Ministerul Sanatatii al Republicii Moldova

INSTRUCTIUNE PENTRU ADMINISTRARE

PROPANORM®

comprimate filmate

PRO.MED.CS
Praha a.s.

DENUMIREA COMERCIALA
Propanorm®
DCI-ul substantei active
propafenonum
COMPOZITIA
1 comprimat filmat contine:
substanta activi: clorhidrat de propafenona 150 mg;
excipienti: celuloza microcristalind granulatd, amidon de porumb,
croscarmeloza de sodiu, copovidona, stearat de magneziu, laurilsulfat
de sodiu; filmul: hipromeloza 2506/5, dioxid de titan (E171), macrogol
6000, emulsie de simeticong.
FORMA FARMACEUTICA
Comprimate filmate.
DESCRIEREA MEDICAMENTULUI
Comprimate filmate rotunde, biconvexe, de culoare albi.
GRUPA FARMACOTERAPEUTICA i codul ATC
Antiaritmice, clasa I si ITI. Antiaritmic, clasa IC, C01BC03.
PROPRIETATI FARMACOLOGICE
Proprietdti farmacodinamice
Clorhidratul de propafenona apartine clasei de antiaritmice mem-
branostabilizatoare IC al clasificarii dupd Vaughan Williams. Propafe-
nona este un remediu antiaritmic cu efect anestezic local si direct sta-
bilizator al membranei celulelor miocardice. Prelungirea intervalului
PQ, QT si a complexului QRS apare prin actiunea directd a propafe-
nonei pe celulele miocardice, aceasta legéndu-se strans (dar lent) de
canalele de sodiu. Blocheaza patrunderea Na* mai ales in faza rapida
a depolarizirii (faza 0 a potentialului de actiune), inhiband puternic
viteza de depolarizare. In plus, are si un oarecare efect beta-blocant si
blocant al ionului de calciu, efect care nu este relevant la concentratiile
terapeutice.
Propafenona, in functie de dozd, produce reducerea nivelului maxim
de depolarizare. Scade viteza de conducere a impulsului, creste tpragul
de excitatie si prelungeste perioada refractara efectivi. Propatenona
scurteaza durata potentialului de actiune a celulelor cardiace, inclusiv
a celulelor Purkinje. Propafenona, ca si alte medicamente din clasa
I, blocheazi selectiv conducerea anterogradd prin céile accesorii.
Un efect fix (si dependent de dozd) beta-blocant la doza mai mare
se poate manifesta prin sciderea frecventei cardiace, ugoara scadere
a tensiunii arteriale si, la pacientii susceptibili, si prin insuficientd
cardiacd sau insuficientd respiratorie. Efectul beta-blocant apare mai
ales la doze mari (peste 1200 mg/zi). Efectul blocant asupra recep-
torilor beta-adrenergici explica aritmogenitatea evident mai redusa
a propafenonei, comparativ cu alte antiaritmice din clasa IC. Influenta
propafenonei asupra canalelor de calciu se manifesta printr-un efect
inotrop negativ slab.
Proprietdti farmacocinetice
Dupa administrare orald, propafenona este complet absorbiti din
tractul gastrointestinal, iar biodisponibilitatea dupd administrare
orald este diminuata semnificativ dupd primul pasaj hepatic, fiind si
dependentd de doza administratd. Concentratia plasmaticd maxima
este atinsd la aproximativ trei ore dupd administrarea orald. Propafe-
nona se distribuie foarte rapid in tesuturi. Are un volum de distributie
relativ mare (1,2-4,0 1/kg in faza de echilibru) si, datoritd naturii sale
bazice, este legatd intr-un procent de 96-97 % de alfa,-glicoproteina
acida. Procentul fractiunii libere creste cu concentratia plasmatica
de propafenona si este mai mare la pacientii cu insuficienta renald.
Propafenona are un caracter lipofil si este biotransformatd intens, in
special in 5-hidroxipropafenond.
Hidroxilarea are loc in ficat, prin intermediul izoenzimei P450
CYP2D6, CYP3A4, CYP1A2. O altd parte din propafenona este de-
Progilaté, cu aparitia de N-deproli)il]iropafenoné. Au fost depistati,
in plasma si urina umand, 11 metaboliti, dintre care 5-hidroxipropa-
fenona i N-depropilpropafenona au efecte asupra ECG similare cu
substanta din care provin. Concentratiile plasmatice ale celor doi meta-
boliti ating, totusi, numai 20 % din concentratia plasmatica maxima
asubstantei din care provin. Polimorfismul biotransformirii a fost de-
monstrat la populatia umani. In grupul de oxidatori rapizi, timpul de
injumatétire este intre cinci si sase ore, iar in grupul de metabolizatori
lenti, timpul de injumatatire plasmatica este de aproximativ 17 ore.
Propafenona si cei doi metaboliti principali sunt in mare parte conju-
éat,i in ficat i eliminati prin fecale sub forméa conjugati (pand la 50 %
in doza administrata). Aproximativ 1% din propafenona nemodifi-
catd este eliminatd prin urind. Propafenona are un clearance general
relativ mare (0,72 l/ord si kg dupa administrare orald repetatd), iar
timpul de injumatatire plasmatica este de aproximativ 6,2 ore, cu
variafi intre 2,3 §i 11,8 ore (la metabolizatori lenti este prelungit de
aproximativ doua ori). Insuficienta renald influenteazi intr-o oare-
care masurd excretia unor metaboliti ai propafenonei. Hemodializa
nu influenteaz eliminarea propafenonei, nici a celor doi metaboliti
principali ai sdi. O forma mai grava de insuficientd hepatica produce
cresterea concentratiei plasmatice de propafenona si prelungirea tim-
ului sau de injumatatire plasmatica.
INDICATII TERAPEUTICE
Tahicardie ventriculara si extrasistolie ventriculard complex, sin-
drom de pre-excitare, tahicardie re-entry a nodului atrioventricular,
tahicardie supraventriculard si paroxistica, fibrilatie atriald.
DOZE SIMOD DE ADMINISTRARE
Adulti
Pentru faza de titrare si terapia de intretinere pentru pacientii cu
greutatea corporala de circa 70 kg doza zinica recomandati constituie
450-600 mg, divizatd in 2-3 prize. Uneori este necesaré cresterea do-
zei pand la 900 mg. La pacientii cu greutatea mai micé se recomanda
reducerea dozei. Doza trebuie crescutd doar peste 3-4 zile de trata-
ment.
Daca are loc largirea considerabild a complexului QRS, sau apare bloc
ztrio-ventricular de grad II sau II, se va evalua posibilitatea reducerii
ozei.
Doza de intretinere se va stabili sub monitorizare medicald, a ECG si
tensiunii arteriale (in faza de titrare a dozei).

Lopii

Pentru faza de titrare a dozei si terapia de intretinere doza zilnicd reco-
mandata constituie 10-20 mg/kg, administrata de 3-4 ori pe zi. Doza
trebuie crescuta doar peste 3-4 zile de tratament. Doza de intretinere
se va stabili sub monitorizare medicald, a ECG si tensiunii arteriale (in
faza de titrare a dozei).

Pacienti vérstnici

La pacientii varstnici cu tuburdri considerabile ale functiei ventricu-
lului stang (fractia de ejectie sub 35 %), de asemenea la pacientii cu
afectiuni organice ale miocardului tratamentul se va initia lent, cu
f)recaugie deosebitd si cu majorarea treptata cu pasi mici a dozei. Acest
ucru se refera si la terapia de intretinere. Orice crestere a dozei se va
efectua doar peste 5-8 zile de tratament.

Pacienti cu tulburéri ale functiei renale si/sau hepatice

La pacientii cu tulburari ale functiei renale si/sau hepatice poate avea
loc cumularea preparatului in organism, chiar la utilizarea dozelor
uzuale. Faza de titrare a propafenonei se va initia doar dupé controlul
atent al ECG si concentratiel plasmatice.

REACTII ADVERSE

Profiluf de siguranti

Cele mai frecvente reactii adverse sunt: ameteli, tulburéri de conduc-
tibilitate, palpitatii.

Reactiile adverse prezentate provind din studiile clinice si din experi-
enta postmarketing si sunt clasificate conform conventiei MedDRA pe
clase de organe, aparate si sisteme si in functie de frecventd, in ordinea
descrescatoare a severitatii:

Foarte frecvente (> 1/10)

Frecvente (> 1/100 si < 1/10)

Mai putin frecvente (> 1/1 000 si < 1/100)

Rare (> 1/10 000 si < 1/1 000)

Foarte rare (< 1/10 000)

Tulburdri hematologice si limfatice

Mai putin frecvente: trombocitopenie.

Cu frecventd necunoscutd: agranulocitozd, leucocitopenie, granulo-
citopenie.

Tulburdri ale sistemului imunitar

Cu frecventd necunoscuta: hipersensibilitate.'

Tulburdri metabolice si de nutritie

Mai putin frecvente: inapetenta.

Tulburari psihice

Frecvente: anxietate, tulburdri de somn.

Mai putin frecvente: cosmaruri nocturne.

Cu frecventd necunoscutd: confuzie mintala.

Tulburdri ale sistemului nervos

Foarte frecvente: ameteli.2

Frecvente: cefalee, disgeuzie.

Mai putin frecvente: sincopa, ataxie, parestezii.

Cu frecventd necunoscutd: convulsii, semne extrapiramidale, neli-
niste.

Tulburdri oculare

Frecvente: incetosarea vederii.

Tulburdri acustice §i vestibulare

Mai putin frecvente: vertij.

Tulburari cardiace

Foarte frecvente: tulburari de conducere,’ palpitatii.

Flrecvente: bradicardie sinuzala, bradicardie, tahicardie, fibrilatie atri-
ala.

Mai putin frecvente: tahicardie ventriculard, aritmii.*

Cu ffecvengé necunoscutd: fibrilatie ventriculard, insuficientd cardi-
acd,’ bradicardie.

Tulburdri vasculare

Mai putin frecvente: hipotensiune arteriala.

Cu frecventd necunoscuta: hipotensiune arteriald ortostatica.
Tulburdri respiratorii, toracice si mediastinale

Frecvente: dispnee.

Tulburdri gastrointestinale

Frecvente: dureri abdominale, greatd, virsaturi, diaree, constipatie,

xerostomie.

Mai putin frecvente: flatulentd, meteorism.

Cu frecventd necunoscutd: eructatii gust amar, tulburdri gastro-

intestinale.

Tulburdri hepatobiliare

Frecvente: tulburdri ale functiei hepatice.®

Cu frecventd necunoscutd: colestaza, icter, hepatitd.

Afectiuni cutanate si ale fesutului subcutanat

Mai putin frecvente: urticarie, prurit, eruptie cutanatd, eritem.

Tulburdri musculo-scheletice si ale tesutului conjunctiv

Cu frecventd necunoscutd: sindrom lupus-like.

Tulburdri ale aparatului genital si sinului

Mai putin frecvente: tulburari erectile.

Cu frecventd necunoscuti: oligospermie.”

Tulburdri generale i la nivelul locului de administrare

Frecvente: dureri retrosternale, astenie, fatigabilitate, febrd.

! Se pot manifesta sub formé de colestaza, discrazii sanguine si eruptii.

? Cu exceptia vertijului.

* Inclusiv bloc sinoatrial, bloc A-V, bloc intraventricular.

* Propafenona poate determina efecte proaritmogene, care se mani-
festa sub formd de tahicardie sau fibrilatie ventriculard. Unele dintre
aceste aritmii pot prezenta pericol pentru viatd si pentru a evita con-
secintele fatale uneori sunt necesare masuri de resuscitare.

* Pot determina exacerbarea insuficientei cardiace.

%Includ valore anormale ale4 testelor functiei hepatice: majorarea
AST, ALT, y-GT, fosfatazei alcaline.

7 Olitgospermia este reversibild dupa finisarea tratamentului cu pro-
pafenona.

CONTRAINDICATII

Hipersensibilitate la clorhidrat de propafenond sau la oricare dintre

excipientii medicamentului.

Sindrom Brugada.

Afectiuni organice severe ale miocardului, inclusiv:

- infarct miocardic pe parcursul ultimelor 3 luni;

- insuficientd cardiac congestiva necontrolatd, cu fractia de ejectie
aventriculului stng redusi pana la mai jos de 35 %;

- soc cargiogen, cu exceptia socului produs de aritmie;

- bradicardie simptomatica severd;

- boala nodului sinusal, bloc sinoatrial, bloc atrioventricular de grad
Il si mai mult, bloc de ramurd sau bloc intraventricular in lipsa
cardiostimulatorului;

- hipotensiune arteriald severa.

Tulburéri electrolitice (de exemplu, ale metabolismului potasiului).

Boli pulmonare obstructive severe.

Miastenia gravis.

Administrarea concomitentd cu ritonavir.

SUPRADOZARE

Simptome cardiace:

Efectele toxice ale propafenonei se manifesta prin generarea de im-
ulsuri si modificarea conducerii impulsului, evidentiate prin pre-

ungirea intervalului PQ; largirea complexului QRS; deprimarea auto-

matismului nodului sinusal, bloc AV, tahicardie ventriculard, fibrilatie

ventriculard. Reducerea contractilitatii miocardice (efect inotrop ne-
ativ) produce hipotensiune arteriald, mergind pana la soc cardiogen.
imptome extracardiace:

Cefalee, ameteli, vedere incetosatd, parestezii, tremor, greatd, consti-
atie, uscaciunea mucoasei bucale. In cazuri foarte rare - convulsii.

S-au inregistrat cazuri de deces.

In cazurt severe pot sd apard convulsii tonico-clonice, parestezii,

somnolentd, coma §i apnee.

Tratament

In plus fata de masurile generale, trebuie monitorizate semnele vitale

si, dacd este necesar, acestea vor fi corectate.

Pentru normalizarea ritmului cardiac si a tensiunii arteriale - defir-

brilatie, perfuzii intravenoase cu dopamind si izoproterenol. Pentru

abolirea convulsiilor se administreazd diazepam intravenos. Pot fi
utile respiratia artificiald si masajul indirect al cordului.

Hemogerfuzia are o eficacitate joasd. Datorita lelgérii in proportie

mare de proteinele plasmatice (> 95 %) si volumului mare de distri-

butie, hemodjaliza este ineficace.

ATENTIONARI SI PRECAUTII SPECIALE DE UTILIZARE

Inainte de administrare §i pe parcursul tratamentului se va monitoriza

ECG si indicii clinici, pentru a evalua eficacitatea tratamentului si ne-

cesitatea prelungirii acestuia.

Dupé administrarea propafenonei poate apirea sindromul Brugada

sau modificri pe ECG similare sindromului Brugada in caz de ab-

sentd a simptomelor acestui sindrom. Dupd initierea tratamentului se
va efectua ECG, dpentru a exclude modificarile pe ECG similare sin-
dromului Brugada.

Tratamentul cu propafenond poate influenta activitatea pacemaker-

ului artificial. De aceea functia pacemaker-ului trebuie verificata si,

la nevoie, reprogramatd.

Existd probabilitatea de trecere a fibrilatiei paroxistice ventriculare in

fluter ventricular cu bloc de conducere 2:1 sau 1:1.

Ca si in cazul altor aritmice din clasa IC, la pacientii cu maladii car-

diace pot apérea reactii adverse grave. La asemenea pacienti medica-

mentul este contraindicat.

Se recomanda administrarea cu precautie pacientilor cu astm bronsic.

Administrarea in sarcind si perioada des)acta,tie

Studii adecvate si bine controlate la gravide nu s-au efectuat. Prepa-

ratul se va administra in timpul sarcinii sau alaptarii doar in cazurile,

cind beneficiul scontat pentru mamd depaseste riscul potential pen-
tru fat/sugar.

Propafenona traverseaz bariera placentard. Concentratia in singele

ombilical atinge 30 % din concentratia in plasma la mama.

Propafenona se poate elimina in laptele matern. Se recomandd admi-

nistrarea cu precautie deosebitd in perioada de alaptare.

lEfette asupra capacitdtii de a conduce vehicule sau de a folosi uti-
aje

in]ce'gosarea vederii, ametelile, slabiciunea si hipotensiunea ortostatica

pot influenta asupra vitezei reactiei pacientilor si altera capacitatea de

a conduce vehicule sau de a folosi utilaje.

INTERACTIUNI CU ALTE MEDICAMENTE, ALTE TIPURI DE

INTERACTIUNE

Concentratia de propafenond o pot majora medicamentele, care

inhibd activitatea izoenzimelor citrocromului P450 - CYP2D6,

CYP1A2 si CYP3A4 (de ex., ketoconazol, cimetidina, chinidina,

eritromicina, sucul de grapefruit). Administrarea concomitenta a pro-

pafenonei cu inhibitorii acestor enzime se va efectua cu monitorizarea
starii pacientului i ajustarea dozei in caz de necesitate.

La administrarea concomitentd cu lidocaind nu s-au observat inter-

actiuni semnificative la nivel farmacocinetic, cu toate acestea, existd

un risc crescut de efecte adverse ale lidocainei din partea sistemului
nervos central.

Terapia combinatd cu amiodarona si propafenona poate afecta trans-

miterea excitatiei si repolarizarea, care poate conduce la anomalii

proaritmogene potentiale. In asemenea cazuri, se vor ajusta dozele
ambelor preparate, in functie de reactia terapeutica.

Administrarea concomitentd cu inhibitorii recaptarii serotoninei, de

ex., paroxetind, poate conduce la majorarea concentratiei plasmatice

a qropafenonei. Administrarea concomitentd cu fluoxetind la meta-

bolizatorii rapizi conduce la majorarea in cazul S-propafenonei a C,,,,

cu 39 %, ASC - cu 50 %; in cazul R-propafenonei a C,,,, cu 71 %, ASC

- cu 50 %. Pentru atingerea efectului terapeutic scontat pot fi necesare

doze mai mici de propafenona.

Administrarea concomitentd cu medicamente, metabolizate prin

intermediul CYP2D6 (vanlafaxina) poate duce la majorarea concen-

tratiei acestor preparate.

In timpul terapiei concomitente s-a inregistrat majorarea concen-

tratiilor plasmatice de propranolol, metoprolol, dezipramina, ciclo-

sporind, teofiling, diltiazem. La aparitia semnelor de supradozare se
va reduce doza acestora.

Administrarea concomitentd cu rifampicind sau fenobarbital reduce

efectul antiaritmic al propafenonei, datoritd reducerii concentratiei

Elasmatice a acesteia. La utilizarea indelungatd concomitents a feno-
arbitalului si/sau rifampicinei se va monitoriza raspunsul terapeutic

la propafenona.

Deoarece propafenona poate majora concentratia plasmaticd a anti-

coagulantelor perorale (fenprocumona, warfarina), ce conduce la

prelungirea tim{)ului protrombinic, se recomandd monitorizarea ri-
guroasa a coagulogramei la pacientii, care administreaza concomitent
aceste medicamente si ajustrarea, la necesitate, a dozei.

PREZENTARE, AMBAiAI

Comprimate filmate 150 mg. Cate 10 comprimate in blister. Cate

5 blistere in cutie de carton.

PASTRARE

A se pastra la loc uscat, ferit de lumin, la temperatura 15-25 °C.

A nu se lasa la indeména si vederea copiilor!

TERMEN DE VALABILITATE

3ani.

A nu se administra dupé data de expirare indicatd pe ambalaj.

STATUTUL LEGAL

Cu Efrescri tie medicald.

DATA ULTIMEI VERIFICARI A TEXTULUI

Februarie 2014 R

DETINATORUL CERTIFICATULUI DE INREGISTRARE

PRO.MED.CS Prahaa.s., Cehia _

NUMELE SI ADRESA PRODUCATORULUI

PRO.MED.CS Praha a.s., Cehia

La aparitia oricdrei reactii adverse informati sectia de farmaco-

vigilentd a Agentiei Medicamentului si Dispozitivelor medicale

(tel.: 022 88 43 38)
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Mutkucrepctso 3ipaooxpatienita Pecrrybmuka Monosa

JIHCTPYKIMA 10 IIPUMEHEHIIO

PROPANORM”®

TabeTKu, OKpbITIE 060MOTKOIE

PRO.MED.CS
Praha a.s.

KOMMEPYECKOE HAUMEHOBAHME

IIpomaropm” (Propanorm®)

HAYYHOE HAUMEHOBAHME AKTHBHOI'0 BEIECTBA

propafenonum

COCTAB

1 TabneTKa Copepiut:

AxmusHoe seecmgo: THEpoXTopiA nponadetota 150 Mr;

Bernomoeamentrvie seujecea: MUKDOKDUCTANTIYECKAA LIETTION03, TPAHYHPOBaK-
HBL KYKYDY3HIi! KaxMal, KpOCKApMe/N03a HaTpiis, KONOBIIOK, CTeapaT MarHis,
TaypHICyb(ar Harpis; oonouka: rumpomennosa 2506/5, mokcup Titara (E171),
Makporor 6000, 3MYIbciA CHMETHKORa.

JNEKAPCTBEHHAS ©0PMA

Ta6netx, nOKpbITbIe 0607104KOIL.

OAPMAIEBTIYECKAS ©OPMA

TaGmeTiut, TOKpBITbIe 0007I04KOI, Georo yBeTa.
OAPMAKOTEPAIIEBTIYECKAA I'PYIITIA, ko ATC

AnTiaputMirdeckite niekapcTBenbie cpefictsa, kiace I ut III. Anmapuryirdeckie
TIekapCTBenHbie cpencta, knacc IC, CO1BCO3.

D®APMAKOTOTMYECKUE CBOMCTBA

Dapmaxonozusieckue ceoiicmsa

[Iponacherona IAPOXIOPUA MPURANIEKUT K KIAcCy AHTHADHTMIYECKIX MeM-
GpaocTabumusupylomyx nekapetsenHbx cpencts IC no knaccuduxamm Bora-
Ha-Yimbanca. [IpomadieHoR ABTAETCA aHTHAPHTMIECKIM TIEKAPCTBOM C MeCTHO-
aHCCTeSMpY]OIHI/IM I TIPAMBIM MeM6paHHO-CT36MHMSI/IPY]OH.(VIM BOSI[CI;[CTBI/IEM.
Yamunenve unrepsana PQ, QT u xommnexca QRS mponcxomur myTem mpamoro
BO3EIiCTBIA NPOMadheROHa Ha KIeTKI MHOKAp/a, CBA3BIBAA JX IVIOTHO (HO Me-
TIeHHO) HATPHEBBIMH Kananamu. boxupyer mponnkHoserte Na', ocoberro B hase
Gbictpoit emonspusatmi (hasa 0 noTeHINANA [EiCTBIA), SHAYNTENBHO TOPMO3A
CKopoCTb AemonApu3atyi. Kpome Toro, mpenapar iveer craboe mrHOHpyHoiee
TeliCTBHe Ha Gera-penenTophl I HOHBI KATbLILA, JAHKbIT 3QeKT He OTHOCUTCA
K TepalleBTIYecKoit KOHIIEHTpAIIIL.

TIponadherot B 3aBHCHMOCTI OT [j03b1 CHIKAET MAKCUMATIbHBI YPOBEHD fieTIONApH-
A, YMeHblIaeT ckopocTh TIPOBENEHIA IMITY/IbCA, YBEMMIUBACT IOPOT B036Y)K-
TieHuIS It IPOJIeBaeT 3£¢emsﬂmﬁ pecbpaxrepsiit niepiop. [poracheon cokpa-
TjaeT IPOFOMKHTENBHOCTD TOTEHIMANA FEfiCTBIA CEPIETHBIX KTETOK, B TOM WiCTe
knerok [lypkimbe. IlponaQyeron, kax u fpyrite mpemaparsi kiacca I, Bhi6opouro
O7I0KHpYeT aHTePOrpaTHOE MPOBEACHIE 110 BCIOMOTATE/TbHBIM My TAM.
SadukcupoaHKBLt SeKT (B 3aBHCUMOCTIE OT 03bi) OeTa-OTI0KaTOpa P BBICO-
KO [J03€ MOKeT MHBECTH K CHIDKEHMI0 YaCTOTbI CeAieHHbIX COKpAIEHMT, HesHa-
HTETBHOMY CHIDKEHHIO apTepHaTbHONO fJaBTEHILS, M Y BOCTIPIIMYMBHIX MALMEHTOB
- K CeppieqHOt W JbIXaTeNIbHOI KepocTatounocti. bera-Orokmpytonpuii apexr
TIOHCXOHT B OCHOBHOM DM BBICOKIX lo3ax (bie 1 200 Mr/ueﬂbg). Ipcpexr bmox-
poBaHit Gera-aipeHeprireckiiX PenentopoB 0GBACHACTCA, 0HEBIHO, HECKOTbKO
CHIDKEHHOI! apUTMOTEHHOCTbIO TIPOTIAQYeHOHA 110 CDABKEHMIO C JPYTUMH AHTHAPHT-
Mirdeckivy nekapetbami knacca IC. Bospeifctsie mponaQenona Ha Kambiesbie
KaHalbl 00HAPYXKMBACTCA TIOCPEACTBOM CMAG0r0 OTPHLATENBHONO MHOTPONHOTO
adexra.

Dapmaxoxunemuveckie coiicmen

Tlocne mepopanbHOro MpHMeHeHIA MpoMadeHOH TIOTHOCTBIO BCACKIBACTCA B XKe-
TyAOUHO-KHIIEYHOM TPaKTe, HO GMOFOCTYIHOCTD MOCTE OpaTbHOTO MpUMEHERNA
SHAYMTETBHO CHIDKAETCA TOCTE TIEPBOTO KpyTa MeTabomisMa B TIeweHH, U 3aBUCHT
OT JI03BL. MaxcumansHas KOHLEHTPAL}A B I1/1a3M€ KPOBIT JOCTHTAETCA HIJI/I6III/ISI/I-
TEMbHO Yepe3 TP Yaca 107 NepoparbHoro npuema. TTponadieror Gbictpo pac-
TIpefienAeTca B TKaHAX. OH MMeeT OTHOCHTENbHO GOMbII0N 00beM paciperenetit
(1,2 10 4,0 n/xr B chase paBHOBecHA) 1, 13-32 CBOEIH OCHOBHOI MPHPOABL, CBASAH Ha
96-97 % ¢ KucnoTHbIM anb(a,-TmKomporeiHoM. [Ipouet cBoboAHbIX ppaximit
pacTer ¢ yBEMIUEHIEM KOHLEHTPAL{iL HpOHa(l)CHOHa B II71a3Me, Y MALMEHTOB C He-
JOCTATKaMI 104 HOI YKL 3T0T Mponiert Oombite. ITponaQyeton mmeer mimo-
chrmbHBLf XapaKTep 1t aKTHBHO 61OTPAHCHOPMIPYETCA, B HACTHOCTH, B 5-THIPOKCH-
nponaeron.  [poKcimpoBaKue NPOMCXOIMT B TEYeHH  NOCPENCTBOM
uochepmentos P450, CYP2D6, CYP3A4, CYP1A2. [Ipyras wactp [Tponacheora e-
TIOMUPYETCA C I N-zenpom (erora. B wenoseseckoit miasme
1t Mote Gbimt 06HapyKetb 11 MeTabomiToB, 13 KOTOPBIX S-TipoKcimponadeHor
1 N-enpomunmpontacyeroH velot ospeiicraite a IKI, aHanoriaHoe BelecTsy, u3
KOTOPOTO OHH 00pa3s0BaiCh. KOHIEHTpaIIA B TIasMe fBYX MeTabomTOB COCTaB-
TIA€T, 0IHaKO, T01bK0 20 % 0T MaKCIMaTbHOi! KOHLIEHTPAL[M! B ITa3Me 0T MCXOTHOTO
Bemjectsa. Y mofeit Obum 00uapyxer momnopdus Giotpatcdopmarmi. B rpymme
ObiCTpbIX MeTa00MI3aTOPOB BpEMs HOMYBHIBENCHNA COCTABIALT 5-6 YaCOB, B IpyIIe
MeJJIEHHBIX MeTa00/I3aT0POB BPEMs HOMyBbIBECHIA COCTABNALT OKO70 17 HacoB.
TTponacherot it ero f1Ba OCHOBHBIX METa00MITa B OCHOBHOM KOHBIOTHPYHTCA B -
YeHI I BBIBOLATCA i3 OPTHIBMA C Ka/loM B KOHborHpoBaHHoit ope (5o 50 % ot
nipurAToit fo3bt). Hpinvepro 1 % mpomadieHoHa BHBOTUTCA B He3MEHEHHOM Bitfie
¢ Modoit. TIponaQyeHoR 1MeeT OTHOCHTENbHO G07bIlI0e BPEMA BEIBEJICHIA B iETOM
(0,72 m/sac 1t Xr oc7e IOBTOPHOTO TIEPOPATBHOTO TPHEMa), a TIepHOR MOMyBbIBEe-
HIA COCTABILAET IPUOMIBHTENbHO 6,2 Yaca, ¢ BapuaItaMit Mexay 2,3 1t 11,8 vacos
(y MepTeHHBIX MeTab0mu3aTopoB MepHof YBEMIYMBAETCA MPHMEDHO B fIBA Pasa).
Tloveynasn HEJ0CTATOYHOCTD BIIMACT, B HeKOTOpO]‘}I CTETIEHIL, HA IKCKPEILHI0 META-
GomuroB mponaQeHoa. [eMOTMATA He BMMAET Ha SMIMMHALIO TpomadeRona
1 er0 MeTabomiToB. bonee Tabkenan dopMa MedeHOuHOM KeAOCTATOUHOCTI MPHBO-
JJIT K YBEMIHEHHI0 KOHLICHTPAIIIH B I1Ta3Me NpoNac)eHOHa 1 K POJIHHI0 NIepuopia
€10 MOMyBBIBE/ICHILA.

TIOKA3AHMA K ITIPUMEHEHIIO

KemypoxoBas TaxvKapuA U KeMyA0UKOBaA KOMIVIEKCHAA SKCTPACHCTOMIA, CHH-
npom Bombepa-Tapximcona-Yaitra (WPW), Taxukapmia arpoBeRTpHKyIApHOTO
Y3714, TaxiKapAiA TapOKCH3MATIbHAA CYNPaBeHTPHKYNADKas, QUOPHIIAIII Mpeg-

cepauil.
J03MPOBKA I CIIOCOb ITPUMEHEHNA

Bapocrle

JInst azbl THTPOBAHILA N NOMEPAKIBAIOLIE TePAI AL NAIMEHTOB C MACCOIl Tela
oxoro 70 kr pexoMerfiyeMas jo3a coctasiseT 450-600 Mr B fieHb, ee Heo6XoRuMO
pasfemiTh Ha 2-3 mpieMa. B HeKOTOPBIX CIyasx HeOGXOMIMO YBMIHTD [03Y IO
900 Mr. Y niatiyenToB ¢ MeHbleli Maccoii Tefa peKoMeH/IyeTca CHIKeHue o3bl. [losa
JOKHa OBITD YBEMIYeHA TOTbKO Yepes 3-4 HA NeYeHIIA.

Ecmt cymectsyer sHauntenshoe pacumpetie kommiexca QRS, wmt nossisercs
arpuosenTpukynapuas Onokapa I wmn [II cremen, Gyt oueHMBATbCA BOSMOX-
HOCTDb CHIDKEHIA I03bL.

TloanepxuBatomas f03a GyAeT OPEAETATECA B COOTBETCTBILH TIGATEMbHBIM KOHTPO-
TieM ceppeuHoif featensroctit mo IKI' u aprepianbtoro fapneruts (8 dase THTpo-
BaHIA JI03b1).

lew

Tnst hassr THTpOBAHIS It TORREPKUBAIOLIEI! Tepamt DeKOMEHTyeMas CyTOuHas
7i0sa coctasnser o 10 fo 20 Mr/kr, mpreM pasfemTh Ha 3-4 pasa B fieHb. [losy
MOXHO YBEIIHTb TOMbKO Yepe3 3-4 At nevetta. [lognepiuBatouas foa Oyer
OIpefleNATbCA B COOTBETCTBINI ¢ Memiyuuckiy Habmopeten, IKI' i aprepuans-
HBIM fiaBierteM (B hase THTPOBAHIA F03bI).

[oxuble mom

¥ IOKIUTBIX MALHERTOB CO 3HAYNTEBHBIMI PACCTPOICTBAMI (YHKIHI TEBOTO JKe-
nyAouka (paxuus Bbi6poca Menee 35 %), Tatoke y MALUEHTOB ¢ OPraHIMeCKIUMI
TIOBPEXIEHIAMI MUOKAPA TleeHIe CefyeT HauuHATb MefyTeHHo,  0co00it ocTo-
pO)KHOCThIO, n yBCHM‘{VIBaTb )103y TIOCTENIEHHO. 3T0 OTHOCUTCA K HO)I(ILCIJ)KMB&]OH.[C];[
tepaminit. JlioGoe yemrderue A03bi CIEAyeT MPOH3BOGHTD TOMBKO Hepes 5-8 et
TIEYeHNA.

TlaimenTH ¢ HETOCTATOYHOCTBI0 (YHKIN OYeK I/ WIH TeyerH

Y MAIlUeHTOB ¢ HETOCTATOYHOCTBIO (PYHKIINI MOYeK W/WIK TeHeHH BO3MOXKHA Ky-
My/ALIA TIpenapaTa B Opraru3Me axe NP HCHOMb30BaHMH 00bIdHbIX f03. Pasa
TUTPIPOBAHNA NPONagheoHa OyieT HagaTa TOMbKO MOCTE THIATETBHOTO KOHTPOTA
9K 1t KoHUEHTpaLY MTa3MBL.

NOBOYHBIE IOOEKTDI

Hpoggnnb Gesonacrocmu
Hartbonee pacmpocTpareHHbIMi T000HBIMI S heKTaMIt ABMATCA TONOBOKPYKe-

Hte, KapyIIeHHte MPOBOTMMOCTY, CepAtelerite.

Tlepeuscrernbie n0004HBle 3YeKTb! BHIABICHb B Pe3yBTaTe KIMHIYECKIX HCCTe-
JJOBaHIIE 1 OITbITA HICTIOMb30BAHIA, OHH KTACCHMUMPOBAHbI HA OCHOBAHMI YaCTOTHI
BCTPEYAEMOCTI! TIPH MCTOMb3OBAHMY CTIERYIOMINX KOHBEHIINT B 3aBUCIMOCTH OT
YACTOTBI I B TIOPAZIKE y6bIBaHVI5[ BOXHOCTIL

Ouenb yacto (> 1/10)

Yacro (> 1/100 u < 1/10)

Tuorza (> 1/1000, < 1/100)

Perko (> 1/10 000 1 < 1/1000)

Ouenp peao (< 1/10000)

Hapywenus kposerocnoil u mumamuneckoii cucmen

Vsorya: TpomGomuTONEHIIA.

C HeusBecTHO/t YACTOTO: arpaHyOLITO3, NejtKoNeHI, TPaHYOLHTONEHIA.
Hapywerus ummynroil cucmemvt

C HEM3BECTHOI YACTOTOI: THTIEPYYBCTBHTENBHOCTD.

Hapywerus mematonusma u numanus

C HewsBecTHO/t YACTOTOt: MOTepA ammeTuTa.

euxuseckue paccmpoiicmea

Yacro: TpeBora, HapyIIeHIA CHa,

JIHorza: HOURbIE KOMMapbL.

C HemsBeCTHOJt YaCTOTO: CITYTAHHOCTb COSHARMA.

Paccmpoticmea HepeHoil cucmenl

OueHb YacTo: TOTOBOKPYKeHie.”

Yacro: ronoBHas 607, PacCTPOICTBO BKYCA.

VIHorza: 00MopoKH, aTakcitd, NapecTesi.

C Hey3BeCTHON YacTOTOlE: CYAOPOTH, 3KCTPATHpaMIHIe TIPH3HAKH, GeCTIOKOiCTBO.
Paccmpoiicmea znas

Yacro: 3aTyManeHHoe 3peHite.

Hapywienus nepenoi cucmenst

JIHorza: TOMOBOKpYKeHMe.

Cepeutvie sabonesanus

OueHb YacTo: HapyIIeHILA TPOBOZIMOCTH,’ cepAeOHeHite.

Yacro: Gpapkapus, CuycoBas OpaTuKApII, TAXUKAPIIA, (UOPIHIIALIA Mpeg-
cepmnit.

VImorya: KemyRouKoBas TaXKappus, apuTMIA.*

C HeNsBecTHoil YacToToit: QMOPWIMAIIN XKEMyAOUKOB, CepedHas HENOCTATOY-
HOCTD,” OpajKapAiA.

Cocyducmoie paccmpoiicmea

Jnorza: apTepyanbHas IMOTER3HA.

C HensBeCTHOJi YaCTOTO: 0PTOCTATIYeCKas THTIOTEH3UA.

Toixamensibie, epyOuie u MeduacinasHoie paccmpoiicmea

Yacro: opppimka,

Kenydouno-kuieunvie paccmporicmea

Yacto: Gomi B KHBOTE, TOWIKOTA, PBOTA, Japes, 3a10p, CYX0CTb BO PIY.

JInorza: MeTeopi3M, B3Ry THE KIUBOTA.

C HeM3BeCTHOI YaCTOTOM: OTPEDKKA TOPbKIM BKYCOM, XENA0YHO-KILIEYHbIe Pac-

CTPOIICTBA.

Tenamobunuaphvie paccmpoiicma

Yacro: paccrpoiictBo modewHoit dyHKi.’

C HeN3BeCTHOIt YaCTOTOI: XO7IeCTa3, JKENTyXa, TeMaTuT.

3abonesanus Koxu u n00KoXHoil Kiemuaniu

JIHorz: KpamBHUI}A, 3y, ChIII, SpHTEMA.

Hapywerus onopHo-Oeucamenchozo

C HeU3BECTHOI YACTOTOIH: CHHIIPOM BOTYAHKIL

Paccmpoiicmea penpodyKmugHO cucmest 1t MOTOUHbIY ee3

JIHorza: 3peKTIbHble PAcCTPOiiCTBa.

C Hey3BeCTHOI YacTOTOlE: OMUrocnepMia.”

O6uyuie Hapyuienus u paccmporicmea 6 Mecine UCHOTb306GHIA

acro: 60rb B rpyi, ACTEHIA, YCTATOCT, MIXOPAKa.

" MoxeT mpOSBHTCA B BILfie XOTIECTa3a, JHCKPASINit KPOBIH H ChIIIIL.

» 32 HCKTI0YeHIeM TOTOBOKDYKEHILA.

> BKmioyas CHHOATpHATIbHBL 610K, AB 00K, BHYTPILKETY04KOBBLi OMOK.

*TTponaieHoH MoXeT BbI3BATD MPOAPUTMOTEHHbITE SYeEKT, KOTOPBLIt mposBAETCA
KaK JKeMy09KOBas TAXUKAPILA 1UTH OpHIIALIN. Hemmgme W3 3THX AHTMITE
MOTYT ObITb OMaCHBIMI TS JKUI3HIL If JTHOTA TIOBAeb 3 CO00IT CMepTeNbHBIe I0-
CIECTBILA, YT06BI X U30€XATh, TPEOYIOTCA peatiMalOHHbIe MepBL.

> Moxee mpiBectit K 000CTpeHIE0 CepedHOI HeJOCTATOUHOCTIL.

* BKmioyator aHOMAMbHbIE 3HadeHIA TecToB (yHKIm meseru: yBemrderie ACT,
AJIT, ramma-GT, menowsoit hocdparassr.

7 OmurocriepMitst ABIALTCA 00PATHMOIE TI0CTe 3aBepLICHILS /ledeHIts MpOMadleHOHOM.

NIPOTUBOIIOKA3AHIA

TitnepuyBCTBHUTENbROCT K THAPOXTOPIAY MpoadieHOHa 1wt K mo6oMy 13 KoMmo-

HEHTOB TPeMapara.

Cipipom bpyraga.

Txenble opraniryeckite 3a00/1eBaHILA MHOKAPILa, B TOM HCTIe:

- MHGAPKT MIOKAPT B TedeHite HOCTETHIX TPEX Meclles;

~ HeKOHTPOTMpYeMast 3aCTOHaA cepiedHa Hef0CTATOROCTS ¢ ypaKyeit BhIGpoca
TIEBOTO XKeMYAOYKA, CHIDKeHHO! Hitke 35 %;

- Kap/MOTeHHBL]E IOK, KpOMe IOKa apHTMITL;

- TIDKeTas CUMIITOMATIYeckas OpaiKapLs;

- 6071e3Hb CHHYCHOTO Y313, CHHOATPHATIbHA G710KAa, aTpHOBEHTPHUKYNAPKAA O0-
Kazia II creneru i Gonee, Grokaa HOXKi myuKa [itca 11 BRYTpIDKeTy09KOBas
foKaza Ge3 KapmitoCTHMYTATOPa;

- TADKeNas apTepHaTbHAs THTIOTOHNA.

IMeKTPOMHTHBIE HapylIeA (HAPHMep, MeTab0MI3Ma Kamits).

Taxenas o6cTpyKTuBHAs G07e3Hb NIETKIX.

Mutacrenua.

CoBMeCTHOE JCTIOMb30BAHIE ¢ PUTOHABHPOM.

ITEPEJIO3MPOBKA

Cepdeurvle cumnmoni:

Tokcirdeckoe ieficTsie mpomageHoHa NPOABNACTCA TIOCPECTBOM TeHepaLInit M-

l'IyJ'IbC()B I MISMEHEHIA TPOBOMIMMOCTH MMHyHbCa, YTO ONpPEENACTCA MOCPENCTBOM

yammenna nnrepsana PQ; pacumperua kommiekca QRS yrueteHHocTu asro-

MaTU3Ma CHHYCHOTO Y3714, OMoKafibt AB, enyA0uxoBoit Taxitkapiis, puOpmmsimt

KenypouxoB. CHIDKeHIe COKpaLIleHILi! MitoKapyia (OTpHIATe TbHBL HHOTPOIHBLI (-

(heKT) MOBOLIMPYET APTEPATBHYIO THIIOTEHSIHO, BIVIOTH 0 KAPIMOTEHHOTO LIOK.

Cumnmonv! SkcmpaxapouansHbie:

TonoBHast 0mb, TOMOBOKpYKetite, IOMYTHeHIe 3PEHILA, TAPECTE3ILA, TPEMOp, TO-

HOTA, 3a110p, CYXOCTb B0 PTY. B oueHb pepinx cyyaax - cynoporit. bbum saperut-

CTPHPOBAHBI CMepTe/bHbIE CTyHaIL.

B tsoxenmbix CITy4aAX MOTYT BOSHUKHYTb TOHIKO-KMOHIYECKIE CYLOPOIIL, mapecte-

3114, COHMIBOCTD, KOMA 1 AITHO9.

Jleenue

B pomonHene k o0uM MepaM ClefiyeT KOHTPOMUPOBATH MOKA3ATENI KI3HEHHO

BaXHbIX QYHKLHIE W, TIpH HEOOXONMMOCTH, KOPEKTIHPOBATD IX.

Jins HopMAMH3ALIL CEPIEYHOTO PHTMA It APTEPUATBHOTO JABMeHIA — feduOpi-

TUAIA, BHYTPUBEHHbIe BTUBAHILA OMAMIHA I H30MPOTepeHoMa. [I1 TIOfaBeHIA

CYLOPOT Aa3eNaM BBOAT BHYTPHBEHHO. Moxer OBITb TIOMe3HbIM HCKYCCTBEHHOE

JIbIXaHIe J{ HEMPAMOIE MacCaxk CeppLa.

Temonepdyaia umeet Kuskylo sdexTiBHOCTb. brarogaps npuBsske B Gombimix

nporopupAx K Oenkan miasmer (>95 %) 1t Gombizomy o6bemy pacmpenencHits,

TeMOTHan3 HedhheKTiBeH.

CHELVANBHBIE TPEAYIIPEXTEHIA Jt MEPBI IPETOCTOPOXHOCTHI

Jlo mpiveHenis 1t Bo BpeMs MedeHid 6yfeT HeoOxomumo Kontpomtposars IKI

It JUIMHIYeCKIte TIOKA3ATeMt [UA OLeHK SQQeKTUBHOCTI MeueHIs 1 Heo6xomt-

MOCTb €70 TIPOICHIA.

TTpuen nponacherota MOXKeT BbLABHTS GecCHMITOMHOE TeweHite CHpoMa bpyraza

W Bbi3Barb Opyragonogobie ismerers Ha IKI. Ioaromy mocie Havana Tepammt

nipenapatoM LIpomaHopy® creyeT MpoBecTy AMeKTpoKapIorpagueckoe 06cieno-

BaHIte, YT00bI HCKTIOWNTS Hamruite CHpoMa Bpyraga ut GpyrafomonoOHbIX nave-

Henuit Ha IKT.

Jlederite MpomadieHOHOM MOXET TOBMIATS HA Pab0Ty MCKYCCTBEHHOTO Kapfuio-

crupynatopa. [loaToMy QYHKIMI KApIHOCTHMYNATOPA OIDKHBI OBIT IPOBEPEHBI

1L, TIPY HEOOXORUMOCTIS, IIEPENIpOrpaMMIpOBAHEL.

He yickmioaeTca BO3MOXHOCTb KOHBEPCHI APOKCHIMATbHOI uOpiALIL Mpe-

cepminit Ha Qartep mpecepmnit ¢ Gmokagoit mposegeryts 2: 1 1wt 1:1.

Tak xe, KaK W y ApYTUX aHTHADHTMIrICKIX CPEAICTB Kacca Ic, y TIaIpeHToB ¢ mpo-

TPECCUpYIOUIM  3a60TeBaHIeM CepAL, CONPOBOXAEMBIM CTPYKTYPATBHBIMIL

U3MEHCHILAMI MHOKAPJd, MOTYT BOSHIKATb BeChMa TAXEble I000YHbIe PeaKImi.

¥ TaKyIX TIAIEHTOB TIPUMEHEHIE IPENapaTa IPOTHBOMOKA3AHO.

TIpueHeHite ¢ 0CTOPOXHOCTIO Y MAI[HEHTOB ¢ GPOHXHATBHOM ACTMOIL.

Henonw3osanue 60 8pers Geperennocny i 6 nepuod Taxmanuy

AlieKBaTHBbIe i KOHTPOTUPYeMble HCCTET0BAHILA Y OepeMeHHBIX JEHIIUH He Tpo-

Bomich. [Ipemapar Moxer ObITh MCHOMb30BaH BO BpeMA GepeMeHHOCTH W

B TIEPHO] /IAKTAI[IN TOMbKO B TEX CIYasX, KOTAa OKIAAEMAs IOMb3A Jy1A Marepu

TIPEBBIILIACT NOTEHLMATbHBLIT PUCK [T TIT0Ka/peleHKa.

[pomaderoH poHIKaeT Yepes IALeHTAPHBL Gapbep. KOHIEHTpaILA B MyMOBIH-

HOIE KpOBI JoCTHTaeT 30 % 0T KOHIEHTPALIIH B IA3Me MaTepit.

TlpomadpetioH BBIBORUTCA € IpyAHbIM MoTOKOM. O JOTDieH MPUHIMATBCA ¢ 0cofoit

OCTOPOKHOCTHIO B TIEPIOF MAKTAIIL.

Brusnue Ha cnocobHocmy ynpasnamy mpancnopmuviru cpedcmeanms u pago-

MAMD €O CROMHOIMY MEXAHUSMAMY

3aTyManeHHoe 3peHle, TOTOBOKPY:KeHIte, CTA60CTb I OPTOCTATIYeCKaA THIOTOHILA

MOXKET BMIMATD HA CKOPOCTb PEAKLII MALEHTOB I 3MEHATD CHOC06HOCTI) ynpas-

JIATD W paGQTaTb CO CTIOXXHBIMM MEXAHU3MAMI.

B3AMMOJEMCTBUE C IPYTUMI JIEKAPCTBEHHBIMII CPE[ICTBAMI

JITIPYTYIE BUJIBI B3AMMOJIENCTBII

Kowuenrpautio npomadyeHoHa MOTYT YBETIHTD NIeKapcTBa, KOTOPIe MHTHOHPYIOT

AKTUBHOCTD H303H3MMOB 1uToXpoMa P450 - CYP2DG, CYPIA2 i CYP3A4 (Hampu-

Mep, KeTOKOHA3OM, IMETIAIH, XHHIUH, SPUTPOMIILIH, TPeiindypyTOBbIil COK).

OnHOBpEMeHHOE HCIIOMb30BAHIE TPONAQ)eHOH C UHITGHTOPaMIt STIX (hepMEHTOB

He0OXOBUMO OCYILIECTBIATS ¢ MOHUTOPHHIOM COCTOAHIA MALIHEHT I IPI Heo6X0-

JUIMOCTH KODPEKTHPOBATb /103Y NEKAPCTBa.

Hp]/[ COBMECTHOM TIPUMEHEHIN MIJI0KAIHA HE 6bUII/I 3AMEYCHbI 3HAYMTETIBHBIC B3AM-

MOfeifcTBILA Ha hapMAKOKHHETIIECKOM YPOBHE, HAKO CYLECTBYeT BBICOKILI PHCK

T0604HELX 3)eKTOB BO3TEIiCTBIA MIAOKAIHA Ha HEPBHYIO CHCTEMY.

KomOummpoBaHHas Tepamits ¢ aMHOApOHOM i IponacieHOROM MOXeET HOBTATH Ha

Tiepefiady BOSOYATIEHIA 1 PENONAPH3ALMIO, YTO MOXKET MPHBECTH K TOTEHIMATb-

HbIM IPOAPUTMOTEHHBIM HAPYIIEHIAM.

B rakix cysasx 5036t 060HX MpemapaToB AOMKHbI GbITh OTperymipoBabl B 3aBHCI-

MOCTH 0T TePIeBTITIeCKOr0 OTBETa.

(OpHoBpeMeHHOe TIpUMeHeHIe MHTHOUTOPOB 00PATHOTO 3aXBaTa CePOTOHIHA, Ha-

H(I:)I/IMCP, TIAPOKCETITHA, MOKET MPIBECTI K MOBBILICHII0 KOHLEHTPALIML B MIa3Me

(Caee) mpomacherona. ITpu coBMecTHOM TpiMeHeHI IpONaQyeHOH C MYOKCETIHOM

¥ MOfeit ¢ GbICTPBIM MeTaGOMI3MOM MOKET IPHBECTI K YBE/HYCHII0 KOHICHTPAINI

B cnyyae S-nponaQenoa C,,, it AUC mponacherona $ Ha 39 % ut 50 %; a mpomade-

HoHa R - Ha 71 % 1 50 %, cooTBeTCTBEHHO.

Taxitm 06paso, skenaebilf TepaneBTideckinit 3QdeKT MkeT ObITb J0CTHIHY'T NpK

TIpUMEHEHIN NPOTad)eHOHA B MEHBLINX 032X,

CoBMecTHOE BBEfieHNe C MeKAPCTBAMH, MeTa0OMmISHPOBAHHBIMII MOCPEACTBOM

CYP2D6 (BamadaxcuH), MOeT NPUBECTH K YBEMIYeHI0 KOHIEHTPALIH 3TIX

TIPeNapaTos.

Bo Bpewms comyTcTBYloieit Tepanit Obi710 3apeTUCTPIHPOBAKO YBEMIUeHIE KOHIIEH-

TpaLII IPONPAHOTOIA, METOMpOTOIa, Ae3HTPAMIHA, LHKTOCTIOPIHA, TEOQIIIHA,

muniaseMa. [Ipi oABIeHIN NPHSHAKOB Mepefo3HpOBKI X 1032 CHIDKACTCAL.

CoBMecTHOE MCTIONb30BAHME COBMECTHO € pUQAMIMIHOM, (enobapbiranon

YMeHBLIAET aHTHAPHTMIreCKiit 3hdeKT nponadeHona 13-3a CHIKEHIA €10 KOH-

TieHTparni B 1u1asMe. [Ipit AmiTenbHOM COBMeCTHOM ICTIOTb30BaHILI ¢ etobapbir-

TANOM W/ PHOAMIIIIIHOM HeoOXOmMO OYZeT KOHTpOMMpOBATS TepaneBTirde-

CKILif OTBET Ha IPOMagheHOH.

Tax Kak nporaQ)eHoH MOXeT YBEMUYNTD KOHIEHTPALIIIO AHTHKOATY/LAHTOB B IIa3Me

KpOBH TpH ATHTENIbHOM TIpHeMe TIepopabHo (Bapcba[l)_uu, (hermpokyMoH), 310

TIPUBOJHT K YBEMIYCHIO TIPOTPOMOIHOBOrO BpeMeHI. TiiaTe/bHbIii MOKUTOPUHT

CBEpTIBAEMOCTI PEKOMERJYETCA TIAIMEHTM, KOTOPbIe IPHHIMAIOT 3TH IeMapaTsl

OFHOBPEMEHHO I, [IpY HEOOXOTIMOCTI, KOPPEKTUPOBATD A03Y PENapatos.

BHEIITHII BIITI, YITAKOBKA

Ta6nerx, nokpbireie o6onoukoit, 150 mr. Ilo 10 Tabmerok B bmictepe. Ilo 5 micre-

OB B KapTOHHOI yTIaKOBKe.

XPAHEHIE

XpaHUTb B CyXOM MecTe BIau OT CBeTa, HFI/I 15-25°C.

XpaHuTh B HEIOCTYIHOM 1A fieTeif MecTe!

CPOK XPAHEHIA

3ropa.

He wcrons30Bats mocre HcTedeHitA cpoka FOFHOCTH, YKA3AHHOTO Ha YIAKOBKE.

TIPABOBOI CTATYC

Tlo HasHaveHI0 Bpaya.

JATA TIOCTTETHEN KOPPEKTHPOBKII TEKCTA

Qenpan, 2014 1.

BIIAJIENEL PETMICTPALIIOHHOIO CEPTHOMKATA

«PROMED.CS Praha a.s.», Yemckas Pecrybmika

HA3BAHIE M ATIPECTIPOV3BOJUTENA

«PROMED.CS Praha a.s.», Yemckas Pecry6mika

ITpu 603HuxHosenuy Kaxux-nubo noGounvix peaxyuii cooGuyume 6 omder dap-

Maxonadsopa Azenmcmea no Meduyunckum npuGopan u nexapcmean (men.:

0228643 38)
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U bHOU MKAHY
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