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Antrag vom 05.08.2021 auf Erteilung einer Gestattung gemaf}
§§ 10 Absatz 1aund 11 Absatz 1c Arzneimittelgesetz (AMG) -

Einfuhr und Inverkehrbringen von Javlor 25 mg/ml Konzentrat zur Herstellung einer

Infusionslésung
Arzneimittelbezeichnung Zulassungsinhaber Zulassungsnummer
Javlor 25mg/ml Pierre Fabre Médicament EU/1/09/550/005

Konzentrat zur Herstellung

einer Infusionslésung

Sehr geehrte Damen und Herren,
auf [hren mit E-Mail vom 05. August 2021 gestellten Antrag ergeht folgender
BESCHEID:
1. Eswird im Einzelfall gestattet, dass das o. g. Arzneimittel mit der fiir den russischen
Markt bestimmten und damit mit einer Kennzeichnung bzw. Packungsbeilage in einer

anderen als der deutschen Sprache in den Verkehr gebracht wird.

2. Diese Gestattung ist befristet bis zum 01. April 2022.
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Begriindung:

Zul.

Nach §§ 10 Absatz 1a und 11 Absatz 1c AMG kann die zustindige Bundesoberbehérde im Fall
eines drohenden oder bestehenden Versorgungsengpasses auf Antrag des Zulassungsinhabers im
Einzelfall gestatten, dass ein Arzneimittel, das durch Arzte unmittelbar an Patienten angewendet
wird, befristet mit einer Kennzeichnung und Packungsbeilage in einer anderen als der deutschen
Sprache in den Verkehr gebracht wird.

Diese Voraussetzungen sind vorliegend erfiillt.

Bei der von Thnen mit dem Antrag vorgelegten und fiir den russischen Markt bestimmten
Kennzeichnung/Packungsbeilage handelt es sich um eine Kennzeichnung/Packungsbeilage in
einer anderen als der deutschen Sprache. Die fiir den russischen Markt vorgesehene Ware ist mit

der in Deutschland vertriebenen Ware identisch.

Javlor 25mg/ml ist zugelassen fir die Indikation
- Monotherapie bei fortgeschrittenem oder metastasierendem Ubergangszellkarzinom des

Urothels bei erwachsenen Patienten, nach Versagen einer platinhaltigen Behandlung

Im Rahmen der durch das BfArM aktuell durchgefiihrten Sachverhaltsermittlung wurde ein
drohender versorgungsrelevanter Lieferengpass festgestellt. Das Inverkehrbringen der in Rede

stehenden Ware dient der Sicherstellung der Patientenversorgung.

Je nach Patient konnen laut aktueller Behandlungsleitlinien auch andere neuere Therapie-
optionen, wie z.B. Immuntherapien oder andere Zytostatika in Monochemotherapie in der
Zweitlinientherapie des Blasenkarzinoms verwendet werden. Patienten jedoch, die bereits mit
Vinflunin in einem Therapieschema begonnen haben, kénnen nicht risikolos auf einen anderen
Arzneistoff wechseln. Gleiches gilt, wenn die moglichen Alternativen in Zweitlinie bereits

ausgeschopft sind.
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Zu 2.

Die Befristung erfolgt antragsgemaf, stiitzt sich auf §§ 10 Absatz 1a und § 11 Absatz 1c AMG. und
ist im genannten Zeitraum erforderlich, um den drohenden Versorgungsengpass mit dem o. g.
Arzneimittel auf dem deutschen Markt abzuwenden. Nach derzeitigem Sachstand ist ab April

2022 wieder von einem reguldren Vertrieb von Ware in deutscher Aufmachung auszugehen.
Hinweis:

Es wird empfohlen, aus Griinden der Nachvollziehbarkeit und Transparenz ein offizielles

Informationsschreiben jeder Lieferung beizufiigen.

Rechtsbehelfsbelehrung:

Gegen diesen Bescheid kann innerhalb eines Monats nach Bekanntgabe Widerspruch erhoben
werden. Der Widerspruch ist bei dem Bundesinstitut fiir Arzneimittel und Medizinprodukte
(BfArM) in Bonn einzulegen.

Bonn, 12. August 2021

Mit freundlichen GriifRen

Im Auftrag

Dr. Michael Horn

Anlagen

- Gebrauchsinformation - in russischer Aufmachung

- Aufere Umhiillung - in russischer Aufmachung



Nom du laboratoire :  PIERRE FABRE Code article: 319826 Editiondu: 11/10/2017 . S I G
Nom du document:  PROS JAVOR 2 ML- 10 ML RU Couleurs: Noir Format ouvert: 420x 297 mm ¢ allaz Lrenier
RoouRo/Vo:  Recto/Verso BATN°: 1 Format plié: 70 x 46 mm
WHCTPYKLNA C anbda-1-kmcnbim rMMKOMNPOTENHOM n  [pyaHoe BCKapMmnAuBaHMe BO BpemA Tepanuu
MO MeAVLIMHCKOMY NMPUMEHEHUIO NeKAPCTBEHHOTO TpomboumMTaMu HecyLLecTBEHHO (<5%). npenapaTtom MKassiop NPOTNBOMOKa3aHo.
npenapara MpenenbHbll 06bem pacnpepeneHns coctaBndeT  [auveHTam, NAAHUPYOLWUM poXAeHWe feTeit
2422 + 676 n (okono 35 n/Kr), uTo NoaTBEPXKAAeT  MNOCNe OKOHYaHWA Tepanuu, pPeKoMeHayeTcA

5 25 mr/mn

aesop

(HanmeHoBaHNe NeKapCTBEHHOIO npenapaTa)

PerncrpaymoHHbin Homep: J1M-001721
ToproBoe HanMeHOBaHue npenapara: Xasnop

MexxpnyHapoiHOe HenaTeHTOBaHHOE HallMeHOBaHMe:
BUHNYHVH

JlekapcTBeHHaa ¢opMa:  KOHUEeHTpaT  Ans
NpUroToBNIEHWA pacTBopa AnA HOY3N
CocraB:
EETD [lo3upoBKa Ha ¢pnakoH
BellecTsa P
50 mr 100 mr 250 mr
[2mn /4mn /10 mn
AkmusHoe
8ewecmeo:
BuHnyHuHa 6835mr | 136,70 mr | 341,75 mr
auTapTpat
(B nepecyete 50,0 mr 100,0 mr 250 mr
Ha BUHONYHUH
OCHOBaHNe)
BcnomozameneHoe
8ewecmeo:
Bopa ans 102 mn po4mn | no10mn
VHDbEKLNIA
OnucaHue:

Mpo3payHbll PacTBOP OT GECLIBETHOTO 40 CBETNO
enToro ugeTa.

(®apmakoTepaneBTuvecKkas rpynna:
npoTnBooNnyxonesoe CpeacTso - ankaaong

Kop ATX: LOTCA05

OapmaKonoqueCKlne CBOWCTBa:

@apmakoduHamuka

BMHPNYHMH OKa3blBaeT uuTOCTaTMyeCKOE AeCTBIE,
CBA3aHHOE C WHIMMOMPOBaHWEM MOAMMEPM3aLUM
Ty6ynuHa B npoLecce KNeTouHOro M To3a.

QapmakokuHemuka

BUHbNYHUH [EMOHCTPUPYET INHEHYIO o
bapMaKoKMHETVKY NpU Ha3HaYeHUn B
CTaHOAPTHBIX 4O31POBKaX (OT 30 Mr/m?
10 400 mr/m2).

3KCno3numsa BUHOMYHMHA B KPOBW —
niowaab noj KPWBOW «KOHLEHTPAUUsA-Bpems»
(AUC) 3HauMMOo KoppenupyeT CO CTEMEHbIO TAXKECTN
NENKONeHNN, HEeNTPOMEHUN U BbIPAXKEHHOCTLIO
acTeHM3aUMM NaUMeHTa.

Pacnpegenenuve
BUHONYHNH yMepeHHO cBA3bIBaeTcA C Genkamu

nnasmbl  KpoBu  (67,2+1,1%), COOTHOLEHNe
KOHLieHTpaLnii MeXay nnasmon 1 obwmum o6bemom
Kposu coctasnset 0,8+0,12.

CBAsb c 6enkamy OCYLLEeCTBAAETCA, [NaBHbIM
06pa3om, C NMNoNpoTerHamMy BbICOKOW MAOTHOCTM
N CbIBOPOTOYHbIM anbOyMUHOM, He AocTuraet
HacblleHnA B AuManasoHe  TepaneBTUYECKMX
KOHLeHTpauui  npenapata.  B3sammopencteue
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WINPOKOE pacnpeneneHme npenapara B TKaHAX.

MeTtabonusm

OCHOBHbIM AKTUBHbIM MeTabonmTom B
KpOBM ABnAeTCA 4-O-peaueTunBrHONYHUH,
obpasylmincs B pesynbTaTe JeNCTBUA Pa3nnyHbIX
ocTepas. Bce pgpyrme upeHTUPMUMPOBaHHbIE
MeTabonutbl 06pasyloTcA  Mnop  BO3AencTBUEM
nsodepmeHTa uutoxpom CYP3A4.

BbiBegeHve

Mepuioa nonyebisefeHnst BuHdnyHuHa (T, ,) paseH
40 u.

O6pasoBaHMe 1”1  BbiBeeHWe  MeTabonuTa
4-O-geauetTunBrHGNYHNHA npoucxognT
Mef/ieHHee, ero nepwop nonyebiBeaeHna (T
cocTaBnaet npubnmsmtenbHo 120 u.

BoigeneHvne BuHONyHWHa © ero meTabonuToB
NPOVCXOANT C Kanom (2/3) n mouon (1/3).

1/2)

Moka3aHuA K npuMeHeHnIo
MoHoTepanua B3POC/IbIX nauveHToB d
pacnpoCcTpaHeHHbIM  WAW  MeTacTaTUYecKnUm
ypOTeNnuanbHbIM  NepPexofHO-KNETOUYHbIM PaKoM
nocne Tepanuu NpenapaTamm NAaTUHbI, He AaBLIei
MOSIOXKUTENBHOIO pe3ynbTaTa.

MpoTuBonokasaHusa

* TUNepPUYBCTBUTENIbHOCTb K aKTUBHOMY BeLLEeCTBY
nnbo K ankanovigam 6apBrHKa;

« MHOEKUNOHHbIE  3aboneBaHnss B TeYeHue
2-X Hefleflb OO Hayana Tepanuu WAW Tekylume
TAXesble UHPEKLVOHHbIE 3a60NeBaHus;

+ abCONIOTHOE YMCNO HENTPODUIOB B KPOBM MEHee
1,5 x 10%n (1,500 KNeTOK/MKN) Mpu nepBom
BBEJEeHWN npenapata v meHee 1,0 x 10%/n
(1,000 kneTok/MKN) NpU NOCNeayOLWMX BBEAEHNAX
npenapata WM 4YUCNo TPOMOOLUTOB B KpPOBU
MeHee 100 x 10%/n (100,000 KneToK/MKN);

* NeYeHOYHasa HeAOCTAaTOYHOCTb TAXKENON CTeMneHN
TAXKECTY;

« 6epeMeHHOCTb n nepvon rpygHoro
BCKapMUBaHWA;

* [ETCKNIA BO3pacT Ao 18 net.

C 0CTOPOXKHOCTbIO

CMHAPOM BPOXAEHHOrO YANVHEHWA WHTepBana

Q-T, 3aboneBaHus cepaua (cepneyHasn

HELOCTaTOYHOCTb, MHOAPKT MUOKapaa, ullemms
MMOKappa, CTEHOKapAws, bpagnkapaus).

INEKTPONUTHBLIN  ancbanaHc (Hanpumep, npu
rMNoKan“eMuy, rmrnomarHuemMmn).
OpHOBPEMEHHDIN npuem neKapCTBEHHbIX

cpencTs yanuHaowmx uHtepsan Q-T (B Tom uucne
aHTnaputmmueckue |A n lll kKnaccos).

CuHapoM 3agHein obpaTtumoi 3Huedanonatum
(303).

[eyeHOYHas HeOOCTAaTOYHOCTb CpefHeN CTEMeHU
TAXKeCTV (CTaHpgapTHasA fo3a npenapata *Kaenop
BOJIKHA ObITb YyMEHbLLEHa).

MouyeyHas HEAOCTAaTOYHOCTb CPEfHEeN U TAKENown
CTeMeHn TAXEeCTU (CTaHdapTHaA [o3a npenapata
?KaBnop gomxHa 6bITb yMeHbLIEHA).

Bospact 75 net u craplwe (pekomeHayemble
CTaHAapTHble Ao3bl npenapata *KaBnop AOMKHbI
6bITb YyMEHbLUEHbI).

MpumeHeHne npu 6epemMeHHOCTU U B Nepuoj
rpyAHOro BCKapMANBaHUA

Mpenapat aBnop He [OMKeH NCNONb30BaTHCA BO
Bpems GepeMeHHOCTV B CBA3M C MOTEHLMANbHbBIM
PUCKOM Ans 3MOPVOHa 1 Nnoaa.

reHeTnyeckaa KOHCynbTaluAa.

Cnoco6 npuMeHeHUA 1 403bl

BHyTpuBeHHo.

PekomengoBaHHaA [fo3a coctaBnAer 320 mr/m?
BUHQNYHWHA B BUAE BHYTPUBEHHON WHQY3MM B
TeyeHue 20 MyHYT 1 pa3 B 3 Hepgenw.

Mpu oueHke oOLWeEro COCTOAHMA MO  LWKane
WHO/ECOG 0 unu 1, n nocne npenBaputenbHOro
obnyyeHuss 06nacTU Tasa, JledeHue cnepyet
HauMHaTb € Ao3bl 280 mr/m% Mpu oTCyTCTBUK
remMaTonormyeckon TOKCUYHOCTM B TeyeHue
NepBoOro UMKna, Tpebylowen OTCPOUKM NeyeHus
WM  yYMeHbLUeHUs [03bl, 03y HeobXoanmo
yBennumeatb A0 320 Mr/mM? gns nocneaylowmx
uuknos (1 pa3 B 3 Hegenn).

Ocobble rpynnbl NaLneHToB

layueHmel ¢ HapyweHuem yHKYUU neyeHu

PekomeHpyeTcs UCNonb30BaTh Criefyiolye A03bl:

+ Y NALMEHTOB C NPOTPOMOUHOBBIM MHAEKCOM 6ornee
70% W, KaKk MUHUMYM, C OOQHUM W3 CnegyloLwwmx

BAT ER-474 LE 13/10/2017

nokasartenen:

KOHLeHTpauuma obwero 6unmpy6brHa npesbiwaet
BEPXHIO0 rpaHuLy Hopmbl (BMH) He Gonee uem B
1,5 pa3sa;

WV  aKTVBHOCTb TpaHCamMHa3 6onee uem B
1,5 pa3a npesbiwwaeT BMH, Ho He 6onee yem B 2,5 pasa;
W/VNn akTMBHOCTb Framma-riyTamunTpaHchepasbl
(I'TT) npeBbiwaeT BMH, HO He 6onee yem B 5 pas;
WM aKTUBHOCTb TPaHCaMMHa3 npesbiwaet BIH ot
2,5 pa3 (8o 5 pa3 ToMbKO NpK HaNMYmMmn MeTacTasoB
B MeYeHu) - Koppekuua Ao3bl He Tpebyetca,
peKomeH[0BaHHaA 403a BUHOYHMHA COCTaBnAeT
320 mr/m? (1 pas B 3 Hepenu);

y MaLMEeHTOB C MeYeHOYHOW HeAOoCTaTOYHOCTbIO
nerkow cteneHn (knacc A no wkane Yanna-lbio)
WK Y NaLMeHTOB C NPOTPOMOUHOBBIM NHAEKCOM
> 60% W1 KoHUeHTpauuein obuero GunnpybuHa
6onee yem B 1,5 pasa npesbiwatowmm BrH, Ho
He 6onee yem B 3 pasa ¥ OAHVM U3 CleayoLMX
nokasartenen:

AKTUBHOCTbIO TPAHCaMMHa3, npeBbiwatoLen BIH;
n/vnn aktneHoctoto [TT, npesbiwatowen BrH
6onee yem B 5 pa3 - peKomeH[OBaHHaA A03a
BUHONYHMHA cocTasnisieT 250 mr/m? (1 pa3s B
3 Hepenwn);

Ta6nuya 1. BpemeHHoe npuocmaHoeJieHue ujiu npekpaujeHue jie4yeHus e cjiydae nposeJjieHusa

MOKcU4YHocmu

Bupapbl TokcuuHocTH

[eHb nnaHupyemoii Hpysn

Heiitponexua
(ANC* < 1,0 x 10%/n) unu

Tpomb6ouuToneHus

(Tpom6ouuToB < 100 X 10%/n) 2-X Hegenb

« MpunoctaHoBneHme neyeHns 1o BocctaHosaeHna (ANC 2 1,0 x 10%/n u
TpoMGoLMTOB > 100 X 10%/1), MPY HEOBXOANMOCTI KOPPEKTUPOBAT 403y
(cm. Tabnunuy 2);

« MpekpalLeHe neyeHns, ecnn NoKasatenu He NPULLAW B HOPMY B TeYeHne

OpFaHOTOKCI/I‘-IHOCTbI YyMepeHHas,
TAXENaa NNn yrpoxaroLlaa Xnu3Hm

« MprocTaHoBEHME NEYEHIA O YPOBHA C1AG0I UM HYNEBOI TOKCUYHOCTH,
W1 O NCXOBHOTO YPOBHS (CM. TabnmLyy 2);

« MpekpalLLeHe NeyeHns, ecni CHUXKeHNe CTeneHn TOKCMYHOCTY He
NPOW30LUNO B TeYeHWe 2-X Hefienb

Wwemns Mrokapaa y naumeHTos,
VIMEIOLYMX B aHaMHe3e MHOAPKT
MUOKapAa N CTEHOKapamIo

« MpekpalyeHne neyeHns

* ANC - abcontoTHOE YMcno HelnTpoduoB

Ta6nuya 2. Koppekyus do3bl 8 c/ly4ae NposeaeHuUs MoKCU4HOCmu

Bupbl TOKCUYHOCTIN

Pexxnm gosupoBaHmna

+y NaUMEeHTOB C NeYeHOYHOW HefoCTaTOYHOCTbIO
cpefHel cteneHn (knacc B no wkane Yanng-Moio)
WK Y NaLMeHTOB C NPOTPOMOUHOBBIM NHAEKCOM
> 50%;
N ecny KOHUeHTpauua 6unupybuHa npesbiiaet
BI'H 6onee uem B 3 pasa;
N aKTMBHOCTb TpaHcammHa3 u [TT npesbiwaer
BIH - pekomeHpoBaHHaA [Jo3a BUHONYHMHA
coctasnset 200 mr/m? (1 pa3 B 3 Hegenm).
Y naumeHToB C MEeYEHOYHOW HEeAOoCTaTOYHOCTbIO
Tsxenon ctenenmn (knacc C no wkane Yanng-Moto)
UM Y NALWUEHTOB C MPOTPOMOUHOBBLIM MHAEKCOM
< 50% nubo cC KOHUeHTpauuen 6unnpy6buHa,
npesbiwatowwein BIH 6onee uem B 5 pas, wim ¢
AKTUBHOCTbIO TpaHCaMmMHas3, npesbiwatowen BIH
6onee yem B 2,5 pasa (0T 5 v 6onee pas TONbKO Npu
HaNMUYNN METACTa30B B NeYeHM), Un C aKTUBHOCTbIO
ITT, npesbiwatoweinn BIH 6onee yem B 15 pas3,
nccnenoBaHne BUHGNYHWHA He MPOBOAMIOCh.

MayueHmesl ¢ HapyweHUem hyHKYUU noyek

B KAMHMYeCKUX wuCCnepaoBaHMAX Yy NaLMeHTOB

C  KIWPEHCOM KpeaTuHWHa > 60 mn/MuH

NCNONb30BaNUCb CTaHAAPTHbIE A03bl.

Ona  naumeHToB C  HapyweHvem  dyHKUUn

noyek CpepHen TAXeCTW (KNMPEeHC KpeaTWHMHa

40-60 mn/MMH) pekomeHfyemas [o03a COCTaBnAer

280 mr/m? (1 pas B 3 Hegenw).

[nA naumeHTOB C TAXeNbIM HapyLleHneM dyHKLUM

noyek (KNUpeHC KpeaTuHuHa 20-39  MN/MUH)

pekomeHayemas fo3a cocTasnseT 250 mr/m? (1 pas

B 3 Hegenw).

[na nocnegyowmx UMKIOB NleYeHnA Ao3a JOMKHa

OblTb CKOPPEKTVPOBaHAa B  3aBUCMMOCTM  OT

TOKCMYHOCTM (CM. Tabnuuy 3).

lMoxusnble nayueHmel (75 nem u cmapwe):

- AR NauMeHTOB Mosioxe 75 neT He Tpebyetca
KoppeKuwua Jo3bl;

- ANA naumeHToB oT 75 A0 79 net pekomeHayemas
no3a coctasnset 280 mr/m? (1 pa3 B 3 Hegenn);

- ANnA naumeHToB oT 80 NeT 1 CTapLue pekoMeHayemas
no3a coctasnset 250 mr/m? (1 pa3 B 3 Hegenn).

[na nocnegyowmx LMKNOB neyeHna fo3a [OSMKHA

6bITb CKOPpPEKTMpOBaHa B  3aBUCMMOCTU  OT

TOKCNYHOCTW.

[pumeHeHue 8 neduampuu
HeT onbita NprMeHeHuna npenapata XKasnop y feten.

Pa3BefeHve KOHLEHTpaTa

[na pasBegeHMA  KOHUeEHTpaTa  WCMONb3YOT

09 % pacTBOp HaTpua xnopwpa ana uHoy3un

nmbo 5 % pacTtBOp HAEKCTPOo3bl Ans UHY3Ui.

O6bem KOHLleHTparTa, COOTBETCTBYOWMNNA

paccumTaHHOW pAo3e BUHQIYHWHA, Pa3BOAAT B

100 mn pacTBopuUTENs B UHOY3VOHHOM MELLKE.

MpUroToBNEHHbIN PacTBOP HEOOXOAVMMO 3aLLMLATD

OT BO3[AeNCTBMA CBeTa [0 Hayana npoueaypbl

BBEAEHUA.

Metop BBefeHua

*B WHAQY3MOHHON cucTeMe fABa WHQY3UOHHbIX
MeLuKa:

Ne1:500 mn nHY3MOHHBIN MeLlok ¢ 0,9 % pacTBopoM
HaTpua xnopuga ana uHdysun wm 5 %
pacTBOpPOM AEKCTPO3bl ANA NHPY3WiA;

Ne2:100  mMn WHOY3VMOHHBIN  MEWoK ¢
NPUroToBfIEHHbIM ~ PAcTBOPOM  Mpenapara
Kasnop;

+ Heob6xoAMmMo obecneunTb BEHO3HbI JOCTyn B
0651acTy BeHbl BEpXHeN 4acTu npepniedba unm
LieHTparbHON BeHbl PyKW, chegyeT u3beratb
BBEleHMA Npenapata B BeHY TbI/IbHOW YacTy PyKK
1 B BeHbl, PacrnonoXeHHble 6113KO K CycTaBaMm;

+MHOY3MI0 HauMHaT C  BBegeHua 250 mn

0,9 % pactBopa HaTpua xnopuga ana uHoeysumn

unn 5 % pacTeopa AeKCTPo3bl Ans UHOY3Ni;

+ nHOY3mio Npenapata *KaBnop NPoBOLAT B TeUeHne
20 MUHYT;

+BO Bpems MpoBeAeHUs WHQy3un Heobxoanmo
4acTo NpoBepATb MPOXOANMOCTb  BEHO3HOro
npoToKa W TwWatenbHO cobnogatb Mepbl Mo
npefoTBpaLLeHNIO IKCTpaBasaLmy;

+nocne BBefeHNA pacTBopa npenapata Kasnop,
BBOAAT ocTtaBwueca 250 mn 0,9 % pactBopa
HaTpua xnopuaa ana uHdysuin nnm 5 % pacteopa
JeKcTpo3bl  AanAa  UHY3uMiA  (CKOPOCTb  MNOTOKa
300 mn/u).

Ta6nuya 3. Koppekyus 003l 8 ciyyde nposigsieHUs MOKCUYHOCMU y NayueHmMoa8 ¢ HapyuweHusamu
¢yHKYUU noYeK unu y noxxusbix nayueHmoe

(NCICTCv. 2.0)*

HavanbHas fo3sa 320 mr/m*

HavanbHas fo3a 280 mr/m?

Bupgbl TOKCUYHOCTN

Pexxum gosnpoBanmns

(NCICTCv. 2.0)*

HauanbHas fo3a 280 mr/m*

HavanbHas fosa 250 mr/m?

; BTOPOIA TpeTuin ; BTOPOIA p ,
nepBbiN P , P ; nepBbli P ; BTOPOIA BTOPOW
3nn3on rocneayloL | nocneayloLu 3nu3op, nocneaytowmn nepBbli 3NK130p nocnegyownit nepsblil 3N1304 nocnegyowunit

TOKCMYHOCTH >nnsoa 3nnsoa TOKCUYHOCTY 3MM30R TOKCUYHOCTH 3nn3op TOKCUYHOCTY 3nm3on
TOKCMYHOCTW | TOKCUYHOCTW TOKCUYHOCTH TOKCUYHOCTI TOKCUUHOCTH
Hevitponerus 4 cteneqn HelitponeHus 4 ctenenn
(ANC<0,5x10%n > 7 gHein (ANC< 0,5x10%n > 7 pHent
DebpunbHasn HeliTponeHms OebpunbHas HgMTponeva
(ANC < 1,0x10%n (ANC< 1,0 10%n
0,
1 Temnepatypa Tena > 38,5°C) 1 Temnepatypa Tena 2 38,5°C)
npekpalleHne npekpalleHne npekpalleHne npekpalleHne
Mykosur uh 3anop 2 creneti 280 wr/w” 250 wr/u’ pner:le:-‘m 250 Mr/m pneﬁel:‘m Mykoaur wni zanop 2 ctenetin 250 mr/w pneﬁet‘mn 25w/ pneﬁe:-‘mq
NPOJOMKMTENBHOCTbIO Gonee NPOAOMKMTENLHOCTbIO Goslee
5 aHen unu 3-4 cteneHn no6oil 5 aHei unun 3-4 ctenenu nio6oi
1
npogomKmuTenbHocTH' NPOAOMKUTENBHOCTY
Jliobas gpyras TOKCUYHOCTb Jlio6as Apyras TOKCMYHOCTb
3 nnmn 4 ctenenu (Kpome TOLIHOTbI 3 nnu 4 cTeneHn (Kpome TOLLHOTbI
UK PBOTHI 3 CTeneHu) 2 VAN PBOTHI 3 CTeneHm) 2

* HaumoHanbHbIN UHCTUTYT UccnefoBaHua paka, 06wmin kputepuin TokcnyHoctn (NCI-CTC).

1 Npw 3anope 2 ctenenn no NCI CTC Tpebyetca ncnonb3oBaHne CnabutenbHbIX CPEACTB, 3 CTeNeHb ABNAETCA HEMPOXOAUMOCTBIO,
TpebyloLel 3BaKyaLUu COREPKUMOrO KULIEYHMKA METOZOM PyYHOTO NOCO6UA WM C NCNONb30BaHWEM KNM3Mbl, NpU 4 CTeneHun
1MeeTcA 06CTPYKLMA UMW TOKCUYECKIIA MerakonoH. MyKo3nT 2 CTeNneH CYMTaeTCA «yMePEeHHbIM», 3 CTENEHM — <TAXENbIM, 4 cTeneHu

— XKI3HEYrpOXatoLLIMM.

2 TowHora 3 crenenn no NCI CTC onpepensieTcss Kak He3HauuTenbHas, He TpebyeT BHYTPUBEHHOrO BBEAEHUA XUAKOCTU. PBOTa
3 cTeneHu > 6 pa3 B CyTKU TpebyeT npemeAnKaLmn unn HeoOXoANMOCTI BHYTPUBEHHOTO BBEAEHNA XUAKOCTY.

* HaunoHanbHbI MHCTUTYT NccnefoBaHuA paka, O6wmi kputepuin TokcnuHocTn (NCI-CTC).

1 Npw 3anope 2 ctenenn no NCI CTC Tpebyetca ncnonb3oBaHue CabuTenbHbIX CPEACTB, 3 CTeMeHb ABAAETCA HEMPOXOAUMOCTbIO,
TpebyloLwel 3BaKyaLMu COREPKUMOro KULIEYHMKA METOOM PYYHOro MOCobus WM C NCMONb30BaHWEM KNW3MbI, MU 4 cTeneHun
1MeeTcA 06CTPYKLMA UMK TOKCUYECKIiA MerakonoH. MyKosuT 2 cTeneHin CYNTaeTca «yMepeHHbIM», 3 CTENEHM - «TAXENbIM», 4 CTeneHu

— XU3HEYrpoXaroLwunm.

2TowHota 3 ctenenn no NCI CTC onpefenseTca Kak He3HauMTeNbHas, He TpebyeT BHYTPUBEHHOTO BBEAEHWA XMAKOCTW. PBOTa
3 cTeneHu 2 6 pa3 B CyTKy TPebyeT npemeAnKaLmMm UNK HeOBXOANMOCTY BHYTPUBEHHOTO BBEAEHNA XUAKOCTY.
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CUCTEMHO-OPraHHbIM Kaccam 1 NepeyncieHbl B
COOTBETCTBUM CO CieaytoLLen rpajaumeii:

oyeHb yacmo (= 1/10),

yacmo (= 1/10000 < 1/10),

He4yacmo (= 1/1000 0o < 1/100),

pedko (= 1/10000 do < 1/1000),

oyYeHb peodko (< 1/10000)

yacmoma HeussecmHa (He moxem 6bimb oueHeHda
Nno UMeWUMCs OaHHbIM).

UHekyuoHHbIe u napasumapHvle 3a6onegaHus:
4acTo: MHPEKLMOHHbIE 3aboneBaHNA Ha poHe
HeUTPONeHNN, MHPEKLMOHHBIE OCOXHEHS
(BUpYCHbIE, 6GaKTepUanbHble, FPUOKOBbIE);
HeyacTo: 6aKTepmanbHbIi cencuc Ha poHe
HENTPOneHnn.

HapyuweHus co cmopoHbl Kposu unumepamuyeckol

cucmembi:

OYeHb YacTo: HeTPOMNeHUs, NeiKoNeHus!, aHeMus,
TpomboumnToneHns;

yacto: ebpunbHas HelTPoONeHUA.

HapyweHun CO CMOPOHbI UMMyHHOL? cucmemel:
YacCTo: rMnep4vYyBCTBUTENIbHOCTD.

HapyweHus co cmopoHbl Mema6onusma:
OUeHb YacTo: MMNOHATPUEMNS, CHUXKEHVE anmneTuTa;
yacTo: 06e3BOXKMBAHME.

HapyweHus ncuxuku:
4acTo: 6eCCOHHMLa.

HapyweHus co cmopoHel HepgHoU cucmembi:
OYeHb YacTo: Nepudepryeckan CeHCOpHan
HenponaTus;

yacTo: 06MOPOKMU, roNIoBHas 60onb,
TrONIOBOKPYKEHUWe, HEBPANTIs, HApYLLIEHWE
BKYCOBOCMPUATUA, HelponaTus;

HeyvacTo: nepudepuyeckas MOTOpHaa HelmponaTus;

penKo: CUHAPOM 3aaHel 0bpaTUMon
SHUedanonatni.

HapyweHun CO CMOPOHbI Op2adHa 3peHus:
HeYacTo: HapyLlweHNA 3pUTENbHOIo BOCNPUATAA.

HapyweHus co cmopoHsi

Ia6UpuUHMHbIe HapyweHus:

yacTo: 60nb B yxe;

HEYaCTo: FONIOBOKPYXEHME, OLLyLeHe 3BOHa B
yLiax.

opeaHa cayxa u

HapyweHus co cmopoHbl cepdya:
YacTo: TaXMKapANS;
HEUaCTO: NWEeMUA MUOKaPA], MHAPKT MMOKapaa.

HapyweHus co cmopoHbI cocyoos:

UacTo: NOBbIIEHVE  apPTEPUANbHOMO  AABNIEHMS,
BEHO3HbIN TPOMOO03, GNebut, CHUXeHne
apTepuanbHOro JaBNeHus.

HapyweHus co cmopoHbl ObixamenbHOU cucmembl,

0p2aHoe 2pydHoUi K/lemKu u cpedocmeHus:

4acTo: OAbILLKA, Kalleb;

HeYacTo: OCTPbIN PeCNMPaTOPHbIN AUCTPECC-CUHAPOM,
60511 B 06N1aCTN roOpTaHM 1 IMOTKN.

HapyweHus co cmopoHsl esy004HO-Kue4YHo20

mpakma:

OY4eHb 4acTo: 3anop, 60/b B XMBOTE, PBOTA,

TOLWWHOTA, CTOMATNT, ANapes;

YaCTo: KULLIEYHAA HEMPOXOANMOCTb, Ancharus,
HapyLIEHNA CI3KUCTO 060MI0UKK NONOCTH
pTa, AMcnencus;

HeuacTo: 601b NPV FIOTaHNUK, FAaCTPUT, 330¢aruT,

TVIHTUBUT.

HapyweHus co cmopoHbl SHOOKPUHHOU cucmembi:
HEeYacTo: CUHAPOM HeafleKBaTHOW CeKpeLm
aHTManypeTnyeckoro ropmona (CHC AAN?.
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HeyacTo: 60/1e3HEHHOCTb B 06nactn OI'IyXOJ'IVIa.

HapyweHus co cmoOpoHbl KOXU U NOOKOXHbIX

mkaneu:

OYeHb YacTo: anoneuus;

YacTo: KOXKHble peakumu (Cbinb, KpanueHWLA), 3yx,
rMneprugpos;

HeYacTo: 3PUTEMA, CYXOCTb KOXKHBIX MOKPOBOB.

HapyweHus co cmopoHbl cKenemHo-mbiwie4yHou

cucmemel U coeOUHUMesbHOU MKAHU:

OYeHb YacTo: MUANTUS;

YacTo: MblLeYHasA CNaboCTb, apTPaNTms, KOCTHO-
MblLLeYHble 6011 Pa3NNYHON NoKanu3aLuum,
6011b B rpyAHON Knetke, 60nb B cnviHe, 6051b
B YeNI0CTH, 60/b B KOHEYHOCTAX.

HapyweHus co cmopoHbl noyeK U Mo4Yeabi800AUUX

nymeti:

HEeYacTo: NoYeyHas HeJOCTaTOYHOCTb.

O6wue paccmpolicmea u HapyweHus 8 mecme

esedeHus:

OYeHb YaCTo: acCTeHUs, YYBCTBO YCTaNoCTy,
peakuus B MeCTe BBEAEHNA,
NoBbILIEHWE TEMMEPATYPbI TeNa;

yacTo: 60nb B rpyHOI KeTKe, 03HO0, 6051b n/unu

OTeK B MECTE BBELIEHUS;
HEeYaCTo: 3KCTPaBa3zauus.

Jla6opamopHble u UHCMpPyMeHMasnbHvle OaHHble:

OYeHb YACTO: CHIKEHME MACChl TeNa;

HEeYacTo: NOBbILIEHNE aKTUBHOCTY TPaHCaM1Ha3,
NOBbILLEHNE MACChl Tefa.

[pumeyanme:
dHexenatesibHaa peakuus, 3aperncTpupoBaHHas

nocie Bbinycka npernapara Ha PbIHOK.

Mepepo3npoBKa

OCHOBHbIM TOKCMYECKM 3PdeKTOM BCiefcTBUE
nepefo3npPOBKN ABNAETCA MoAasneHue QyHKUMK
KOCTHOrO MO3ra C pUCKOM NocneaytoLLero passutua
TAXKENoN MHOEKUMN.

Cneunduryeckunin aHTUZOT He N3BECTEH.

B cnyuae  nepepos3vpoBKM  Heobxopumo
rocnmTanu3npoBaTb MauMeHTa W TIWATeNbHO
KOHTPONMPOBaTb  GYHKLUMU KU3HEHHO BaXKHbIX
OpraHos. JomKHbI ObITb npeanpuHATDI

COOTBETCTBYIOLUME MEPbI Takne Kak, NepenmsaHme
KpOBW, BBEAieHWEe aHTUOMOTIKOB, HaKTOPOB POCTa.

B3aumogpeiicTBme ¢ Apyrumn neKapCTBeHHbIMU
CpeAcTBaMU 1 Apyrue BuAbl B3aMOAeliCTBUA
WccnepoBaHua in vitro nokasanu, yto BUHONYHUH
He OKa3blBaeT WHAYUMPYIOLWeEro BAUAHUA Ha
aktmeHoctb  CYP1A2, CYP2B6 wunn CYP3A4
130¢pepMeHTOB 1 He OKa3blBaeT MHrnbupyioLero
BAMAHMA Ha akTtmBHocTtb CYP1A2, (CYP2B6,
CYP2C8, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6 u CYP3A4
n3odpepmeHTOB.

WccnepoBaHua in vitro nokasanu, Yto BUHONYHUH,
Kak U pgpyrvue ankanovpbl 6GapBUHKa, ABNSAETCA
cybcTpatom ana Pgp, HO C MeHbLUMM CPOACTBOM,
MO3TOMY PWUCK  BO3HUKHOBEHWA  KIMHUYECKU
3HAYMMOTO B3aVIMOAENCTBMA ManoOBEPOATEH.

Mpn COBMECTHOM MpPUMEHEHUU BUHGNYHUHA C
UMCMNAaTMHOM, KapbonnaTMHOM, KaneuuTabruHom

unn remunTabuHom He Habnoaganocb
bapMaKOKNHETNYECKUX B3aMMOJeNCTBUNA
npenaparos.

Mpu COBMECTHOM NPUMEHEHUN BUHONYHMHA
C AOKCOPYOMLMHOM He Habnoganocb
(bapMaKOKMHETUYECKIX B3aVIMOAENCTBUIA
npenapaToB, OAHAaKO  [aHHasA  KombuHauua
CBAi3aHa C MOBbIWEHHbIM PUCKOM  Pa3BUTMA

remaTonornyeckomn TOKCUYHOCTU.

TeyeHne 8 pAHeN) NPMBOAWUT K YBENUYEHIO
aKcnosvumn BuHGNYHUHa B Kposu (Ha 30%) un
K YBENIMYEHUIO 3KCMO3ULuuM ero MeTtabonuta
4-O-peauetun-sruHbNyHUHa (Ha 50%).

Cnepyet wm36eraTb COBMECTHOFO NpPUMeEHeHUA
BUHONYHMHA n CUNBHbBIX WNHIMOUTOPOB
nsodepmerta CYP3A4 (puToHaBUp, KETOKOHA3ON,
UTpakoHa3on, CoK rpeundpyta) unm  ero
MHAYKTOpPOB  (pudamnuuuH, TpaBa 3Bepob6os
NPOLbIPABNIEHHOrO), TaK Kak 3TV BeljecTBa MOryT
N3MEeHATb KOHLEHTPaLMIO BUHONYHMHA.

Cnepyet n3beratb COBMECTHOTO MPVMEHEHMA C
npenapaTtamu, yanuHawowmmmn nHtepsan Q-T/Q-Tc.

CoBMecTHoe  MpuMeHeHWe C  onvouaamm
YBENMYMBAET PUCK BO3HWKHOBEHWA  3aMopoB.
OTtmeuanocb dapmakoKkmHeTnyecKoe
B3aUMOAENCTBME  MeXAY  BUHQAYHVHOM  ©

NMNOCOMabHbIM OKCOPYOULIMHOM, YTO Bbi3blBaNO
15% - 30% yBenuueHne 3KCNo3nUMN BUHGIYHNHA
N yMeHbLLeHre B 2-3 pa3a Maowaan nog Kpvsown
«KOHUeHTpauus-spems» (AUC) pokcopyOuumHa,
npwu 3ToM KOHLieHTpaLmu MeTabonuta
AoKcopyOumLuHona He n3meHanncb. iccnegoBaHns
in vitro nokasanu, 4YTo Takme M3MEeHeHUA MOryT
6biTb  OGYCNOBNEHbI MOrMOLEHNEM BUHGIYHUHA
NMNOCOMaMM U U3MEHEHHbIM  pacrnpefeneHnem
oboux coefuHeHUn B KpoBW. Takum 06pasom,
KOMOMHaLMM Takoro Tuna ciefyeT 1Cnosb3oBaTh C
OCTOPOMXHOCTbIO.

Bo3moxHoe B3aumopencTeme BUHONYHVHA
d NaKIMTaKCenom " AoLieTakcenom
(CYP3 cy6cTpathl) 6bI110 M3yYeHO B UCCNE[OBaHNN
in-vitro (He3HaunTenbHOE VHrMbrpoBaHue
meTabonm3ma BUHGNYHWHA), HO CreLnanbHbIX
KIMHNYECKMX MCCNejOBaHNI MO B3aMMOAENCTBUIO
C 3TVMK NpenapaTamm He NPOBOANOC.

Oco6ble yKasaHuA
BuHGNyHNH npepHa3HayeH UCKAOYUTENbHO ANA
BHYTPMBEHHOrO BBEAeHUA.

WHTpaTekanbHoe BBefleHne npuBoauT
K NeTalbHOMY  WCXOAY, KaTeropu4yecku
3anpelyeHo!

JleyeHve BUHONYHMHOM CriefyeT MPOBOAUTL MOA
HabniogeHnem Bpaya, UMEKLLEro ONnbIT PaboTbl C
NPOTMBOOMYXONEBbIMI NpenapaTamu.

Tepanuio npoBognT nog cTporum
remaToNIorMyecKMM KOHTPONIEM, OMPeaenss Yncio
NENKOLMTOB, HENTPOUIIOB, TPOMOOLIUTOB, @ TaKXKe

KOHLEeHTpaumio remornobrHa nepep  Kaxpown
ouepeAHol UHdy3meit.
Mocne  BBedeHWs  BUHOIYHUHA  OTMEYanochb

HECKONbKO CyyaeB YAnMHeHua wWHTepBana Q-T,
UTO MOBbIWAET PUCK Pa3BUTUA  KeNy[OUKOBOW
aputMuK. HecmoTpa Ha To, YTO MpW MPUMEHEHUM
BUHONYHUHA XKenyfouKoBble apuTMAN
He Habntoganuc, BUHONYHWH ClneayeT NCnofb30BaThb
C OCTOPOXHOCTbIO Y MaLMEHTOB C  PUCKOM
pasBUTUA NpoapuTMUKM  (Hampumep, ceppeyHasn
HefoCTaTOYHOCTb, ya/iMHeHne wHTepeana Q-T B
aHamHe3e, runokanvemusn). He pekomeHgyetca
OAHOBPEMEHHbIN  Mpviema  ABYX wnm  Gonee
npenapatos yanuHaowwmx nHtepsan Q-T/Q-Tc.

Ocobyio  OCTOPOXHOCTb  ClledyeT  NpOABNATD,
Korga BWHGNYHWH BBOAUTCA  MauuMeHTaM ¢
CepAeYHO-COCYANCTBIMI 3aboneBaHuAMYN B
aHamHe3e. MoryT BO3HMKaTb  MLWeEMUYECKMe
CepHeYHO-COCYANCTbIE  OCNOXHEHNS, O0COBEHHO
Yy NauMeHTOB, Yy KOTOPbIX WMEeTCA OCHOBHOe
ceppeuHo-cocyauctoe 3abonesaHvie. [MauueHTbl,

nosyvawwe BUHONYHWH, [OMKHbI  TIWATENBHO
HabnopaTbCca Bpayamum Ha MpeameT  pasBUTUA

cepaeyvyHo-cocyancTbiX OC/IOXKHEHWNI. CnenyeT
perynapHo  BbINOJIHATb TWaTeNbHbIN  aHanu3
COOTHOLWIEHNA  Mexay pPuckom n nonb3omn.

Cnegyer paccmaTprBaTb BO3MOXHOCTb OTMEHbI
BUHNYHWHA MauMeHTaM, y KOTOPbIX BO3HUKNA
nwemna Mmokapgaa.

Mocne BBepeHua BuHONYHMHA Habnoganucb
cnyyau CUHApOMA 3agHen obpaTtumorn
sHuedanonatum (303). TuNWYHble KNUHUYECKME
CYMMTOMbI B pa3HOW CTEMEH BKAOYAIOT Clegyowmne

NPOABMEHNA:  HEeBPONornyeckme  (FONOBHble
60nM, CMYTaHHOCTb  CO3HaHWA,  CyAOPOXHble
npunagku, 3puUTenbHble paccTpoiicTBa),
CcuCTeMHble  (apTepuanbHas  rUNepPTeH3nA) U

XenyAaoyHO-KuMLeyHble (TOWHOTa, pBOTa).
Pagmonoruueckrne npusHaku COCTOAT B HanvMuuu
M3MeHeHUn B 6enom BellecTBe 3afHWUX OTAENOB
rOfIOBHOrO Mo3ra. Y MauveHToB C MOABUBLUMMMWCA
cumntomamn - 303 cnepyeT  KOHTPOMMPOBAaTb
apTepuanbHoe pfaBneHvie. [na noaTBepKAeHWA
JuarHosa peKkomeHfyeTca cpenatb Tomorpaduio
rofIOBHOrO MO3ra.

KnrHnueckne 1 pagronornyeckre npusHaku, Kak
npasuno, ob6paTuMbl 1 BLICTPO KcCYe3aloT Mmocne
OTMeHbI Npernapara.

CnepyeT paccmaTprBaTb BO3MOMHOCTb OTMEHbI
BUHQNYHMHA Y NaUMEHTOB, y KOTOPbIX NMOABUANCH
HeBponorunyeckne npusHakm 303.

Mocne BBedeHvA BUHONYHWHA Habnoganach
Bblpa)KeHHasA TFUMOHATPMEMMA, BKMOYaA Cryyaw,
BO3HMKaWMe M3-3a CUHAPOMA HeafeKBaTHOW
cekpeumn aHTUANYPETUYECKOTO ropmMoHa
(CHC AAN). Noatomy, pekomeHAyeTCA perynapHbii
MOHUWTOPUHI YPOBHA HaTPWA B CbIBOPOTKE KPOBM
BO BpeMs sieYeHUs BUHGSTYHUHOM.

C uenbio NpepoTBpaLleHna 3amnopoB, C NepBOro
no MATbIN WM CEeAbMOWN [eHb MNocCie KaKAoro
npuMeHeHWUs BUHGNYHWHA ChegyeT NPUMEHATb
cnabuTenbHble CPeACTBa, a Takxe AueTy boraTyio
KneTyaTkol 1 obunbHoe NuTbe.

MauneHTam C  BbICOKMM  PUCKOM  3amnopoB
(onHOBPEMEHHDIN npvem onunaros,
nepvToHeanbHasa KapuuHOMa, HOBOO6Pa3oBaHWA
OpraHoB OpPIOLWHOW NONOCTY, MpefwecTByoLLan
obWwuMpHaa  MONOCTHaA  onepauwa)  cnepyet
Ha3HauyaTb OCMOTMYECKMe cnabuTenbHble cpeacTBa
OAVH pa3 B CYTKM YTPOM nepep 3aBTpakom ¢ 1 no
7 BeHb nocne npyMeHeHVs BUHGAYHMHA.

Mpu Hanuumm 3anopa 2 CTeneHu, KOTOpPbIN TpebyeT
NpUMeHeHNs cnabuTenbHbIX CPefcTB He MeHee
5 pHen wnu npu 3anope > 3 cTeneHun no6on
NPOACIKATENBHOCT  ClieAyeT  KOPPEeKTUMpPOBaTb
fo3y BuHONyHWHa (cm. Tabnuuy 2 paspena
«Crnocob NprMeHeHUsA 1 JO3bI»).

3anop 3 cTeneHu ABNAETCA HEMPOXOLUMOCTbIO,
Tpebyiolell 3BaKyaLMn COAEPXKUMOTO KMLIEYHMKa
MeTOLOM PYYHOro Mocobusa Ui C UCNoNb3oBaHNEM
KNU3Mbl, NpU 4 CTENeHU NMeeTCs OO6CTPYKUMSA Man
TOKCUYECKMI MEraKkomMOH.

Mpu XKeNyJoUYHO-KMLLIEYHON TOKCUYHOCTU
> 3 cTeneHu (MCKNoYaa PBOTY U TOLLHOTY) MAW NpK
MyKo3uTe (2 CTeneHn B TeueHWU 5 gHeld 1 6onee,
unn npm = 3 cteneHn Ntoboi NPOJOMKUTENBHOCTI)
TpebyeTca KoppeKuus Ao3bl. 2 CTENEHb ABNAETCA
«cpefHei», 3 cTeneHb — «TsXenas», a 4 cTeneHb
—KM3Heyrpoxarwollasy» (cMm. Tabnuuy 2 pasgena
«Cnocob npYMeHeHUA 1 JO3blI»).

Mpenapat cnegyeT BBOAMTb B KPYMHYK BEHY,
npesnoyTUTesbHO B 06/11aCTV BEHbI BEPXHEN YacTh
NpeanneyYba NN LEHTPaNbHON BEHbI PYKU.

Mpwv BBeAeHMM NpenapaTta Yepe3 nepudepryeckyto
BEHY BUH(IYHVH MOXeT BbI3BaTb ee ¢hnedur.

Bo n3bexxaHue skcTpaBasauym N KPOBOU3NUAHNUA
HeobXoAUMO  y[OCTOBEPUTCA B MPaBWIbHOM
BBeEHVU UMbl Nepes Hayanom uHdysun.

Mpyv BeHax Manoro p[MameTpa WAM BeHax ¢
YMNOTHEHHOW CTEHKOW, NM@aTUYeCcKoM oTeKe unn
HeZlaBHEM MPOKOe 3TO e BeHbl, MPeanoyTATENbHee
CNONb30BaTh LEEHTPasbHbIN KaTeTep.

My>XUMHBI 1 XKEHLWMHbI JOMKHbI UCNOb30BaTh
HafeXHble MeToAbl KOHTpauenuuu B Nepuog
neyeHMn, a TakxKe B TeYeHMe Tpex MecALeB nocne
OKOHYaHWA Tepanuu.

Bcnepctene BO3MOXKHOCTM HeobpaTmon
notepn ¢GepTUNbHOCTY, B pe3ynbrate fedyeHus
BUHQNYHWHOM, NauMeHTaM Ao/MKHa OblTb [AaHa
peKoMeHAaUMA MO KOHCepBauuu Crepmbl [0
Hayana Kypca neyeHus.

Obue Mepbl NpeaoCTOPOXKHOCTA
NPUroTOBIEHUN Y MPUMEHEHUW.
MpuroToBneHne 1 BBegeHMe pacTBOpPa NPOV3BOAUT
MEOMUMHCKUIA MepCoHaNn, HAOMKHbIM 06pasom
oOyueHHbIl 0bpalleHnio C  LUTOTOKCUYECKUMUN
BELLECTBAMMU.

Bce npouegypbl MO NPUrOTOBNEHWIO pPacTBOpa
ana uHdysuin TpebytoT cobnogeHna acenTuyeckux
yCoBUN. MepauumnHckomy nepcoHany
pekomeHpayeTcA NCMosib30BaTb nepyaTku,
3aLMUTHbBIE UKW 1 3aLLUTHYIO OfeXy.

Mpu nonagaHun pacTBopa MpenapaTta Ha KOXy
HeoOXoAUMO HeMe[/IeHHO TLLaTe/lbHO MPOMbITb
MX C MblfIoM 1 BogoW. Mpu nonagaHuy pacTeopa
npenapara Ha CIM3nCTble 0600UYKM HEOBXOAUMO
HeMeANeHHO TLIATENbHO NMPOMbITb X BOLOW.
BepemeHHbIM 3anpelleHo paboTaTb C BUHGIYHUHOM.

Ytunusaunsa

Mpenapat npefHasHayeH ans pa3oBoro
NCNONb30BaHKA. Becb HEeNCMNOJIb30BaHHbIN
maTepuan 1 oTxofbl He06XOAUMO YTUN3NPOBaTb
B COOTBETCTBMM C TPpebOBaHUAMM MO OOpPaLLEHNIO
C LMTOTOKCUYECKMM NekapCTBEHHbIMA
npenapaTtamm.

npu

BnnAHMe Ha CMNOCOGHOCTb K BOXAEHUIO
ABTOTPaAHCNOPTa I yNpaB/eHNI0 MeXaH3Mamm
MaumeHTam He crieayeT ynpaBnATb TPAHCMOPTHBIMM
CpeacTBamMu U 3aHNMATbCA JPYTMMU NOTEHLUANBHO
onacHbIMV BUAAMU AEATENbHOCTY, TPedyoLwymm
MOBbILEHHON  KOHLUEHTpauuW, BHUMAHWA ”
ObICTPOTbI  MCMXOMOTOPHbBIX PEeaKUMiA, ecnv OHU
UCMbITbIBAIOT MOOOYHbIE peakunn CnocobHble
MOBAVATbL Ha BbIMOMHEHWE 3TON [eATeNbHOCTU
(Hanpumep, YacTo BO3HMKAOWAA  YCTanocTb,
rofIoOBOKpY»KeHne, 06MOPOK).

®opma BbinycKa

KoHUeHTpaT gna npuroToBneHWs pacTtBopa Ans
nHy3uin 25 mr/mn.

Mo 50 mr/2 mn, 100 mr/4 mn, 250 mr/10 mn BO
¢dnakoHbl 6eCL{BETHONO CTEKMA C MPOOKON YepHOro
uBeTa U3 XxnopbyTna WM JlaMMHUPOBAHHOW
pe3nHOBOI NPOBKOIN Ceporo UBeTa, YKynopeHHble
ANIOMWHNEBBIMM  KONIMAYKaMU  CEPOro  LBETa,
C MJacTMaCcCOBOM  3alMTHOM  KPbIWKOW TUMa
«flip — off» xxenTtoro ugeta gns ¢nakoHa 50 mr/2 mn,
po3oBoro LuBeta ana ¢nakoHa 100 mr/4 mn,
OopaHXeBoro LBeta gna ¢nakoHa 250 mn/10 mn.
1 ¢nakoH B NMacTMKOBOM MOAAOHE BMecTe C
WHCTPYKLMEN MO MPUMEHEHNIO MOMELLAIOT B MauKy
KapTOHHYIO.

YcnoBua xpaHeHnA

Mpu Temnepatype ot +2° go +8° C B 3aLNLLEHHOM
OT CBeTa MecTe.

XpaHuUTb B HEAOCTYNHOM [ANA AeTeld MecTe.

XpaHeHMe BO BpemA TPAHCMOPTUPOBKMY

Bo Bpema  TPaHCMOPTUPOBKWM  Mpenapata
[OMYCKAeTCA €ero XpaHeHue npu TemnepaTtype
10 +30° C B 3alMLLEHHOM OT CBETA MecTe He 6onee
7 OHen.

CpoK rogHocTn

3roga.

He npumeHATb nocne patbl UCTeYeHMA CPOKa
rOAHOCTN.

XpaHeHWe roToBOro pacTBopa Anda Hobysmin

C MMKPOOMONOrMYecKon TOUKWU 3PEHWA TOTOBbIN
pacTeop Ana nHdy3uin npenapata *Kasnop cnegyet
Mcnonb3oBaTb HemegneHHo. Ecnn npenapar
He Obln BBeLEH HeMeAneHHO, MeOULMHCKNIA
paboTHMK GepeT Ha cebA OTBETCTBEHHOCTb 3a
YCNoBMA 1 NPOJOIIKUTENbHOCTb €ro  XpaHeHuA
0O BBeAeHUsA. [NUTeNbHOCTb TaKoro XpaHeHus
He [O/KHa MpeBblwaTh 24 4 npu TemnepaTtype
oT +2° po +8°C B 3aWMLLEHHOM OT CBeTa MecTe.

YcnoBuA oTnycKa U3 anTek

Mo peuenTy.

HanmeHoBaHMe n agpec lopuanyeckoro nuua,
Ha MMSA KOTOPOro BbiJaHO perncrpaunoHHoe
yAOCTOBEpeHne

Mbep Gabp MegmkameHT, OpaHuma

45, nnowanb Abenb Maxc, 92100 bynoxb, ®paHuus

HanmeHoBaHne u apgpec
NeKapCcTBEHHOrO Npenapara:
Mbep ®abp MearikameHT MpogakLuH, GpaHums

npounssognTena

fOpuduyeckuti adpec:
45, nnowanb Abenb Maxc, 92100 bynoxb, ®paHuua

Adpec npou3godcmeeHHOU nIowaoku:
npeanpuaATne AKUTSH Oapm HTepH3WHA 1,
AseHio fto bepH, 64320 ViapoH, OpaHuuna

HaumeHoBaHMe u apapec opraHusauumn pans
npuema npeTeHsuit:

000 “Mbep Gabp”

119435, MockBa, CaBBUHCKaA Hab., 15

Ten.: +7 (495) 789 -95-33

Qakc: +7 (495) 789-95-34

e-mail: info.pfrussia@pierre-fabre.com
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Pierre Fabre
Médicament
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25 e/ KOHLeHTpaT ;1;0;;
a3ﬂ0p npuroToBneHNs
BUHGIYHUH pacTBopa ans undysmii
CTEPUNBHO
3
2
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Mbep ®abp MegnkameHt I'I%),qakum,
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