The Veterans Affairs
Nephropathy in Diabetes)) ja ucnurysaa ynorpe6ara Ha komOuHaumjata Ha AKE-unxubutop co
6noxartop Ha aHrnoteHsuH Il penentopute.

ONTARGET 6emwe cryndja cnposeleHa Kaj TAlMEHTH CO HMCTOpHja HA KapAMOBAacKYJNapHH H
uepebpoBackynapsu Gosectd Wik THI 2 fAujabeTec MENUTYC TNPUAPYXKEHA CO JOKA3H 3a OLUTETYBALE
na Ttapret opran. VA NEPHRON-D Geile cTyadja HanpaBeHa kaj malueHTH co THO 2 aujabetec
MEIUTYC U He(hponaThja Kako pe3ynTaT Ha aujaberec.

OBMe CTyNMHM HE NOKa)Xaa JeKa NOCTOM 3HAYajHO KOPHCHO AEjCTBO BP3 PEHAIHMTE W / Miu
KapAMOBACKYJNApHUTE PE3YNTaTH U CMPTHOCTE, AOAeKka Oelle 3abeneaHo 3rojJeMyBahe Ha PUSUKOT
Ol XHIepKaleMHja, aKyTHa mnoBpefa Ha Oy6pesuTe ¥ / WM XHUIOTEH3Mja, BO crnopeaba co
monotepanuja. Co orien Ha CluYHUTe PapMaKOAMHAMUYKY CBOJCTBA, OBHE PEIYNTATH CE PENEBAHTHH
u 3a apyrure AKE-uaxuburopu u 6ioxaropute Ha anrnorensus Il peuentopure .

Cnopen toa, AKE-unxuburtopu u Gioxaropy Ha aHrudoreHsuH Il peuentopure He Tpeba na ce
ynoTpefyBaaT UCTOBPEMEHO Kaj MAUMEHTH co Aujaberruna HedponarHja.

ALTITUDE (AnuckupeH cryauja Ha Tin 2 JHjabeTec co KOPUCTEHE Ha TAPIEHTHN TOUKH 32
KapAiHoBacKynapHu U 6y6pexxHu GonecTr) Oelle cTy/11ja HapaBeHa co L Aa C¢ TECTUPA KOPUCTa O
JoJaBame aIMCKUpeH KOH craHpapaHata Ttepandja Ha AKE-unxubutopn wnu Gnokartopd Ha
anrvorensuu Il peuenTopure kaj MAalMEHTH co THO 2 aujaferec MEJIMTYC M CO XPOHNYHO OyOpexHO
3a60/1yBake, KapauoBacKynapuy GonectH, uiny u apete. CTyaujaTa Oclle NPEKMHATA HA NMOYETOKOT,
nopajy 3roJIEMEHMOT PU3MK Ofl HecakaHH ucxonu. M kapnuopackynapHaTta CMpT M MO3OYHHOT yaap
Gea GpOjHO MOUECTH BO AIMCKUPCH rpymara OTKOJNKY BO miane6o rpymara, a HecaKaHHWTE NEjCTBA U
MHOTY CEpMO3HWTE HeCakaHW JIejCTBa (XMNepKaieMHja, Xumotensuja M OyOpexmHa mucdyHkiuja)
MOYECTO Ce jaByBaa BO AJIMCKMPEH IpynaTa OTKOJKY BO Iauebo rpynara.

Xudpoxaopomuasuo

MecToTo Ha JejCTBYyBale Ha THA3WAHWTE OUYPETHLM ¢ TPBEHCTBEHO BO PCHATHUTE AMCTAIHK
u3BuTKanu TyOymu. [losnaro e neka Bo kopara Ha OyOpesuTe MMa peLENTOp KOj MMa yjora Ha
NPHMApHO MECTO 33 BP3yBake NMPH THA3UAHOTO AMYPETHYHO ACjCTBO U MHXMOULMjA HA TPAHCIOPTOT
Ha HATPUYM XJIOPH BO HUCTAIHUTE M3BUTKAHU TYOY . HauMHOT Ha JEjCTBYBALETO HA THja3HIUTC €
TAKOB IITO IIpeKy MHXMOHiMja Ha Na' Cl” cuMIOpTOT, THe MOXeOH Ce HATIpeBapyBaar 3a O3ULKja Ha
Cl-MeCTOTO M Ha TOj HA4WH BIMjaaT BpP3 MEXaHHW3MHTEC HA pPEaIcopIILHja Ha €NeKTPOINTH: Taka
JIMPEKTHO TO 3rofieMyBaaT H3/layyBakeTO Ha HaTPUYM XJIOpHI A0 NPHOIMKHO €IHAKBA MEpKa M
HHMPEKTHO CO 0BA JUYPETHYHO [EjCTBO O HaMallyBaaT BOMYMEHOT Ha Mia3Mara, -em" REAY
3rofieMeHa PEeHMHCKA aKTHBHOCT HA TIA3MAaTa, CEKpeuuja Ha anjioCTEPOH, 3ary J{é.luyr}g‘?

ypuHATa U HaMalyBame Ha KaTMyM BO CEPYMOT. PeHMH-aIOCTEpOH chx qi"lnm,p"u.q‘é[y i

avrioteHsuH I, ma co Ko-aAMMHMCTpallMja Ha BajicapTaH, HAMATYBaHETO a_,?Rg,:fmyu BO cepzmu‘i% _5_\
MOMATIKY 3Pa3eHo, WITO ce 3a6CneiKyBa NpH MOHOTEPANHja CO XMAPOXIOPOTHYIMAL. &= .7 & =
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NMSC. Exna cryauja Bitydysa nonynauuja ox 71,533 cinyuaun na BCC u 8,629 cinyqau na SCC
pernctpupanu npu 1,430,833 u 172,462 nperaenu Ha monyJianuja, COOABETHO. YIOTpe6a HA BUCOKH
no3u Ha HCTZ (50,000 mg kymynaTuBHO) Gere acorupaso co npunarogeno OR Ha 1,29 (95% CI:
1,23-1,35) 3a BCC 1 3,98 (95% CI: 3,68-4,31) 3a SCC. Beiue 3abenexan YHCT KyMyNaTHBHO JO3HO
3asuce ojHoc 3a BCC u 3a SCC. Jpyra cTy/uja nokaxa MOXHa 3aBUCHOCT MOMEly KapUMHOM Ha
ycuu (SCC) u usnoxyatse Ha HCTZ: 633 cny4au Ha kapuUMHOM Ha yCHHM (¢a PErMCTPHPAHH [pH
63,067 nperniean Ha Nonmynaluja, KOPUCTE]kM CTPATErtja 3a 3eMathe Ha IIPUMEPOLIH CO PU3UK.
KymynaTuBHa Bpcka Ha f03a-0AroBop 6elile npukaxana co npunaroges OR 2,1 (95% CI: 1,7-2,6)
sronemygajku ce 10 OR 3,9 (3,0-4,9) 3a ynorpe6a Ha Brcoku 103 (~25,000 mg) u OR 7,7 (5,7-10,5)
3a HajBMCcOKata Kymy/aaTusHa 103a (~100,000 mg) (norneaHere Bo Touka 4.4).

5.2 @dapMaKoKHHETHKA

Bancapman / xuopoxaopomuasud

CucreMckaTa JOCTAIHOCT HAa XHMAPOXJIOpPOTHA3sHA € Hamainena 3a mpubmmwxxo 30% Bo Ko-
aIMMHMCTpanuja co BancaptadH. KuHeTukarta Ha BancapTaH HE € 3HAUMTENHO IPOMCHETA MPU KO-
aAMMHUCTpalMja Ha XuapoxnopotHasumi. OBaa corjefaHa HMHTEpAKLja HEMa BiIMjaHUE Bp3
koMOHHupaHara ynorpe6a Ha BancapTaH M XHAPOXJIOPOTHA3M, 3aTOA LITO KOHTPONKPAHU KIWHHIKH
HCNUTYBaba MOKAKANEC JaCHO AHTH-XHMEPTEH3UTHBHO ACCTBO, MOTOJEMO O/l OHA NMOCTHTHATO CO
aKTMBHATA CYTICTaHIIKja laJleHa Kako cama, U of Iaue6o JejcTBoTo.

Barcapman

Ancopnunja

ITo mepopaiHa agMHHHCTpalMja caMO Ha BalicapTaH, MaKCUMalHa KOHLEHTpaluja Ha BaICapTaH BO
na3MaTa ce MOoCHrHyBa 3a 2 1o 4 4aca. [Ipoceynara anconyTHa GuopacrnonoxuocT € 23%. Xpaunara
ja HamatyBa u3noxeHocrta (u3mepero npeky AUC /noBpInHa oJ KpuBaTa NMHKja/) Ha BajcapTaH 32
npubmukno 40% ¥ MakcuManHaTta KoHueHtpauuja Bo mnasmata (Cme) 3a mpubmmxao 50%, nako
oKOJly 8 yaca Mo AO3MPakETo, KOHUEHTPALMUTE Ha BajicapTad BO INa3MaTa Ce CJIMYHE M BO TPYNUTE
KOH JICKOT I'0 3eMalle 1o 06pOoK M BO OHME KOM IO 3eMane Ha riaano. Cemak, oBa Hamanypame Ha AUC
HE € MPOCIIENEHO CO KIIMHHYKH 3HAYajHO HAMALYBaiLC HAa TEPATIEBTCKOTO AEjCTBO M 3aTOA BAJICApTaH
MOXe [1a ce aJie HE3aBUCHO OJ1 XpaHaTa.

[uctpubyiuja

PaMHOTEXHHOT BOJIyMEH Ha AMCTpHOyudja Ha BAICAPTAH 1O HHTPAaBEHCKA aAMHHMCTpaudja e
pu6KHO 17 TATPH, IITO yKaxyBa Ha TOa AeKa BaJICAPTaH He ce NUCTpubGynpa 3HauajHO BO TKUPATA.
BasicapTaH € Bp3aH O CEpyMCKUTE MIPOTEUHH BO BUCOK MPOLEHT (94-97%), IIPETEHHO CO CEPYMCKHOT
anOyMuH.

Buotpancdopmanuja

Bancapran He ce MeTaGoNM3Mpa BO BHCOK CTEMEH 3aToa WTO camo npubmuxHo 20% on josara €
3abenexaHa Bo oOnuk Ha MerabonuTH. Bo numasmara Gele 3abesiexaH XUIPOKCH METabOIUT BO
HiCcKY KoHueHTpaunu (nmomanky on 10% om AUC ua Bancaprad). OBoj meraGofdT He €
(hapMaKoJIOUIKY aKTHBEH.

Exckpenuja
Basicapran ¥Ma KMHETHKA Ha MyITHEKCIIOHCHUUjaNHO Omalath jfd 69‘11 111 Jngpi

BayicapTan nmpuMapHo ¢e eJIMMIHIpa npeky deuecot (npubin Hé’ Yo 0]1-103ATA) Haptic ypHHaTa
(oxony 13% ox n03ara), NpeTexHO kako HermpoMeHeT Jiek. I1o esm;m anm uucqiu

KJIMPEHCOT Ha Bajicaprad ¢ npubmwkao 2 I/h ¥ HeroBUOT peH Jh ((m@ll 0% on
BKYITHHOT KiHpeHc). [Tony)xMBOTOT Ha BajicapTaH € IHBIHKH 1'&

Xuopoxnopomuazuo
Ancopnnuja
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AncopniMjata Ha XUAPOXJOPOTHA3WJIOT, IO TepopatHa no3a, ¢ 6p3a (T, okomy 2 h).
3ronemyBamero Ha cpenHara AUC e nuHeapHO U JIO3UPakeTo € NPOIIOPLIHOHAHO Ha TEPANEeBTCKUOT
oricer.

JejcTBOTO Ha XpaHa Bp3 ancoplija Ha XUAPOXJIOPOTHA3UA, NOKOJIKY IO MMa, € CO MIO KIMHHYKO
3HauYeHe. AMNCONyTHaTa OGMOPACMONOXHBOCT Ha XHAPOXJIOpoTHasuaoT € 70% mno mnepopaiHa
aJMHHHUCTpaLH]a.

Huctpubyimja

Bonymenor Ha muctpubyunja e 4-8 1/kg.

XUApoxIOpoTHa3u BO LIMpKyJalMjaTa ce Bp3yBa co cepyMcku mporennu (40-70%), riasHo co
CEpPYMCKHOT anfyMuH. XNAPOXJIOPOTHAZHOT HCTO TaKa CE aKyMyJINpa BO EPUTPOLIUTUTE NPUOIHMHO
3 nartu noBeke OAKONKY BO MJIA3Marta.

Exckpennja
XuapoxXIOPOTHA3UAIOT CE CIIMMHHKPA TPETEHHO KaKO HEMPOMEHET JIEK.

XHOpOXIOpPOTHA3UIOT ce eTMMHUHHMpA Ol IUa3Mara CO IpocedeH Moay-xuBoT of 6 ao 15 waca 3a
BpeMe Ha TepMMHanHa ¢a3a Ha enumuHaimMja. HeMa TnpoMeHM BO  KMHETHKaTa Ha
XUAPOXJNIOPOTHASHAOT MO MOBTOPEHOTO AO3UPAE M aKyMyJalHjaTa € MHHMMaIHa KOTa Ce allIMLupa
enHaw nHerHo. IToseke ox 95% o ancop6upanara no3a ce n3nadyBsa Kako HENPOMEHETO COCIHHEHHUE
BO ypuHaTa. ByOpekHHOT KIMpPEHC ce COCTOM Of MacuBHa (UITpaliMja U aKTHBHA CEKpELlnja MpeEKy
6yOpesxHUTE TyOynH.

Hocebru nonynayuu Ha nayuernmu

Iocrapu nuna
Manky moBHCOKA CHCTEMCKA H3JOXEHOCT Ha BaiicapraH Geine 3alenexaHa Kaj HEKOM MOCTapu

nauventy Bo cnopenda co nommaaute nmauwentd. Cenak, He felue YTBPAEHO JeKa 0Ba MMa HEKOja
KJIMHMYKa 3Ha4ajHOCT.

OrpaHnyHHOT O6poj Ha MOAATOUM YKaXKyBaaT Ha Toa JeKa CHCTEMCKMOT K/IMpPEHC Ha
XMAPOXNOPOTHA3UIOT CE HAMANYBa M Kaj 3/IpaBUTE W Kaj IOCTapH JIMLa Co XUIEpTeH3HUja BO criopenba
€O MJIAJIUTE 3APaBH BOJOHTEPH.

Hapymiena 6y6pexua dyHkuuja
[Ipn npenopavyana a03a Ha JiekotT BajicakoMOu He € moTpeGHO MpHiaroyBal¢ Ha f03aTa Kaj
MalMeHTH CO CTanka Ha rmomepynapHa ¢unrpaumja (GFR) ox 30-70 ml/min.

Kaj maunentu co Tewko omreryBawe Ha GyGpesure (GFR <30 ml / min) ¥ mauMeHTH KoM ce Ha
Aujanuza, HE I[OCTOjaT HOJATOUM 3a JeKoT BancakomOu. Bancapranor LBpCTO ce Bp3yBa 3a
MPOTEMHHTE Ha IUla3MaTa W HE C€ OICTpaHyBa CO JHjanu3a, MNOAEKA IKJIMPEHCOT Ha
XUJPOXJIOPOTHA3KIOT CE NIOCTHIHYBA CO IMjasn3a.

Tlpu 6yOpexHO HapyllyBame, MakCUMaTHOTO HHBO Bo miasMara U AUC BpepHoctuTe Ha
XUIPOXJIOPOTHA3HIOT CE€ 3rojieMyBaaT M CTalkaTa Ha ypHHapHaTa ekckpeuuja ¢ HamaieHa. Kaj
nanMesTH co Grara Ko ymepeHa Gy6pexHa nHcydrlMeHIn]a, 3a0eexkato € TPOKPATHO 3roieMyBarbe
Ha AUC BpesHOCTa Ha XMAPOXJIOpOoTHa3uaoT. Kaj manueHTH co Tellko owWTeTyBame Ha OyOpesure,
3a0enexaHo € OCyMKpaTHO 3roneMyBame Ha AUC  spennocra.  Xujp HAIUOT €
KOHTPAHHAMIIPAH Kaj MAUMEHTH CO TELIKO PEHATHO OLITETYBake (NOreangae p

XenaTanHy HapylyBamba

Bo cryidjata 3a drapMakOKHHETHKa, Kaj nauMeHTd co Oiara (n=6)
e yHKIM]ja, H37I0’)KEHOCTa Ha BaJicapTaH Ce 3r0JIeMH 3a npuﬁnmxﬂo
BOJIOHTEPH (TIOTNeIHETE BO ToukuTe 4.2 U 4.4).

cpc{lﬁ.fio J;mag;)
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Hema pgocranHM mnojaTonu 3a ymotpeGa Ha BalcapTaH Kaj NaUMEHTH CO TEllKka XeHNaTaTHA
nuchynkuuja (mornemHere Bo Touka 4.3). Xemarannata GojecT He BAHja€ 3HAYKTETHO Bp3
(hapMakOKMHETHKATA HA XUAPOXJIOPOTHA3HIOT.

53 IIpeakAMHUYKHA NOAATONM 32 CUTYPHOCTA

TMoTeHuMjaTHA TOKCHYHOCT Ha (PMKCHO-/I03HATa KOMOMHALMja BaicapTaH H XHAPOXJIOPOTHA3HI MO
nepopanHa aiMUHACTpalKja Gellie UCIIMTYBAaHA Kaj CTaOpLM M MajMYHM BO CTyRMMTE KOM Tpaea H 10
wect Mecet, Hemallie HaoM KoM ja MCKIlyuyBaar ynoTpe6ata Ha TEpalleBTCKU 034 Kaj YOBEKOT.

Bo cTynuMTe Ha XpOHHMYHA TOKCHYHOCT, NPOMEHHTE NPCAM3BHKAHM of KoMOWHanujata ce
HajBEPOjaTHO MpeAU3BHKAHH OJI CTpaHa Ha BaICapraHOT. TOKCHMKOJOLIKMOT TapreT oprau Gele
OybperoT, peakiujata Gemie mou3paseHa Kaj MajMyHHMTE OTKOJKY Kaj craopuute. KomGunaumjata
JOBEJle 10 olmTeTyBame Ha Oy6pesute (Hedponatija co TyOynapua 6azodunyja,nokadysame Ha ypea
BO TIa3Mara, KPEaTHHHMH BO I1a3MaTa M KaTHyM BO CEDYMOT, CE 3roJleMyBa BOTYMEHOT Ha ypHHATa U
ypuHaphute enektposutd of 30 mg/kg/nuerHo Bancapran + 9 mg/kg/MHEBHO XMAPOXIOPOTHASH] Kaj
craopunte u 10 + 3 mg/kg/ nHEBHO Kaj MajMyHUTE), HAjBEPOjaTHO MO NaT Ha W3MeHeTa OyGpexHa
xemoauHamuka. Oue g03u kaj craopuure ce 0,9 M 3,5 matm mnoBHCOKM O MaKCHMAaJlHO
TpenopayanaTa 103a 3a Y0BEKOT (MRHD) na BancapraH ¥ X4APOXJIOPOTHA3H BP3 OCHOBA Ha mg/m?.
Oene 1034 kaj MajMyHoT npercrasysaar 0,3 ¥ 1,2 maTi NOBMCOKHM O/l MakCHMMalHaTa IpernopayaHa
no3a 3a yosexor (MRHD) a BajicapTaH 1 XHIPOXJIOpOTHA3uA BP3 OCHOBa Ha mg/m?. (ITpecMeTkuTe
ce OJIHECYBAAT Ha TepopaiHa a03a ox 320 mg/aHeBHO BancapTaH BO koMOHHAlHK]a €O 25 mg/IHEBHO
XUIPOXJIOPOTHA3U/A U 3a HALMEHT of 60 Kuorpam).

Bucokure 11031 Ha KOMOMHAUMjaTa BAICAPTAH M XMAPOXJIOPOTHA3HA NPEAN3BUKA TajJ HA HHACKCHUTE
Ha €pUTPOLMTH (LIPBEHH KPBHM KJICTKH, XeMornobuH, xematokput, ox 100 + 31 mg/kg/nnesro xaj
craopid u 30 + 9 mg/kg/nueBHo kaj MajMynn). OBue no3u kaj craopuute ce 3,0 1 12 naru noronemu
OIl MAKCUMAJIHO TIpeNopaiaHaTa no3a 3a gosexkor (MRHD) Ha Bancapran n XMAPOXJIOPOTHA3UA Bp3
ocHOBa Ha mg/m’. OBue m03u Kaj MajMywor ce 0,9 u 3,5 maTé NOBHCOKM O/l MAaKCHMAIHO
npenopayanara fo3a 3a 4oBekoT (MRHD) na Bancapran u XMAPOXIOPOTHA3HA BP3 OCHOBA Ha mg/m’.
(IIpecMeTkuTE Ce OAHECYBaaT Ha nepopaina no3a of 320 mg/mHeBHO BajicapTaH BO koMOMHalHja €O
25 mg/aHeBHO XMAPOXIOPOTHA3ZH] H 32 MALMENT o 60 KnorpaMu).

Kaj mMajMyHnTe, 3a6eNexaHo ¢ OIUTETYBawe BO racTpuyHara ciysuuia (of 30 + 9 mg/kg/ nHeBHO).
Kom0OnHauH®jaTa, HCTO Taka, NPEAN3BHKA XHIEpIUIa3uja Ha adepeHTHHTE apTeproau Ha OyOpesute
(600 + 188 mg/kg/nHeBHo Kaj craopum u ox 30 + 9 mg/kg/ mueBHO kaj MajMynu). OBre 03U Kaj
Majmynute ce oA 0,9 u 3,5 maTH IOBHCOKM OF MaKCHMAIHO IpemopayaHara no3a (MRHD) na
BaICapTaH U XMAPOXJIOPOTHA3NI BP3 0CHOBa Ha mg/m2. OBue 103u Kaj craopuute ce 18 u 73 nmaru
NoroJieMy O MAKCHMATHO mnpenopayanara poza (MRHD) Ha BajicapTaH M XHAPOXJIOPOTHA3KJ, Bp3
ocropa Ha mg/m?, (TIpecMeTKuTe ce OJIHeCYBAAT Ha MepopanHa A03a o 320 mg/IHEBHO BalcapTaH BO
koMOnHalHKja co 25 mE/AHEBHO XUAPOX/IOPOTHA3UI U 3a MaukeHT of 60 KuiiorpaMy).

no3u Ha Baicapran (6nokaja Ha aHTHOTEH3MH Il-nijyyuspapd m@;mnmﬁ
PEHHH, CO CTUMYJIMPalbe Ha K/IETKMTE KOU MPOM3BENYBAAT P! @1 @f"ucm Taka; &g
AKE unxuburtopure. Ce cMeTa [eKa OBHE HaoAM Hemar IR0 ﬁtaﬂe}ge 3d gyI@ipedara Ha
TEpaneBTCKHU JO3M HA BANCAPTAH Kaj JIyleTo.
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BaJCapTaH M HUKAKBH JOKA3U 33 MyTarcHOCT MIIN OLITETYBarbe Ha XPOMO30MUTE 3a
XHJIPOXJIOPOTUA3H]L.

Kaj craopumte, TOKCHYHMTE HO3M Ha BajcapraH 3a majkara (600 mg/kg/nHeBHO) 3a BpeMe Ha
MOCNE/JHATE ACHOBH 0]l OPEMEHOCTA M JIOCHETO MPEIN3BHKAA NTOHUCKA CTallka Ha [IPEXHUBYBAbE,
MOHKUCKA TENECHATa TSXUHA U 3aJI0IHET pa3Boj (OTKauyBame Ha YIIHATA WIKOJKa M OTBapame Ha
YIWHHOT KaH&T) Kaj MiafeH4umata (morneaHere Bo touka 4.6). OBue no3u kaj craopuurte (600
mg/kg/nHeBHO) ce mpubIIKHO 18 naTH MOBUCOKU OJI MAKCHMAJIHO IIperopayaHata 103a 3a NyreTo Bp3
OCHOBa Ha mg/m’ (IIPECMETKHATE Ce OHECYBAAT HA IEPOPATHA 032 04 320 Mg/ IHEBHO H 33 NALKEHT
on 60 kg). Cnuunu Haoau Gea 3abeneskaHu CO BATICAPTAH/XUAPOXIOPOTHA3MI Kaj CTAOPIIM U 3ajalu.
Bo cryauute co BajcapTaH/XHIOpOXnopoTHasun Ha emOpuo-derannuor paseoj (Cerment II) kaj
CTaOpLM M 3djali, HeMalue Jokase 3a Teparoredoct; Cenak, Gemie 3abenexaHa (eTOTOKCHYHOCT
I0Bp3aHa CO TOKCHYHOCT Kaj MajKaTa.

6. GOAPMAUEBTCKH ITOJATOILIN
6.1 JIncTa Ha eKUMNNEHCH

Jaopo na mabremama:
MUKPOKPHCTATHA LENTYJI03a
J1aKT032 MOHOXUAPAT
MarHe3uym creapar
KpOCKapMeJio3a HaTPUyM
nosuaoH K-25

KoJiouiHa 6€3B0/1HA CHITMKA

Dunm-o6susxa va mabaemama

XHIIPOMENO3a

TuTanuyM auokcun (E171)

Makporoi

Lipsen xeneszo okcun (E172) - camo kaj gpumm-o6roxcernume mabremu 00 80 mg/12,5 mg, 160
mg/12,5 mg, 160 mg/25 mgu 320 mg/12,5 mg

XKont xeneszo okeun (E172) - camo kaj punm-obnoscenume mabremu 00 80 mg/12,5 mg, 160 mg/25
mg u 320 mg/25 mg

6.2 HNukomnaTuGuaHocTH
He e npumennupo.
6.3 Pok Ha ynorpeba

dunm-o6noxenute Tabneru on 80 mg/12,5 mg, 160 mg/12,5 mg, 160 mg/25 mg: 5 ronuuu.
dunm-obnoxkenute Tabmern ox 320 mg/12,5 mg 320 mg/25 mg 5 roaMHM.

6.4 Hauyun Ha yyBame

Ja ce uysa na temneparypa go 30°C.

[Ja ce uyBa BO OPUTMHATHOTO MaKyBaibe 32 1a CE 3allTH @Ph;ﬁm& a.
WhVE DAg ‘?:,
6.5 IakyBame o QF’ === {,{nﬁ'?‘\
[35 £ 48
Baucrep (PVC/PE/PVDC donuja, An-donuja): 30 H)@l ’tﬂéhLTH‘;Bé NPy BAC
L < ol
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6.6 YnarcrBo 3a ynorpeba

Bea noce6Hu Hapama.

7. IMOJATOIIU 3A HOCUTEJIOT HA PEIIEHHUETO 3A ITIPOMET

KPKA-®APMA HOOEJI Ckomje, yn. Xpucro Tarapuer-1, 6poj 101, 1000 Cxomje, Pemy6auka
CesepHa MakenoHHja

8. BPOJ HA PEHIEHUETO 3A CTABAILE BO IIPOMET

80 mg/12,5 mg: 11-3442/2
160 mg/12,5 mg: 11-3441/2
160 mg/25 mg: 11-3440/2
320 mg/12,5 mg: 11-3439/2
320 mg/25 mg: 11-3438/2

9. JATYM HA ITPBOTO PEIIERIE 1 BAILE BO IPOMET

01.10.2015/01.12.2020 l
10.  JATYM HA MOCJETHATA\PBEY3

Asrycr 2025
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