Kazakcran Pecriybinkachl
JleHcaynbIK cakTay MHHHCTPIIIT]
®dapwmarus komuTeTi TeparachIHBIH

201 xpLaFsI ”
No OYHpBIFBIMEH
BEKITUIT'EH

Jopuiik 3aTThl MeTUIIMHAJIBIK, KOJIAHY
JKOHIHIeTi HYCKAYJIbIK

KAHAUDPUKC

CaynaJbIk aTaybl
Kanauduxc

XaJIBIKAPAJIBbIK AaTEHTTEJIMEreH aTaybl
@yKoHa3071

Jlapijik Typi
150 Mr kancynanap

Kypambl
bip kancynaHbsiH KypaMbIHaa

bencenoi 3am - 150 mr diurykonaszonn,

KOCbiMuia 3ammap’ J1aKTo3a MOHOTUJIpPATHI, KYrepl Kpaxmajbl, MarHuil cTeapartsl,
CYChI3 KOJUIOUJITHI KPEMHUUNIIH KOCTOTBIFbI, HATPUM JTaypHICYyIb(aThl,

KaOblKmulH Kypambvl: TATaHHBIH KOCTOTHIFRI (E171), xenaTuH.

Cunarramacsl
AK Memip eMec KakMakKlachl XoHe aK MeJalp eMec kopmychl 0ap, Ne 0 karTel
XKenaTuHl Kancynanap. Kancynansiq imiHaerici aK TyCTli TOMOTEH/II YHTaK.

PdapmakoTepanusiiibIK TOObI

3eHre Kapchl )KYHeNiK KoJIJaHyFa apHaJIFaH npenaparrap.
Tpuazon TysiHabIIAPBL. DIyKOHA30II.

ATX xonb1 JO2ACO01

DapMaKoJIOTUJIBIK KAaCHeTTepi

DapmaKkoKuHemuKacol

Ciyipinyi

dykoHa3071 11IKe KaObUIIaHFaHHAH KEWIH KaKChl CIHEAl, al KaH IJIa3MaChIHaFrbl
NpenaparTbl KOHIEHTpaUUsCchl (KOHE »Kyilen OMOXKEeTIMALIIr) MpernapaTThl BEHA
1IITIHE E€HTI3reH Ke3/Ie KOJ KeTKi3neTiH KoHueHTpanusHeiH 90%-HaH acamel. bip



Me3TiIIe TaMak 111y iKe KaObUIaHFaH MpenapaTThiH CIHyiHE BIKMAJIBIH TUT130€H 1.
[Ipenapart no3achiH alIKapbIHFa KaObLIAaFaHHAH KEH1H KaH IIa3MachiHa €H AKOFapbl
koHneHtparusara 0,5-1,5 cararran coH okerenmi. [lpemaparTelH  IJ1a3MajbIK
KOHIICHTPAIUACHI J03aFa MponopiuuoHanabl. DIykoHa30J KaH IIa3MachliHAa Tere-
TeH 90% KOHIEHTpamusFa MpemapaTTblH TOYJIIKTIK J03aChlH KO PEeTTIK
KaObuTaraHaa 4-5 KyH iIiHae KeTemi. OACTTer! TOYIIKTIK J03a7aH €Ki ece apTaThiH
exmiaai mo3anbl (1-mi kyHi) Konmmany exinmi kyHi 90% Teme-TeH KOHIEHTpaIusFa
ColKec KeJeTiH AeHrelre JKeTyre MyMKIH/IIK Oepe/ti.

Tapanyw

Bomkamabl Tapaity KejieMi OpraHu3MIETi CYHBIKTHIKTHIH >KajIlbl MOJIIEPIHE KYbBIK
Oomazpl. Kan mia3Macs! akybI3aapbIMeH Oaitnanbicybl ToMeH (11-12%). diykoHason
OpraHW3MHIH  3€pPTTEJETIH CYWBIKTBIKTAPBIHBIH  OOpiHE J€ JKaKChl  CHEI.
DI1yKOHA30JbIH CUIEKEHIET1 )KOHE KaKbIPBIKTaFbl KOHIICHTPAIUsIAphl MpenapaTThiH
KaH IUIa3MAachIHAAFbl KOHIIEHTpalMsUIaphlHA YyKcac. 3€HJIK MEHUHTUTI Oap
MAIMEHTTEPAC >KYJIBIH CYHBIKTBIFBIHAAFEl (DIIYKOHA30JIbIH KOHIICHTPALUSICHl KaH
IIa3MachbIiHAAFbl  KOHIEHTpanusichiblH, —~ 1mamameH 80%-na  xeremi. Tepizge
(IyKOHA30JI CapbICyIaFbIIaH acChlll KETETIH dKOFaphl KOHLUEHTpalUsapFa MYHI3reKTi
KabaTTa, OSIUJEPMUCTE, JepMaZa >KOHE OKKPUHIIK Tep Oe3lepiHie KeTedl.
@di1yKOHAa307 MYMI3reKTl KabaTka kuHanaapl. ToymiriHe Oip per 50 Mr po3aHsl
Konnmanranaa 12 kyHAik eMzaeyaeH KediH (IyKOHA30JIbIH KOHIICHTPAIHICH TeK /3
MKT/T KYpajbl; eMAeyl TOKTaTKaHHaH KeWiH 7 KYHHEH COH KOHIICHTPAIUsICHI TeK 5,8
MKTI/T FaHa KypaJbl. AntacsiHa 0ip pet 150 Mr 1o3aHbl KOJAaHFaH1a MY#i3/l1 KabarTa
(bIyKOHA30JIbIH KOHIICHTPAIMACH eMIeymiH /-1 KyHl 23,4 MKI/T Kypanbl, ai
KeJIeCl JI03aHbl KOJJaHFAaHHAH KeWiH [/ KYHHEH COH o om jae 7,1 MKr/T Kypajubl.
AnrtaceiHa Oip per 150 mr nmozaga 4 ail KojjgaHynaH KeWiH ThIpHAKTapaarbl
(bIyKOHA30JIIbIH KOHIICHTPAIUACH JIeHI cay nanueHTTepae 4,05 MKI/T JKoHE ThIpHAK
aypynapeiHaa 1,8 MKr/r Kypaabl, eMaeyal asKTaraHHaH KediH 6 aljgaH CoH
(bIyKOHA30J1 THIPHAK YATUIEPIHEH aHBIKTAJJIbI.

buompancgopmayuscot

dnykoHa3071 TEK a3laraH Jopekene FaHa MeTtabonusaeHedl. PaanoakTuBTi
no3ajap/bl eHri3reHHeH keilin ek 11%-b1 FaHa HecemnneH Oipre e3repMereH Kyiisie
skckpeumsuiananpl.  Puykonazon CYP2CY9 xone CYP3A4 wuzodpepmeHTTEpIHIH
ipikTenreHn Texerinn Oosbim  Tabbutampl.  dmykonazon conmaii-ak CYP2C19
M30(pepPMEHTIHIH € TeXKET1II O0JIbIN TaObLIa kI,

Lv12apovinyws

@dI1yKOHA30bIH KaH IJIAMAChIHAH KapThUIal MIbIFapeLUTy Ke3eHl 30 caraTKa >KyBIKThI
Kypaiiapl. I[lpemapar HeriziHeH HecemnmeH Oipre NIBIFApbUIANBI, TMpPENapaTThiH
eHT131ITeH J03achiHbIH 80%-Fa >KybIFBI HECENTEH ©e3repMereH KyWiHIe TaObLIaJbl.
@DyKOHA30JABIH ~ KJIMPEHCI ~ KpPeaTMHWH  KIHUPEHCIHE  MPOTOPIIMOHAJIIHI.
AMHaIBIMIaFBl META0OHMTTEDP TAOBLIFAH JKOK.

[IpenapatThiH KaH MIa3MachbIHAH JKAPThUIAN MIBIFAPBUTYBIHBIH Y3aK Ke3€H1 KbIHAMTHIK
KaHauao31a Oip peT, koHe 0acka KepceTuUliMJep/ie anTachlHa Olp peT Kalbuijayra
MYMKIHJIIK Oepe/l.

Bytipex orcemxinixcizoicinoeci papmaxokuHemuxkacol



byiipek (YHKIUACBIHBIH ayblp AOpEXKeIeri KETKUTKCI3AIrT (IIyMakThIK Cy31Iy
xkbutamaeiFel  (LICXK) <20 ma/mMuH) O6ap NManMEHTTEPAE KapThUlaid IIBIFAPBLUTY
ke3eHl 30-man 98 caratka neiiiH aptagbl. COHIBIKTaH J103aHBI TOMEHIETY KaXKeT.
@DIIyKOHA3071 TEMOJMANIN3 KOJBIMEH, KOHE a3 JopeKene, NMEePUTOHEATbIl IHUaTu3
YKOJIBIMEH TIBIFaphIIaabl. ¥3aKTHIFBI 3 caFaT TeMOJIMAIN3 CEaHChl KaH IIa3MachIHIA
(bIyKOHA30JIIBIH KOHIICHTPAIUICHIH mamameH 50%-Fa ToMeHAETe .

E20e orcacmaewt nayuenmmepoezi ¢hapmarxoxunemuxacol

dapMakoKkUHETUKATBIK 3epTTey S0 Mr QuyKoHa304b!I 1IKe Oip PETTIK KaObUIAaraH
65 okacTarbl JKOHE OJlaH YJIKeH 22 TAalMeHTTIH KAaThICYbIMEH IKYPri3iii.
[TanieHTTEPAIH IMIIHEH OH aJilaM JUYPETHKTEp Il O01p Me3ruiae Kaobuiaabl. Chpax 1,54
MKI/MJI Kypaabl J)KOHE OFaH JI03aHbl KOJIJIaHFaHHAH KeWiH 1,3 carar immHae >KEeTTi.
Oprama AUC 76,4+20,3 MKr.car./Ma Kypazbl, akbeIpFbl ¢da3agarbl KapThUIAM
HIBIFAPBUTYBIHBIH OpTamia Ke3eHi 46,2 caraTTel Kypaabl. DapMaKOKWHETHUKAIBIK
napameTpJIepiHiH MOHEpl JCeHI cay epKeK epikTuiepae OalikanraH yKcac MOHJIEPICH
JKorapbl 00k, JImypetukrepai 6ip Me3riae Koiaany ¢papMaKOKHHETUKAIBIK KUCHIK
aCTBIHJIAFbl ayJlaHFa »>KOHE KaH Iula3MachbiHAa (DIyKOHA30JbIH €H YKOFaphl
KOHLIEHTpAlMsAChIHA €JIeyNl BIKNAJbIH TUTI3TE€H *OK. bynaH Oacka, (urykoHa30.bIH
KpeaTuHUH kiaupeHcl (74 Mi/MuH), HecemmeH Oipre e3repMereH KyuiHzae
IIBIFAPBUTFaH JOpUTiK 3aTThiH naib3bl (0- 24 car., 22%), koHe OYHPEKTIK KIUPEHCI
(0,124 mn/MuH/KT) erge KacTarbl MAalUMEHTTEp/AE, JKac EpIKTUIepre KaparaHia,
operreriged, TemeH Oosabl. COHIOBIKTaH €rje  JKacTarbl  MAalMEHTTEPJE
baykoHa30IbIH (apMaKOKHHETHKACKIHIAFRl ©3Tepyiiep, Oyhpek (QyHKIUSACHIHBIH
TOMEHICyIMeH OalIaHBICTBl €KEeH1 OeNTiIi, OV MalMeHTTEP/IIH OChl TOOBI YIIIIH TOH
0O0JIBII TAaOBLIAIEI.

Dapmakoounamukacol

dcep emy mMexanusmi

@dI1yKOHA30J1 — 3€HIe KapChl TPHA30Ji/1ap KIacklHA jKaTaThiH Jopi. OHBIH 9cep eTyiHIH
anFamkel MexaHu3mi P450 nuTtoxpomsl apKbpUIbl 3eHIIK 14 anbda-1aHoCTepOIIIbIH
JEMETUJIICHY1HIH 0achUTybl, OJ1 3€HIK AProcTeposi OMOCHUHTE31HIH aKbIpaMac Ke3eHi
Oonbin TaObIaAbl. 14 anbda-MeTHsI CTEPOAbIH >KUHAIYBl 3PrOCTEPOIAbIH 3€HIIK
Kacylia KaprakllachIMEH opl Kapaill »KOFfaJlybIMEH e3apa OaljIaHBICThI >KOHE
(byKOHA30JIIBIH 3€HIe KapChl OCJICEHIUIIT YIIiH kayan 0epyl MyMKiH. DIyKoHa3071
P450 uurToxpomsl  (epMEHTTEpiHIH opTypial KydeciHe Kaparanma, P450
LUTOXPOMBIHBIH 3€HJIK (epMEHTTEepiHEe CENEeKTUBTUIII >KOFapbl OOJATHIHBIH
KOPCETTI.

28 kyH Ooitbl (QuiykoHazonAbpl KyHiHe S50 Mr A03aja KOJJaHy epKeKTepAe KaH
TJIa3MachbIHAAFbl TECTOCTEPOHHBIH KOHIIEHTpAIUsChIHA JKoHE Oaja Tya ajaThiH
YKACTaFrbl oleNIepae CTEPOUATAPABIH KOHIICHTPAIIUSACHIHA BIKIAIBIH KOPCETKEH YKOK.
Jleni cay epkek epiktinepae ¢uykonazon kynine 200400 Mr mo3anapia HIOTCHIIIK
crepounrapabiy aeHreiiine Hemece AKTI cTumymsusceiHa kayaOblHa KIMHUKAIBIK
TYPFBIIaH MaHBI3]IbI BIKIMAJBIH TUT130€MH1l. AHTUIIUPUHMEH ©3apa OpPEKEeTTECYJepiH
3eprrey 50 Mr ¢iaykoHaszoIbl OIp PETTIK HeMece Kol PETTIK Jo3ajiapia KoJaaHy
AHTUTMTUPUHHIH METa0O0JIM3MIHE BIKIAJIBIH TUT130€UTIHIH KOpPCETE/Il.
Pe3zucmenmminikmiy oamy mexanusmi



Candida Terinin 3eHaepiHe a30jaap TOOBIHBIH MHKO3Fa KapChl dCepiHEe KapcChl
TYypaThiH OipKaTap KOPFaHBII MEXaHU3MIEPl TaObUIIbI. PE3UCTEHTTINIKTIH OCHIHIAM
MEXaHM3MJIepiHIH OipeylH Hemece OlpHelieyiH TY3€TiH IITaMMmaap  YIIiH
(yKoHA30JIBIH €H ToMeH Texerim koHreHTpanuscel (ETTK) sxorapeuiaran, Oy in
VIVO 3epTTeyliep/ie KoHE KIMHHKAIBIK 3epTTEYyJIepJe NpernaparThblH THIMILIITIHE
YKAFBIMCBI3 dCep KOPCETE/I.

In vitro cezsimmanovize

In vitro sxkarmaiieiaga QuryKoHa30J1 Kem TapairaH Typuiepine kateictel Candida (C.
albicans, C. parapsilosis, C. Tropicalis koca) 3eHre Kapchl OSJICEHIUTITH KOpCeTe .
C. glabrata typi ¢ykona3onra ce3iMTaIAbIKTBIH KE€H ayKbIMBIH Kopceremdi, C. Krusei
TypJiepi uIyKoHa30/IFa pE3UCTEHTTI OOJIBITT TaObLIA/IbI.

In vitro skarmaiieiaga ¢aykonason Cryptococcus neoformans skxome Cryptococcus
gattii xapchl, coHaii-aK SHACMHSUIBIK oHe3al 3eHaepre Blastomices dermatitidis,
Coccidioides immitis, Histoplasma capsulatum u Paracoccidioides brasiliensis
Kapchl OCJICEHIIITIH KopceTe/l.

C. albicans-nen Gemnek, (ykoHazonra ©3iHiH TaOuraThl OOMBIHIIA KOOIHE ce3iMTall
emec Candida rtekti 3enaepain (mbicansl, Candida krusei) ocepiHeH TybIHIaraH
acKbIH MH(MEKIUIIapAbIH JaMy KaFaaiiapel Tipkenai. MyHmail sxarnaitiapaa 3eHre
Kapchl 0aramMa eM Kypri3zy KakeT 00yiaibl.

Kannuduke MpiHanapaan 0oiaran nHQeKuusaapaa 0eaCceHauTiK TaHbITa b

- Candida spp., sxaibplIraH KaHAUI03IbI KOca

- Cryptococcus neoformans, 6accyiekinmimk HHPEKIUAIapasl Koca

- Microsporum spp.

- Trychophyton spp.

- Blastomyces dermatitides

- Coccidioides immitis

- Histoplasma capsulatum

Kangudpukcrin P — 450 nmroxpomra OaimaHbICTBI 3€HII (PEpMEHTTEpre KaTHICTHI
©31HE TOH >KOFaphbl EPeKIIeNiri 6ap.

KouganbLnysl

- KPUNITOKOKKO3/1a, KPUMITOKOKKTIK MEHUHTHUTTI *oHE 0acka Jla *epyiepre OpHbIKKaH
uHpeknusaapaa (MpIcanbl, OKIeAe, Tepife), COHBbIH IMIHAC WMMYHIBIK XayaObl
KaIbIIThl HaykacTapra >koHe JKUTC-ke manaplKkaH HayKacTapFa, ar3ajiapbl
ayBICTBIPBIN CaJbIHFAH PEHUIMCHTTEPre XOHE WMMYH TaIlIbUIBIFBIHBIH Oacka Ja
Typiiepi 6ap Haykactapra; KUTC-ke mangplkkaH HaykKacTapja KPUITOKOKKO3IIH
KalTalaHybIHBIH TPO(QUIAKTHKACH MAaKCAThIHAA JEMEYII eMJIe

- JIeHere >KaWbUIFaH KaHIUJ037a, KaHAWICMHSHBI KOCa, JUCCEMHUHAIUsIaHFaH
KaHJIUJI03/1a YKOHE WHBA3UBTI KaHIWUIO031bI WHQEKIUSIAPIBIH, MBICAJBI, IMIEP/E,
9HAOKAP/I, KO3, THIHBIC JKOHE HECET >KOJIIAPhIHBIH WHOEKIUsIapbl CUIKTHI 0acka na
TYpJIepiH/e, COHBIH IMIHIE KapKbIHABI emaey OeMMIHIC KATKaH >KOHE IUTOYBITTHI
HEMeCe UMMYHOCYIPECCHUTBIK JI9piaep KaObUIAan >KaTKaH HayKacTapra, COHJan-aK
KaHAUA03/bIH Maiiga 0oaybiHa OeifimM O0acka a pakTopiapel 6ap HayKacTapra



- IIBIPBIIITHI KAOBIKTAPABIH KaHAWI03bIH/A, aybl3 KYBICBIHBIH KOHE KYTKBIHIIIAKTHIH,
OHCIITIH  IIBIPBINTHI  KAOBIKTAphIH  KOCA, HMHBA3WBTI eMeC  OpOHX-OKIIe
nHOEKIUAIapbIiHaa, KaHAUIYPHUIAa, TEePi-IIBIPBIITH KaOBIK KOHE aybl3 KYBICHIHBIH
CO3BLIMAIIBI  aTPOGUSIBIK KaHIUAO03bIHAA (TiC TPOTE3JCpiH KHUIOTe OaiJIaHBICTHI),
COHBIH IMIHAEC WMMYHIBIK (DYHKIHSICHI KAJIBINITHI XKOHE OOCEHJETreH HayKacTapjia,
KUTC-ke a1 IbIKKaH HayKacTap/ia opodapuHTeaTb I KaHAUA03/bIH
KalTalaHybIHBIH TPO(QUIaKTHKACKIH/IA

- TEHHUTAJbJIl KaHIMI0371a, >KeJe)l HeMece KaWTajJlaHATBIH KBIHAITBHIK KaHIUI037a,
KBIHANTHIK KaHIMI03/bIH KalTallaHy KHUIITIH a3aiTy MakcaTbiHaa (KbUTbIHA 3 )KOHE
OJIaH J1a acTaM KePIHICTEePIH/IC), KaHAUA03/bl OaJTAaHUTTE

- IHUTOYBITTHI XUMHMSUIBIK €MJICy HEMecCe COYyJEeMEH eMJICy HOTHDKECIHJE OCBIHJal
nHpeknusapra OeiiM KaTepni iciri 6ap HaykacTapaa 3eHIIK HHGEKIUsIapablH
HHpEKIMACHIHAA

- Tepl MMKO3JapbiHaa, TabaH, JICHe, Ian aiMarbl MUKO3JapblH KOca, KeOeK Topi3i
TEeMIPETKiJIe, OHUXOMHKO3/1a JKOHE TEPiHIH KaHAUA03/bI MPO(HIaKTHKACKIHAA

- HMMYHHTETI KaJbIIThl HAyKACTApJbIH TEPECH OHIASMMIBIK MHKO3JapbIHIA,
KOKITMIHOW 10312, TAPAKOKITUANONI03/1a, CTIOPOTPUX03/a KOHE TUCTOIIa3MO3/1a.

Kouzany Tacuii :oHe 103a1apbl

Kancynanap imyre. Kancynansl OyTiHAEH *KyTaabl.

Empaeyni cenme jkoHe 0acka Ja 3epTXAaHAIBIK 3€PTTEYJCp HOTIDKENEpl alblHFaHIIA
Oacraii Oepyre Oosanpl. Anaiga WHQEKUMsUIapFa Kapchl €M1, OChl 3€pTTey
HOTIDKEIIepl Oenri OONFaH Ke3/1e, THUICIHIIE ©3repTy KaXKeT.

KannudukcriH TOymIKTIK J03achl  3€HIIK WHGEKIUSIApAblH CHUIAThIHA JKOHE
aybIPJIbIFbIHA OAIIAHBICTHI.

Epecexmepee Konoanuliybi

1. KpuUNTOKOKKTIK MEHHUHTUTTE »OHE OacKa epre OpHBIKKAH KPUINTOKOKKTIK
nHpekumsIapaa ainramksl KyHi omerre 400 Mr TaralbIHIAWIBI, all COJlaH KEHiH
toynirine 6ip per 200-400 mr mo3anma emieynl KanracThlpanabl. KpHUNITOKOKKTIK
UHOEKIUIapIbl eMACYIIH Y3aKThIFbl KITMHUKAJIBIK KOHE MUKOJOTHSIJIBIK dCepiepre
OaiiaHBICTRI, KPUNTOKOKKTIK MEHHHTUTTE eMACYIl oJeTTe KeMiHae 6-8 amra
YKaJTFaCThIPAJIbI.

KUTC-ke manablkkaH HayKacTap/la KPUNTOKOKKTIK MEHUHTUTTIH KalTalaHybIHbIH
npoduiiakTukacel yiiH Kannn@ukcTiH yChIHBIIATHIH J03ackl Tayirine 200 mr.

2. Kanmunemusaa, TUCCEMHUHANMSUTAHFAH KaHIUA03/1a JXKoHe OacKka J1la MHBA3HMBTIK
KaHAUA0316I MHEKIUAIapaa 103a anramksel KyHl aaerTe 400 mMr Kypaiiasl, cogaH
keiiH Toynirine 200 mr-geH. KmmHUKaIBIK 9CepiHiH ailKbIHABLUIBIFEIHA OailIaHbICTHI
no3a Toyiirine 400 Mr-re feiiH apTTHIPBUTYBI MYMKIH.

Empey y3aKThIFbl KITHHUKAJIBIK )KOHE MUKOJIOTHSUTBIK dCepiHe OailIaHbICTHI.

3. Opodapunreanbai KaHAWIO3[a alFAIIKbl KyHI mpenaparThl omerre 200 wmr
TaralbIHIANWIBI, CONAaH KeWiH Toynirine Oip per 100 Mr-geH >KajaFacThIpabl.
Kaiftanany MyMKIHIITIH TOMEHJIETY YIIIH eMIey 11 2 anTa OOMbI JKaJFacThIpaibl.



Tic mnpore3iH Kuinm >Kypyre OaljgaHbICTBI aTPOHUSIBIK Opaibdl KaHIUA037a
npenaparTsl 9nieTTe 14 KyH 0oiibl Toymirine 6ip pet 50 Mr g03a1a IpoTe3/l eHaeyre
apHaJIFaH XEPriIIKT1 aHTUCETITUKAJIBIK JopiepMeH Oipre TarabIHIan/ Ibl.
[p1peImTel KaOBIKTApABIH Oacka Ma KaHIWA031bl WHGEKIUsIapbiHAa (TeHUTATBII
KaHIUI037aH 0acKachl, TOMEH/I KapaHbI3), MBICATbI, 330(aruTTe, WHBA3UBTI €MeEC
Oponx-ekme WHOEKIUUIAPbIHAA, KaHIUAypUsiIapaa, Tepl KaHIUAO3BIHIA, THIMII
no3a onerte emjey y3akToirbl 14-30 kyH 6onranga Toynirine 50-100 mr kypaitabl.
KUTC-xe IIaIIbIKKAH HayKacTapaa opodapuHTeaTb i KaHIUO03IbIH
npodunaktukacel ymiH Kanaudukcnen anramksl eMIEyIiH TOJBIK KYpPCBHIH
asiKTaraHHaAH KeiiH anrtacbiHa O1p peT 150 Mr TarailbIHIaTybl MYMKIH.

4, Kemantelk kangugo3na Kanaudukcti imyre Oip per 150 mr pgoszana
TaraiibiHIalipl. KBIHANTHIK KaHAWAO3bIH MNPOGUIAKTUKACKl YIIIH TPenaparThl
aiipiHa Oip pet 150 mr nmosanma konganyra Oomnazbl. EMIey y3akTHIFBIH op ajamja
JKeKeJIel aHbIKTalIbl; 01 4 aliman 12 aitra eiiH e3repil OThIPaIbI.

Kanauno3aer 6ananurte Kanaudukcti 6ip per 150 Mr qo3aa imke TaraiibIHIaM b
5. Karepni icikrepi 0ap Haykactapja 3eHAIK WHGEKIUSIapIblH MPOPUIaAKTUKACH
yuriH KanaupukcTiH YCBIHBUIATBIH J03achl 3€HJIK MH(QEKUUsUIapAbIH Haiiaa 0oiry
KaymiHiH JopekeciHe OaimanpIcThl Toymirine Oip per 50-400 mr xypaiiasi. [lenere
KaWbUTFaH WHQPEKIUsIAp KAyl >KOFaphl, MBICAJbI, AWKbIH HEMECE VY3aK YaKbIT
CaKTaJfaH HEUTPONEHUsChl Oap HayKacTap YIIIH YCHIHBUIATBIH /1032 TAYIIriHe Oip
pet 400 Mr Kypanasl.

6. Taban, Teric Tepi, Immam aiiMarbl MHKO3JapblH KOCAa TEpi MHUKO3IApBIHAA,
YCBIHBUIATBIH J103a amnTtacbiHa Oip per 150 mr Hemece Toymirine Oip per 50 mr
Kypahael. Emzaey y3akTeirbl omerre 2-4 anTaHbl  Kypauael, anaiga TabaH
MHKO3/1apbiHIa oTe y3aK eM (6 anTara IeifiH) KakeT 00Iybl MYMKIH.

Kebek Topi3ni TeMipeTKiie YChIHBUIATHIH J103a 2 anTa imiHjae antackiHa 6ip pet 300
MI' Kypaubl; Keioip Haykactapja antackiHa 300 Mr ymmHImm mo3a KakeT eTiIel,
coHaa keinbip Haykacrap ymriH 300-400 mr Oip peT KaObuIIay >KETKUIIKTI OOJIaJIbI.
Empaeynin Gamamansl yirici npenapattsl 2-4 anrta Ooiibl ToymiriHe Oip per 50 mr
KOJIJITaHy OOJIbIT TaObLIA b,

OHUXOMUKO3/1a YCHIHBUIATBIH J03a anTackiHa Oip per 150 mr kypaitasl. Emaeyni cay
THIpDHAK I[UJIJACTUHKACHI TOJIBIK Taiila OoJifaHIla KajdFacTeipraH JkeH. Ko
caycakTapblHIAFbl JKOHE asgK OammaiimapblHIaFkl THIPHAKTAPABIH KalTamgaH ecyi
yuriH, tuicinme, 3-6 ail jkoHe 6-12 ait kaxeT. Aaiiia ecy KbUIIaMIbIFbl 9PTYPJIl
ajzamaapaa, COHMai-aK *achblHa OaMJIAaHBICTBI, aYKBIMJIbI IIIEKTE ©3Tepill OTHIPAIBI.
Oninarpigail emaenreHHeH KeWiH Y3aK YaKbhIT CaKTaJIFaH CO3bUIMANbI MHGEKIHsIIap
Keiie ThIpHAK MINIHACPIHIH 63TepyIHeH OalKaiabl.

7. TepeH n»HAEMUSIIBIK MUKO3mapaa mnpemnapartbl Toyiirine 200-400 mr mosanma
KOJTaHYy KQKET €Tyl MyMKiH. EM/Iey Y3aKThIFbI op aiamjia xKeKeeh OenriaeHe .
E20e sicacmaewt aoamoapea Kondanwinyvl

bylipex (QyHKIUSCHIHBIH >KETKUTIKCI3MITT JKOK OOJFaHga MpenaparThl SJCTTerinen
J03a7a TaralubIHIaMIbl.

Bytipex ¢hynxyuscoinviy scemkinikcizoiei 6ap naykacmapaa Koa0aHuliybl



bip peT KaObLIAaraHaa 103aHBI ©3rEPTY KAXKET eMec. byipek QyHKIUICH Oy3bLIFaH
HayKacTapja MpernapaTThl Kol peT KojganraHga amabiMeH 50 mr-geH 400 mr-re
JeWIHT1 eKIIHAI JI03aHbl C€HTI3TeH JKOH, COJIaH KeHIH TOYIIKTIK JI03aHbI
(xepceTiniMaepiHe OailIaHBICTHI) KeJecl KecTere cail Oenriieni:

Kpeatnnun kimpeHci (Mi1/MuH) ¥ ChIHBUIATBIH 1032 MANBI3bI
>50 100%

<50 (auamu3cis) 50%

Kytieni nuanus 100% op6ip nuanusacH Kein

Baywvip orcemxinixcizoiei bap naykacmapoa Kon0aHuliybl:

dnykoHazonga 0ayslp GyHKIUSACH Oy3bUIybl Oap agamjapaa CaKTBIKIICH KOJIAaHy
KepeK, OUTKEHI MalUeHTTepIiH Oyl caHaThiHIa (IYKOHA30J KOJJaHy Typalibl
aKmnapar >KeTKIIIKCI3.

KarbsiMcbi3 dcepJiepi
BaprbIK xarbIMCBhI3 ocepiiepl TybIHAAY KHUTITHE coilkec OepuiareH: ocui (= 1/100 - <
1/10 oeiiin), orcui emec (= 1/1000 < 1/100 oeiiin), cupex (> 1/10 000 - < 1/1000

oetiin).
Kui
- 0ac aysIpy
- 1IITIH aybIPYBI, TUApeEs, )KYPEKTIH alHYybI, KYCY
- aJaHMHaMuHOTpaHcdepasa (AJIT) JEHTeH1HIH YKOFapbLIayBhl,

acnapratamuHoTrpancepaza (ACT) JneHreliHiH >KOFapbUiaybl, KaHIaFrbl
cuITUTIK hocdaTaza JeHTeHiHIH KOFapblIaybl

- Oeptme

Kui emec

- aHemus

TOOET TOMEH eyl

- YMKBICBI3JBIK, YUKBIIIBUIIBIK

- KypbIcynap, 0ac aliHaty, mapectes3usi, IOMHIH OY3bLITybl

- BEpPTHUTO

- JIUCITICTICHS, METEOPU3M, aybl3 IIIHIH KYPFaybl

- X0JIecTas, capraro, OMIMpyOUH JEeHTeHIHIH )KOFaphlIaybl

KBIIIBIHY, JOPUTIK OepTie (TypakThl Iopi-IOpMEKTIK OOpTICHI KOca), €CEKKeM,

KATThI TEPIISHIIK

MUAJITHS

miapuay, JIMKACTIK, 9JICI3]IIK, IEHE TEMIIePaTyPAChIHBIH XKOFaphlaybl

Cupex

- arpaHyJoLMTO3, JEHKOIEHUs, HEUTPOIEHUSI, TPOMOOIIMTOTICHUS

- aHa(uIaKcusi, aHTHOHEBPO3/IbIK 1CIHY

- TUNEPTPUTITHIICPUIEMHUS, TUTIEPXOJICCTEPHUHEMHUS, TUTTOKATHEMUS




- Tpemop

- €Ki OaFbITThI YPIIBIK TOP13/1 KapbIHIIAIBIK Taxukapaus, QT apaiblFbIHBIH Y3apybl

- OaymIp KETKUTIKCI3IIT, renaTOIE LTS PIIbI HEKPO3, renaTur,
TenaToLEIUTIONSAPIIBI 3aKbIMIaHYIap

- YBITTBl 3nuaepManbai  Hekponus, CrtuBeHC-/[PKOHCOH CHHIPOMBI, JI€HEre
KaMbUTFAH Kelled IK3aHTEeMAaTo3/bl IMyCTyje3, IKC(HOIUATUBTI AepMATUT, OCTTIH
iCiHY1, aJoTeus

Kounanyra 001MalThIH KaFaaaap

- (aykoHa30JyiFa, MpenapaTThlH 0acka KOMIIOHEHTTEpiHE Hemece (DIyKoHa30IFa
KYPBUIBIMBI OOMBIHIIIA YKCAC a30JIbJI1 3aTTapFa KOFaphl CE31MTAIIIbIK

- Kanmgudukcti Toymirine 400 Mr »KoHE OJIaH acTaM J03aja KoIl peT KOJIJIaHy Ke31H/1e
tepdeHaauHl 61p Me3riIae Kadbuiaay

- IU3aNpHja, acTeMU30J, TUMO3WJ, XUHUIUH KOHE OHPUTPOMUIIMH CHSIKTBI QT
apasnbirblH y3apTaThiH xoHe CYP3A4 P - 450 uToXpoMbl apKbUThl META00IN3/ICHETIH
JIOPUTIK MpernapaTTapMeH O01p Me3riiie Kaobuiaay

- CHpPEK TYKbIM KyaJlaWThIH TaJlaKTO3a >KaKMaylIbUIBIFbI, JIAKTO3a >KETKUIIKCI3AIT
HEMece IITI0KO03a-TallakTo3a MajababCcopOIUACH TpodaeManapsl 0ap HayKacTap

- )KYKTUTIK JKOHE JIaKTaIus Ke3€H1

- 18 xacka neiiinri 6amanap

Caxmuvlknen

@Di1yKOHa304bl KOJIJIaHY asChbiHAAa Oayblp (QYHKUIHICHI KOPCETKIIITEPIHIH OY3bLIYHI;
biykoHa30mabl OCTKCINK 3€HII HHQPEKIUACHI KOHE WHBA3HBTI/KYHETIK 3CHII
nHpekumsIapel 0ap HayKacTapra KOJIJIaHy aschbiHIa OepTrenepiaiH maijga OoJysl,
tepbeHanuual koHe (uykoHazomabl Toyiirine 400 mr a3 go3ama Oip Mesrize
KOJJIaHy, KemlTereH Kayinm ((akTopel Oap HaykKacTap/ia apuUTMUsSiFa Kapchl
NOTCHIMABAI  JKarmainap (KYPEeKTIH OpraHUKANbIK —aypybl, 3JEKTPOJHTTIK
TEHrepIMHIH OY3bUTYbl JKOHE OCBIHAAM OY3bLIyJIapiblH Makjga 0oJlyblHA MYMKIHIIK
OepeTiH KaTapiaca KYpri3iUIreH em).

Jlopisiepmen e3apa spekerrecyi

Keneci oapinix npenapammapmen 6ip me3einoe Konoanyea 60amatiovl

Luzanpuo: QaykoHazon MeH u3anpuari Oip Me3ruiae KOJJaHFaHda JKYpeK
TapanblHAH JKaFbIMCBI3 PEaKIMsUIap, COHBIH IMIHIE «ITHPYIT» THITI KAPBIHIIAIBIK
TaxucHcTONAIbIK aputMus (torsade de pointes) 0oiybl MyMKiH. DIyKOHA30JIbI
toynirine 1 per 200 Mr gosama >xoHe nm3anpuari toyiairine 4 per 20 mr mosana
KOJJIaHY IHU3alpUATIH IJIa3MaJIbIK KOHIEHTPAIMSACHIHBIH alKbIH apTyblHA J>KOHE
OKT-ne QT apanbireiHbIH y3apybiHa okenexdi. [{uzanpuari xone (irykoHazomnasl 6ip
Me3Ti1ie KoaHyFa O0IMa Ibl.

Tepgenaoun (dnykonazonasiH 400 mr apTeik mo3ackiH konpanranma; CYP 3A4
(bepMeHTIHIH CyOCTpaThI)

Tephenanud MeH a301 TYyBIHABUIAPBIH Oipre Konmanranaa QT  apasbIFbIHBIH
y3apybIMEH KaTap JKYPreH BIPFaKThIH ayblp Oy3bLIyJapbl O€NTUICHTeHIIKTEeH
TepbeHaguH MeH  (IYKOHA30JIblH OIPIKKEH OCEepiHE ChIHAK  KYPri3UIIl.



®dnykonazonasl 200 Mr mo3ana KongaHyMmeH OosraH Oip chiHakTa QT apasibIFbIHBIH
y3apysl ponenaenOeni. dmykonazonasl 400 sxone 800 mr moszaga KojagaHyMeH
KypriziireH 6acka cbiHakTa ¢uykoHazon 400 Mr jkoHE OJlaH KOFaphbl Jo3ana Oip
yakbITTa KOJJIAHbUTFAaH Tep()EeHAIWHHIH KaH IUIa3MachlHIAFhl KOHIICHTPAIUSCHIH
CeHIMII YJIFalTKaHbIH nonenaeni. Tepdpenaauami ¢piaykonasonmen 400 Mr xoHE o/1aH
KOFaprel J03afa Oipre konmanyra Oommaiinael. Tepdenamunai (aykoHa3oameH
400 mMr TeMeH 03a/1a KOJIJaHFaH/a HAyKAacThl KaTaH OaKbUIay KaXerT.

Acmemuszon: GIyKOHA30JIbI ACTEMHU30JIMEH HeMece MeTtabom3mi P450 mutoxpomsl
JKYHECIMEH JKy3ere achIpbUIaThIH 0acKa mpenaparrapMeH Oip Me3TUIIE KOJJIAaHy OCHI
TOpINIEp/IIH  CapbICYNIBIK KOHIICHTPAUSJIAPBIHBIH JKOFaphUIAybIMEH KaTap XKypyi
MYMKiH. KaH mma3MachlHIarsl acTeMH3OJIBIH JKOFaphl KOHIEHTpanusiiapbl QT
apaJbIFBIHBIH Y3apyblHA JKOHE KeOip Karmaimapaa TaXWUCHUCTOJAIBIK «IHAPYITH
TUNTI KapbIHIIANBIK apuTMusHbIH (torsade de pointes) maMyblHa OKelyli MYMKiH.
AcTeMH30JIIbI JKoHE (hITyKOHA30JIIbI O1p ME3TUIE KOJIJaHyFa O0JIMai IbI.

Iumosuo: In Vitro Hemece IN VIVO 3epTTeynep KYpri3iIMEreHiHe KapamacTaH
¢baykoHa3051 MEH MUMO3UJITI Oipre KaObulay MUMO3HUA METaOOIM3MIHIH TEXETylHe
okemyi  MyMkiH. [ImMO3uATIH KaH  IUIa3MachIHIAAFhl  KOHIICHTPAITUSCHIHBIH
xorapeuiaybl QT apasbIFBIHBIH Y3apyblHAa JKOHE CHUpPEK jkarmaimapna torsade de
pointes namysiHa okenmyi MyMKiH. DyKoHA3071 MEH MUMO3MITI Oipre KaObuimayra
OoJIMaiibI.

Xunuoun: in VItro Hemece iIN VIVO 3epTTeynep JKYpri3iIMErcHiHEe KapaMacTaH
(IyKOHA30JI MEH XUHHUJMHAL O1pre KaObU1Iay XWHUIUH METa0O0JIM3MIHIH TEXETylHe
oKenyl MyMKiH. XuHuauHIl Kosinany QT apanbiFbIHBIH y3apybIMeH jkoHe torsade de
pointeS maMybIHBIH CHpEK JKaraaijgapbiMeH KaTap >kypedi. PiaykoHa3od MeH
XUHUJMH] Oipre KaObuigayra 0oMaiasl.

Ipumpomuyun: dbiaykoHa30l ~ MEH  JPUTPOMHUIMHII  Oipre  KaObuimay
KapauoysITThUIBIK KaymiH (QT apanbirbiHbIH y3apybl, torsades de pointes) »xone
JIEMEK, KEHETTeH KOPOHAPJBIK ©JIM KayIiH VIFauTybl MyMKiH. DIIyKOHA3071 MEH
APUTPOMUIIMH/II Oipre KaOblUIgayra 00JIManIbI.

Keneci oapinix npenapammapmen 6ip me3einoe Koi0any YColHbLIMAUObL
Lanogpanmpun:  ®dnykonazon CYP3A4  depmeHTiHIH Texerim ocepi  Oap
OonFaHABIKTaH, TaJO(PaHTPUHHIH TUIA3MAJIBIK KOHIICHTPAIMACHIH apTTHIPYhl MYMKIH.
DiryKOHA30J/1b1 JKoHE ranodaHTpuHal Oip ME3ruiie KOJJaHy KapAUOYBITTBUIBIKTHIH
noTeHIMaIbl  KaymiH apTteipagsl  (QT  apanbIFbIHBIH  y3apybl, Keml (OpMab
KapBIHIIAIBIK TTAPOKCU3MAJIB/II TaXUKAPIHs ) )KOHE, COHBIH CaIaphbl pETiH/e, KYPEKTCH
KEHETTEH OJIIIT KeTY Il ViFaiTaabl. byi OipikTiputiMre o1 OepMereH >KoH.

Keneci oapinix npenapammapmen 6ip me3einde KoI0AHy CAKmMblKmbl HcaHe 0JapOblH
o0o3anapvin my3emyoi Kadicem emeoi.

DykoHa3on memaboausMine blKnail ememin npenapammap:

Pugamnuyun: ¢nyxkonazonapl >xoHe pudamnuimmual Oip mesrirne konmany AUC
MoHiHIH 25%-Fa TeMeH IeyiHe KoHe (hITyKOHA30JIIbIH >KapThlai IIbIFapbLTy Ke3eHIHIH
20%-ra KpIcKapybIHa okenei. Pudamnuimual Oipre KaObUIIaI KYpreH narueHTTepae
(ITyKOHA30JIIbIH 103aCHIH aPTTHIPFaH JKOH.



O3apa  opeKeTTecyiHe IKYPTi3UIreH 3epTTeyjiep TaMakKIeH, [UMETHUINHMEH,
aHTaIMATEpMEH (IIyKOHA3OJABI TIEpOpabal TYp/Ae KaObUIIay *KoHE KEeHiHHEH Cyhek
KEMIT1H aybICTBIPBIN CaJFaHa OpPTraHU3MHIH TOTAJIbIl COyJeNIeHIIPY (IyKOHA30JAbIH
CIHYIHIH KJIMHUKAJIBIK TYPFbIIaH MaHbI3/bl HAIlIApJIaybIHA OKEIIMEHTIHIITH KOPCETTI.
DyKkoHa3010bly backa npenapammapobiy MemabdoIusmine acepi:

dnykoHazon enayip gopexene P450 nmuroxpombiaeiH, CYP 2C9 xoHe a3 gopexese
CYP 3A4 wusodepment ocepin Oererinl. drnykonazon conmaii-ak CYP2C19
n30(epMEHTIHIH TEXKET1II1 OOJIBIN TaOBIIAIbI.

Ochiran OaiaHBICTBI, OJapAbl (PIIyKOHa301IMeH Oipre KojjgaHFaHaa Ti3IMICITeH
e3apa opekerrecynepiniH Oacka CYP 2C9 nemece CYP 3A4 depmentrepimMen
METa0OJMM3ICHETIH JOPUTIK 3aTTapAblH  (MBICATBI: KACTaybllll  aKAJIOMATAPHI,
XUHUAWH) KaH TUIa3MachIHIAFbl KOHIEHTPAIMSCHIHBIH VIIFAIObl OalKaTybl MYMKiH.
ConppikTan Oy mpemapaTTapibl CaKTHIKIEH KOJAaHY KaKeT J>KOHE HayKacThl
KaJaranay Kepek.

@diykoHa307AbIH  (DEpPMEHTTEp TEXKEWTIH acepl  (IyKOHA30JIbIH  >KapThlIal
BIIBIPAYBIHBIH Y3aK Ke3€HIHE OalJaHbICTBI €MJIeY KYypChIH TOKTaTKaHHAH KeHiH 4-5
KYH 11iHAe 0alKalybl MYMKIH.

Angpenmanun: ®dnykonazonasl (400 mr) xoHe BeHa imriHe andeHtanwai (20 MKr/Kr)
O1p Me3ruiae Kojijany 0apeicbiHaa JeHi cay epiktiepae andentanmiaig AUC, ) MoHi 2
ece xorapputaiinel, Oyl CYP3A4 depMmeHTIHIH TeXenyiHe OailllaHbICThI OO0JTybI
MYMKiH. ANeHTaHWIIH T03aChIH TY3€Ty KaKETTUIIr TYbIHIAYbl MYMKIH.
Amumpunmunun, Hopmpunmuaur: GIYKOHA30JI aMUTPUNTHIMH MEH HOPTPUNTHIIUH
OCEepiH KYIICUTEi: S-HOPTPUINITHIIMH >KOHE/HEMece S-aMUTPHUIITHINH OipiKTipiaTeH
E€MHIH OaceIHIa JKOHE oip anTajgad COH OJIIEHY1 MYMKiH.
AMUTPUNITUIIMH/HOPTPUNITUIIMH 103aJ1aphl KAXKET OoJIFaHAa TY3€TUIyl THIC.

b amgomepuyun: ®dnaykonazonnbl xxoHe B amdborepurmuai 6ip Me3ruiae KoJaaHy
keneci Hotwkenepni: C. Albicans tynelpran TyblHIaraH >KyWeNiK HHQEKIMsUIapaa
3€Hre Kapchl 9JICi3 aauTuBTIK ocepai, Cryptococcus neoformans ocepiHeH TybIHIaFaH
Oaccyiiekimunk MHpEKIMUsIapia eKaHaail e3apa opeKeTTecylep/iH OoJMaraHbIH,
Aspergillus fumigatus TyelHmaTKaH kyienik WHOEKIUsIIApAa €Ki IpenapaTThiH
AHTarOHW3MIH KepceTe . BYHbIH KIIMHUKAIBIK MOH1 OeNTici3.

Anmuxoazynaummap. 3eHre Kapchbl 0acKa a3oJibJii 3aTTapbl KOJTaHFaH Ke3/eriacH,
dbaykoHazonael >koHe BapdapuHal Oip Mesruiae KaObUigaraHga MpPOTPOMOUH
YaKbITBIHBIH apTybIMEH OIpIKKEH KaH KeTyJepaiH (remaToMaiap, MYpPbIHHAH KaH
KETYy, acKa3aH-1IIEKTIK KaH KeTyJep, TeMaTypus )KOHE MEJICHA) IaMbIFaHbl )KOHIH/IE
MomiMmaenal. DiaykoHazoabl KoHe BapdapuHal Oip Me3riuiae KoJJaHFaHIa,
CYP2C9 apkpuibl Bapdpapud MeTabOIM3MIHIH O9CeH eyl calapblHaH, IPOTPOMOUH
YaKbITBIHBIH €Ki €ce apTKaHbl OuTiHAl. KymMapuH KaTapblHbIH aHTHUKOATYJISTHTTapbIiH
Oip Mesrunae KaObugam >KypreH MNalueHTTepAe NMPOTPOMOUH YaKbITBIH MYKHUAT
OakplIaraH >keH. BaphapuHHiH 103aChIH TY3€Ty KaKeT O0JTybl MYMKIH.
benzoouasenunoep (acep ety yakbitol Kbicka) (CYP 3A4 ¢depMeHTiHIH cyOCTpathl),
MBICAJIBI MUAA30JIaM,TpUa30jaM: MUAA30JaMIbl TEpopalbAl Typlae KaObuiaayaaH
keiiiH DIIyKOHA307 MHJIa30J1aM KOHIEHTPAIMSACHIHBIH €JIeyJi >KOFaphllayblHA YKOHE
NCUXOMOTOPIIBI  ocepiepre okenemi. 200 wmr @DaykoHa30iabl JKOHE 7,5 Mr



MHUJa30JaMIbl Olp Me3TUIfe Mmepopaiibial TypAe Kaowuiaay wmumazonamHbiH AUC
MOHJICPIHIH KOFapblIayblHA KOHE KapThUIal MIBIFAPBUTY Ke3€HIHIH 3,7 xoHe 2,2 ecere
y3apybiHa okeneni. 200 mr daykonazonasl 0,25 Mr TpuazojgamMMeH Oipre KyH cailbiH
nepopaipal TypAae Kaowsuimay TpuasoidaMHbIH AUC MoHIEpiHIH JKOHE >KapThLIai
HIBIFapbUTy Ke3eHiHiH 4,4 xoHe 2,3 ecere »orapbuUiayblHa dKeneai. OIyKoHa30JIbl
YKOHE TpHA30JIaMyIbl Oip ME3TUIIe KOJIaHFaHJa TPHA30JiaM JCEpiHIH KYIICI0l JKOHE
co3bulybl  Oaiikamaapl.  dnykoHa3onm — KabbUgam — KYpreH — MalMeHTTEpl
OCH30/IMa3eTIMHMEH KaTap emjey KakeT OoiFaH >karmaiiga OeH30Qua3enuHHIH
JI03aChIH a3alTy ’KOHE MaIMEHTTepre THICIHIIEe 0aKblIay XKYpPrizy Kepek.
Kapbamazenun: @nykoHazon kapOamMa3enmuHHIH META0OJM3MIH TEXEH Il KoHe
COHFBICBIHBIH ~KaH capbICyblHJarbl KOHIEHTpauuschiH 30%-ra  apTThIpajbl.
KapbamazenuHmik  ybITTBUIBIKTBIH ~JgamMy Kaymi 0Oap. KoHieHTpanuschiHbIH
KOPCETKIIITEPIHE HEMEce dcepiHe OalmaHbICThl KapOaMa3enmuHHIH J03aChblH TY3ETY
KaXeT 00JTybl MyMKIH.

Kanoyuii  o3exwenepiniy  onokamopnaper  (kanoyuti  anmaeonuci) (CYP 3A4
(depMeHTIHIH CyOcTpaThl).  KeHOip KaJbI[Mii aHTAarOHUCTEPi, JAUTHIAPOIUPUINH
TYBIHJBUTAPHI (HUGETUTTNH, U3PANTAINH, HUKAPAUIHH, BeparnaMuil, aMJIOIATIAH KOHE
denomunua) CYP 3A4  depmentiMern Metabomm3acHemi. DOIyKoHA30J KaJTbIANA
©3€KTEpIHIH AHTAarOHUCTEPIHIH JKYMEIIK OCEepiH €[dylp apTThIpybl MYMKIH.
[IpenaparTrapabIiH )KarbIMChI3 9CEPIEPIH KU1 OAKbUIAY YCHIHBLIAIBI.

Llenexoxcub: O0ip wximHHUKANBIK cbiHakTa, 200 Mr memekokcn6 meH 200 mr
baykoHazonapl  Oipre  KOJIJJaHy  Ke3iHAe  IEJIEKOKCHUOTHIH  €H  YKOFApFhI
KOHIICHTPAIUSACHIHBIH 68%-Fa yIIFatobl )oHE KUCHIK aCThIHIAFBI ay1aHbIHbIH 134 %o-
ra yiratobl Oenrutennai. byn opexerrecy CYP 2C9 depmenTti ocepinin OerenyiHeH
JKOHE OCBhUIAMIlIa IEJIEKOKCUOTHIH  BIIBIPAYbl a3alObIMEH  aHBIKTAIIbl.  byn
npenapartapabl 0ipre KojaaaHraHa 1ejaekokcud qo3aceiH 50%-Fa TOMEHIETY KaXKeT.
Luxnogocgpamuo: 1umknopochamug mneH GIYKOHA3ONIBIH OIPIKTIPIITEH eMi
OmMpyOWH MEH KpPEaTMHWHHIH KaH CapbICYBIHAAFbl JIEHICIIICpPIHIH KOFapblIayblHa
okeneni. bipikTipimiMm  OwiupyOMH MEH KPEAaTUHMHHIH KaH CapbICybIHAFbI
JEHIeMIIepiHIH YIIFalobl naiiaa OosFaHfa IeiH KOJJaHbUTYbl MYMKIH.

@enmanun: Oertanns MeH (HIYKOHA30JIbIH BIKTUMAJl ©3apa dpEKeTTecyl OOMbIHIIA
Oip ¢aranpal xaraail Tipkenred. OaH e3re, JA€HI cay OH €Kl €piKTIHIH KAThICYbIMEH
paHIoOMU3alMsIaHFaH  ailkacmaibl — 3epTTeyde  (IIyKOHA30JIbIH  (PeHTaHWI
AMUMHUHAIMACHIH  €oylp OasynaTaThiHbl KepceTuUinl. DeHTaHUNAIH  KOFaphl
KOHLIEHTpalusijapbl THIHBIC aly (YHKUMSCBHIHBIH >KETKUIIKCI3AITIHE OKEM COFYbI
MYMKIH, COHJBIKTaH TMAalUEHTTEePAl  THIHBIC  alyJIblH  Tapbuly  KaymiHIH
BIKTUMAJIIBUIBIFBl  TYPFBICBIHAH MYKHST OakpuUiarad >keH. (DeHTaHWIIiH J03aChiH
TY3€TY KaxkeT 00JIybl MyMKIH.

T'uopoxcumemunenymapun — A xogepmenmi - pedykmazawviy (I'MIT — KoA -
PEOYKMA3AHbIH) mediceziuimepi: O1yKOHA3014bI CYP3A4 apKbLIbI
MeTaOOIM3ICHETIH aTopBacTaTUH J>KOHE CHMBAcTaTWMH CcHUAKTh, Hemece CYP2C9
apKpUIbl  MeTabonusneHeTiH  QuyBactatuH  cuskTel  ['MI-KoA-penykra3aHbig
TEXETITEepIMEH Oip Me3rule TaralblHIaraH Ke3/le MHOMATUSHBIH JKOHE KaHKa
OYJIIBIKETTEPIHIH K€€ HEKPO3bIHbIH (padaoMuonu3) Aamy kKaymi yirasasl. Katap



emMey KakeT OoJfaH Ke3Je MNalUEHT JopirepAe MHUoMaTHs >KOHE paldaoMHOJIU3
CUMITOMJAPBIHBIH Taiga OoyyblHA KaTBhICTBI OaKblIaHYbl THIC, COHJAN-aK
KpeaTMHKMHAa3a JeHreiine Oakpliay oKypri3inyl Ttwic. Erep KpeaTWHKHHaza
JNEHTeHIHIH efoyip »KOoFaphulaybl OaliKaiica, HEMece erep MHUOMATHSHBIH HEMece
pabmoMuoM3AiH 1aMybl JUAarHOCTHKajdaHca Hemece oraH KymikteHce, ['MI'- KoA-
peayKTa3a TeXKETImTepiH KaObUIIay 1bl TOKTaTKaH KOH.

Hmmynooenpeccanmmap — (YUKIOCHOPUH, — 26EPOIUMYC,  CUDOIUMYC — HCIHE
MaxKkpoaIUMyc):

Luxnocnopun: ®IYKOHA30J NUKIOCTIOPUHHIH KOHIEHTparuschiH xoHe AUC MoHiH
endyip  aprrhipamel.  DaykoHazonMmeH  (ToyJiriHe 200 Mr  no3ama) KOHE
LUKJIOCTIOpUHMEH (ToyimiriHe 2,7 Mr/kr go3anga) mukiaocnopunHiHy AUC MoHOepiHiH
1,8 ece xorapbularanbl Oaiikannel. I[lpemaparrapablH Oyl SIMMHHALMUSCKHIH,
KOHIICHTpAIMsChIHA OalIaHbICThl ITUKJIOCIOPUHHIH JI03aChIH TOMEHETE OTBIPHII,
naiiananyra 0oJapl.

Deeponumyc: dnykonazon CYP3A4 depmeHTiniH TexenyiHe OalIaHBICTBI, KaH
CapbICYBIH/IAFbl 3BEPOJIMMYCTHIH KOHIICHTPALIUSACHIH apTThIPYbl MYMKIH.

Cuponumyc.: OIyKOHA30] CUPOIUMYCTHIH TIa3MaIbIK KOHIIEHTPALMSCHIH, IIIaMaMeH,
cupoaumyctblH MeTabonu3miH CYP3A4 sxoHe P-riamkonpoTenH apKbUIbl TEXeEY
YKOJIBIMEH apTThIpajbl. Bysl OIpIKTIpUIIM CHPOJIMMYCTBHIH [03aChIH 9CEpIHE KOHE
KOHICHTPALIUSCHIHBIH KOPCETKIIITEPIHE OallJIaHBICTBI TY3€TKEH Ke3e
naiJamanblTybl MYMKIH.

Taxkponumyc: DnaykoHA301 TEpopaiblIi TypAe KOJJaHFaHIA TaKPOJIMMYCTHIH
koHneHTpanusceiH  imekre  CYP3A4  depMeHTiHiH  TeXenyl  caljapblHaH
TaKpOJIMMYCTBIH METabONM3MIHIH Tekenyl cebeOiHeH S ecere JACWiH apTThIPYbI
MYMKiH. TakpoquMycCThl BeHa illliHE KOJJIaHFaH Ke3le eneyil (hapMaKOKWHETUKAJIBIK
e3repyJiep Oaiikasra HKOK. Takponumyc JIEHT eH1HIH KOFapbLIAYbI
He(DpOYBITTBUILIKTBIH,  AamMyblHa  okeni. Ilepopampai  Typae — KoJJgaHFaH7A
TaKpPOJIMMYCTBIH J103aChIH OHBIH KOHIIEHTPAIUAChIHA OalIaHbICThI a3aWTKAH KOH.
Jlozapman: ®aykoHa307 J03apTaHHBIH OHBIH Oencenai Metabonutine (E - 3174)
MeTa0OJIM3MIH  TEXEWl, OJ JI03apTaHMEH emJey Ke3iHae aHruoteHsud I
pEeLENTOPIAPbIHBIH ~ AaHTAarOHU3MIHIH ~ yJIKeH Oeniri  ymiH Jkayam — Oepenl.
[TanmeHTTep 1IH apTEPUSIIBIK KbICHIMbI Y/Iaiibl OaKbUIaHYBI THIC.

Memaoon. PirykoHa3071 METaTOHHBIH CAPBICYJIBIK KOHIICHTPAITUSACHIH YIIFAUTYhI
MYMKiH. MeTaJioH J03aChIH TY3€Ty KepeK 00JIybl MYMKIH.

Kabvinyza kapcor cmepouomul emec dapinep (KKC/])

Onypounpodentin ¢GiaykoHa3zoiIMeH Oip yakbITTa TaraibiHAaFraHAAaFrbl Cpay KOHE
AUC cotikecinmie 23% sxone 81% ynraiinel. Ocbuiaiimma (GayKkoHA30J1 pareMUsUIbIK
ubynpopenmen (400 wmr) Oip yakpITTa TaralblHAATFaHAQ (HAPMAKOIOTUSIIBIK
Typrbinan Oencenai uzomepain Cpa skoHe AUC [S-(+)-ubynpodeH] colikecinime
15% xone 82% yIiiraiibl.

Apnaiiel  3eprreynep kyprizinmereamed  ¢aykonazon CYP2C9  (mbicars,
HaIIPOKCEH, JIOPHOKCHUKAaM, MEJIOKCHKAM, JTUKITO(EHaK) KATBICYbIMEH
metabonuznenetrin Oacka KKCJ[ sxyiem ocepaepin yiraiitysl MyMmMkiH. KKCJI



OailIaHbICTBl  JKAaFBIMCBI3  9CEepJIEP/Al JKOHE YBITTHI  KYOBLIBICTAPABI  MYKHST
MoHuTOopuHriiey yeoinbuiaibl. KKCJ no3acein Ty3eTy Tajan eTiryl MyMKiH.
Denumoun: (HrykoHa3osl (EHUTOMHHBIH OaybIPIBIK METa0ONM3MIH Texelai. BeHa
e ¢urykonaszonasl 200 Mr go3aga sxoHe ¢penutonn sl 250 Mr no3aaa Oip Me3riiae
ke perTik Kosmany (enutouHHblH AUC,,; MoniiH 75%-ra xoHe Cpj, MOHIHIH
128%-ra xofapbUIayblHa oKenai. bip wMesriige KosiganraHaa (PEHUTOWHHBIH
YBITTBUIBIK ~KOpIHICTEpiHE KOJ OepMmey VINIH KaH CapbICybIHAAFbl (HEHUTOUH
KOHIICHTPAIMSICHIHBIH JCHIEH1 TeKCepityl THiC.

Ilpeonuson: Gayblp TpaHCIUIAHTANMSICHIHAH KEWiH, MPEIHU30HMEH €M KaObUImaraH
nanydeHTTe (IyKOHA30JIMEH YII ai eMJeyJll TOKTaTKaHHaH KeWiH OyHpekycTi Oe3i
KBIPTBICHI  (DYHKITMSICBIHBIH JKEJET O KETKUTIKCI3IIrT JdaMblfaH Karjald TIpKEJIl.
dnykonazon kadeuimayasl TokTaty CYP3A4 depMeHTi OenceHITIriHIH apTybIHA
oKenel nen OoJbKaM sKacanajbl, OV €3 Ke3eriHjae MpeIHU30H MeTa0OoJM3MIHIHIH
KYIICIOIH TYBIHAATTH. (DIYKOHA30JIMEH >KOHE MPEIHU30HMEH Y3aK €M KaObuliaraH
nanueHTTepAl, (QIykoHa3osl KaObUIIayJabl TOKTATKAaHHAH KeWiH, OyHpekycTi 0e3i
KBIPTBICHI (DYHKIMSICHI KETKUTIKCI3ITIHIH JaMYbl TYPFBICBIHAH OaKblIaFaH KOH.
Pugabymun:  daykoHazonmeHn Oip Me3ruiie  KoJjaHy KaH  CapbICybIHJA
pudadbytunaiy AUC mamaceiaeiH  80%-Fa jeiiiH  KOFapbhUIayblHA — OKeINel.
®dnykoHa301 MeH pudaldyTuH O1p Me3rule TaralbIHAaIFaH MAllUEHTTEP/IC YBEUTTIH
naMy Kardaiiapel keHiHAe MamiMuenai. Pudgabytun mMeH @inykoHas3onasl Oip
ME3ruie  KaObuigam  JKYpreH  nauueHrrepie  pudaOyTUHHIH — YBITTBUIBIK
KOPIHICTEPIHIH CUMIITOMAAPbIHA KATHICTHI XKaF1aliIbl MYKHT OaKblIay KaXeT.
Caxsunasup: CYP3A4 wIKnansl XoHE P-TIMKOMPOTEMHHIH TEXElMyl apKbUIbI
CaxBuHaBUP/IH OaybIp/arbl META0OJM3MIHIH TEXeNyl calgapbliHaH (HIyKOHA30
cakeuHaBupaig AUC mamamen 50%, cakBuHaBup Cmax mamamen 55%
JKOFapbLIaTaabl KoHE OHBIH KiMpeHciH mamameH 50% rtemennereni. CakBUHABHDP
JI03aChIH TY3€TY KepeK 00Iybl MYMKIH.

Cynvgponunmouesuna  npenapammapsvi.  GIYKOHa30d  CyIb(OHHMIMOYCBUHAHBIH
nepopaibal mpenaparTapbliH (MbICANIBI, XJIOPIPOMAMUJ, TIHMOCHKIAMU, TJIMIU3U],
Tosi0yTamua) Oip Me3rulde KaObUIJaraHla KaH IJIa3MachbIHAH KapThUIail HIbIFapbLTY
KE3CHIH y3apTaabl. KaHJarbl TIIFOKO3aHBI JKOHE CYyJIb()OHWIMOYECBHHA JT03aCHIHBIH
THUICIHIIIE a3a0bIH K11 OAKbLIAY YCHIHBLIA/IbI.

Teogunnun: ¢uykonazonapl 200 mr-men 14 kyH Ooiibl KaObuigay TeopUUIUH
KJIMPEHCIHIH opTaiia KbuiaamMabiFbIHbIH 18%-Fa Temenzeyine okeneni. daykoHa3on
MeH TeO(PWIIMHII >KOFaphl J03ajapaa KaObLIman J>KYpreH NalMeHTTEpli, HeMmece
TEO(PWIMHHIH YBITTBUIBIK OCEPIHIH KOFaphbl Kaymi 0ap marueHTTepl, TeohuuMHHIH
apTHIK J03aJIaHy CUMIITOMAPBIH JIep KE31H/Ie aHBIKTay MaKCAThIHIA, MYKHUAT OaKbLIay
KaXXET; oJ1ap maiija OOJIFaH Karaaiiia eMIey Il THICIHIIIEe ©3TepPTKEH JKOH.

Kabvipwon anxanouomapoer. (GiykoHa307 KaOBIPIION alKaJOUATapbIHbIH (MBICAIIBI,
BUHKPHUCTHUH >KOHE BUHOJIACTHH) TUIa3MAJIBIK JCHIeHIepiH apTThIpyhl xone, CYP3A4-
KE TeXKETIIT 9cep €TyiHe OalIaHbICThI, HEHPOYBITTHUIBIKKA SKETT COFYBI MYMKIH.

A Oapymeni: TpaHC-PETUHOW KBINIKBUIBIMEH (A JOpYMEHIHIH KBIIIKBUI TYPi) JKOHE
(bykoHa30JIMEH OIPIKTIPUINEH eMICTyIeH O6TKEH MallMEeHTTIH KIWHUKAIBIK KaFJalibIH
Oipeyin cunartaranga, OXOK  TapanbplHaH  uaUONATHSUIBIK — OacCyMeEKIIiIK



TUIIEPTEH3US TYPIHJET1 KaFbIMChI3 ocepiepAiH JaMbIFaHbl TipKeJIreH, ojl MIyKoHa30:1
KaObUIIay/Ibl TOKTATKAHHAH KeWiH JKOoFaiaFaH. byn OipikTipiaiMal MaijianaHyra
oomansl, 61pak OXKOK-MeH OaliaHBICTBI KAaFBIMCBI3 dCEpJIep/ll aHBIKTAY MaKcaThIHAA
NarUeHTTepAl OaKbUIayFa alFaH >KeH.

Bopuxonazon (CYP2C9, CYP2CI19 owcone CYP344 meoiceciui): TepopaibIi
BOpHUKOHa301bI (1-1m11 KyHi opOip 12 carat caitbia 400 Mr, cosan Keiid 2,5 KyH OO
opOip 12 carat caiibia 200 mr) sxoHe niepopanbai @aykonazomaer (1-mri kyni 400 Mmr,
comaH KediH 4 xkyH Ooiibl opOip 24 carar caiieiH 200 Mr) Oip Me3TuUIAe KOJAaHy
BOPUKOHA30J1 KOHIEHTPaUsACHIHBIH *koHe AUC MoHIHIH, COMKECIHIIIE, OpPTa €CeMIeH
57%-ra (90% C1: 20%, 107%) xone 79%-ra (90% CI: 40%, 128%) aprybiHa oKeii.
By acepni »KOKKa HIbIFapybl MYMKIH BOPUKOHA301 MEH (PIIYKOHA30JbIH J03aChIH
JKOHE/HEMece  €HTII3y  KUUIINH  a3alTy  aHbIKTaaMaabl.  BopukoHa30511b1
dykoHa30JIaH KeiiH O1pi3/l €HT13reH KaFaii/la BOPUKOHA30J1 dcepiHe OaillaHbICThI
YKAFBIMCBI3 KYOBLIBICTAP/Ibl OAKBLIAY YCHIHBLIAIBI.

3u008youn: epopalib/ii Typlie KaOblgaraH Ke3/1e 3UI0BYNH KIMPEHCIHIH IlIaMaMeH
45%-ra TemeHjeyiHe OaiIaHBICTBI, (QIYKOHA307 3UAOBYIUHHIH Cpa xKoHe AUC
MaHIepiH 84%-ra xoHe 74%-ra apTThipajbl. 3UAOBYJUHHIH >KapThUIall IIBIFAPbLTY
Ke3eH1 (hIyKOHA30JMEH OIpIKTIpUIreH €MHEH KeHiH mamameH 128%-ra y3apajipbl.
Ocpl O1pIKTIpUTIM/IL KaOBUIAAFaH MallMEHTTEP 3UAOBYIMHII KaObuiayra OailslaHbICThI
JKAFBIMCBI3 PEaKIUsIapIbl aHBIKTAy MaKcaThlHIa OaKbUIaHYbl THIC. 3UIOBYIWHHIH
JI03aChIH a3aiTy KaXXeT 00Jybl MYMKIiH.

Asumpomuyun: Jleni cay 18 epikrire >Kypri3uireH amblK paHAOMH3alMsJIaHFaH YII
XKakThl aiikacmaiel 3eprreyae 800 mr mo3ama Oip perTik KaObuimay Ke3iHe
¢daykoHazonaeliH ~(papmakoknHeTukackiHa 1200 mr mosama  imke Oip  per
KaObLIAaraHaa a3UTPOMMIIMH BIKMAIBIH Oarajay, CoHAal-ak (IyKOHA30JIbIH
a3UTPOMUIIMH (HapMaKOKMHETUKACHIHA BIKMAJbHA Oaramay kypriziuimi. Eneymi
(apMaKkUHETUKAIBIK ©3apa dpeKeTTecy (UIYKOHA30J MEH a3UTPOMHUIIMH apachbiHIa
AHBIKTATIMA/IbI.

Ilepopanvoi konmpayenyusinwvlk 0apinep:.

Heni cay omenaepmi 3eprrereHgae S50 mr ¢iykoHa3on ocep eTylnl 3aTTapiblH,
nepopanbal OIpIKTIPUIreH, KOHTPAUEIUUIIBIK JA9PLIEPAiH ACHIeHIHE bIKNAN €THEl.
200 Mr QurykoHa30J1 ATHHWIACTPAANOI MEH JIEBOHOPTECTPENAIH KOHIIEHTPAINs-
yakbIT KUCHIK acThiHAarbl aynaHbiH (AUC) coiikecinme 40 >xone 24 % yiIFalTThI.
AJIBIHFaH HOTHDKEJIEp HETi3iHAe OepuIreH ao3a JeHreninae (PIykoHa3oapl Kol peT
€HI'13y 101y apKbUIbl KaObUIJAHATHIH OIPIKTIPUINEH KOHTpAUENTUBTEpPre oTe a3
BIKTUMAJIBIKIICH 9Cep €Tyl MYMKIH Jien OoipkayFa 0omaibl.

AMpBIKIIA HYCKAaYJIap

Hecen wwvizapy orcytieci: Oyiipek GyHKIMSICH OY3bUTFaH MAIMEHTTEP/IE MpernapaTThl
CaKTBHIKIICH KOJaHFaH YKOH.

I'enamobunuapnvly  ocytie:  Oayblp  GYHKOMICHI  OY3bUTFAH — TAIUECHTTEPIIC
npenapaTThl CAaKTHIKIIEH KOoJiaHFaH xoH. DIIyKoHa301/1bl KOJIJIaHy, HET131HEH, aybIp
HETi3r aypylapbl 0ap mMalMeHTTepe, OJIMMEH asKTaayabl Koca, aybIp
relaTOYBITTBUIBIKTBIH ~ CHPEK JKaFJalIapbIHBIH —mMaiga OOJybIMEH  acTacThl.



['enatoybITTHUIBIK (IYKOHA30JIbl KOJIJIAHYMEH acTackKaH Karaaiiapaa, OHBIH
penaparThly KalMbl TOYNIKTIK J03aChblHa, €MJCY Y3aKTbIFblHA, MalMEHTTIH
KBIHBICHIHA HEMECE >KachlHAa aWKbIH OailIaHBICTBUIBIFBI OallKaaFaH >KOK. OJIETTe
¢birykoHa30/1aH TYBIHAAFAH TeMaTOYBITTHUIBIK KaWTBIMIBI, ajl OHBIH KepiHic Oepyi
eM/Iey/ll TOKTaTKaHHAH KeHiH JKOFalabl.

OnykoHa30IAbl  KOJNJAHFAH Ke3fe OayblpablH (YHKIHMOHAIBIl ChIHAMAallaphl
HOTIDKETIEPIHIH  aybITKyJaphl OUTIHETIH NaIlMeHTTepAl OaybIpJblH ©T€ aybIp
3aKbIMJIAPBIHBIH JaMybIHA KATHICTHI MYKHUST OaKblIaFaH JKOH.

[TariueHT GaybIpFa KypJeil ocep eTyre KeTelIeHTIiH cuMmmToMaap (aTam aTKaHza,
acTeHHUsI, TOOETTIH O0JIMayhbI, )KYPEKTIH YHEMI alfHYBI, KYCY JKOHE capralo >KOHIH/IC)
JKeH1HJIe Xabapaap Oomysl THic. MyHa sxaraaina QiIykoHa30s1 KOJIaHyAbl Aepey
TOKTaTKaH >KOHE JIOpirepAeH KEHEeC alfaH XKoH.

Kypex-kaumamulp  orcytieci: KenOlp aszongap, COHbIH 1mmHAE (IIyKoHA30d7,
anekTpokapauorpammana QT apanbiFbIHBIH y3apybIMeH actacajbl. DiykoHa30511b1
KoJmanral ke3zie QT apalibIFbl yY3apybIHBIH JKOHE «ITUPYIT» THUITI TAPOKCU3MAIBI1
KAPBIHIIAJIBIK TaXUKAPJAUSHBIH ©OTE€ CHPEK >KarJaigapbl KOHIHAEC MONIMICI/I.
MyHaait MamimaeMenep OJKYPEKTIH KYPBUIBIMIBIK —aypyJapbl, 3JIEKTPOJUTTIK
anMmacyablH Oy3bpulybl koHe QT apanbiFblHAa BIKMNAJIBIH TUTI3ETIH Oacka IOpLIIK
3aTTapibl Oip Me3ruiie KOJJaHy CHUSKTBhl KypAeni Kayin ¢akTopiapbsl 0ap aybIp
HayKaCTaHFaH MAaIlMEHTTEPre KaThICTHI OO

[IpemapaTTsl apUTMUAHBIH AaMy KaymiH O6ap MaleHTTepre CaKTHIKIICH KOJJaHFaH
xkeH. QTc apambwreiH  y3aprarelH  xoHe P450 mwmroxpomeinelH CYP3A4
dbepMeHTIHIH KopAeMIMEH METa0OIU3ICHETIH JOpUTK 3arTapMeH Oip Mmes3riiue
KOJITaHyFa O0IMamn/IbI.

I'anogpanmpun: ranopantpun CYP3A4 dpepmenTinig cyOCcTpaThl OOJBIN TaOBLIAIbI
JKOHE YCBIHBUIFAH eMJIK jo3anapaa koijganranmaa QTc apanbIFbiH y3apTabl.
["anodanTpun MeH GITyKOHA30JIIbI O1p ME3T1/Ie KOJIJaHy YChIHBIIIMANIBI.
Hepmamonocuanviy peaxkyusnap. GIyKOHA30abl KosijgaHraH ke3ne CTHUBEHC-
JI>KOHCOH  CHHIPOMBI  JKOHE  YBITTBIK AIUACPMANIbJIl  HEKPOJIU3  CHUSKTHI
AKC(HOJIMATUBTIK TEPl peaKUMsUIapPbIHBIH JdaMbIFaHbl >KOHIHJIE CUPEK MOJIIMIIEI/II.
KUTC-ke mangplKKaH NAMEHTTEP KOl AJPUTIK 3aTTapbl KOJAaHFaHla ayblp Tepl
peakUMsIIapbIHbIH JaMyblHa OeiliM Oonazbl. Erep OeTkennik 3eH 11K WH(EeKIusIapbl
Oap manueHTTe Oeprrenep naiga 6osca, Oy GIyKOHA30JIbI KOJIIAHYMEH acTacybl
MYMKIH, Mpenapartbl opi Kapail KaObUigayael TOKTaTKaH keH. Erep
WHBA3HSIIBIK KYHETIK 3eHIIK HHPEKIUACHI Oap MalueHTTe Tepiae OepTienep manaa
0osca, OHBIH JKaFJailblH MYKHUST OaKplIay Kepek, an Oyiuie3nik OepTnenep Hemece
noJIMMOPQTHIK dpUTEMa JaMbIFaH JKarfaiiaa (BIykoHa301 KOMAaHYIbl TOKTATKaH
KOH.

Aca  orcozaper  cezimmanowik:  CUPEK  Karnalnapaa — aHaUIAKCHUSIIBIK
peaKIusIapAbIH JaMbIFaHbI )KOHIHAC MOTIMICSIIII.

P450 yumoxpomwi: dbaykonazon CYP2C9 depmeHTIHIH KYIITI TEXETII >KOHE
CYP3A4 (epmentiniy oprama Texerimi Oonbin  TaObuiaabl. CoHpaii-ak
baykonazon CYP2C19  depmeHTiHIH 1€  TeXerimn  Ooibll  TaObLUIAbI.
Onykonazonael  xoHe CYP2C9, CYP2C19 xone CYP3A4 xaThiCybIMEH



MeTa0OIU3ICHEeTIH, €MIK aschl Tap Mpemnaparrapiabl Oip Me3ruiae KaObLigamn
YKYpPreH NalMeHTTEPIIH KaFAablH OaKbLIaIl OTHIPFAH JKOH.

Tepgpenaoun: tepbeHamuual xkoHe GiaykoHazouabl Toyhirine 400 wmr-meH as
no3anapaa Oip Mesruiae KoJJaHFaH7a MalMeHTTIH KarJalblH MYKUAT OakbuIayFa
alry Kepek.

Kocvimwa 3ammap: Kancyna kKypamblHIa JakTo3a MOHOTHApathl Oap. Cupek
KE3ECETIH TYKBIM KyaJIAaWTBIH TajaKT03a JKaFbIMCBI3IBIFRI, JTaKTa3a KETKUTIKCI3IIT1
AKOHE TIII0KO3a-TalakTo3a ManbaOcopOIMss Macenenepi Oap MalMeHTTEpre
npenapar Kabbu11ay YChIHBUIMAMTBI.

JKykminik nemece nakmayus Kezeyinoe KOJOAHbLIYbL. XYKTUTIKTIH I TpuMmecTpinae
OipHeIe Ky3/ereH XYKT1 arenaepre GiIykoHa3o bl oerTeri (Toysirine < 200 mr)
no3ajapiaa Olp peTTiK HeMece KaiTailan KoJJaHFaH Ke3/Je allbIHFaH JepeKTep
[IapaHara *arbIMChI3 dCep/l KOPCETKEH KOK. AHanapbl KOKIMIUOUAO3IbI eMIEy
yuriH ¢rykoHaszoasl skorapsl (Toymirine 400-800 mr) nozanapaa 3 ait 60iibl Hemece
ollaH KkeOlpek KaObUIJaraH >KaHa TyFaH HOpECTeNeple KOmNTereH Tya OITKeH
natoyiorusuiap (Opanu@peHusiHbl, KYJIaK KaJTKaHBIHBIH JIUCIUIA3USIChIH, aJIbIHFBI
eHOCKTIH MamMajaH ThIC VJIFAIOBIH, CAHHBIH KHUCAIOBIH, WBIK-IIBIHTAK CHHOCTO3BIH
KOca) JKeHIHAEe MamiMaenal. DOIykoHA3oiJasl KOJAaHy MEH OChl >Karjganiap
apachIHIaFbl OAMTAHBIC AaHBIKTAIFAH KOK.

Aca KaxeT XarjailmapjiaH OacKachlHAa, >KYKTUIIK Ke3eHIHAEe (IyKOHA30JIIbIH
O/IETTET1 J03aapbIH KOHE KbICKa MEP3IMIIK KypCTapblH KOJaHOaFaH JKOH.

OMipre Kayiln TeHAIpPETIH HHGEKIUIapAsl eMJIeyJeH OacKachlHIa, >KYKTLIIK
Ke3eHiHAC (IIyKOHA30/A6I JKOFaphl Jl03ajlapa >KOHE/HeMece Y3aKKa CO3bLIAThIH
KypCTapbIH KOJI1aHOay KepekK.

@dykoHA301 €MIIeK CYTIHE OTe/l JKOHe, KaH Ila3MachlHAa KaparaHjaa, oTe TOMEH
KOHIIeHTparusira xeteal. Emmmexk emizyai ¢aykonaszonasiH 200 Mr Hemece ojaH
a3[lbl KYpPalTBhIH 9NIETTEr1 M03achlH Olp PETTIK KOJJaHy/laH KeWiH >KaJlFacThIpyFa
OoJ1aabl.

®dykoHa30AbI KOIT PETTIK HEMECE YKOFaphl Jo3ajIapa KOJIJaHFaH/Ia eMIIEK eMi3y
YCBIHBIIIMAMIBI.

opinix 3ammuly KoK KYpanoapvlH Hemece Kayinminici 30p mexanusmoepol oackapy
Kaobinemine bIKnai emy epekuienikmepi

ABTOMOOMIIBI OacKapraHJa HEMece TEXHUKaHbl NMaijanaHfaHja cak OOJIFaH *KeH,
OUTKEeH1 Oac aifHally skoHe KYphICyJiap naiiia 00J1ybl MYMKIH.

APTBIK [1032J1aHYBI

@dykoHa30JIMEH apThIK J03aJaHy JKOHIHIE MoJiMzemernep Oap; COHbIMEH Oip
ME3TUIJIE eJIeCTeyIIep KoHE MapaHOUJaNIb/I1 MiHE3-KYJIBIKTap KOHIHIE MOIIMISII/II.
APTBHIK J03a7araH Ke3Je CUMIITOMATHUKAIBIK JEMEYIll €M JKYPTi3y >KOHE KakKeT
OosFaH/Ia acKa3aH/IblI a0 KaXKeT.

dykoHA3071 eNeyi opekene HEecelmeH Oipre MIbIFapbula/ibl; KapKbIHIAThUIFaH
IUype3 MpenapaTThiH IIbIFAPBUTYbIH TE3/AE€TYl MYMKIH. ¥3aKTbIFbl 3-4 CaraTThIK
reMOJuaIN3 CeaHChl KaH IUIa3MachlHJAFbl (PIIYKOHA30JABIH JEHIeHIH IaMaMeH
50%-ra ToMeHaeTE .



IIbIFapbLIy TYPI K9HE KANITAMACHI

[TonuBUHWIXJIOpUATI YIOIpJIEH >KoHE AalFOMUHMM (oJsibrajgaH jkacajaraH MiIITHI
VSIIBIKTHI KanTamaaa 1 kamcymnamaH.

1 mimiHgl KanTamMagad MEAWIMHAIBIK KOJIIAHY >KOHIHIETI MEMIICKETTIK YKOHE OpPBIC
TIIAEPIHAET] HYCKAYJBIKIIEH O1pre KapTOH KOpariia/a.

Cakray maprrapsl

Kyprak, xapblKTaH KoprajraH xepje, 25°C-IeH acnaiThiH TemIepaTypaia Cakray
KEpeK.

bananapibH KOJIbI )KETIIEUTIH JKepAe cakTay Kepek!

Cakray mep3imi

3 KB

KanramacelHa KOpCETUINeH >KapaMIbUIBIK MEp3iMi ©TKCHHEH KEHiH ITaiijiajaHyra
0OJIMaNIbI.

JdpixanagaH 00ocaTblly IAPTTAPHI
Penent apkpuibl

Onaipyuui

ARAFARMA GROUP S.A., Ucnanus
OpHanackaH MEKEHX aubl:

C/®peit I'abpuens ge Can AaToHHO 6-10
19180 Mapuamano - I'Bamanmaxapa
HNcnanus

Tipkey KyodJirinin ueci
ARAFARMA GROUP S.A., lcnanus

Kazaxkcman Pecnybaukacol aymazolHoa 02pinik 3ammulH Kayincizoicin mipkeyoeHn
Kellinzi Kaoazanaya Hcayanmol YiublMHbIY amaybl, MEKEHMCalbl HcaHe 0ainanlc
oepexmepi (menegon, gpaxc, 31eKmpoHObl NOWIMa):

«EL company (EJI komnanu)y KIIIC

Aamamet K., Macanuu x-ci, 98a, 41 kence

men.(727)292-26-30

Gaxc (727) 292-26-37



