[HCTPYKIIIA

IJIs1 METUIHOT 0 3aCTOCYBAaHHSI JTIKaPCHKOT0 3aC00y

HIKCAP® 10 MT

(NIXAR® 10 MG)

Cknao:
ditoua pedosuHa: GinacTHH;
1 TabneTKka, 110 AUCTIEPTYETHCS B POTOBIiM MOPOXKHUHI, MiCTUTE GinacTuny 10 Mr;

0onomidicHi peyo8UHU: MaHIT, HaTPil0 KPOCKapMeso3a, HaTpilo cTeapuiadyMapar, caxapaio3a
(E 955), apomaTu3aTop 3i CMakKOM Ye€PBOHOI'0 BUHOTPAAY (OCHOBHI KOMIIOHEHTH: Tr'yMiapa0lixk,
eTun0yTUpaT, TPUALleTHH, MEeTUTAaHTPaHINIAT, eTaHoy, D-miMoHeH, TiHamo0).

JIikapcbka ¢opma. TabneTKH, 110 AUCIEPTYIOThCS B POTOBIi ITOPOXKHUHI.

OcHosHi (i3uko-xiMiyHi 8 1acmusocmi: KpyTii, 37erka ABOONYKJIi 6ii TabneTku giaMmeTpoM 8 MM.

dapMakoTepaneBTHYHA rpyma.

AuTHricTaMiHHiI 3ac00U M1 CUCTEMHOTO 3aCTOCYBaHHS. [HIIIi aHTUTiCTaMiHHI 3ac00u [AJIsI CHCTEMHOTO
3actocyBaHHsA. Kog ATX RO6A X29.

PapmakonoziuHi e1acmueocmi.
®apmakoduHamika.

MexaHi3M pil. BinacTuH - e HecemaTUBHUU aHTArOHICT riCTaMiHy TPUBAJIOl [il, BUCOKOCEIEeKTUBHUN
6rmokaTop nepudepuuHux H,-peuenTopis, 110 He 3B’I3YETHCS 3 MyCKAaPUHOBUMHM PEIeNITOPaMU.

[Ticns ogHOPA30BOT0 3aCTOCYBAHHS 0ilaCTHUH MPOTATOM 24 TOOWH IPUTHIYYE PO3BUTOK IIKipHUX
peakiii 3 MyXUpsIMU Ta IOYEPBOHIHHAM, CIPUYUHEHUX TiCTaMiHOM.

Kniniyna ebektrBHicTh. EdQekTuBHICTS OitacTury Oyia moCHiXKeHa Y JOPOCIUX i miamiTKiB. 3rigHo 3
PEeKOMeHalisiMU foBefieHa e(peKTUBHICTh Y AOPOCIIUX i MiANITKIB MOXKe BBaXKaTUCS NPUNHATHOIO I
[iTey 3 ypaxyBaHHSAM TOTO, 110 cucTeMHUM BiuB 10 Mr OinacTuHy y AiTey BikoM Bif 6 1o 11 pokis 3
Macoio Tina He MeHIe 20 KT BiilIOBifjae BIJIUBY y JOPOCIUX Ipu npuiiomi 20 Mr GinacTuny (IuB.
po3nin «PapMakoKiHETHKa»). EKCTpamonsallis JaHuX, OTPUMaHUX y JOPOCIUX i MigIiTKiB, BBaXKa€ThCSI
0OT'pyHTOBAHOIO [AJIST HAHOTO JIiKapChKOT0 3ac00y, OCKiNbKY maTodizionoris ameprivHoro

PYHOKOH IOHKTUBITY 1 KPOIIUB'IHKU € OOHAKOBOIO Y BCIX BIKOBUX I'DyIax.



Y KTiHIYHUX OOCTIOXEHHAX, IPOBEIEeHNX 3a Y4acCTI0 JOPOC/INX i MigIiTKIB 3 ajepriyHuM

PUHOKOH IOHKTUBITOM (CE30HHUM i minopiurum), mpuiiom 20 mr Gimactuny 1 pa3 Ha mo0y BIPOOOBXK
14-28 mgHiB BusiBUBCS €(DeKTUBHUM [IJISI IIOJIETIIEHHST TAKUX CUMIITOMIB, SIK UYXaHHS, BUMIIEHHS 3 HOCA,
cBepOixX y HOCI, 3aKJIafieHiCTh Hoca, CBepOixkK 04el, CTb030Teda Ta MOYEePBOHIHHS ouel. CUMITOMHU
e(peKTUBHO KOHTPOJIIOBAIUCS 0iTaCTUHOM IMPOTATOM 24 TOOUH.

Y 1BOX KITiHIYHUX AOCTiAXKEHHSX, B IKUX Opajiy y4acThb MallieHTH 3 XPOHIYHOIO ilionaTu4yHo0
KPOIKB’THKO10, 3acTocyBaHHsA 20 Mr 6inactuny 1 pa3 Ha moOy npotsirom 28 gHiB 6y10 ePpeKTUBHUM
a1t mocnabieHHs iHTEeHCUBHOCTI cBepOeXy Ta 3MeHIIeHHS KiJTbKOCTi i po3Mipy IyXupiB, a TaKOXK
IUCKOM(DOPTY, BUKIMKAHOTO KPOIIKB' THKO0. Y NalliEeHTiB CIIOCTEePiranocs MoKpalleHHs CHY Ta SKOCTi
KUTTS.

Y kniniuHUX gocigKeHHSX 6inacTUHY KIiHIYHO 3HAYYIIOro nogoBxeHHs iHTepBany QTc a6o 6yb-
SIKOT'0 IHIIIOT0 BIJIUBY Ha CEePLeBO-CYOUHHY CUCTEMY He CIIOCTepiranaocs, HaBiTh IIPU 3aCTOCYBaHHI y
no3i 200 mr Ha mo6y (10 B 10 pa3iB mepeBullye KIiHIYHY 003y) IPOTAToM 7 OHIB y 9 yyacHUKIB abo y
pasi omHOYacHOTr0 3aCTOCYyBaHHA 3 iHribiTopamu P-rm, TakuMu SIK KETOKOHA307 (24 y4acHUKH) i
eputpoMminuH (24 yuyacuuku). Kpim Toro, 6yso npoBefeHo petenbHe gocnimxkenHs QT 3a yuactio 30
nOOPOBOIBIIIB.

Y KOHTPOJIbOBAHUX KJTIHIYHUX [OCHIIXKEHHSIX Y peKoMeHoBaHi# f03i 20 mMr 1 pa3 Ha #1006y npodins
6eamneku OinacTuny Ta maanebo BimHocHO ITHC Oynu CX0KUMH, a YacTOTa MOSIBU COHJIMBOCTI Ha TIIi
npuiioMy 0ilacTUHY CTaTUCTUYHO He Bigpi3Hsacs Bif Takoi mpu 3acTocyBaHHi mianebo. binactun y
mo3ax o 40 Mr Ha o0y He YMHUB BIUIMBY Ha IICUXOMOTOPHI IIOKA3HUKM Y KITIHIYHUX TOCTIIXKEHHX i
He BIJIMBaB Ha 3[IaTHICTh KEPYBATH TPAHCIOPTHUMHU 3ac00aMu y CTaHOAPTHOMY TECTi Ha BOMiHHS.

Y nanieHTiB nmiTHBOTO BiKY (= 65 POKiB), siki Opanu y4acts y mocuipxenusax II i III dasy,
eekTUBHICTD i 6e3meKa penapaTy He Biipi3HSIIUCS Bifl TaKUX Y MAlliEHTiB MOJIOAIIOTO BiKY.

Kniniyna 6e3neka. V 12-THKHEBOMY KOHTPOJIbOBAHOMY KIiHIYHOMY [OCTiIXKEHH] y miTel BikoM Bif 2
no 11 pokiB (Bcroro 509 mitedt, 3 sikux 260 orpumyBanu 10 mr GinacTuny: 58 BikoM Bif 2 10 < 6
pokiB, 105 BikoM Big 6 7o < 9 pokiB i 97 Big 9 mo < 12 pokis, a 249 mitelt oTpuMyBanu mianebo: 58
BiKOM Bif 2 10 < 6 pokiB, 95 BikoM Bif 6 10 < 9 pokiB i 96 Big 9 0o < 12 pokiB) npu 3aCTOCYyBaHHI y
peKoMeH[0BaHil nepiaTpuuHiit fo3i 10 mr 1 pa3 Ha goOy npodins 6e3neku binactuny (n = 260) 6yB
aHanoriyHui nmpodinio 6e3meKkyu IpyU 3acCTOCyBaHHi manebo (n = 249), mobiuni peaxirii
croctepiranucs y 5,8 % i 8,0 % martrienTis, ki npuiimanu 10 mMr GinacTuny Ta miane6o BigmoBigHO.
[Tputiom i 10 Mr GimacTuny, i mnamne6o IPU3BiB 10 HE3HAYHOTO 3MEHIIIEHHS COHIUBOCTI Ta
CceaTUBHOTO e()eKTy IIPH OLiHIIi 3a aHKETOIO PO IKiCTh MeAiaTPUYHOT0 CHY, CTAaTUCTUYHO 3HAYyIa
pi3HUIS MiXK rpynaMu niKyBaHHs Oysa BimcyTHs. Y miTei BikoM Bim 2 mo 11 pokiB micns
3actocyBaHHs 10 Mr 6inactuny Ha f0o0y He Oys0 BUsABIeHO 3Hauyu[oi pidHui B QTc mopiBHSIHO 3
THUMH, XTO 3aCTOCOBYBaB Inaie6o. CreliaybHa aHKeTa PO SKiCTh KUTTS OiTEN 3 allepridyHuM
PUHOKOH IOHKTUBITOM a00 XpOHIYHOI0 KPOIIUB'THKOIO ITPOIEMOHCTPYBajla 3arajabHe MigBUIIEeHHS
TIOKA3HUKIB 3a 12 THXHIB 6e3 CTAaTUCTUYHO 3HAUYIIOl Pi3HUIN MiX rpyrnaMyu y4aCHUKIB, gKi
npuiimManu 6imacTyH i mnanebo. Bcykoro B mocmimxkeHnHi Opanu yuactb 509 miTeit, y Tomy uucii 479
Y4aCHUKIB 3 ajJlepriYyHuM PUHOKOH IOHKTUBITOM i 30 y4aCHUKIB 3 OiarHOCTOBAHOK XPOHIYHO0
KpomuB’siHKO10. 260 miTe#t oTpuMyBanu O6inactuH, 252 (96,9 %) - oist miKyBaHHS ajleprivHOTO
PHUHOKOH 10HKTHUBITY i 8 (3,1 %) - [ JmiKyBaHHSI XPOHIYHOI KPOIIUB THKYU. AHanorivyxHo, 249 piteu
oTpuMyBanu mianebo: 227 (91,2 %) - ois nikyBaHHS ajeprivHOT0 PUHOKOH I0HKTUBITY i 22 (8,8 %) -
[JIS TiIKyBaHHS XPOHIYHOI KPOIUB THKH.

[legiaTpryHa monynsAiisa. EBpomelchbke areHTCTBO 3 JTiKapChKUX 3ac00iB BiTMOBHUIIOCS Bif
3000B’s13aHHA I0JaBaTH pe3yIbTaTH OOCIigXKeHb 6iTacTUHY y BCiX y4aCHUKIB egiaTpU4HOl
nomynsiii BikoMm 1o 2 pokiB (nuB. po3min «Cmoci6 3acTocyBaHHS Ta g03U», iHGOpMAallis 00



3aCTOCYBaHHS OiTIM).
dapmaKoKiHemuxka.

BcmokTyBaHHA. [lics mepopanbHOT0 3aCTOCYBaHHS 6iTaCcTHH IIBUIKO BCMOKTYETLCS, @ HOTO
MaKcHUMaJlbHa KOHIIEHTpallis y Mia3Mi focaraeTbcs mpubnu3no yepel 1,3 rogunnu. HakonuueHHS He
croctepiranocs. CepenHili moKa3HUK 0i0JOCTYIHOCTI 6ilacCTUHY IPU IEPOPaIbHOMY 3aCTOCYBaHHI
CTaHOBUTD 61 %.

Posmomin. [ocnimxkeHHsd in vitro Ta in vivo moka3any, 1o 6inacTul € cybctpaToMm P-ro (IuB. po3min
«Bzaemogis 3 iHIIUMY JTiIKapCLKUMHU 3aco0aMu Ta iHIIN BUOM B3aEMOMil»: «B3aemois 3
KETOKOHA30J10M ab0 epuTpoMinmHOM» Ta «B3aemogmis 3 gunrtiazemom») Ta OATP (guB. po3min
«B3aeMopmis 3 iHIMMY JTiKapChKUMHK 3aco00aMu Ta iHIIi BUAKM B3aeMOfii»: «B3aemomis 3
rperndpyToBUM CoOKOM»). [Ipu 3acTOCyBaHHi y TepaneBTUYHUX H03axX 84-90 % OinacTuny
3B’A3y€ThCS 3 OiKaMu IIa3MU.

BiorpancdopwMmariis. Y gocmigkeHHSX in vitro 6iacTuH He BUSIBUB 3[aTHOCTI iHAyKyBaTH ab0
IPUTHIYYBaTH aKTUBHICTE i30epmeHTiB CYP450.

BuBeneHHs. Y mociifxkeHHi 0anaHCy MacH, IPOBEAEHOTO 3@ y4acCTi0 3OPOBUX HOPOCIIUX
noOPOBOIBLIB, MiC/IS OMHOPA30BOT0 3aCTOCyBaHHS 20 MT “C-GinaCTHHy Matixke 95 % npuiHATOL 103U
BUSIBIISIIMCS B cedi (28,3 %) Ta Kani (66,5 %) y Burismi He3aMiHeHOro 6iTacTUHy, 3 Y0ro MOXKHA
3po0uTH BUCHOBOK, 1[0 B OPraHi3Mi mofuHu 6inacTuH MeTabo/mi3yeThCs He3HAYHUM YUHOM. Y
CcepelHbOMY TIepiof HaIiBBUBEEHHS Y 3[0POBUX MOOPOBOJIBIIB CTAHOBUTH 14,5 TOOUHMU.

JlixitiHicTh. ¥ mocmimKyBaHOMY Hiama3oHi mo3 (Bim 5 mo 220 Mr) 6iacTHH BUSBISAE NiHIAHY
(dbapMaKOKiHETUKY 3 HU3bKOIO MiKiHIUBiOyanbHOIO BapiabenbHICTIO.

[Mopymenns GyHKIll HUPoK. EQekTu 6inmacTuny y pasi nopymeHHs QyHKII HUPOK 6yI0 HOCTiAXKeHO
y mopocyux ocib.

Y mocnigkeHHi 3a y4acTIO IalliEHTIB 3 MOPYIIeHHSAM QYHKIII HUPOK cepenHe 3HadeHHA AUC, ¥ (CB)

36inmbImmnocs i3 737,4 (+ 260,8) Hreron/mi B oci6 3 HopManbHOIO QyHKITiE HUPOK (IIIK®:

> 80 mn/xB/1,73 M) mo 967,4 (+ 140,2) Hr*TOIm/MII y HAl[i€HTIiB 3 IOPYLIEHHSAM JIETKOT0 CTYIIEHS
tsskkocTi (IIIK®: 50-80 mu/xB/1,73 M?), 1384,2 (£ 263,23) Hrerom/MiI y TaILi€HTiB 3 MOPYIIEHHIM
cepegHbOro CTyneHs TaXkKocTi (IIK®: 30-< 50 mn/xs/1,73 M) i 1708,5 (£ 699,0) HT *TOm/MIT y
MAI€EHTIB 3 MOPYIIEHHAM TAXKKOr0 cTyneHs (IIK®: < 30 mn/xs/1,73 M°). B ocif 3 HOpMaIBHOIO
GyHKIIi€I0 HUPOK CepeqHE 3Ha4YeHHS Iepiony HamiBBuBefeHHs Oinactuny (CB) ctanoBumo 9,3 rofg
(% 2,8), y mallieHTiB 3 IOPYILIEHHSM JIETKOTO CTYIEeHs TAXKKOCTi - 15,1 rop (+ 7,7), y nmalfieHTiB 3
MOPYILIEHHSM CePeOHbOr0 CTYIeHs TSIXKKOCTi - 10,5 rox (£ 2,3), a y allieHTiB 3 TOPYIIEHHAM
TSKKOTO cTyneHs - 18,4 rox (£ 11,4). Y Bcix manienTiB yepe3 48-72 rop micnsg npuiiomMy 6i1acTuH B
cedi Maiike He BUgBNgBCA. Lli 3MiHK (papMaKOKiHETHKY He ITOBUHHI MaTHU KIiHIYHO 3HAYYIIOTr0
BIIJIUBY Ha 06e3meKy 0inacTUHY, OCKiJIbKY PiBeHb 0ilacTHUHY y IJ1a3Mi y MaIli€HTiB 3 MOPYIIEHHIM
GYHKIIII HUPOK 3a/IMIIAETLCA B 6€3MEeYHUX MeXKax.

[NopymienHs QyHKIl nevinku. ®apMakoKiHETHYHI HaHi IOJ0 MAI[iEHTIB 3 MOPYIIeHHIM QYHKIIil
MeYiHKY BigcyTHi. B oprauiami moguau 6iacTuH He MeTabO0i3yeThCS. Pe3ynbTaTl MOCIigXKEHHS, B

SIKOMY Opasid y4acTh MAIliEHTH 3 MOPYIIeHHSIM QYHKIII HUPOK, ITOKa3aslH, 110 6iTacTUH roJI0BHUM
YMHOM BUBOOUTHLCS HUPKAMH; a 3 KOBYIO, BipOTiIHO, BUBOIUTHLCS JIXIIE HE3HAUYHOIO Mip00. 3MiHA
GyHKII meviHKY He MaloTh KJTiHIYHO 3HAYYILIOTO BIIMBY Ha (apMaKOKiHETUKY OinacTUHY.

[NemgiaTpuyna nonynsaimis. PapMakKoKiHETHYHI HaHi om0 mgiTei Oynmu oTpuMaHi y ¢asi II



(hapMaKOKiHETUYHOT'0 [OCTTiAXKEHHS, 110 0XO0moBano 31 guTuHy BikoM Bim 4 0o 11 pokiB 3
areprivyHUM PUHOKOH IOHKTHUBITOM a60 XpOHIYHOIO KPOIIUB SHKOI, sTKa mpuiiMaia 1 TabneTky
OimacTuny, 110 OUCIIEPTYETHCS B POTOBIM mopoxkHMHI, Mo 10 mMr 1 pa3 Ha molOy. AHami3
(hapMaKOKiHETUYHHUX HaHUX LI0J0 KOHIIEHTpallii 6iacTUHY B IJ1a3Mi IMOKa3aB, 10 MiCIIs MPUUoMY
6inmactuny y mo3i 10 mMr 1 pa3 Ha f00y, peKOMEHI0BaHOI [AJIs JTiKyBaHHS MeiaTPUYHUX MalliE€HTIB,
J0TO CUCTEMHUU BIJIUB BIifNIOBila€ BIJIUBY, 1[0 CIIOCTEPIra€ThCsl Y HOPOCIUX 1 MiAITITKIB mics
3aCcTOCyBaHHS IpemnapaTty B 1031 20 Mr, a cepenne 3HadeHHs AUC y miten BikoM Bif 6 1o 11 pokis
craHoBuTh 1014 Hreron/min. 1i pe3ynbTaTty 6y1K B OCHOBHOMY HUXKY€ MaKCHMaJIbHOTO 0€3[eYHOT0
PiBHS, BCTAHOBJIEHOT'0 Ha OCHOBI JaHUX IIP0O 3aCTOCYBaHHS IIperapaTy gopocauM y no3i 80 mr 1 pas
Ha 700y BimmoBimHO mo mpodinto Ge3neku mikapchbkoro 3aco0y. Lli pe3ynbraTy migTBEPAUIH, 110 03a
6inmactuny 10 Mr ang nepopaibHOTO puiioMy 1 pa3 Ha 700y € 06IPyHTOBaHOI TepaleBTUYHOIO
[03010 15 IefiaTPUYHUX Malli€HTiB BiKOM Bif 6 1o 11 pokiB 3 Macoro Tina He meHIne 20 Kr.

JlokniHiyHi OaHi 6e3neku.

HokmninivHi maHi, oTpMaHi B X0Mi CTaHAAPTHUX OOCIiIXKEeHb (hapMaKOIOTiyHOi 0e31MeKH, TOKCUYHOCTI
IIPY ITIOBTOPHOMY 3aCTOCYBaHHi, TeHOTOKCUYHOCTI Ta KaHIIePOreHHOT0 NToTeHIiany 6imacTuHy, He
BUSIBUIN 0C0O0JIMBOI HeOe3neKHu s JTIONUHH.

Y mocnifKeHHSX PeNPOAYKTUBHOI TOKCHYHOCTI BIIJIUB OilacTHHY Ha IJIA (Ipe- i mocTiMIaHTaliiHa
3aru0enb II07a y mypiB Ta HETIOBHA OocUdikallis KiCTOK dyepela, CeTMeHTa IPyOHUHY i KiHITIBOK Y
KPOJIiB) CIIOCTEpIraBCs TiIMBKYU IIPU 3aCTOCYBaHHI B [03aX, TOKCUYHUX [J19 MaTepi. Y pa3i
3aCTOCYBaHHS y [103aX, IO He CIIPUYUHSIIOTH BupaxeHol nobiynoi aii (NOAEL), cucTeMHUN BIIIUB
3HaYHO nepeBuilyBaB (> 30 pa3iB) CUCTEMHUM BIIJIUB Y JIIOOUHU IIiCJI 3aCTOCYBaHHS B
PEeKOMeH0BaHil TepaleBTUYHIN 03i.

Y mocmifKeHHi, 110 CTOCY€EThCS Mepiony makTaiiii, 6inacTuH OyB BUSIBIEHUYN Y MOJIOLI TOMYIOUMX IIyPiB
micyisa BBEJEHHS OMHOPAa30BoI nepopanbHoi fo3u (20 Mr/kr). KoHIleHTpallis 0inacTUHY B MOJIOL
CTaHOBHJIa OJTM3bKO MTOJIOBUHY MOT'0 KOHIIEHTpAIlil B MaTEPUHCHKIH MTa3Mi. 3HAUYIIiCTh IUX
pe3ynbTaTiB A NIOAUHYA HeBigoMa.

Y mocnigxeHHi (GepTUALHOCTI y IIypiB mepopanbHe BBedeHHs OinacTuny B mo3i 0o 1000 Mr/kr/moby
He BUSIBJISJIO KOJHOT0 BIJIMBY Ha XKIiHOYi Ta 4Y0JIOBi4i PENIPOAYKTUBHI OpraHu. [HAEKCHU CliapioBaHHS,
(hepTUILHOCTI Ta BariTHOCTI He 3MiHIOBAIKCS.

3a JaHMMU OOCHiIKeHHS PO3MOMiNy y IIypiB, B IKOMY KOHIIEHTpAIlil IIpernapaTy BU3HavYalIu 3a
moImoMoror0 aBTopagiorpadii, 6inactuH He HakonuuyeTbcs B LTHC.

Kniniuni xapakKTepuCTHKH.
Iloka3aHHA.

CuMnTomMaTHyHe JTiKyBaHHS alepridHoro puHOKOH IOHKTUBITY (C€30HHOTO Ta I[iJIOPi4HOro) i
Kponus’ssHKH. Jlikapcekuii 3aci6 Hikcap® 10 Mr mokasaHuii miTsaM BikoM Bif 6 mo 11 pokiB i3 Macoro
Tina He MeHIe 20 Kr.

IIpomunoka3aHHs.

[TigBuIeHa YyTNUBICTE [0 Ail040l peuyoBUHU ab0 [0 6yab-sIKOi 3 JOMOMIXKHUX PEYOBHH, 3a3HAYEHUX Y



po3amini «Ckmag».

B3aemodisn 3 iHwumu snikapceKumu 3acobamu ma iHwi eudu e3aemoditi.
HocmimxeHHsT B3aeMofIii Oy/u MPOBeNeHi TiMbKY 3a y4acTIO JOPOCTIHX.

Baaemoris 3 ixero. [a 3HauHO 3HMAKYE MepopanbHy 6i00CTYIHICTL GiTacTUHY, 30KpeMa IpK
npuiiomi y ¢popmi Tabnetok mo 20 mr - Ha 30 %, a y popmi TabeTOK, 110 AUCTIEPTYIOTHCS B POTOBIN
nopoxHuHi, o 10 mr - Ha 20 %.

B3aeMonis 3 rpedndpyToBUM COKOM. Y pasi omHOYacHOTO mpuiioMy 6imacTuHy B 7031 20 Mr i
rpeindpyToBoro coky 6iomocTynHicTs 6inactuny 3uuKyBanacs Ha 30 %. [ToniOHMME ehekT Moxke
TaKOXK CIIOCTepiraTucs ¥ y pa3i 3aCTOCyBaHHS IHIMNX (GPYKTOBUX COKiB. CTymiHb 3MEHIIEHHS
6iomOoCTYITHOCTI MOXKe Pi3HUTHUCS 3a/IeXKHO Bifl BUpoOHMKA COKY Ta GPYKTiB. MexaHi3M 1iel B3aeMoii
noJisirae y NpurHideHHi 6inka-nepenocuuka OATP1A2, ons sskoro GimacTul € cyocTpaTtoM (IUB.
po3min «PapMakoKiHeTHKa»). JlikapchKi 3acobw, 1o € cyoctpaTtamu abo inribitopamu OATP1A2, Taki
K pUTOHAaBIp ab0 pudaMminyH, TAKOXK MOXKYTh 3MEHIITYBAaTH KOHLIEHTPAllil0 6iTaCTUHY B IIa3Mi.

B3aeMopis 3 KETOKOHa30710M ab0 epUTPOMIIIMHOM. Y pasi ogHo4YacHoro npuiiomy 20 Mr Oinactuny 1
pa3 Ha moOy i 400 Mr keTokoHa3omy 1 pa3 Ha o6y a6o 500 Mr epuTpoMinuHy Tpudi Ha o0y AUC

6inactuny 30inbiryBanacs BaBiyi, a C,,, - y 2-3 pa3u. I[ToniOHi 3MiHK MOXKHa IOSICHUTU B3a€EMOIIEI0
Ha piBHi OiNKiB-TIepEHOCHUKIB, 1110 BigIOBiAal0Th 3a BUBEMIEHHS JTiKAapChKUX 3ac00iB i3 KITITUH
KUIIIEYHUKY, OCKiNbKM OilacTUH € cybcTpaToM Oys P-rm i He MeTabomi3yeThCs (IUB. PO3MIin
«PapmakokineTuka»). Ha mpodins 6e3mneku GinacTury, 3 0ogHOTO OOKY, Ta KETOKOHA301y abo
epUTPOMIIINHY, 3 iHIIOTO, 1Ii 3MiHK, UMOBIPHO, He BIIJIMBAIOTh. IHIII JTiKapchKi 3acobwu, 1110 €
cybctpatamu abo iHribiTopamu P-rm, Taki K HUKJIOCIOPHH, TaKOXK MOXKYTh 306ibIIyBaTH
KOHIIeHTPaIlio 6iTacTUHY B MJIa3Mi.

B3aeMonis 3 gunTiazemMoM. Y pasi ogHodacHoro mpuiiomy 20 mr Ginactuny 1 pa3 Ha moby i 60 Mr
nuntiazemy 1 pa3 Ha go0Oy C,,, 6imactuny 30inburyBanacs Ha 50 %. ITogibHuit edeKT MOKHaA
TIOSICHUTH B3a€EMOJI€EI0 Ha PiBHI OiNIKiB-TepeHOCHUKIB, 1110 BiMOBiAal0Th 3a BUBEOEHHS JTiIKAPChKUX
3aco0iB i3 KJTiTUH KUIIEYHUKY (IUB. po3nin «dapMakoKiHeTHKa»), aje Ha mpodins 6e3neku 6imacTuHy
BiH, iIMOBipHO, HE BIIJIUBAE.

B3aemonis 3 ankoroneM. [Ticjs ogHOYaCHOTO 3aCTOCYyBaHHS ankoromnio Ta 20 mr Ginactuny 1 pa3 Ha
o0y ICHXOMOTOpHI GQyHKIIiI Oyu MOmiOHMME [0 THX, IO CIIOCTePiraaucs Mmicis MpUUoMY alKOT0JIi0
Ta 1aiebo.

B3aeMonis 3 nopa3semamoM. Y pa3i 3acTocyBaHHs 20 Mr GinacTuny 1 pa3 Ha o0y ogHOYACHO 3 3 MT'
mopa3enamy 1 pa3 Ha mo0y BIIPOOOBXK 8 OHIB MMOCUIEHHS MPUTHIYYBalbHOI Iii mopa3enamy Ha [THC
BUSIBJIEHO He 0YJI10.

[NemiaTpyyHa momynsmisa. Y miTe# mocmigXeHHS B3aeMofii OinacTuny y ¢hopMi TabeTox, 110
OUCIIEPTYIOThCS B POTOBiM IOPOXKHUHI, He TpoBoaunucs. OCKiNnbKY KITiHIYHUM [OCBi B3a€MOZil
OimacTuny y miTed 3 iHIIMMMU JTiKapChKUMU 3aco6amH, ket abo GPyKTOBUMHU COKaMU BiCYyTHii, Ipu
npu3HadeHHi 6ilacTUHY OiTIM CJIifl Hapa3i BpaXxoByBaTH Pe3yJIbTaTH [OCTiIKeHb B3aEMO]Iii,
oTpuMaHi y gopocnux. Kniniuyni mani, Ha migcrasi sKux MoxKHa 6y10 6 3po6uTy BUCHOBOK CTOCOBHO
TOTO, UM BILIMBaIOTh 00yMoBieHi B3aemogisamu 3minu AUC a6o C,,,, Ha npodins 6e3mexu OinacTuHy y
niTeu, BiICYTHI.



Oco06.1ue8ocmi 3acmocyeaHHsi.

[NepiaTpuuna nomynsiisa. Ockinbku eeKTUBHICTE i 6e3MeKa 3acToCyBaHHS 0illacTUHY AiTSIM BiKOM [I0
2 POKiB He BCTAHOBJIEHI, a AOCBIA KJIIHIYHOT0 3aCTOCYBaHHS HIiTAM BIKOM Bifi 2 10 O POKiB HEBEJIUKU,
OimacTuH He CIlig TpU3HavYaTH UM BiKOBUM I'pyIaM.

Y nanieHTiB 3 moMipHUM a0 TSXKKUM IOPYIIEHHSM QYHKIII HUPOK OJHOYAaCHE 3aCTOCYBaHHS
6inacTuny 3 iHribiTopamu P-rmikonmpoTeiny, TaKMMU, HallpUKIIak, IK KETOKOHA30JI, EpUTPOMIIINH,
IIMKJIOCIIOPUH, PUTOHABIp a0 AunTia3eM, MOXKe IPU3BOAUTHU [0 MMiABUILIEHHS PiBHS OillacTUHY B
11a3Mi Ta, OTXKe, [0 30i/bIIeHHS PU3UKY BUHUKHEHHS 00iYHUX peakiil. ToMy malfieHTam i3
OMIipHUM a00 TSIKKHUM MOPYIIeHHIM QYHKIII HUPOK CJIiJ YHUKATH OOHOYACHOT'O 3aCTOCYBAHHS
6imacTuny Ta iHribitopis P-rmikompoTeiny.

Lle#t nikapcbkui 3aci6 mictutk 0,0015 Mr cnupty (eTaHosy) B KOXKHiM TabmeTi, 110 AUCTIEPTYETLCS B
poToBiit mopoxkuuHi, To6TO 1 Mr / 100 r (0,001 % M/M). KinbkicTs B ogHilt TabneTii, 110
IUCIIEPTYETHCST B POTOBI# mopoxkHuHI, Baroio 150 Mr eksiBanenTHa 0,00004 M nuBa a6o 0,00002 M
BMHa. Taka MaJa Ki/lbKiCTh eTaHOJIy B I[bOMY JIiIKapChKOMY 3ac00i He MaTHMe KOJHUX ITIOMIiTHUX
edexkTis.

Lleit mikapcbku# 3aci6 MictTuth MeHIIe 1 Mmonb (23 Mr) HaTpilo Ha TabeTKy, TOOTO MPaKTUYHO
BibHUY Bif] HATpIlO.

3acmocysaHHA y nepiod sazimHocmi abo 200y8aHHs 2pyodoto.
BariTtHicTe. [TaHi momo 3acTocyBaHHS 0ilacTHHY BariTHUM KiHKaM BificyTHi a0 oOMexKeHi.

IocmigXeHHs Ha TBAPHHAX HE BUSBUIU IPSIMUX a00 HEMPSIMUX IIKiIJIMBUX BIUIMBIB Ha
PENpPOnYyKTUBHY (PYHKIIi0, 0I0TH ab0 IMOCTHATaIbHUM PO3BUTOK (OUB. Po3min «[lokmiHiuHi maHi 3
Ge3neku»). 3 MipKyBaHb Ge3neKky 6axkaHO YHUKATH IPUIOMY JliKapchkoro 3acofy Hikcap® 10 Mr mip
4ac BaTiTHOCTI.

TCopyBaHHS rpyanio. [locmigkKeHHS 100 BUAIEHHS 6iTaCTUHY y TPyAHE MOJIOKO JTIIONUHU He
npoBoaunucs. HasgBHi ¢papMaKoKiHeTUYHI aHi TOKa3any, M0 Y TBapuH 6iTacTHH IIPOHUKAE B MOJIOKO
(muB. po3min «JlokmiHiuHi gaxi 3 6e3meku»). PillleHHS PO MTPOIOBXKEHHS/TPUITUHEHHS TOOYBaHHS
rpynao abo IpUIMHEeHH/yTpUMaHHS Bifl Teparmii nikapchkuM 3aco6oM Hikcap® 10 Mr HeoOxigHO
npuiiMaTH, 6epy4u 00 yBaru KOPUCTh IPYOHOTO BUTOOOBYBAHHS [JIS IUTUHH Ta KOPUCTH Teparii
OisTaCTHHOM [IJIST MaTepi.

®eprunsHicTs. Kniniuni mani BigcyTHi a6o oOMexkeHi. [JocifKeHHS Ha IIypaX He BUSBUIIO KOIHOTO
HETaTUBHOTO BIIJIUBY Ha GepTUIbHICTH (OuB. po3min «JlokniHiuHi maHi 3 6e3meku»).

30amHicmb eniueamu Ha weudKicme peakuyii npu KepysaHHi asmompaHcnopmom abo iHwumu
MexXaHisMamu.

HocnigxXeHHs, TPOBefeHe 3a Y4acCTIO JOPOCIUX [T OL[iHKY BIIJIMBY OilacTUHY Ha 3[aTHICTh KEPYBaTH
aBTOTPAHCIIOPTOM, IIPOIEMOHCTPYBAJIO, 110 JIiKyBaHHS GiacTHOM y [03i 20 Mr He BIIMBAJIO Ha
KepyBaHHS TpaHCIOPTHHMHU 3acobamu. OOHaK, OCKiTbKY iHAMBiMyanbHa peakllisl Ha TiKapchKui 3aci
MOXe BapiloBaTH, IaljieHTaM CJIiJ peKOMEeHyBaTh YTPUMYBATUCS Bifl KEPYBaHHA aBTOTPAHCIIOPTOM
abo po6oTu 3 iHIMKUMM MeXaHi3MaMu [I0TH, TOKHM BOHU He 3'CYIOTh BJIaCHY BifNOBiAb Ha GiacTuH.



Cnoci6 3acmocyeaHHs1 ma do3u.
Cnocib 3acmocyBaHHs.
[TepopanbHe 3aCTOCYBaHHS.

TabmeTKy, 1110 JUCIIEPTYETHCS B POTOBilM ITOPOXKHMHI, HE0OXiTHO IMOKIACTH B IOPOXKHUHY POTa, 1€
BOHA IIBUKO AUCIEPTIYETHCS y CIIMHI, TOXK 1i IETKO MOXKHA IPOKOBTHYTH.

AnbTepHaTUBHO TaONETKY, II0 AUCIEPTYETHCS B POTOBI MOPOXKHUHI, MOXKHa [AKUCIIEPTYBaTH ¥ BOMi
neper 3acTocyBaHHAM. ['pelnpyToBuii cik abo Oyab-gKi iHmIi HPYKTOBI COKU He CIIif
BUKOPUCTOBYBATH [JII AUCIIEPTyBaHHS (IUB. po3Min «B3aemMopis 3 iHIIUMY TiKapChbKUMU 3aco0aMu Ta
iHITTi BUIW B32€MOIIN»).

Ho3ysaHHA.

[TemiaTpuyHa NONYNIALIS.

- IliTu BikoMm Big 6 o 11 pokiB 3 Macomw Tina He MeHIe 20 KT.

10 mr Gimactuny (1 TabrneTka, 110 AUCIEPTYETHCS B POTOBIil MOpoxkHUHI) 1 pa3 Ha HoOy At
IIOJIETIIEHHSI CUMIITOMIB aJIePriYHOT0 PUHOKOH HOHKTHUBITY (CE30HHOT0 aJIepriyHoro pUHITY i
L[IJIOPIYHOTr0 aJepriyHoro puHiTy) i KPOIUB SHKU.

TabneTKy, 1110 IUCIIEPTYETHCS B POTOBI IMOPOXKHUHI, CITiJl 3aCTOCOBYBaTH 3a 1 roguHy 0o abo uepes 2
TOMUHY IiCIIsT MPUHOMY iki a60o GPYKTOBOTO COKY (IMB. po3min «B3aeMofis 3 iHIIMME TiKapChKUMHU
3aco0aMu Ta iHIIi BUOY B3aEMOMIl»).

- it BikoM [0 6 poKiB 3 Macow Tina go 20 Kr.

HasiBHi Ha crorogHi maHi onucaHo B po3ginax «OcobnuBOCTi 3acTocyBaHHSS», «[100iuHi peakii»,
«PapmakoguHaMika» Ta «PapMakKOKiHeTHKa», ajlle peKOMeHallil CTOCOBHO N03yBaHHS HE MOXYThb
OyTu HapmaHi. Tomy 6inacTUH He CJIil 3aCTOCOBYBATH Y Iill BiKOBi# rpyIi.

Hopocni ta migmiTku (BikoM Big 12 pokiB) MOXKYTb 3aCTOCOBYBaTH TabneTku 6imacTury mo 20 mr.
Tpusasicmbu AiKYBaAHHA.

[Tpu anmepriyHOMY PHHOKOH IOHKTHBITI JIIKyBaHHS CIIif 00MeXUTH IIepPiofoM BIIJIUBY ajiepreHiB. Y pasi
CE30HHOT0 alepriyHoro puHITY JTiKyBaHHS MOXXKHA IPUMUHUTH MMIiCIS 3HUKHEHHS CUMIITOMIB i
BIIHOBUTH IiCJIS 1X TOBTOPHOL IOSIBH. Y pas3i LiIOPIYHOTO aJIepridvHoro pUHITY IPOTSITOM EePiofiB
BIIJIUBY aJIepreHiB MallieHTaM MOXKHa 3allpoIloHyBaTy Oe3nepepBHe JIiKyBaHHS. Y pa3i KPomuB'THKU
KYPC JIIKyBaHHS 3aJIe2KUTh Bifl TUIIY, TPUBAJIOCTI Ta IUHAMIKHU CKapr.

Ocob.uei epynu nayieHmis.

[Mopymenns @yHkuii HUPOK. be3neka # eeKTUBHICT 3aCTOCYBaHHS 0iTaCTUHY HiTAM 3 MIOPYIIEHHSIM
GYHKIIII HUPOK He BCTAHOBIEHi. [loCmigKeHHs, ITPOBeieHi 3a y4acTio JOPOCIHNX 3 TPYI 0COOIUBOTO
PU3HUKY (NalliEHTH 3 IOPYLUIeHHSAM (QYHKIII HUPOK), TOKa3aJid, 110 HeoOXiMHOCTI KOPUTYBaTH 03y
OimacTuHy s HOPOCIuX HeMae (ouB. po3min «dapMaKkoKiHETHKa»).

[NopymienHs QyHKIII nevinku. be3neka # eeKTUBHICTb 3aCTOCYBaHHS 0ilaCTUHY AIiTSIM 3



OPYIIeHHAM (QYHKIII IeYiHKY He BCTaHOBJEHI. [10CBig KIiHIYHOr0 3aCTOCYBaHHS MalliEHTaM 3
MOPYILIEHHAM (YHKII IeYiHKYM BigCyTHIN SK OO0 JOPOCIMX, TaK i IMIOAO MefiaTpUYHUX MallieHTiB.
OpnHak, ocKinbku OiacTuH He MeTaboI1i3yeThCs i BUBOOUTHCS 3 CEYEI0 Ta KAJIOM Y He3MiHEHOMY
BUTJISAMI, TOPYIIeHHs QYHKII Ie4iHKY He TIOBUHHO MTPHU3BOAUTH [0 30iNbINEHHS HOTO CUCTEMHOI il
no He0e3MeYHOTo PiBHA Y OPOCIUX MallieHTiB. ToMy JOpOCIUM IallieHTaM 3 MOPYIIeHHIM GYyHKIIii
NIeYiHKY KOPUTYBATU 03y He NMOTPiOHO (AuB. po3min «PapMaKoKiHETHKA»).

Himu.

Ockinbku epeKTUBHICTD i 6e31eKa 3aCcToCyBaHHs 6iTaCTUHY OiTSM BiKOM [0 2 POKiB He BCTaHOBJIEH,
a JOCBIiM KIiHIYHOTO 3aCTOCYBaHHS AiTSIM BiKOM Biff 2 M0 5 POKiB HeBeIUKUM, 6iTacTUH He CIIif
IIpU3HAYaTU LKUM BIKOBUM I'PylaM.

Ilepedo3yeanHs.
[laHi 110710 Tepefo3yBaHHs y OiTe BiICYTHI.

IHdopmalrisi CTOCOBHO TOCTPOTo Iepeno3yBaHHs OinacTuHOM Oyia OTpUMaHa B XOfi KITiHIYHUX
BUIIPOOyBaHb, TPOBEOEHUX ITiJl Yac PO3POOKH 3a yH4aCTI0 JOPOC/IHX, Ta TOCTMapKEeTUHT'OBOT'O
CIIOCTEPEXKEHHA. Y KITIHIYHUX OOCIIAXKEHHIX IIiCId IPU3HaYeHHS 26 TOPOCIUM 3T0POBUM
no6poBobLSM 0ilaCcTHHY B [l03aX, 110 TepeBulyBanu TepaneBTuuHy B 10-11 pagzis (220 Mr y
BUTJISAMI OMHOPa30Bol fo3u abo 200 Mr Ha o0y MPOTIroM 7 OHIB), YaCTOTa BUHUKHEHHS MO0iYHUX
peaxkiriv Oyna BOBiUi BUINOIO, HiZK Ha TIi 3aCTOCyBaHHS Ia1e6o. [1o mo0iYHUX peakllil, Mpo sKi
HavacTile MoBimoOMIISIOCS, HajleXkalld 3allaMOPOYeHHsI, TOJ0BHUM 6inb i HygoTta. IToBigoMIieHb IO
cepito3ni nobiyHi peakiii Ta 3HaYHe ogoBKeHHS iHTepBany QTc He 6yno. IHpopmaris, 3ibpaHa mifg
Yac IOCTMapKEeTUHIOBOT'0 CIIOCTEPEXkKEHH, BIAIOBINaE JaHUM, OTPUMaHUM YIIPOLOBXK KIIIHIYHUX
BUIIPOOyBaHb.

Y perenvHOMY IepexpecHoMy pociigxenHi iHTepBaniB QT/QTc 3a yuacTio 30 3m0pOBUX OPOCIUX
noOpoBOJIBLIIB KPUTHYHA OLiHKA BIIUBY Oaratopa3oBoi go3u Oinactuny (100 Mr X 4 gHi) Ha
pernongpr3alliio IIYHOUKIB He BUSIBMIIa 3HAYHOTO MOJ0BKeHHS iHTepBany QTc.

Y pasi nepeno3yBaHHSA PEKOMEHAYETHCS CUMITOMATUYHE Ta MiTPUMYOUe JTiKyBaHHS.

Crneuudiunuii aHTUAOT GiTaCTUHY HEBiIOMUM.

ITo6iuni peakuii.

3aranbHui mpodins 6e3neky y mallieHTiB memiaTpuyHoro mpodimo. ITig yac KniHiYHOI pO3p0OKH

YacToTa, THUI i TIXKKIiCTh MO6IYHUX peakiil y miamiTkis (BikoM Bim 12 go 17 pokiB) Oyu TaKUMU X, K
y mopocnux. [Hdopmarrist, 3i0paHa B miit rpymi (MigTiTKY) TPOTSATOM IIOCTMAaPKETHHTOBOTO
CIIOCTEPEeXkKEHHS, MigTBePAUIIa pe3yabTaT KIIiHIYHUX BUITPOOYyBaHb.

BigcoTok mitewt (2-11 pokiB), y SIKKUX criocTepiranucs nmobiyHi peakiiii mics nikKyBaHHS ajleprivyHOro
PUHOKOH IOHKTHUBITY ab60 XpOHiUHOI imiomaTuyHOol KponuB' sHKU OinacTUHOM y 1031 10 MT IpOTSITOM



12-TKHEBOT0 KOHTPOILOBAHOT'O KITIHIYHOTO HOCIiIXKeHHsI, OYB IMOPiBHSIHHUY 3 BiICOTKOM IIAIli€HTIB,
SIKi oTpuMyBanu 1miane6o (68,5 % npotu 67,5 %).

BipmoBimHi mo6iuHi peakiiii, 1110 HadacTime BigMivanucs y 291 gutunu (2-11 pokiB), sika
oTpumMyBasia 6imacTuH (y ¢popmi TabIeTOK, 110 AUCIEPTYIOTHCSI B POTOBIM ITOPOXKHUHI) B X0mi
KJTiHiYHEX BUIPoOyBaHb (*260 miTell oTpuMyBay mpemnaparT y KIiHIYHOMY JOCTiIXKeHH] 6e3nexu, 31
OUTHHA - ¥ OOCTimXKeHHi ¢papMaKOKiHETUKH), BKIIIOYAIM TOJIOBHUM 6ifb, aepriyHuii KOH IOHKTHBIT,
puHIT i 6inb y xKuBOTI. Lli XK mobiyHi peaxiii Big3Hayanucs 3 MOPiBHIHHOIO YaCTOTOI y 249 mallieHTis,
SIKi oTpuMYyBaJju mauebo.

Tabauild 3 fTaHUMU PO 1MOOIYHI peakilil y malfieHTiB negiaTpuyuHoro npodinio. Huxye B Tabnuii

HaBeleHO MO0iYHi peaxiiil, o, BiporigHo, 6yiu moB’si3aHi 3 OinacTUHOM Ta Biil3HaYanucs OibLI HixkK
y 0,1 % mite#t (2-11 pokiB), fiKi oTpuMyBaiu OiTaCTHH IIif Yac KJIiHiYHOI PO3POOKH.

YacToTa BUHUKHEHHS MMOOIYHNX peakllid pO3MOLiNsAE€ThCSA TaKUM YUHOM: AykKe dacTo (= 1/10); gacTo
(= 1/100 - < 1/10); HewacTo (= 1/1000 - < 1/100); pimko (= 1/10000 - < 1/1000); oyxe pigko
(< 1/10000); HEBimOMO (HEMOZK/IMBO OLIIHUTH 3a AOCTYIIHUMHU OaHUMU).

Peaxiiii, 1110 BUHMKAIOTh PiIKO i OyKe PifKo, a TAKOXK Ti, YaCTOTa SIKUX HeBimoMa, He Oy/Iu BHECEHi B
TaOIHITIO.

OprasH i cuCTeMH OpraHiB Bimacrun, Ilnane6o
10 mr (n = 249)

YacroTa IloOiuna peaknis (n =291)*

IHpexuitiHi ma napa3umapHi 3axe80pPHBAHH A

YacTo PuniT 3 (1,0 %) 3 (1,2 %)

Posaadu 3 60Ky Hepeosoi cucmemu

Yacto ConoBHu# 6iNk 2,1 %) 3(1,2 %)

6
3armamMopo4YeHHs 1 (0,3 %) 0 (0,0 %)
BTpara cBimoMocTi 1 (0,3%) 0 (0,0 %)
Posnadu 3 60Ky opaaHis 30py

HeuacTo

YacTto AnepriyHui KOH IOHKTHUBIT 4 (1,4 %) 52,0 %)

Heuacto [Tompa3HeHHS o4Yen 1 (0,3 %) 0 (0,0 %)

Posaadu 3 60Ky wayHK0B80-KUWKOB020 MpaxKmy

YacTto Binb y xKuBOTi/6inb y BepxHboMy Biaminmi xkuota 3 (1,0 %) 3(1,2 %)

HeqacTo Hiapes 2 (0,7 %) 0 (0,0 %)
Hynora 1 (0,3 %) 0 (0,0 %)
Halpsk ry6 1 (0,3 %) 0 (0,0 %)

Posaadu 3 60Ky wkipu ma niOwKipHUX MKAHUH

HeqacTo Ex3ema 1 (0,3 %) 0 (0,0 %)
KpomnuB’ssHKa 2 (0,7 %) 2 (0,8 %)

3azanvHi po3nadu ma peakuii 8 micli 88e0eHHsA

Heuacto BrommioBaHicThb 2 (0,7 %) 0 (0,0 %)

# - D .
260 miTed oTPUMYyBAJIM IIPeNapar B XOfi KITiHIYHUX NOCTimXKeHb 6e3meky, 31 TuTHHA OTPHMYBalla Iperapar B
xomi papMaKOKiHETUUHUX HOCTiAKEHb

Omnwuc okpeMux MoOiYHNX peaklliil v megiaTpuyHini momynsitii. ['omoBHUM 6inb, 6iflb y KUBOTI,
anepriyHuit KOH IOHKTUBIT i PUHIT criocTepiranmucs K y AiTed, IKUX JIiKyBaiu 6iTacTMHOM y 031

10 mr, TaxK i B miTed, siki oTpuMyBanu mianebo. YacTora, 1o Bif3Havanacs: 2,1 % nportu 1,2 % mns



rosioBHOTO 605110; 1,0 % mpotu 1,2 % mmnsa 6omio B kKuB0Ti; 1,4 % npotu 2,0 % [ aneprigHoro
KOH'10HKTUBITY 1 1,0 % npotu 1,2 % nons puHiTy.

3aranbHuy npodinb 6e3MeKy y IOPOCIUX MAallieHTIB i MallieHTiB MiITITKOBOTO BiKy. Y KITiHIYHUX
OOCIIIXKEHHSX Y JOPOC/IUX MAli€HTIB i MalieHTiB MigIiTKOBOTO BiKy, AKi CTpaXKaasy Bifl ajepriyHoro
PUHOKOH IOHKTHUBITY UM XPOHIYHOI ilionaTU4YHOI KPOIIKUB'THKH, YaCTOTa BUHUKHEHHS MOOIYHUX
peaxtiit Ha ¢oHi nikyBaHHS 6imacTuHOM y Ho3i 20 Mr Oy7a 3icTaBHOIO 3 TAKO0 y MAlli€HTiB, SKi
oTpumMyBanu mianebo (12,7 % oporu 12,8 %).

Kniniyni sunpo6yBanns 11 i III ¢as3u, npoBemeHi mig yac KiiHiuHOI po3p00KH, OXOIII0BaIu 2525
MOPOCIIUX TIAIliEHTIB i MaIlieHTiB MiAITKOBOTO BiKy, IKKX JIiIKyBa/X Pi3HUMH [03aMu 0inacTUHY, 3 HUX
1697 orpumyBanu 6inactus y go3i 20 mr. ¥ 1ux gocnigxeHHax 1362 mamieHTH oTpuMyBau miareoo.
[MamienTy, siKi oTpuMyBanu 6imacTul y go3i 20 Mr 3a moKa3aHHSM aJiepriYHui PUHOKOH 10HKTHBIT YU
XpOHiYHa igiomaTuyHa KPONUB'sTHKa, Hal4acTillle IOBiOMIISANIY PO Taki mo0iuHi peakiil: TOMOBHUMN
0is1b, COHNIMBICTh, 3aIIaMOPOYEHHS Ta BTOMJIIOBaHiCTh. LIi moOiuHi peakiiil BUHMKAIU 3 YaCTOTOIO,
3icTaBHOIO 3 YACTOTOI0 PO3BUTKY IMOOIYHUX peaklliil y MallieHTiB, sIKi OTprMyBasu marebo.

Tabmuild 3 TaHUMU PO 1MOOIYHI peakilil Yy JOPOCINX NallieHTiB i MaIlieHTiB mimmiTKOBOrO Biky. Huxue
B TaOnuIli HaBeeHO 1MoOiuHi peakilil, 1110, IMOBipHO, OyK 1OB’g3aHi 3 6ilacTUHOM i Bii3Hayanucs

6inbin HiXK y 0,1 % marrieHTiB, gki oTpuMyBanu 6inacTuH y go3i 20 Mr mif dac KiiHiuHOI po3pobku (N
= 1697).

YacToTa BUHUKHEHHS MOOIYHUX peakllid pO3MOTiNsAE€ThCSA TaKUM YUHOM: AyKe dacTo (= 1/10); gacTo
(= 1/100 - < 1/10); HewacTo (= 1/1000 - < 1/100); pimko (= 1/10000 - < 1/1000); oyxe pigko
(< 1/10000); HEBimOMO (HEMOZK/IMBO OLIIHUTH 3a AOCTYIIHUMHU OaHUMU).

Peaxiiii, 1110 BUHMKAIOTh PiIKO i OyKe PifKo, a TAKOXK Ti, YaCTOTa SIKUX HeBimoMa, He Oy BHECEHi B
TaOIHITIO.

lopranu i cucremu opranis Bitactun, [Bci mo3u [nane6o
20 mMr oinactury N [N = 1362

JacToTa ITobiuna peakuis N = 1697 = 2525

THGeKuiliHl ma napa3umapHi 3axeo0pPrOBAHH S

HeyacTo ICepnec poToBOi MOPOXHMHK R©12%  [20,08%  [0(0,0%)

Po31a0u 3 60Ky 06MiHY pe4oB8UH Ma Xap4yB8aHHA

HewacTo IMigpumenuit anetut [10 (0,59 %) [11(0,44%) [7(0,51 %)

Po31a0u 3 60Ky ncuxiku

Heuacto TpUBOXKHICTD 6 (0,35 %) 8 (0,32 %) 0 (0,0 %)
be3CcoHHs 2 (0,12 %) 4 (0,16 %) 0 (0,0 %)

Po3sadu 3 60Ky Hepeosoi cucmemu

acTo COHNUBICTB 52 (3,06 %)  [82 (3,25 %) 39 (2,86 %)
[onoBHUY OiNb 68 (4,01 %) 90 (3,56 %) |46 (3,38 %)

Heuacto 3armamMopoYeHHs 14 (0,83 %) 23 (0,91 %) 8 (0,59 %)

Po31a0u 3 60Ky opeaHie cayxy ma aabipuHmy




loprasw i cucremu oprauis Bitactun, [Bci mo3n [nane6o
20 Mr oimactuny N [N = 1362

YacroTa [MoOiuHa peakuis N = 1697 = 2525

Heuacto [MIyM y Byxax 2 (0,12 %) 2 (0,08 %) 0 (0,0 %)
BepTuro 3 (0,18 %) 3 (0,12 %) 0 (0,0 %)

Po31a0u 3 60Ky cepus

HeuacTo briokazia MpaBoi HiXKKY mydkKa ['ica 4 (0,24 %) 5 (0,20 %) 3 (0,22 %)
CHHyCOBa apUTMis 5 (0,30 %) 5 (0,20 %) 1 (0,07 %)
Hoposxens inrepsany QT ia 0(053%  [10(0,40%) [5(0,37 %)
eJIeKTPOKapaiorpami
Ihzainil BiJZ[XI/IJ'IeHH"f'[ noka3HukiB EKI Bif 7 (0,41 %) 11 (0,44 %) 2 (0,15 %)
HOPMAaJIbHOTO PiBHS

Po31a0u 3 60Ky op2aHie OuxaHHs, 2pyOHOI KAimKu ma cepedoCmiHH A

Heuacto 3aguIKa 2 (0,12 %) 2 (0,08 %) 0 (0,0 %)
HenpueMHi BiguyTTs y HOCL 2 (0,12 %) 2 (0,08 %) 0 (0,0 %)
CyxicTb y HOCI 3 (0,18 %) 6 (0,24 %) 4 (0,29 %)

Po31a0u 3 6OKY WIYHKOBO-KUWKO08020 MPAKmMy

Heuacto binb y BEepXHbOMY Bififiisli 2KMBOTa 11 (0,65 %) 14 (0,55 %) 6 (0,44 %)
Binb y XKUBOTI 5 (0.30 %) 5 (0,20 %) 4 (0,29 %)
HynoTa 7 (0,41 %) 10 (0,40 %) 14 (1,03 %)
[{1CcKOM®OPT y KMBOTI 3 (0,18 %) 4 (0,16 %) 0 (0,0 %)
iapes 4 (0,24 %) 6 (0,24 %) 3 (0,22 %)
CyxXiCTb y poTi 2 (0,12 %) 6 (0,24 %) 50,37 %)
Tucmencis 2 (0,12 %) 4 (0,16 %) 4 (0,29 %)
CacTpur 4 (0,24 %) 4 (0,16 %) 0 (0,0 %)

Po31a0du 3 60Ky Wkipu ma niOwWKipHUX MKAHUH

Hewacto  |CBepGix [2(012%) |4 (0,16%)  [2(0,15 %)

3az2anvHi po3aadu ma peakuii 8 micui eBe0eHHA

Heuacto BToMITIOBAHICTD 14 (0,83 %) 19 (0,75 %) 18 (1,32 %)
Cmpara 3 (0,18 %) 4 (0,16 %) 1 (0,07 %)
3arocTpeHHs BXKe HasBHUX 2 (0,12 %) 2 (0,08 %) 1(0,07 %)
3aXBOPIOBAHb
[apsg4yka 2 (0,12 %) 3 (0,12 %) 1 (0,07 %)
AcTeHis 3 (0,18 %) 4 (0,16 %) 5 (0,37 %)

[Tooamkosi memoodu 00CAi0HCeHH A

HeuacTo HlnBHLquHH piBHA rama- 7 (0,41 %) 8 (0,32 %) 2 (0,15 %)
rIyTaMinTpaHcdepas3u
[1IBAIIEHHA PIBH 50,30%) [5(0,20%) 30,22 %)
anmaHiHaMiHOTpaHCdepasu
[IIIBUIEHHS PIBHS 3(0,18%) [3(0,12%)  [3(0,22 %)
acrnapraTaMiHoTpaHchepasn
[TigBullleHHS PiBHA KpeaTHHIHY y KpoBi|2 (0,12 %) 2 (0,08 %) 0 (0,0 %)
HlntmeHHﬂ piBHA TpUTTiNEpHAIBY |, (0,12 %) 2 (0,08 %) 3(0,22 %)
KPOBI
30imblIeHHS MacH Tia 8 (0,47 %) 12 (0,48 %) 2 (0,15 %)

YacToTa HeBifoMa (HEMOKIIMBO OLIHUTH 3a JOCTYIIHUMU OAaHUMHU). Y IOCTMapKeTUHTOBUM IIepiof




CIIOCTepiranucs mocuneHe cepieOnTTS, Taxikap/isg, peakliiil rinepyyTIuBoCTi (Taki K aHadinakcis,
aHTiOHAOPSK, 3aUIIIKA, BUCHUII, JIOKATi30BaHUI/MiclIeBUl HAOPSK Ta epuTeMa) Ta OJII0BaHHS.

Onuc okpeMux mo6iYHUX peaklli V TOPOCIUX TAllieHTIB i MallieHTiB TiMTiTKOBOrO BiKy. COHIUBICTE,
T'OJIOBHUI 0ifib, 3a1ITaMOPOYEHHS i BTOMJTIOBAHICTh CIIOCTEPIraauch 5K y Malli€HTiB, IKUX JTiKyBaIu

6imacTuHOM y [o3i 20 MT, TaK i B IaIi€HTIB, IKi OTpEMyBau mnane6o. IXHs 4acToTa CTaHOBUIA
BigmoBigHO 3,06 % mpotu 2,86 % mist connmuBocTi; 4,01 % mpotu 3,38 % mns ronosroro 6omio; 0,83 %
npotu 0,59 % gnsa 3anamopouenHs i 0,83 % npotu 1,32 % Oy CTOMITIOBAHOCTI.

Iadopmarisi, 3i6paHa BIPOIOBK IIOCTMapPKETUHTOBOT'0 CIIOCTEPEKEHHS, MiATBepaniia Ipodins
0e3reKH, 110 CIIoCTePIraBcs Imif Yac KTiHIiYHOI PO3pOo0KH.

[ToBimoMIIeHHS PO Mimo3pioBaHi mob6iuHi peakirii. IToBimoMIeHHS PO Mifo3pioBaHi mobiyHi peakirii
micys peecTpatii TikapcbKoro 3acoby BiflirpaioTh BaXKJIMBY POJb. Lle mae 3MOTy Ipofi0BKyBaTH

CIIOCTEPEeXKEHHS 3a CIIiBBiTHOIIEHHSIM KOPUCTI Ta PU3UKY 3aCTOCYBAHHS JiKapChKOI0 3aco0y.
[TpauiBHUKHY rany3i 0XOPOHU 300POB’sI IIOBUHHI MOBiqOMIISTH PO Gymb-sKi mimo3pioBaHi mobivHi
peaxiiil yepes HalliOHAJIbHY CUCTEMY IIOBiJOMIEHD.

TepMmiH npugaTHOCTI.

5 POKiB.

YMmoBH 30epirannsi.

CnenianbHi yMOBU 36epiranHs He MOTPiOHI.

YnakoBka.

[To 10 Tabnetox y 6iicTepi; mo 1 abo 1o 3 GiicTepu B KAPTOHHIN KOPOOLIi.

Kareropis Bigmycky.

3a pelenTom.

BupoOHHUK.

A. Menapiui ManydaxkTtypinr Jlorictikc enn Cepsicec C.p.JI.

Micue3HaxoaKeHHsI BHPOOHHKA Ta afjpeca MicCusi IPOBaIXKeHHs MOro Jis/IbHOCTI.



Bia Kammo mi ITine, 67100 JI’Aksina (AK), Itamis.

3asiBHHUK.

Menapini [HTepHemonan Onepeiinonc Jliokcembypr C.A.

Micne3HaxomXKeHHsS 3asiBHHKA.

1, ABenro me na I'ap, JI-1611 JlrokcemOypr, JTlrokceMOypr.



