COOTBETCTBYET 3KCNEPTHOMY OTUYETY
08.04 2026 N= 7216

oT Ua. 04 _ A

OBIIAA XAPAKTEPUCTHUKA JIEKAPCTBEHHOTO ITPEITAPATALHOCTE 0005)

1. HAUMEHOBAHMUE JIEKAPCTBEHHOI'O IIPEITAPATA

Hemeronun, 100 MKr/mi1, KOHIIEHTpAT [T IPUTOTOBICHHS pacTBOpa st UHQY3uit

2. KAUECTBEHHBIN U KOJIMYECTBEHHBII COCTAB

JelicTByroliee BENECTBO: IEKCMEIETOMUINH.

Kaxnpiit mn koHuentpara cogep:xxkut 100 MKr nekcmeaeToMuInHa (B BUAE JIEKCMEASTOMUINHA
TUAPOXJIOPHUIA).

BcnomoratenpHbie BelecTBa, HAJIMYHE KOTOPBIX HAJAO YYHUTHIBATH B COCTaBE JICKAPCTBEHHOTO
npenapara: HaTpus XJaopua (cm. pasaen 4.4).

[TonHbIi epeyeHs BCIIOMOTaTENbHBIX BEIIECTB MPUBEACH B pazjene 6.1.

3. JEKAPCTBEHHAS ®OPMA
Kon1eHTpar At IpUroToBICHUS pacTBOpa Ui HHQY3HIA.

[Ipo3paunas GecuBeTHAs KUIKOCTb.

4. KIMHUYECKUE JAHHBIE

4.1. [loxka3zanusi K NPUMEHEHUIO

[penapar Jemeroauu® nokasaH K HPUMEHEHHUIO Y B3pOCIBIX U JeTeil B Bo3pacte oT 12 10 18 et
TUISL:
o cellalliM NAlMEHTOB, HAXOIAIMXCA B OTICIECHUM aHECTE3UOJIOTHH, peaHHMMaluu u

WHTCHCUBHOW Teparuu, HeoOXoaumMast TJyOrnHa cefaiii KOTOPBIX HEe MPEBBIMIACT MPOOYKICHHUE
B OTBET Ha TOJIOCOBYIO CTHMYJISIHMIO (COOTBETCTBYET Auamna3oHy ot 0 qo -3 0ayuioB IO IIKaye
BO30YykaeHus — cenanuu Puamonga (RASS)).

[Ipenapar Jemeronun® MOKa3aH K MIPUMEHEHHIO Y B3POCIIX B BO3PACTE OT 18 jeT s

o Celalid y HEUHTYOMPOBAaHHBIX TAIMEHTOB JI0 W/WJIM BO BpeMsS IPOBEICHHUS
MUATHOCTHYECKUX WJIM XHUPYPrHUECKUX BMEMIATEIhCTB, TO €CTh CEHAlHsl MPU TPOBEACHUU

aHECTE3UOJIOTHYECKOro Hoco0umst/cenanusd B CO3HAHUN.

4.2. PexxuM 103MpOBaHNs U CNIOCO0 MPUMEHEeHUs!

PexxuM 103upoBaHus

1. Cemanysi v B3pOCIBIX IAIIMEHTOB M AeTell cTaplue 12 JieT, HaXOJSIIHUXCS B OTACICHUH

AHSCTE3MOJIOTHH, pEaHMMAIlUM W HHTSHCHUBHOM TEpallHH, HCO6XOI[I/IM35[ FJIV6I/IHa ceaanun
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KOTOPBIX HE INPEBbINACT NpoOykAeHHE B OTBET Ha rofOCOBY O/ CTAMYIBIHIO(COOTBETOEBYET

nuana3ony ot 0 1o — 3 6ayutoB o mkaje Bo30yxaenug-ceganuu Puamonna (RASS))

Tonbko 1715 cTaoHapa.

[Ipenapar JlemeTonuH AOMKEH MPUMEHATHCS CHEUUATUCTAMU, UMEIOUIMMU OIBIT JICUCHUS
MAI[MEHTOB B YCIOBUSAX UHTEHCUBHOMN Teparuu.

[TarueHTOB, KOTOPBHIM MPOBOJUTCS UCKYCCTBEHHAs BEHTWISLIMS U Cealusi, MOKHO MEePEBOAUTD
Ha JIEKCMEACTOMUAWH C HA4YalbHOW CKOpOCThIO WMH(py3uu 0,7 MKI/Kr/4ac, ¢ MOCIETyroIen
KOppeKnuel 103bl B mpeaenax auanazoHa a03 oT 0,2 mo 1,4 MKr/kr/g4ac juis TOCTHXKEHUS
JKEJIaeMOT0 YPOBHS CEAalllK B 3aBUCUMOCTH OT peaKkluu nanueHTa. J{jis ocnabieHHbIX TalueHTOB
CIIelyeT paccMOTpeTh Oojiee HU3KYI0 HaudaldbHYI0 ckopocTh MHQY3uu. Ilpenapar Jlemeronuu
SIBJISIETCS. MOLIHBIM CPEJCTBOM, II03TOMY CKOPOCTb €r0 BBEACHMSI IPUBOIUTCS B pacueTe HA YaChl.
[Tocne KoppeKIK A03bI AOCTHXKEHHE 1IeTICBON TITyOMHBI CETAIlUN MOXKET JOCTHraTh OJTHOTO Yaca.
He cnenyer npeBbIaTh MakKCUMaJIbHYIO JO3UPOBKY Tipenapara B 1,4 mkr/kr/dac. [TanueHTs1, He
JOCTUTAIOIIME JIOJDKHOTO YPOBHS CeNallil IpU MaKCHUMaJlbHOM JI03UpOBKE Mpernapara
JlemeToauH, TOMKHBI OBITH TIEPEBEICHBI HA ATbTEPHATUBHBIN CEIaTUBHBIN Mpemnapar.

BBenenue Hachblmaromnieil 1o3bl mpenapata B OTACICHUM AHECTE3HOJOTUM, PEaHUMALMH U
nnteHcuBHor Tepamuu (OAPUT) He pekoMeHmyeTcs, TaKk Kak MPU STOM IOBBIIIACTCS YacTOTa
HE)KeaTeNIbHbIX JIeKapCTBEHHBIX peakiuil. [Ipu HeoOX0AMMOCTH MOTYT IPUMEHSITHCS TPONOd o
WM MUJA30J1aM J0 AOCTHKEeHHsI KinHu4Yeckoro 3ddexra npenapara JleMmeTonuH.

OnbIT mpuMmeHeHus: npemnapara Jlemetonun B TeueHue Ooinee 14 paueit orcyrctByeT. Ilpm
IpUMEHEeHMH pernapara 6osee 14 qHelt HeoOXOAMMO PEryJIIpHO OIICHUBATH COCTOSIHUE NAIIMEHTA.

Oco0nIe I'pynIbl TanMEHTOB

Tlayuenmul nodxcuno2o 6o3pacma

Koppexkmus 10361 00b19HO HE TpeOyercs (cM. paszen 5.2). IlanMeHThl MOXKWIOTO U CTapIIEro
BO3pPAaCTOB MOTYT UMETh IMOBBIINICHHBIA PUCK TUMOTEH3UH (CM. pasnen 4.4), HO OorpaHUYECHHbBIE
JaHHbIE, UMEIONINECS] B OTHOIICHUHN CeAallMH MPU MPOBEACHUH aHECTE3HOJIOTHUYECKOro Mocoous,
HE MPENoaaraloT HaJluuus YeTKON J0303aBUCUMOCTH IaHHOTO PUCKA.

Tayuenmoi ¢ HapyweHuem yHKyuu novex

Koppexkiun 10361 006IYHO HE TpedyeTcs.

Ilayuenmul ¢ nHapywenuem ynKyuu neveru

JlexcmeneToMuMH MeTa0OMU3UpYeTCs B II€UYEHH, MO3TOMY Y MAIUEHTOB C IEYEHOYHOMU
HEJ0CTAaTOYHOCTBIO OH JIOJDKEH MPUMEHATHCA C OCTOPOKHOCTHIO. TakuM mamueHTaMm MOoKa3aHo
CHUKEHHUE MOIePKUBAIOIIEH 03kl (CM. pa3fensl 5.2 u 4.4).
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ot 08.04 2026 N= 7216

Jlemu 6 6o3pacme om 0 0o 12 nem (MOCNEOOBATENEHOCTE 0005)

COOTBETCTBYET ZKCNEPTHOMY OTUETY

bezonacHocTh 1 3(EeKTUBHOCTh JEKCMEIETOMUANHA HEJOCTATOYHO U3Yy4€HA y IETel B BO3pacTe
ot 0 1o 12 ner. Tekyumue nocTynHbIE MCCIEAOBAHUS ONMMCaHbl B pasaenax 4.8, 5.1 u 5.2, HO
PEKOMEHAANNHN TI0 PEXKUMY HE MOXKET OBITh J1aHO.

Jlemu 6 6ospacme om 12 0o 18 nem

PexxuM 103MpOBaHUs COOTBETCTBYET PEKUMY JO3UPOBAHUS Y B3POCIIbIX.

2. Cemanus opy IpOBEACHUN aHECTE3UOJIOTHUYECKOr0 NocoOust/cealus B CO3HAHUNA

[Ipenapar JlemeTonuH MOXXET MPUMEHSATHCS CHEIMATHCTAaMH, UMEIOIIUMH OIBIT MPOBEICHHS
AQHECTE3UOJIOTUYECKOT0 TOCOOUS MalueHTaM, B ONEpallMOHHON WK MPU MPOBEICHUH JIeYeOHBIX
WIM TUATHOCTUYECKUX MaHUITYJISIHI.

[Ipu npumenenum mnpenapara JlemeronuH [UIs ceJalliM B CO3HAHMM TALMEHTHI JOJDKHBI
MOCTOSTHHO HaXOJUTHCS O KOHTPOJIEM JIUII, HE YYACTBYIOIIUX B IPOBEACHUH JHATHOCTHYECKOTO
WIH XUPYPTUYECKOr0 BMEUIaTeNbCTBA.

HeoOxoaumo ocyniecTBiIATh MOCTOSHHOE HAOJI0/IeHUE 32 TAllMeHTaMU JJIsl BBISIBICHUS PaHHHUX
NPU3HAKOB THIOTCH3UM, TUIEPTEH3UH, OpaauKapau, YTHETCHHS JIbIXaHUsA, OOCTPYKIHH
JIBIXaTEeNbHBIX MyTEH, allHO?, JUCITHO? W/WIIM MaJIeHHUs caTypalLuu.

HeoOxoaumo obecrnieunTs HaNMYUEe OKCUTEHOTEpANu, KOTOpasi J0JKHA OBbITh HE3aMEeIUTETILHO
NpPUMEHEHa, B cllydyae MOKa3aHWil A ee nmpuMmeHeHHs. CaTypanuio Kuciopoia HeoO0XOAMMO
OTCIIKUBATh METO/IOM IYJIbCOBON OKCUMETPHUHU.

Beenenue mnpenapara JleMETOOMH HAa4MHAKOT C HArpy304HOW JO3BI, IIOCIIE KOTOPOM CIIENyET
nojyiepkuBaronias uHQy3us. B 3aBUCHMOCTH OT THIIa BMEIIATEIbCTBA MOXET MOTpPeOOBaThCS
COOTBETCTBYIOIAs MECTHAsI/perHOHapHAasi aHECTE3Us JTM aHaJTe3usl U1 JOCTHKEHUS JKeJIaeMoro
KIuHU4eckoro 3¢dekra. PexomeHayeTcs NPUMEHATH JOMOJHUTENBHYIO aHAITe3UI0 MU
CellaTHUBHBIE CpEJCTBa (HampuMep, OMMOMIbI, MHAa30JIaM, Mponodoi) B ciaydae 00e3HEHHBIX
BMEIIATENTLCTB  WJIM TpPH  HEOOXOmAMMOCTH  Ooiiee  TIyOOKOrO0  ypOBHS  CEHAllHU.
DapMaKOKMHETUYECKUH MEPUO/I MOy paclpeaeeHUs JeKCMEIeTOMUIMHA OLIEHUBAIOT IPUMEPHO
B 6 MuHyT. Ero cienyer yuuTteiBaTh BMecTe ¢ 3 peKTaMu Ipyrux NpUMEHSIEMbIX IpernapaToB A
OLIGHKH BPEMEHH, HEOOXOIMMOTO Uil TUTPOBAHUS, ISl JOCTHIKEHHS KEJTaeMOTo KIMHHYECKOTO
s dexTa npenapara JlemeToauH.

Hauano ceoayuu npu npogedenuu anecme3uoio2uiecko2o nocoous

Harpy3ounas no3za B Buzme wHby3uu 1,0 Mkr/kr B TedeHue 10 muHyT. B OTHOIIEHMM MeHee
MHBA3UBHBIX BMEIIATENIBCTB, HANPUMEpP, TAKMX KaK O(TAIbMOJIOTHYECKHE ONEPAIlUH, MOXKET
OPUMEHATHCS Harpy3ouHas no3a 0,5 MKr/kr B TeueHue 10 MUHYT.

Tloooepoicanue cedayuu npu nposedeHuU aHecme3uoI02ULecKo20 nocoous
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COOTBETCTBYET ZKCNEPTHOMY OTUETY
ot 08.04_ 2026 N2 7216

[NonnepxuBaromyro HHQY3HIO OOBIYHO HAYMHAOT ¢ NOBBI_0L6]E O TEMIIZKT I DATPHPYIOT 10

JTOCTIDKCHHS JKeJlaeMoro KiInHu4deckoro s¢ddekxra B amanazone a03 ot 0,2 mo 1,0 MKr/kr/u.
CkopocTb nojaepxuBaronield nHGy3uu HeoOX0IMMO KOPPEKTUPOBATH IO TOCTHXKEHUS 1[EIEBOTO
YPOBHS CEaIUH.

Oco0rIe I'pynIbl TanMEHTOB

Tayuenmul nodxxcunoco 6o3pacma
Koppexkiun 10361 00b14HO He Tpebyercst (cM. paznen 5.2). [lanueHTsl MOXKWIOT0 U CTapiIero
BO3pPAaCTOB MOTYT UMETh IMOBBIINICHHBIA PUCK TUMOTEH3UH (CM. pasnen 4.4), HO OrpaHUYECHHBIC
JaHHbIE, UMEIOINECS B OTHOIIEHUH CEAAlUU MPH MPOBEACHUH aHECTE3UOJIOIMYECKOT0 0Ccoous,
HE MPENoaaraloT HaJluuus YeTKON J0303aBUCUMOCTH IaHHOTO PUCKA.
Tayuenmoi ¢ HapyweHuem yHKyuu novex
Koppexkiun 10361 006IYHO HE TpedyeTcs.
Ilayuenmul ¢ Hapywenuem ynKyuu neveru
JlekcMeneTOMUANH METa0OMU3UpYeTCs B II€UYEHH, MO3TOMY Yy MAIUEHTOB C IEYEHOYHOM
HEJ0CTAaTOYHOCTBIO OH JIOJDKEH MPUMEHATHCA C OCTOPOKHOCTHIO. TakuM mamueHTaMm MOoKa3aHo
CHUYKEHHUE MOIePKUBAIOIIEH 03kl (CM. pa3aensl 5.2 u 4.4).

eTu

Ce()auuﬂ nayuernos, HaXOOﬂWMXC}l 6 omoeleHuU aHecmesuo102ul, PeaHuUMayuy U UHMEHCUBHOU

mepanuu, Heobxooumas 21yOuHa cedayuu KOmopvlx He npesvluuaem npobyicoeHue 6 omeem Ha

2010C08YVI0 cuMyIAuuIo (coomeemcmeyem ouanasony om 0 0o -3 bannos no wixanre RASS)

Hemu 6 so3pacme om 0 do 12 nem

bezomacHocTh 1 3¢ (eKTUBHOCTH Mpemnapara JIekcMeIeTOMUINH HE0CTATOYHO U3YUCHBI Y
nereit ot 0 go 21 net. Texkyuume qOCTynHBIE UCCIEA0BAaHMS OMMCaHbl B pa3aenax 4.8, 5.1 u 5.2,
HO PEKOMEH/IAIUN TI0 PEKUMY JI03UPOBAHUS HE MOXKET OBIThH 1aHO

Jlemu 6 6o3pacme om 12 0o 18 nem

PexuM J103MpOBaHUS COOTBETCTBYET PEKHUMY JIO3UPOBAHHS Y B3POCIIBIX.

Cenanust y HEMHTYOMPOBAHHBIX MMAIIMEHTOB JIO W/WIA BO BPEMS MPOBEIACHHS JTUArHOCTHYCCKUX
WIH XUPYPTUYECKUX BMEIIATENLCTB, TO €CTh CEeNallvs MPH MPOBEICHUN aHECTE3MOJIOTHIECKOTO
1oco0Ous / cenanus B CO3HAHUH

Cnoco0 BBeIeHUS

[Tpenapar JlemeTonuH MOJIKEH BBOAMTHCS TOJBKO TOCJE pPa3BelCHUS B BUJE BHYTPUBEHHBIX
WH(Y3UH C MOMOIIBIO CIICIUATBHOTO 000pyA0BaHus (MH(PY30MaT).

Kaxnas ammyna npenapara rnpeaHa3HaueHa TOJIBKO JIJIsl OTHOTO MalUeHTA.

WNHCTpyKIIMU 10 IPUTOTOBIICHUIO pacTBOpa st MH(Y3U cM. B pazzene 6.6.
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COOTBETCTBYET ZKCNEPTHOMY OTUETY
ot 08.04_ 2026 N2 7216

4.3. lIporuBoONOKAa3aHHUS iNMOCNEONQBATENBHOCTE 0005)

® TUINEPYYBCTBUTEIBHOCTh K JEKCMEACTOMUAMHY WM K JII0OOMY U3 BCIHOMOIaTeIbHBIX
BEILIECTB, IEPEUUCIICHHBIX B paznene 6.1;

e artpuoBeHTpUKyJsipHas Onokana [I-III crenenu (mpu OTCYTCTBUM MCKYCCTBEHHOT'O BOJIUTEIIS
puTMa;

® HEKOHTpOJIMpYyeMas apTepuaibHas TUIOTCH3US;

e ocTpas 1epeOpoBacKyIspHAS TATOJIOTHS;

e nerckuii Bo3pact ot 0 1o 12 ner;

e jerckuii Bo3pacT oTr 0 mo 18 m;er (mis mOKa3aHUsA «cemanusi TPH  MPOBEICHUU

AQHECTE3MOJIOTUUECKOT0 MMOCOOMsI/ceaiiy B COZHAHUN ).

4.4. OcoOble ykazaHHMsl M Mepbl NPeJ0CTOPOKHOCTH NPH NPUMEHEHUH

C 0CTOPOKHOCTBLIO

[Ipenmapar JlemeroauH TNpeqHa3HadeH MJii TNPUMEHEHUS B YCJIOBHUSX aHECTE3UOJIOTHH,
peaHuMaly ¥ WHTEHCHUBHOM Tepamuu, a TakKe B OINEpaliOHHONM U MpH MPOBEICHUH
AUArHOCTUYCCKUX BMCIIATCIILCTB, €TO MPUMCHCHUC B APYTUX YCIOBUAX HC PCKOMCHIAYCTCA. Bo
BpeMsl MH(QY3UH TMpernapara JOKEH OCYIIECTBISATHCS HENPEPBIBHBIM MOHUTOPUHI CEpIeUHOU
NEeSTENIbHOCTH. Y HEUHTYOUPOBAHHBIX MAIMEHTOB JOJDKEH OCYIIECTBISATHCS MOHUTOPUHT
JBIXaHUS B CBSI3U C PUCKOM YTHETEHUS JbIXaHMS M, B HEKOTOPBIX CIy4asiX, pa3BUTHS allHO? (CM.
pasnen 4.8).

BpeM}I AJIs1 BOCCTAHOBJICHUSA TMOCJIC ITPUMCHCHUA ACKCMCACTOMHUINHA COCTABJISAACT OKOJIO OAHOT'O
yaca. [Ipu nmpumeHeHHH B aMOYJaTOPHBIX YCIOBHUSAX HEOOXOIMMO MPOJOJKUTH TUIATENbHBIN
MOHHUTOPUHI B TEUYEHHE HE MEHee OJHOro yaca (WM B TeueHue Oojiee OOJroro mepuojaa B
3aBUCUMOCTH OT COCTOSAHUS HaI_II/IeHTa), MCOUIIMHCKOC HaGHIO,Z[GHI/IG AOJDKHO TPOAO0JIKATHLCA B
TEUYECHHE EIIIe OJHOTO Yaca ISl TOTO, YTOOBI YOSTUTHCS B O€30MMaCHOCTH ISl TAllUEHTA.

He cnenyer BBomuTh mpemnapar JlemMeToauH OOJIOCHO W HE PEKOMEHIYETCS HCIOJIb30BaTh
Harpy3o4yHyto 103y B yciuoBusix OAPUT. Jlomyckaercs OJHOBPEMEHHOE MNPUMEHEHHUE
AJIBTCPHATHUBHOTO CCAATHUBHOI'O CpCIACTBA, OCO6€HHO B TICPBBIC YaChl JICHCHUA OCTPOIro
BO36y)K,Z[€HI/I}I HJIW BO BpCMs MPOBCACHUA MCOAUILUHCKUX ITPOUCAYP.

Bo Bpewms cenanuu npu mpoBeIeHUN aHECTE3UOIOTHUECKOT0 TOCOOHSI MOXKHO MPUMEHSITh MajIble
036l OOJIOCHBIX HMHBEKIMM JIPyroro CeAaTMBHOIO CpPEJICTBA sl OBICTPOrO JOCTHIKECHUS
JKEIaeMOoro YpOBHS CeIaluu.

HGKOTOpBIG MAanUCHTHI, MOJYy4YaBIIHUC ACKCMCACTOMUANH, JICTKO Hp06y>1<1[am/1c1>, n 6I>ICTpO I

Ha KOHTAakT mocie (Gu3nyecKo wiu BepOanbHOW CTUMYNISAUUU. [Ipu OTCYTCTBHUH Jpyrux
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KJIMHUYECKMX CHMMIITOMOB JaHHBIA IPU3HAK M30JIMPOBAFIO. A A0IBKEH FPakcMarprBaIbas | KaK

Hea(h(PEeKTUBHOCTD Mpemnapara.

OOBIYHO JIeKCMEIETOMUIH HE BBI3bIBAET INTyOOKYIO CEalHI0, T03TOMY MAIlHEHTOB MOYKHO JIETKO
pa30yauTh. BenencTBue 3TOro AEKCMEIETOMHIMH HE MOIXOAMT MAIllMeHTaM, HYXIAIOUIMMCS B
rTyOOKOM cemamu.

JlekcMeeTOMUIMH He JO0JKEH IPUMEHSTHCS B KaUeCTBE 00ILEro aHeCTeTHKa IPYU UHTY Oy Ui
JUIs1 00ECTIeYeHUs Celalliy NP IPUMEHEHUH MUOPEaKCaHTOB.

JlekcMeIeTOMUIMH He MOJABIISAET CyIOPOKHYIO aKTHBHOCTb, IIO3TOMY HE JIOJDKEH MPUMEHSITHCS
B MOHOTEPAINU MPH MWIECHTHYECKOM CTaTycCe.

Crenyer co0ioaTh OCTOPOKHOCTb IIPU OJJHOBPEMEHHOM NPUMEHEHUH JIEKCMEIETOMUINHA C
JIEKapCTBEHHBIMH CPEACTBaMH, O0JaNAIONIMMU CEJAaTHBHBIM 3((EKTOM WIM BIUSIOUMMU Ha
CepACYHO-COCYTUCTYIO CHCTEMY, BCIIEACTBHE BO3MOXKHOTO aJ/INTUBHOTO Y PeKTa.
JlekcMeeTOMUIMH HEe PEKOMEHYETCsl IPUMEHSATh Ul KOHTPOJIMPYEMOM MallueHTaMU Cealiu
(COOTBETCTBYIOIINE JAHHBIE OTCYTCTBYIOT).

[Ipu nmpumenenun mnpemnapara JlemeronuH B amMOyJATOPHBIX YCIOBHSIX BBINHMCKA MAI[MEHTOB
BO3MOXHa 1o HaOirofeHue TpeTbuMHU Jmnamu. llanueHTam cienyeT peKOMEHI0BaTh
BO3/E€P>KaThCsl OT YNPABJICHUS aBTOMOOUJIEM MJIM 3aHATHS APYTMMH MTOTEHIUAIBHO ONACHBIMU
BUJAMU JEATEIBHOCTH M, €CJIM BO3MOYKHO, M30eraTb NPUMEHEHUs OPYTUX CPENCTB, KOTOpHIE
MOTYT OKa3bIBaTh CEAATHBHBIN 3P ¢deKT (Hampumep, OCH30AMAa3CIIUHbBI, OMHOUIbI, aJIKOT0JIb) B
TEYEHUE JIOCTaTOYHOIO BPEMEHM B COOTBETCTBHM C HaOmonaeMbIMu 3¢ dexTamu
JEKCMEJICTOMU/INHA, B 3aBHCHMOCTU OT NPOIEAYpHl, IPUHUMAEMBIX JICKAPCTBEHHBIX CPEICTB,
BO3PAcTa U COCTOSHUS MALlUEHTOB.

Heo6xonumo cobmoaate OCTOPOKHOCTh NMPH NPUMEHEHHH JEKCMEIETOMUAMHA y NallMEeHTOB
NOKUJIoro Bo3pacta. Ilpu npumeHeHHM JeKCMENETOMUAMHA MAaLUEHThl cTapuie 65 JeT MOryT
ObITH O0JIee CKJIOHHBI K TMIIOTEH3UHU, B YACTHOCTH PU MCIIOJIb30BAaHUH HATPY304YHOM J103BI U IIPH
npoBesieHuu npoueayp. Heodxoaumo paccMoTpeTs BO3MOKHOCTD CHHKEHHSI 1O3BI.
JlekcMeeTOMUIMH TpeAHa3HayeH JUld PUMEHEHMs B YCIOBMSAX OTAEICHMS aHECTE3MOJIOTUH,
peaHuManuu U oTae’eHUsX MHTeHcuBHOU Tepanuu (OUT), a Takke B onepaliOHHYIO U IIpH
NPOBEICHUN JIMAaTHOCTUYECKUX BMEIIATENbCTB, €ro IMPUMEHEHHE B JPYTUX YCIOBHSX He
pexkoMmenayercs. Bo Bpems uH(Qy3uum mnpemapara AOIKEH OCYILIECTBISITHCS HENPEPbIBHBIN
MOHUTOPHHTI CEPAECYHOM eSATETbHOCTH.

IIpenapar JleMETOOMH CHMKAET 4acTOTY CEpACUYHBIX COKpPAILCHWM W apTepUaIbHOE JABJICHUE
(LeHTpaIbHOE CUMITATOJUTHUECKOE JICHCTBHE), HO B 00Jiee BHICOKMX KOHIIEHTPAIMSIX BBI3bIBAET
nepuepuyecKyr0 Ba30KOHCTPUKIIMIO, TPUBOJSALIYIO K IOBBIIIEHUIO APTEPHAIBHOIO JABICHUS
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(cm. pasnen 5.1). Benenctue storo npenapar Jlemeronuf BE MOAR 0L TRMIEHTAM[C-CEPEEEHOIM

HECTaOUIIbHOCTHIO TEMOIMHAMUKH.

[Ipn BBepeHHHM JEKCMEACTOMUAMHA MAIMEHTaAM C COIYTCTBYIOIICH Opamukapauel ciemyer
coONIOaTh OCTOPOKHOCTH. JlaHHBIE O BIUSHUU NPUMEHEHHUs Npernapara Ha MalMeHTOB C
YaCTOTOM CEpJIEYHbIX COKpalleHuid <60 B MUHYTY OIrpaHUYEHbI, MMOAXTOMY TaKUE€ MallMECHTHI
HY>XJTAaIOTCSI B 0COOOM KOHTpoOJIE W HaOmrofeHWH. bpamukapaus, Kak NpaBwiio, HE TpeOyeT
JICYCHUs, TMPU HEOOXOAUMOCTH XOPOIIO KYHMUPYETCS BBEICHHEM M-XOJIWHOOJIOKATOPOB WIIH
CHIDKEHHMEM J03bl mpernapara. [lanuenTsl, 3aHuMaronmecs cnoproM u umeromue Huzkyo YCC,
MOTYT OBITh OCOOCHHO YyBCTBUTEIBHBI K OTPHUIIATEIILHOMY XpPOHOTPOITHOMY 3(D(PEeKTy arOHUCTOB
02-aJpEHOPEIENITOPOB; OBLUIN OMMCAHBI CIy4au OJO0KaIbl CHHYCOBOTO y37a. Takke coo0Iaioch
0 cCIydasX OCTaHOBKM CepAlla, dYacTo C MpeuIecTBYOLe Opaaukapaued  wiM
aTPUOBEHTPUKYISIPHON OMokamoi (cM. pazaen 4.8).

VY manueHToB C COIMYTCTBYIOIIECH apTepUalibHON THUIMOTEH3HEH (0COOCHHO pedpakTepHON K
Ba30KOHCTPUKTOpaM), B TOM YHCJIE€ XPOHUYECKOH, THUIMOBOJEMHEH WM CHUKEHHBIM
(YHKIIMOHATBHBIM PE3€pBOM, HAIIPUMEP, MAIIUSHTHI C TSDKEJIOW JKEeTyTI0YKOBON TUCHYHKITUEH 1
NOXKWJIbIE TaIMeHThl, TUIOTEH3UBHBIN 3(dexr mpenapara [lemeronuH Moxer ObITH Oonee
BBIPOKEHHBIM, 3TO TpeOyeT 0coO00ro BHUMaHUs K TaKUM TanmenTaM (cM. pazzaen 4.3). CHikeHne
apTepHalIbHOTO JaBJICHMUSI, KaK IPaBUII0, HE TpeOyeT 0cOObIX Mep, HO MPH HEOOXOJUMOCTH HYKHO
OBITh TOTOBBIM K CHIJKEHHIO JO3bl, BBEACHHMIO CPEACTB JUIS BOCIOJHEHHS o00beMa
LUPKYJUPYIOLIEN KPOBU U (MJIN) BA30KOHCTPUKTOPOB.

VY manueHToB ¢ NOpaKeHUEM BETETaTUBHOW CUCTEMBI (HapUMeEp, BCIESICTBHAE TPABMbBI CTUHHOTO
Mo3ra) reMoanHaMudeckue (P GekThl mociie BBeaeHus npenaparta JleMeTouH MOTyT OBITh OoJiee
BBIPOKEHHBIMU U TPEOOBATH 0COOOTO0 KOHTPOJIS.

TpaH3uTopHas apTepuanbHasi TUIePTEH3Us HA0II0Aaach, B IEPBYIO 0YEPE/lb, BO BPEMS BBEICHUS
Harpy304HOM 7036l B CBA3M C THepupepuyecKMM Ba30KOHCTPUKTOPHBIM 3 dexkrom
JIEKCMEIETOMHUINHA, TO3TOMY BBEJIEHHUE Harpy3ouyHod n03bl npu cepauuu B OAPUT He
pexomenayetcs. JledueHne NoBBIIEHHOTO apTepUAIbHOIO JaBJIECHU, KaK MpaBuio, He TpedyeTcs,
OJTHAKO CJIEYET PaCCMOTPETh BO3MOXKHOCTb CHIKEHHSI CKOPOCTH BBEJICHUS IIperapara.
MecTHas Ba30KOHCTPHKITHUS MIPH BBICOKOW KOHIIEHTPALIUHA MOXET UMETh OOJBIIOE 3HAUCHUE IS
NAlMEHTOB C MWIIEMUYECKOW OOJIe3HbIO Cepala WIH TsDKEIbIMU 1epeOpOBaCKyISIPHBIMU
3a0oneBaHusMU. COCTOSIHME TaKUX MAIMEHTOB JTOJKHO TINATENIbHO MOHHMTOpHUpoBaThcs. [lpu
MOSIBJICHUH TPU3HAKOB HIIEMHH MHOKapJa WIM TOJIOBHOTO MO3Ta CJEIyeT CHH3UTh 03y

Ipernapara Ui IpeKpaTUTh €ro BBEICHUE.
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WJIU MUY PAIBHON aHECTE3UEH M3-3a MOBBIILIEHHOIO PUCKA PA3BUTHUS apTEPUATIbHON TMIIOTEH3UN
U OpaauKapIuu.

VY nanMeHToB ¢ TSHKETION MEeUYeHOYHOM HEeIOCTaTOYHOCTBIO CIEAYeT COOII0AaTh OCTOPOKHOCTH,
TaK KaK CHHKEHHE KIIMpPEeHca JEKCMEeIeTOMUIMHA ITPU N30BITOYHOM BBEACHUH Mpernapara y Takux
MAlMEHTOB MOJKET IPUBECTU K IIOBBIIICHUI0 PHUCKA Pa3BUTUS HEKEIATEIbHBIX PEaKIHii,
YPE3MEPHOU CEAALMHU U MPOJOHT AU JECUCTBUA.

OneIT NpUMEHEHMSI IEKCMEIETOMUINHA IIPU TSDKENBIX HEBPOJIOIMUECKUX COCTOSHUSX (YEPENHO-
MO3roBasi TpaBMa, COCTOSIHHS TOCJe HEMpOXHUPYPTUUYECKUX OIEepaluii) orpaHUyYeH, MOITOMY
npenapar JA0JKEH MPUMEHATHCS ¢ OCTOPOKHOCTHIO, OCOOCHHO TIPH HEOOXOJAMMOCTH TIIyOOKOM
CEe/IaLuu.

[Ipu BEIOOpPE Tepanmuu CleIyeT Y4YUThIBaTh, YTO JAEKCMEICTOMHJWH MOXET CHHXATh
1epeOpanbHbIi KPOBOTOK U BHYTPUUEPEITHOE JaBJICHHUE.

B nparmatuueckoM paHAOMHU3MpOBaHHOM KoHTpoiupyemoMm wuccienoBanuu SPICE 1II ¢
yaactueM 3 904 B3pocnbix manueHToB OAPUT He Obuto ob6mieit pasaunbl B 90—qHEBHOM
JETAIBHOCTH MEXIYy TIpYyIIION, IOIy4YaBIIEd NEKCMENCTOMMAMH, W TPYIMIOW, IOJy4daBUICH
CTaHJapTHyI0 Tepanuio (yeranbHocTh 29,1% B ob0eux rpynmax). OnHako, Habmoganach
HEOJHOPOJHOCTh BIIMSHUSL BO3pacTa Ha 3TOT IoKas3aTenb. lIpumeHeHue IekcmeneToMHIINHA
ACCOIIMMPOBAHO C TIOBBIMICHHOW JIETATBLHOCTHIO B BO3PACTHOM Tpyrmme < 65 jer (oTHOIIeHue
maHcoB 1,26; 95% noBepurenbubiii uHTEpBan oT 1,02 mo 1,56) mo cpaBHEHHIO C TpyHmHou
IPUMEHEHHUS IPYTUX CENaTUBHBIX CPEACTB. XOTA MEXaHU3M HESCEH, 3Ta T€TEPOre€HHOCTh BIUSHUS
BO3pacTa Ha JIETAIbHOCTh Oblila Hanbosiee 3aMETHOM B CIIydasiX paHHEro MIPUMEHEHHUS BBICOKHX
7103 JEKCMEACTOMUANHA NIl JOCTHKEHHS TIIyOOKOM cefalMy y MalHMeHTOB, MOCTYMaBIIUX B
OAPUT no apyruM mnpuyuHaM, KpOME€ IEPEHECEHHOI'O OIEPaTMBHOTO BMEUIATENbCTBA, U
noBbInanack ¢ ysennuenueM 6amioB no mkaine APACHE II. Ha ocHoBaHuY BBIIIEH3I0KEHHOTO
HEOOXOJJMMO YUUTHIBATh BO3MOXKHBII MOBBIIIEHHBIA PUCK CMEPTHOCTH Y MAIlMEHTOB B BO3pacTe
no 65 ner, Haxoxsuuxca B OUT. [lpu npuMeHeHUn AEKCMEASTOMUIMHA I JIETKON Celaiuu
BIMSHUSA Ha JIETAIBHOCTE HE Obuto. OXuaaeMyro KIMHHUYECKYIO TMOJb3y MPUMEHEHHS
JNEKCMEAETOMUANHA CIEAYeT OLICHUBaThb II0O CPAaBHEHUIO C INPUMEHEHHEM AalbTEPHATHBHBIX
CE/IaTUBHBIX CPENICTB y 00Jiee MOJIOIbIX MAI[MEHTOB.

IIpu pe3koil OTMEHE arOHUCTOB 02-aAPEHOPEIENTOPOB MOCIIE JIUTEIBHOIO UX MPUMEHEHHS B
peOKHUX CiIy4yasix BO3HHUKAI CHUHIPOM «OTMEHbI». [Ipu pa3BUTUM aXUTAUUU U TOBBIIICHUS
apTepHaJIbHOTO [JaBJIEHMsI Cpa3y II0CJI€ OTMEHBI JIEKCMEIETOMMJMHA CJIEIYyEeT YUYUTBIBATH
BO3MOKHOCTb BOBHUKHOBEHUS JAHHOTO COCTOSIHHUSL.
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JIeKCMEIETOMUIUH MOXKET BBI3BIBATh THIIEPTEPMHUIO, |KOTOPAS [IMOKET EOHER I YCTONHIBON K

TPAIULIMOHHBIM METOJaM OXJaxAeHud. JledeHue AeKCMEeNeTOMUIMHOM CIIEIyeT NMPEKPATUTh B
clly4ae JJIMTETbHOW HEOOBSICHUMOW JIMXOPAJAKU M HE PEKOMEHIYeTCS MPUMEHATH MAIlMeHTaM,
MPEAPACIIONOKEHHBIM K 3JI0KaU€CTBEHHOU TUIIEPTEPMHUHU.

Coo01anock 0 pa3BUTHH HECAXapHOTO IrUadeTa B CBS3H C JICUCHHEM JeKCcMeneToMuanHoM. [1pu
BO3HUKHOBEHUM TIOJMYPUHU PEKOMEHIYETCA MPEKpaTUTh MPUMEHEHUE JIEeKCMEIECTOMUINHA,
MIPOBEPUTH YPOBEHBb HATPHsI B CBIBOPOTKE KPOBU U OCMOJISLTIBHOCTH MOYH.

BcrnoMorarenbHBIE BEIIECTBA

[Ipenapar Jlemeroaun coaepuT MeHee 1 MMoib (23 Mr) HaTpusi Ha MJI, TO €CTh, IO CyTH, HE

COJIEP’KUT HATPUS.

4.5. B3amMmopeiicTBHe ¢ JPYIMMH JICKAPCTBEHHBIMH IIpenapaTamMM M JApyrue BHABI
B3alMOeliCTBUSA

Hccnenoanue aekapCTBEHHBIX B3aUMOJICUCTBUN MPOBOIUIIOCH TOJIBKO Y B3POCIIbIX.
OnHOBpeMEHHOE TPUMEHEHHUE IEKCMEAETOMUIMHA CO CPEICTBAMM JJIsl aHECTE3UH, CETATUBHBIMH,
CHOTBOPHBIMU CPEACTBAMU M HAPKOTUYECKUMHU AaHAJIbI€TUKaAMU NPUBOJUT K YCHICHHIO HX
3(deKToB, TakMX KaK Cealvs, aHeCTe3Ws, aHAIbIe3Us W KapAuOpeCHpaTopHbIe A(DQEKTHI.
[leneBble uccieq0BaHus MOATBEPAMIN yCuiieHne 3P(GEKTOB MpHU MPUMEHEHUH C H30(IypaHOM,
npornodoiioM, aneHTaHnIoM U Mua301aMoM. PapMaKOKHMHETUYECKUX B3aUMOICHCTBUI MEXKIY
JEKCMEACTOMUANHOM M u3o(diaypanoMm, mpornodoioM, andeHTaHWIOM M MHJIA30JIaMOM He
BBISIBJICHO.

OpHako BCIEACTBHE BO3MOXHBIX (papMaKOJUHAMUYECKHX B3aMMOACHCTBHM MpU  HX
OJIHOBPEMEHHOM MPUMEHEHHH C JAEKCMEACTOMUANHOM MOXKET MOTPeOOBaThCS CHUKEHHUE 03Bl
JEKCMEIETOMUIMHA WU OJHOBPEMEHHO NMPUMEHSIEMBIX CPEJICTB ISl aHECTE3UH, CEJaTUBHBIX,
CHOTBOPHBIX CPEJICTB HJIM HApKOTHYECKUX aHAIbreTUKOB. MHrubOuposanue sH3uMOB CYP,
Biroyass CYP2B6, ¢ momomipio aekcMeneToMuanHa ObIIO MCCIICOBAHO TP MHKYOMPOBAHUU
MUKpPOCOMAJIbHBIX KJIETOK MeueHu dyenoBeka. COryiacHO MCCIEIOBAHUSM In Vitro CyHIeCTBYET
MOTEHIMATbHAs BO3MOXKHOCTh B3aUMOJICHUCTBUS 1IN VIVO MEXIY JIEKCMEACTOMUIMHOM U
cyOcTtparamu, npeumyinectseHHo ¢ CYP2B6.

[To pe3ynbTaram UcCIEAOBAHUMN in Vitro NEKCMEIETOMUINH MOXET HHIYLIUPOBATh U30(hepMEHTHI
CYP1A2, CYP2B6, CYP2CS, CYP2C9 u CYP3 A4, Takast BO3MOKHOCTb B HCCJICIOBAHUSIX i1 VIVO
He uckiovaercs. Knmauueckas 3Ha4uMMOCTh HEU3BECTHA.

Y  nanueHToB, NPUHUMAIOUIUX JIEKAPCTBEHHBIE CPEJICTBA, BbHI3BIBAIONINE  CHIXKCHHUE
apTepHalIbHOTO JaBJICHUs U OpaJuKapanio, Hapumep, B-aIpeHo0I0KaTOPOB, CIeTyeT YUUTHIBATh
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BO3MOXKHOCTh YCWJIEHHMs YKa3zaHHbIX 3(QGeKkTOB (0aHARO) AOHONBHLSTHEHOSH (YCHTICHME) SATHX

COOTBETCTBYET ZKCNEPTHOMY OTUETY

3($eKTOB B HCCIETOBAaHUH C ICMOJIOJIOM OBIJIO YMEPEHHBIM).

4.6. ®epTHIBHOCTD, 0€PEMEHHOCTD U JIAKTALMS

bepemeHHOCTD

JlanHble O TNPUMEHEHUM JAEKCMENETOMHJIMHA y OEpeMEHHBIX J>KEHIIMH OTCYTCTBYIOT WU
OrpaHHUYCHBI.

B uccienoBaHusX y J)KUBOTHBIX BBISBIICHA PENPOAYKTUBHAsS TOKCUYHOCTL. [Ipenapar [Iemeronun
HE CJIeyeT NMPUMEHSATh BO BpeMsl OEpEMEHHOCTH, €CIU KIMHUYECKOEe COCTOSIHUE >KEHIUHBI HE
TpeOyeT JeueHus JeKCMEeIETOMUIMHOM.

Jlakramus

I[GKCMGI[GTOMI/I,Z[I/IH BBIACIICTCA B IT'PYAHOC MOJIOKO YCJIOBCKA, OAHAKO €TI0 YPOBHHU HAXOAATCH
HIDKE TIpeienia oOHapy KeHHs uepe3 24 yaca 1mocie IpeKpaiieHus BBeeHUs rpenapara. Puck s
MJTaJIeHIIa HE MOXKET OBbITh UCKJIIOUEH. Pelenne o mpekparieHuy rpyIHOro BCKapMIIMBaHUS WU
MMpCKpalCHUuA TCparnumu ACKCMECACTOMUINHOM JOJIZKHO GBITB MPUHATO C YYCTOM IIOJIL3bI TPYAHOT'O
BCKapMJIMBaHUA IJIA MJIQACHIA U MMOJIB3bI TCPpANIMU JCKCMEACTOMUINHOM [JIA MATCPH.

DepTUILHOCTE

B wuccnenoBanun (epTHIBHOCTH Ha KpbicaX JAEKCMENETOMHMIMH HE OKa3ajl BIUSHUSA Ha
PenpOAYKTHBHYI0 (YHKIUIO camIlOB WM caMoK. HeT NaHHBIX B OTHOILIECHUHM BIUSHUSA Ha

PENPOIYKTHBHYIO (DYHKIIMIO y YETIOBEKa.

4.7. BausiHue Ha CMOCOOHOCTH YNPABJATHL TPAHCMOPTHBLIMH CPeACTBAMH M PadoTaTh €
MeXaHHu3MaMH

[TanrenTam peKOMEHAYETCsl BO3JAEP:KATHCS OT YIPABICHUS TPAHCIIOPTHBIMU CPEICTBAMM WU
BBITTIOJIHCHHUA APYIUX OMACHBIX 3aJa4 B TCUCHUC COOTBCTCTBYIOLICTO IEPpUOJa BPECMCHU IIOCIIC
nojlydyeHus: mnpenapara JlemetoauH Asis ceJaluu MpH NPOBEICHUHM aHECTE3HOJOTHYECKOIro

mocoous.

4.8. He:xkenaTesibHbIE peaKIUU

Pesrome mpoduiist 6e3onacHOCTH

Ilpu cedayuu y 63pocnvix nayuenmos u oemet cmapuie 12 nem, HAX0OAUWUXCS 8 OMOeNeHUU
anecmesuono2uu, omoeneHuu peanumayuu u unmencuenou mepanuu (OAPUT), neobxooumas

eﬂy6uHa ce()auuu KOMmMOpblX He npesovliaem I’lp06y.?iC0€HM€ 6 omeent Ha 2010CO08YI0 CMUMYIAYUIO.!
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Hanbonee gacTeiMM COOOIAEMBIMU HEKENIATEIpHBIMU JIEKAPCTBEH ABIMA PEAKHITAMI-BOTBET Ha

BBEJICHUE JEKCMEAECTOMHUJMHA B YCJIOBHMSIX OTAEJICHUS aHECTE3UWOJIOTUH, pPEaHHMalluu U
WHTEHCUBHOW TEpamuu SBISIOTCS CHU)KEHUE WM TOBBIIICHUE apTEPUATbHOTO NABJICHUS U
Opaaukapans, BO3HUKAIOLINE COOTBETCTBEHHO MpUOIM3UTENbHO y 25%, 15% 1 13 % narmeHTos.
CHmKeHHe apTepualbHOrO JaBieHUS U Opaaukapausi TakkKe SBISUIMCh, Hauboliee YacThIMU
OOyCIIOBJIEHHBIMU  JIEKCMEJIECTOMUJAMHOM  CEPbE3HBIMH  HEXKEJIAaTeIbHBIMU  PEaKLMSIMH,
BO3HUKABIIUMHU COOTBETCTBEHHO Y 1,7% u 0,9 % paHIoMH3MPOBAaHHBIX MALUEHTOB OTIEJICHUS
WHTEHCUBHOW TEpaIuu.
Ilpu cedayuu y HeunmyOUPOBAHHBIX B3POCALIX NAYUEHMO8 00 U/UMU 80 6pPeMs NPOBEOeHUs.
OUACHOCMUYECKUX UIU XUPYPSUHUEeCKUX BMeuamenspcms, m.e. ceoayuu npu nposeoeHuu
aAHecme3uo102UIecKk020 nocoobus/cedayuu 8 CO3HaAHUU:
Haubosnee yacto coobmmaemblie HeXeNaTeNbHbIE PEAKIUU MPH TPUMEHEHUH JAEKCMEICTOMHINHA
BO BpeMs cCeJallud MpH MPOBEIECHUU AaHECTE3HOJOTMYECKOro IMOCOOMS MEepPEeurCIIeHbl HHXKE
(mpoTtoxousbl uccnenopanuii (aszel 111 comeprxanu 3apanee onpeacsieHHbIE MPEACIbl N3MEHEHUH
AJl, gactotsl npixanus 1 YCC, KOTOpbIE OTHOCATCS K HEKENATEIbHBIM SIBICHUSIM):
* aprepuainbHas runoteH3us (55 % B rpymnmne geKcMeaeToMUANHA 1o cpaBHeHHIo ¢ 30 % B
TpYIIIe M1anedo, MoTy4yaBIIuX Pe3ePBHYIO TEPANHUIO MUIA301aMOM U (PEHTAaHUIIOM);
* yraereHue apixanus (38 % B rpynme qeKkcMeaeTOMUINHA 10 CpaBHEHUIO ¢ 35 % B rpymme
1ane6o, MoJyyaBIInX Pe3ePBHYIO TEPANUI0 MUIa30JIaMOM U (PEHTAHUIIOM);
*  Opamuxapaus (14 % B rpynme AekcMeAeTOMHMIMHA MO cCpaBHEHHIO ¢ 4 % B TpyIie
iane6o, MoJyyaBIIUX PE3EPBHYIO TEPANUI0 MUAA30I1aMOM U (PEHTAHUIIOM).

TabauyHoe Pe3IOME HEXKENATEIbHBIX DEAKIIUN

YacToTa BO3HHMKHOBEHHS HEXKEIATENBHBIX pEaKIUi OmNpeAeisuiaCh B COOTBETCTBHU C
kinaccudukanuein Becemupuoit Opranuzanuu 3apaBooxpaHeHus: oueHb 9acto (> 1/10), gacto (ot
> 1/100 no <1/10), mewacro (ot > 1/1000 mo <1/100), penko (ot > 1/10000 mo <1/1000), oueHb

peako (< 1/10000), yactora Hen3BecTHA (HE MOXKET ObITh YCTAHOBJICHA HA OCHOBE MMEIOIIIUXCS

JIAHHBIX).

CucremHo- OueHb yacTo Yacro Heuacro Yacrtora
OpPraHHbIN Kjaace HEH3BECTHA
OHJOKPUHHBIE HeCaxapHbl
HapyIICHUS i nuaber
Hapymenus THIIEPIINKEMHUs, | METaOOIMYECKH
MeTtabonu3zmMa u TUTIOTJIMKEMUSL | alluJI03,

MTATAHUS TUN0aIb0yMUHEMUS
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ot 08 04 2026 N2 7216
Ilcuxnueckue AKUTALAS (MrarseimEdpE |EHOC TS 0005)
HapyLICHUS
Hapymenus  co | 6paguxapaus’? | uinemus WM | aTPUOBEHTPUKYJISP-
CTOpPOHBI cepAra uHpapkT Has onokana',
MHUOKap/a, CHIDKEHHE
TaXHKapIus CepICYHOTO
BbIOpOCa, OCTaHOBKa
cepaua’
Hapymenus  co | cHukeHue'> unm
CTOPOHBI COCYJIOB | TIOBHIIICHUE
apTepHalIbHOTO
naBieHus 2
Hapymenust  co | yrHeTeHue OJIBIIIKA, aITHOD
CTOPOHEI JIBIXaHHS>"
IbIXaTeIbHOMI
CUCTEMBI,
OpraHoB TpyAHOM
KIIETKH u
CpenoCTeHus
Kenynouno- TOLIHOTA?, B3/IyTHE KUBOTA
KHILIEYHbIE pBOTa, CYyXOCTb
HapyLIECHUS CIIM3UCTON
000109k
0JI0CTH pTa’
Hapymenust  co MOJINY pUS

CTOPOHBI TIOYEK U

MOYEBBIBOSIINX
nyTen

Oourme CHHIIPOM Hed(PPEeKTUBHOCTD
HapyLICHUS u «OTMEHBI», JIEKapCTBEHHOTO
peakuun B MecTe THIIEPTEPMHUSI CPEICTBa, JKaxaa

BBEICHUSA

! CM. HIDKE OIMCAHKE OTACJIbHBIX HCXKEIATCIbHBIX peaKHHﬁ.
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COOTBETCTBYET ZKCTNEPTHOMY OTHETY

ot 08.04 2026 N= 7216

2 HexenarenbHas peaknus Takxke HaOI0fanach B UCOGHOBAMGIX Fo&TaLNE HIPA TpOBEHeHN

aHECTE3HOJOTHIECKOT0 MOCOOHS.

3 YacToTa «4acTo» B HCCICAOBAaHNU CCAAIIMU B YCIIOBUAX PCaHUMAILIUU.

Onucanue OoTAEILHBIX HEXKEIATEIbHEIX PEAKIINT

KnuHuuyeckn 3HauMMble CHMXKEHHME apTEpHAIbHOIO JIABJIEHUS U Opaaukapaust JOJDKHBI ObITh
KyIHPOBAHBI, KaK yKa3zaHo B pazaene «OcoOble yka3aHus» (cM. pazzuen 4.4).
Y OTHOCHTENBHO 3/I0POBBIX JIML, HE HAXOAMBIIMXCS B OTICICHHMH HHTEHCHUBHOW TEparuy,
BBEJICHUE JIEKCMEAECTOMMIMHA WHOTAA NPUBOAMWIO K OJOKajge CHHYCOBOro y3iaa. CHMIITOMBI
KyIHPOBAJIUCH NP MOABEME HOT (BBILIE YPOBHS TOJIOBBI) M BBEJIEHHHM M-XOJIMHOOJIOKATOPOB
(aTpONMH U TIMKOMUPPOHUST OPOMUL).
B oTnenpHBIX cilydasx y HNAIlMEHTOB C MPEAIIeCTBYOMEH OpaauKkapueil oHa mporpeccupoBaia
70 SIU30/10B acucTtosmu. Tamke coo0aloch O ClydasX OCTaHOBKM ceplla, 4YacTo ¢
MIPEAMICCTBYIONICH OpauKapANeH Wik aTPUOBEHTPHUKYJISIPHON OJIOKAIOM.
[oBbllIeHNE apTepHATBLHOTO AaBJICHUS OBUIO CBA3aHO C BBEJICHUEM HArPy30YHOU J03bI, TOITOMY
€ro MOXHO U30eKaTh, M30erast BBEICHUS HArpy304HOM J103bl UM YMEHbBILAsT CKOPOCTh MHPY3UH
WIN Harpy304HyIo J103Y.

eTH
[Tpopuie Ge3omacHOCTH NPUMEHEHHs AEKCMENETOMHIMHA C LENbI0 Celaluu 10 5 CyTOK Y
noapoctkoB (12—-17 xer) 61 CXOAHBIM C TpodmiIeM B3pocibix. [IpoBoauIacy oreHKa JeueHHs
nerelt crapuie 1 mecsna, NPEeUMYIIECTBEHHO IOCIE ONEpaliy, B OTJEIEHUU aHECTE3HOJIOTUH,
peaHMManMy M MHTCHCUBHOM Tepamuu MPOJOJDKHTEIBHOCTBIO 110 24 4acoB; ObLI
MPOJEMOHCTPHUPOBAH PO UIh O€30MACHOCTH, COTIOCTABUMBIN MPOQIITIO Y B3pOCHIbIX. JlaHHBIE B
OTHOIIICHUU HOBOPOXKIACHHBIX (24—44 Henenu rectaii) O4eHb OIPaHUYEHBI, J03bI OTPAHUYCHBI
nojguepkuBaromMu - go3amu <0,2  MKr/kr/d4. JluTepaTypHble HMCTOYHUKH COOOIIAIM O
€IMHCTBEHHOM CIIy4yae TMIOTepMHUYECKOM OpaauKkapaAuy y HOBOPOXKIECHHOTO.

COO6H_ICHI/IC 0 ITOA03PEBACMBIX HEXKCIIATCIBbHBIX PCAKIINAX

BaxxHo co001maTh 0 1Mo103peBaeMbIX HEXKEIATEIBHBIX PEaKIUIX TOCIIe PErUCTPAIlNH ITperapara ¢
[ENbI0  O0ECIeueHUs] HEMPEepPHIBHOIO MOHUTOPWUHTA COOTHOIIEHHUS «IOJb3a — PUCK»
JICKapCTBEHHOTO Tpernapara. MeIuIMHCKAM pa0OTHUKAM PEKOMEHIYEeTCsl COOOIaTh O JIFOOBIX
MI0JI03PEBACMBIX HEKEIATENbHBIX PEaKIUAX JEKAapCTBEHHOTO Iperapara depe3 HaIl[MOHAIbHBIC
CHCTEMBI COOOIICHHS O HEXeNaTeIbHBIX PEaKIMsIX TOCYAapCTB — WICHOB EBpa3suiickoro

9KOHOMHUYCCKOIo COro3a.
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Poccuiickaa ®@eoepayus (MOCNEOOQBATENEHOCTE 0005)

®denepanbHas cinyx0a 1Mo Haa30py B chepe 31paBoOXpaHEHUS

Anpec: 109012, r. Mocksa, CraBstHCKas IJ10I1a1b, 1. 4, cTpoeHue 1

Tenedon: 8 (800) 550-99-03

DnekTpoHHas rmovra: pharm@roszdravnadzor.gov.ru unu npr@roszdravnadzor.gov.ru
Caiit B mHGOPMAIIMOHHO-TEIICKOMMYHHUKAIIMOHHON ceTH «HTepHeT»:

https://www.roszdravnadzor.gov.ru

4.9. [lepeno3supoBka

CuMIOTOMBI

B paMkax KIMHUYECKUX HCCIEIOBAHUN W MOCTPETHCTPAIIMOHHOTO MPUMEHEHHUs COOOMIaNoch O
HECKOJIbKUX CITydasxX Nepeio3UPOBKHU AEKCMEICTOMUANHA.

CornacHo UMEIOUIMMCS JaHHBIM CKOPOCTh BBEJEHUS B TaKUX Clyyasx gocturaia 60 MKI/Kr/4 B
teueHue 36 muHyT U 30 MKI/Kr/4 B TedeHune 15 MuHyT y 20-MecssuHOTO pedeHKa M B3POCIIOTO
COOTBETCTBEHHO. Hambonee dacThiMM HEXEIATENbHBIMH JIEKAPCTBEHHBIMU  PEAKIUSIMHU
BCJIC/ICTBUE TIEPENO3UPOBKU OBLTH OpaguKapaus, CHIDKEHHE apTEepHAbHOTO JaBJICHUS,
MOBBIIICHUE apTEPUAIBHOIO JaBJICHUS, YpE3MEpHas Cealusl, YTHETEHUE JIbIXaHUsl U OCTaHOBKA
cepaua.

Jleuenue

B caywae nepeno3upoBKHM, TMPOSBISIIOIICHCS KIMHUYECKOM CUMITOMAaTUKOW, BBEJCHUE
JIEKCMEIETOMU/IMHA CIEAYET YMEHBIIUTD WU NPEKPATUTD.

Oxunaempie 3QGEKThl ABIAIOTCS, TIaBHBIM 00pa3oM, CEepIAEHYHO-COCYIUCTHIMU U JTOJIKHBI
KYIMUPOBAThCA COTJAaCHO KIWHUYECKHM ToKazaHusMu (cMm. pasgen 4.4). Ilpu  BICOKHX
KOHIIEHTPAIUSX MOBBIIICHUE apTEPUATLHOTO JABJICHUS MOXKET MPEe00IaaTh HA/l €r0 CHUKCHHUEM.
B knmHMYECKUX HCCTeoOBaHUAX OJI0KaIa CHHYCOBOTO Y3JIa pa3peliaiach CaMOCTOSTENILHO WIIH B
OTBET Ha BBEJICHUE aTPOIMHA U TIUKONUPpPOHUS Opomuia. B oTnenbHBIX cCiiydasx TsDKeIon
NEepeI03UPOBKH,  COMPOBOXKAABIIEHCS OCTAHOBKOM  cepiaua, TpeOOBaloCh IMPOBEACHUE

PEaHUMALMOHHBIX MEPOIPUATUN.

5. DPAPMAKOJIOTHMYECKUE CBOMCTBA

5.1. ®apmakoauHaMH4YeCKHe CBOMCTBA

®dapmakoTepaneBTUYeCKas TIpyIIa: IICUXOTPOIHBIE CPEICTBA; CHOTBOPHBIE U CEIAaTHUBHbBIC
CpEICTBa; APyTrUe CHOTBOPHBIEC U CEJTaTUBHbBIC CPE/ICTBA.

Koxg ATX: NO5SCM18
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MexaHu3M IeHCTBUS (NMOCNEOQBATENEHOCTE 0005)

COOTBETCTBYET ZKCNEPTHOMY OTUETY

JIeKCMEeIeTOMHUINH  SIBIISICTCS  CENEKTUBHBIM AaroHUCTOM 02-3JPEHOPEIETITOPOB € HIMPOKUM
CHEKTpOM (papMaKOJIOTHUYECKUX CBOWCTB. O0a1aeT CHMNATONIUTHYECKUM 3 dekTom Omaronaps
CHIDKEHHIO BBICBOOOKICHHUSI HOPaIpEHAINHA U3 OKOHUYAHUH CUMIIATUYECKUX HEPBOB.

dapmakognaamMuyeckue P PeKTel

CenatuBHbIii 3¢ (HEKT 00yCIOBICH CHUKEHUEM BO30YKICHUS B TOJIyOOM MSITHE CTBOJIA TOJIOBHOTO
Mo3ra (apo ¢ mpeobasaHueM HOpaJAPEHEPTUYECKUX HEUpOHOB). JlekcmeneToMuauH 00IanaeT
aHaJII€3UPYIONINM U aHECTETUK/aHANIbIeTUK-cOeperatomuM dddexkramu. CepedHo-coCyAUCThIE
3(deKTh HOCAT T0303aBUCHUMBIN XapaKTep: MPHU HHU3KOW CKOPOCTH HHQY3UHU MpeodiagacT
HEHTPATBHBI A((EKT, YTO TPUBOMUT K CHIKEHUIO YacTOTHl CEPACYHBIX COKpAICHHH H
apTepuanbHOro jAaBieHus. [Ipu MCIonb30BaHMM BBICOKHX /103 IMpeodianaeT mepudepuueckas
BA30KOHCTPUKIIMSA, MPHUBOAALIAS K MOBBIIIEHUIO OOLIEr0 COCYIHCTOTO CONPOTHBICHHUS,
apTepUaNBbHOTO JIABJICHUS U JAbHEHIIIEMY YCUIICHUIO OpaJinKapany.

JleKCMeeTOMUIMH MTPaKTHYECKH He 00JIaaeT CIOCOOHOCTRIO YTHETATh JIbIXaHHUE MPH MPUEME B
Ka4yecTBE MOHOTEPAIUH 310POBBIMHU MAallMEHTAMHU.

Kinanueckas 3¢ dhekTHBHOCTD 11 0€30I1aCHOCTD

Ceoayus e3pocnvix nayuenmos 6 ycnosusx OAPUT

B mnaneb6o  KOHTPONMPYEMBIX  HUCCIENOBAHHUSAX y  MAIMEHTOB, HAXOIANIMXCA B
nocneonepannonaoM OUT, panee HHTYOMPOBAHHBIX U CEUPOBAHHBIX C MTOMOIIBIO0 MUIa30J1aMa
wii npomnodoina, AEKCMEIeTOMUINH 3HAYUTENbHO CHMKal MOTPEOHOCTh B JOMOJIHUTEIHHON
cefanuy (Mua30yiaM WK mponodo:) u onuouiax B TeueHue 24 yacos. boabIIMHCTBO MaIMEHTOB,
MOJTyYaBIIUX JIEKCMEIETOMUINH, HE HYKIATUCH B JOTIOJTHUTEILHOU cenaruu. [lannenTs Moriu
OBITH YCIEIIHO SKCTYOUpPOBaHbI 03 MpekparieHust HHPy3uu qekeMeaeroMuanaa. McenenoBanus,
npoBeneHHble BHe OUT, monarBepauiu, 4ToO JAEKCMEIETOMHUIIUH MOKHO O€30MacHO BBOJIUTH
nanueHTaMm 0e3 HHTYOaluu Tpaxeu MpH HAJTMYUU YCIIOBUH 171 aIeKBaTHOTO MOHUTOPHHTA.
JexcmeneToMuH OB CXOMHBIM C MHJa3onamoM (oTHomenwe puckoB 1,07; 95 %
noseputenbHblit wHTEpBaT (A1) 0,971, 1,176) u nponodonom (otHomenue puckos 1,00; 95 %
AN 0,922, 1,075) o BpeMeHU TTpeObIBaHMS B IIEJICBOM IHAMA30HE CETANH Y TPEUMYIIIECTBEHHO
TepaneBTUyeckux mnanueHToB OUT, Hykmarommxcss B JUIMTEIBHONW OT JIETKOM O YMEPEHHOU
cemanuu (mo mkane Bo3OyxneHus-cenanuu Puamonma (RASS) ot 0 mo -3) B Teuenne 14 nueit;
COKpaIial JJIUTEIbHOCTh UCKYCCTBEHHOW BEHTUJISIIIUU JIETKUX 10 CPABHEHUIO C MH1a30J1aMOM U

BpeMsl J10 3KCTyOAaIlK Tpaxeu Mo CPaBHEHHIO C MPONOo(oIoM U MH1a301aMOM.
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[TanvenTHI, IMOJIyYaBIIME IEKCMENCTOMUIMH, [Ierde IfPOCEITHAACHE AyHiME HEOTPyAHiiEin ¢

MEePCOHAJIOM M JIyYIlIe COOOIMasd 00 WHTECHCHMBHOCTH OOJIM TO CPaBHEHUIO C TMAIMEHTAMH,
MOJTy4aBITUMH MHJ1a30J1aM WU TPorodot.
Y manueHToB, MOJyYaBIIUX IEKCMEIECTOMUINH, Yalle Pa3BHBAIINCH apTepUATbHAS TUTIOTCH3HSI U
Opanukapausi, HO pekKe TaxuKap/us; M0 CPABHCHHIO C MAIMEHTAMH, TTOJYYaBITUMH MHUA30J1aM,
yaIie pa3BUBAINCH apTepUaibHAs TUIIOTEH3US U OpaguKapIus, HO PEKe TaXMKapAHs; W Yalle
pa3BHBAllaCh TaXWKapJusi, HO YacTOTa Pa3BUTHs apTEPUATHHOW THUMOTEH3MHM ObLIAa CXOJHA IO
CPaBHCHHMIO C TMMAlMEHTAMH, I[OJYYaBIIUMHU MPOMO(ON, YacToTa pPa3BUTHS apTepUaTbHON
TUTIOTEH3UN ObLIa CXOJIHA, OJTHAKO Yallle pa3BUBAIACHh TaXWKapaAus. YacToTa pa3BUTHS IETUPHS,
orieHuBaeMast ¢ momoinbo mkansl CAM-ICU (meTon onieHku crytaHHOCTH co3Hanus B OUT), B
UCCIICIOBAaHNH OblJIa HIDKE IO CPaBHEHUIO C MHJa30JaMOM, Y TAIMEeHTOB, TMOTYYaBIINX
JEKCMEICTOMUINH, OblIa HIMKE MO CPABHEHHUIO C MAlMEHTaMU, MOTYYaBIIMMH MHAa30JaM, a
HEXeJaTelIbHbIC SBICHHS, CBSI3aHHBIC C JICITUPUEM, Pa3BUBAIUCH PEXE B TPYIIE MAIMEHTOB,
MOJIyYaBIIUX JCKCMEIECTOMUNHA, [0 CPAaBHEHHWIO C TPYIIOH IMAallMEHTOB, TOJYyYaBIINX
nporodosom. Te manmueHTsl, KOTOPHIM MPEKPATUIN CEIAIMI0 B CBS3M C €€ HEIOCTATOYHBIM
ypOBHEM, ObLIN TIEpEeBEIEHBI Ha TPOMIOQOIT UIIM MUAA30JIaM.
Puck HemocTtaTO4YHOTO YpOBHS ceMaliyd OBLI BBINIE Yy MAIMEHTOB, KOTOPBIX TPYIHO OBLIO
CeMPOBATh CTAHJAPTHHIMUA METOIAMH HE3aMEJTUTEIBHO 110 CPABHEHUIO C TIAITUEHTAMHU, KOTOPBIE
MEePEKITIOYAINCh Ha IPYTOM CEIaTUBHBIA METOI.
Ceodayus demeli 8 yC108UAX OMOeNEeHUs AHeCMe3U0I02UL, PeaHUMAYUU U UHIMEHCUBHOU mepanuu
DddexTuBHOCTh U 0€30MaCHOCTh NeKcMeneToMuauHa as cenanuu B OAPUT Obuia uzydeHa B
rpymre aerei 12—17 net (n=57). Cenanus AeKCMeIETOMUAMHOM ITPOBOIAIIACK JI0 5 CYTOK B BUJIE
BHYTPUBEHHON WH(QY3uM 0€3 HACHIAIONIeH M03bl, HadaJbHas J03a coctaBwia 0,7 MKI/Kr/4 ¢
BO3MOXKHOCTBIO TUTpOBaHUs B auanazone 0,2—1,4 MKr/Kr/4 st JOCTHKECHUS 1IEJIeBOTO 3HAUCHUS
cepauuu. 92 % nauuentos (95 % AU: 86,04 —95,80 %) HaxoAUIUCH B 1IEJIEBOM YPOBHE CEAALINH,
98,2 % manuentam (95% JU: 87,76-99,77 %) He TpeOGoBasach IOMOJHUTEIbHAS Tepamnus
CeJaTUBHBIMU TIpeTriapaTaMH.

eTH
Joka3zatenbcTBO 3(PPEKTUBHOCTH y JeTe OBLJIO BBISIBICHO paHEe B JO30KOHTPOIUPYEMOM
uccienoBann B OAPUT nHa 60b11101 MOCICONepaliioHHOM MOMYJISIIMKA B Bo3pacTe oT 1 mecsia
o < 17 ner. IlpubmuzutenpHo 50 % maNMWEHTOB, TMOMYYaBIIUX JICKCMEISCTOMHUANH, HE
TpeOOBANIOCH TOTIOTHUTENBFHON CEAallMy C MOMOIIBI0 MHJIa301aMa Ha MPOTSKEHUH JeUeOHOTO
nepuona B 20,3 uvacoB, HO He mnpeBblmaiomeM 24 yaca. Her maHHBIX MO NpPUMEHEHUIO
JIEKCMEICTOMUIMHA CBBIIMIE 24 4YacoB y Bo3pacTHOW rpynmbel a0 12 mer. MHdpopmanums mo
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IPUMEHEHHIO JEKCMEIETOMHUINHA Yy HOBOPOXK[ICHHBIX | (28A4Capnéenl ©epeMEHHDETH) (OUeHb

OTpaHWYEHA ¥ OMNHUCHIBAET TOJBKO UCIOJB30BaHWE HU3KUX 103 (< 0,2 MKI/Kr/4ac).
HoBopoxkeHHsle MOTYT OBITh 0OCOOEHHO YYBCTBUTEIBHBIMU K Opanukapaudeckomy 3¢p¢exTy
JNEKCMEACTOMUANHA TIPU HAMYUH THIIOTEPMUN W TIPU COCTOSIHHSIX, KOT/Ia CepACUHBIA BHIOpOC
3aBHCHUT OT YaCTOThI CEPJICUHBIX COKPAIICHU.

B 1BOMHBIX CENbIX KOHTPOJIUPYEMBIX CPAaBHUTENIBHBIX HCCIEIOBAHUIX AEKCMEIECTOMHUINHA B
OAPUT yactoTa BO3HUKHOBEHHS YTHETCHHS KOPbI HAAMOYCUYHUKOB Y MAIMEHTOB, TOTYYaIOIIIX
nexemeneromuant (n = 778) cocrasisina 0,5 % B cpaBHeHuu ¢ 0 % y ManMeHTOB, NOJYYaOLIUX
au6o mumazonaM (n = 338), aubo mpomodon (n = 275). ITo HExenaTeabHOE SBICHUE OBLIO
OTMEUYEHO KaK JIETKOW CTENEHU TKECTH B | Cilydae U CpelHel CTENEHU TSHKECTH B 3 CydasX.
Ceoayus npu npogedeHuu aHecme3uonr0eU4ecKo2o0 nocoous y 63pOCibiX NAYUEHMO8 80 BpeMs
OUACHOCTNUYECKUX XUPYP2UUECKUX MAHUNYIAYUU/Ce0ayus 8 CO3HAHUU

besomacHocth ¥ A((PEeKTUBHOCTH JAEKCMENETOMHMIWHA [JJsl CeJallii HEUHTYOMPOBAaHHBIX
MAIMEHTOB JI0 W/UJIM BO BpeMsl XUPYPrUueCKUX U JUarHOCTUYECKUX BMEIIATEIbCTB OL[CHUBAIN B
pamMKax  OBYX  paHIOMHU3UPOBAaHHBIX  JBOMHBIX  CJEMBIX  IUIAE00-KOHTPOIHPYEMBIX
MHOTOIICHTPOBBIX HCCIIEIOBAHUN.

B HccnenoBanue 1 paHaoMH3UpOBaiM MAallEHTOB, KOTOPBIM BBIMOJHSIN OINpeAeIcHHbIC
OTIEpAIIMH TPOIEYPHI TIOJT KOHTPOJIMPYEMOU aHECTe3Mel U MECTHOW/PErMOHAIILHON aHEeCTE3HeH,
KOTOPBIE MOJTyYaid Harpy304HYIO 103y JekeMmeaeTroMuantaa 1 Mxr/kr (n = 129), unm 0,5 MKT/KT (n
= 134), unu nnane6o (dpusnonorudeckuii pactBop: n = 63) B Teuenue 6onee 10 MUHYT, a 3aTeM
MOJICPKUBAIOINYI0 WHY3UI0 €O CKOpocThio 0,6 MKr/kr/d. CKOpOCTh MOAIEPKUBAIOIICH
uHDyY3UH JIeKCMeIeTOMUIMHOM THUTpupoBaau oT 0,2 Mkr/kr/ga mo 1 wmkr/kr/4. KommdectBo
MAI[MEHTOB, KOTOPbIE JOCTHUIJIH LIEJIEBOTO YPOBHA ceAanuu (IlIKajla OLEHKH OOJPCTBOBAHUS U
cenarun, OAA/S < 4), 6e3 HEOOXOOUMOCTH BBEJCHHS PE3EPBHOIO CENATHBHOIO Iperapara
MUa3071aMa, COCTABISLIO 54 % MaIMeHTOB B TPYIINe, MOTyYaBIIed | MKI/KT JeKCMEIeTOMUINHA,
u 40 % B rpynme, noiy4asiiei 0,5 MKI/KT TeKCMEACTOMHUINHA, B CPaBHEHHUH C 3 % MaIMEeHTOB B
rpynne 1uiane6o. Paznuuue puckoB B KOJMYECTBE MallMEHTOB, PaHIOMU3HPOBAHHBIX B IPYIITY
JeKCMeIeTOMUAMHA | MKI/KT M Tpynmy jaekcMeaeromuauHa 0,5 MKI/KT U He TpeOyromumx
BBEJICHUSI PE3EPBHOTO CEAATUBHOTO MpenapaTa Mujaazonama, coctabisiio 48 % (95 % [AU: 37 —
57 %) u 40 % (95 % AU: 28 — 48 %) cOOTBETCTBEHHO B cpaBHEHUU c Iianebo. Cpeanss no3a
PE3epBHOrO CENaTUBHOTO Tperapara Mumazoiama coctaBmuia 1,5 (0,5 — 0,7) mr B rpynme
nexcmeneromuanaa 1,0 Mxr/kr, 2 (0,5 — 8,0) mr B rpynme nekemeneromuauna 0,5 Mxr/kr u 4,0
(0,5 — 14,0) mr B rpynme miane6o. Pa3auia cpeqHrX 3HaYCHUN pe3epBHOM 03Bl MHIa30J1aMa B
rpynmne AekcMmeneToMuanHa | MKI/KT U rpymnne aekcMeneromuanHa 0,5 MKI/KT B CpaBHEHUHU C
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mianebo cocraisna — 3,1 mr (95 % JAMW: -3,8— -2,5@=12.7 a5 I 78.80452,1)

COOTBETCTBEHHO, B MOJb3Yy AeKkcMmeneromuauHa. CpeqHee BpeMs 10 BBEICHHS IEPBOM 03B
pe3epBHOTO MHaa3ojama cocTaBsuio 114 MUHYT B rpymnmne nekcmeaeroMuauHa 1 Mkr/kr, 40
MHUHYT B rpymrne aekcmeneromuanta 0,5 MKr/kr u 20 MUHYT B Tpymie mianeoo.

B uccnenoBanue 2 paHIOMU3MPOBAIM MAIMEHTOB, KOTOPHIM IMPOBOAWIH (PUOPOONTHUYECKYIO
UHTYOALUIO Tpaxeu MNpU COXPAHEHHOM CO3HAHMHU IO/l MECTHOM aHecTe3MeH, AJIA IMOTydYeHHs
Harpy304HoOi WHQY3MM [eKcMeleTOMHIMHa B no3¢ | Mkr/kr (n = 55) wnm miane6o
(pusnonornyeckuit pacteop) (n = 50) B TeueHue cpoiie 10 MUHYT ¢ TOCTEAYIONIEH TOCTOSITHHON
nojzepkuBaroie nadysuei co ckopocthio 0,7 Mkr/kr/4. KomndecTBO mamueHTOB, Y KOTOPHIX
yAQJIOCh TOCTUYb U yACPKUBATH IIEJIEBOC 3HAYCHUE YPOBH ceAaruu > 2 mo mkaie RSS (mkana
cenanuu Pamcest) 6e3 BBeieHUS pe3epBHOTO CEJaTUBHOTO IIpenapara My1a3ojiama, COCTaBUIIO 53
% B rpymnme JeKCMeISeTOMUAMH 10 cpaBHEHHIO ¢ 14 % B rpymnme muamnebo. Paznuune puckos B
KOJINYECTBE NAllMEHTOB, PAHJOMU3UPOBAHHBIX B TPYIIY JEKCMEIETOMUANHA, HE HYKIAIOIIUXCS
B pE3epBHOM Tepamuu Muaazonamom, coctasuiio 43 % (95 % AU: 23-57 %) B cpaBHEHUH C
riane6o. CpenHsisi 103a pe3epBHOrO CeaTHBHOTO IMperapara Myujaa3ojiama cocrasisia 1,1 mr B
rpymnre AeKCMeIeToMHUInHa U 2,8 MT B rpymnme 1iane6o. Pa3Huia B cpeHUX 3HAUCHHSIX J03bI

Muaszonama cocrasisiia — 1,8 mr (95% JAU: -2,7— -0,86) B monb3y AeKCMEIETOMUANHA.

5.2. ®DapmakoKMHeTHYECKHE CBOMCTBA

dapMaKOKMHETHKA JIEKCMEIETOMUIUHA M3ydajdach Yy 3JI0POBBIX JOOPOBOJIBIIEB  TMpHU
KPaTKOCPOYHOM BHYTPUBEHHOM BBEJICHUHU U y NTALIUEHTOB OTACIICHUS HHTCHCUBHOW TE€panuu IIpU
JUIUTETbHOM MH(Y3MOHHOM BBEJICHUH Mpenapara.

Pacnopenenenue

JlekcMeIeTOMUIMH MOAYMHSETCS ABYXKaMEepHON MOJEIH paclpeieeHusl.

VY 310poBBIX JOOpPOBOJIBLIEB OH IMOJABEpraercs ObICTpod (ase pacmpeneneHus C MEpPUOJIOM
noypacnpeneneHus (Ti12q paBHbIM 6 MuHyTam. CpenHee 3HAYCHHE TEPMHUHAIBHOTO IMEpHOaa
noyBbeiBenieHus (T12) mpubmmusutensHO paBHO 1,9-2,5 waca (min — 1,35 gaca, max — 3,68 vaca)
U CpellHee 3HaueHHEe PaBHOBECHOTO 0oO0beMa pacmpesenenus (Vss) npuOmm3utensHo paBHo 1,16-
2,15 n/xr (90-151 n). Cpennee 3naueHue miazmenroro kaupenca (Cl) — 0,46-0,73 n/qa/xr (35,7-
51,1 n/9). Cpennsist Macca Tena, XapakTepHas s yka3anHbIX Vss u Cl paBHsuiach 69 Kr.
[TnasmenHass (apmMakOKMHETHKA IEKCMEIETOMUIMHA Y TMAalUEHTOB OTIEICHUS WHTEHCUBHOMN
Tepamuu  TOCIE€  BBeACHUA  mpemapara> 24  4yacoB  comocraBuMa.  PacueTHble
¢dapmakokuHeTnyeckne napamerpsl: Ti2 npubnusutensHo paBeH 1,5 dwacam, Vss —
npubimsutensio 93 n u Cl — npubamsurensHo 43 n/kr. B quanazone no3 ot 0,2 10 1,4 MKr/kr/4
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(apMaKOKMHETHKA JAEKCMEICTOMUIVHA JIMHEHHA, OH|[He | KYMEMpyEles Oapis (M¢HeHH

MIPOJIOJDKUTENBHOCTRIO 10 14 nmHei. CBsi3b jAeKcMeneTOMHAMHA ¢ Oenkamu Tia3Mbl — 94 %.
CremneHb CBSI3BpIBAHUS ¢ OENKaMM TUTa3Mbl TIOCTOSIHHA B AMAma3oHe KoHIeHTpanuii ot 0,85 1o
85 Hr/mi. JlekcMeIeTOMUIMH CBSA3BIBACTCS KaK C CHIBOPOTOYHBIM aThbOYMUHOM YeIIOBEKa, TaK U C
ol-KHCABIM TJIMKOMPOTEUHOM, CBIBOPOTOYHBIN albOYMUH SBISETCS OCHOBHBIM O€JIKOM, C
KOTOPBIM JEKCMEIETOMUINH CBSI3bIBACTCA B IJIa3Me€ KPOBH.

Buorpancdopmarnu

JleKCMeeTOMUINH  TOJIHOCTBIO METa0OoNIM3upyercss B TIedeHd. HavanpHbli  MeTabonm3m
IPOTEKaeT MO TPeM MeTa0OIMYeCKUM MyTsAM: HpsMoe N-INIIOKypOHHUpoBaHUE, mpsimoe N
METUJIMPOBAaHUE M OIMOCPEeNIOBaHHOE 1UTOXpoMoM P450 oxucnenue. IIpeobnamaronumu
MeTaboIuTaMu JEKCMEICTOMUINHA B KPOBOTOKE SIBIISIFOTCS JBA H30MEPHBIX N-TITIOKYPOHHUA.
Metabomur H-1  (N-metun-3-rugpokcuMeruiiekemeneToMmuauaa  O-TIIOKYPOHUT) — TaKxKe
SBJISIETCS OCHOBHBIM LIUPKYJIUPYIOIIKUM MPOIYKTOM OHOTpaHchopMaliy JeKCMEAETOMUANHA.
[Mutoxpom P450 katanusupyer oOpa3oBaHHE [BYX BTOPOCTENCHHBIX ITUPKYJIUPYIOITUX
MEeTabOoIHUTOB: 3-THAPOKCUMETHIIIEKCMEICTOMUINH 00pa3yeTcs MMyTeM TUIPOKCUITUPOBAHUS

no 3-MeTWIbHOW Tpymime aekcMmeneromuauHa u H-3  oOpasyercs 3a cUeT OKHCICHUS
UMUIa30JbHOT0 Koyiblia. CorjacHO AOCTYMHOM HUHGpoOpManuu, 00pa3oBaHHWE OKHCIEHHBIX
METa0OJIMTOB TPOUCXOJUT C YydyacTueM psna uzodepmentoB muroxpoma P450 (CYP2A6,
CYP1A2, CYP2EI, CYP2D6 u CYP2CI19). Otu metabonuThl HE OO0JaAAIOT 3HAYMMOMU
(dhapMaKoIOTHIECKON aKTUBHOCTBIO.

DJIMMUHAIMS

[Tocne BHYTPUBEHHOTO BBEIEHHUS PaJMOAKTUBHO MEUEHOrO JEKCMEAETOMUAMHA uyepe3 9 aHei
npulau3uTenbHo 95 % paanoakTHUBHOCTHM OOHapyXHMBaJloch B Moue U 4 % B Qexanusx.
OcHOBHBIMU METaOOIMTaMU B MOYE SIBIISIOTCS 1BA N30MEPHBIX N-TIIOKYPOHHUA, COCTABIISIONINE
34 % BBeneHHOW A03bl, U N-MeTUI-3-THAPOKCUMETMIIEKCMeAeTOMUIMHA O-TIIIOKYpOHHUL,
coctapisitonuii 14,51 % mo3sl. Bropoctenennpie METabOMUTHI: AEKCMEIETOMUINH-KapOOHOBAs
KHUCJIO0Ta, 3-TUIPOKCUMETUIIEKCMENETOMUIUH U ero O-rimoKypoHus coctapisitor 1,11-7,66 %
no3el. Menee 1 % HeM3MeHEHHOTO JeKCMeIeTOMUIuHA OOHapyxuBaeTrcs B Moue. Okomno 28 %
MeTaboIUTOB B MOYE SIBJISIIOTCS HEYCTaHOBIIEHHBIMU BTOPOCTETIEHHBIMHU.

DapMaKOKMHETHKA Y OTACABHEIX IPYIIN MAIUECHTOB

3HaYUTENLHBIC pasinvus B q)apMaKOKI/IHeTI/IKe B 3aBUCUMOCTH OT BO3pacCTa U 10JIa OTCYTCTBYIOT.

IleyeHouyHas HEJOCTATOYHOCTh

[To cpaBHEHUWIO €O 3T0POBBIMH JOOPOBOJIBIIAMH Y JIMI] C TEUYEHOYHOW HEIOCTATOYHOCTHIO
CHWDKAETCSl CTETNEHb CBS3BIBAHUS JICKCMEICTOMHUAMHA ¢ OenkamMu TutazMbl. CpemHsst oIS
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HECBSA3aHHON (pakIHK JeKCMeIEeTOMHUINHA Koebanacs (O 8,3 Yo Vi 3AOPOBHIX HOGPDBONBIEB 10

17,9 % y nu1l ¢ TsKEI0M NeYeHOYHOM HEJOCTATOYHOCTHIO. Y MAllMEHTOB C Pa3JIUYHON CTEIEHBIO
neyeHouHoM HepocTtaTouHocTH (kinacesl A, B u C no mkane Yaitna-I1b10) cHUKAICS EUeHOYHBIN
KJIIUPEHC ACKCMENETOMUIMHA U yanuHsicsa Ti, U3 miazmel. CpelHre 3HAYEHUS IIa3MEHHOIO
KJIMPEHCA HECBSI3aHHOTO JEKCMEACTOMUIMHA Y JIUI] C JIETKOW, CPEAHEN U TSAKEION MEeYEHOUHOU
HEJI0OCTaTOYHOCTHIO  COCTaBJISUTM COOTBETCTBEHHO 59, 51 1 32 % oT Habm01aeMbIX Y 37J0pPOBBIX
nobpoBonbieB. Cpemuuit Ti, y A ¢ JIETKOW, CpemHed U THKENIONH IMEeYeHOYHOM
HEJI0OCTATOYHOCTBIO yNIUHAIICA 110 3,9 yacoB, 5,4 4acoB u 7,4 4acoB, COOTBETCTBEHHO.

HecmoTpst Ha TO, 4YTO mOAO0Op MAO03BI JEKCMEIETOMHUIMHA OCYIIECTBISETCS IO CTEICHU
ceqaTuBHOTO d(dekra, y MalHUeHTOB C TMEYCHOYHON HEJO0CTaTOYHOCTHIO B 3aBHCHMOCTH OT
CTENEHU HapyLICHUs] WIA KIMHUYECKOTO OTBETA CIEAYET PACCMOTPETh BO3MOKHOCTh CHUYKEHUS
HavyaJIbHOW WJTM MOJJIEP>KUBAIOILIEH TO3bI Mperapara.

IToueunast He1OCTATOYHOCTD

[To cpaBHeHHIO €O 3I0pPOBBIMH JOOpPOBOJIBIIAMH Y TIAIIMEHTOB C TSDKEJIOW TMOYEYHOU
HEJOCTAaTOYHOCTHIO (KIMpeHC KpeaTuHuHa <30 MuI/MHUH) (apMaKOKHHETHKA JEKCMEIeTOMHINHA
HE U3MECHSCTCS.
eTh

JlaHHBIE IO IETSAM, OT HOBOPOXKICHHBIX (POXKICHHBIX Ha 28—44 Hepene 0epeMEeHHOCTH) 10 ACTeH
Bo3pacta 17 et orpanndensl. [lepros nmomyBsIBeIeHUs IeKCMEeTOMUINHA y neTelt (o1 1 Mecsia
1o 17 5er) cooTBETCTBYET HAOIIOaEMOMY y B3POCIBIX, HO Y HOBOPOXKJEHHBIX (10 1 Mecsia)
HaOmogaeTcs Oosee JIMHHBINA Tepuoa. B Bo3pacTHeIX rpynmax ot 1 mecsma o 6 yer, nepuosn
MUTa3MEHHOTO KIUPEHCa ¢ MOMPaBKOW Ha MaccCy Tela ObUT JJIMTENbHEE, HO Y JIeTel cTapiiero
BO3pacTa Haliromasncs Oosiee KOPOTKMH mepuon. Y HOBOPOXKIEHHBIX (I0 1 Mecsma) mepuon
MJIa3MEHHOTO KJIMPEHCa C MOMpaBKOW Ha Maccy Tea okazaics kopode (0,9 1/4/kr), ueM B cTapiimx
TPYIINax B CBS3U C HE3PEIOCTHIO.

I/IMGIOH_II/IGCH JaHHBIC IPCACTABJICHLI B CHGI[yIOH_[eI\/'I Ta6nnue:

Cpennee 3nauenue (CU 95 %)
Bospact N

Cl (a/9/xr) Tip (9)
Mnanamre 1 mec. 28 0,93 (0,76; 1,14) 4,47 (3,81; 5,25)
1 —<6 mec. 14 1,21 (0,99; 1,48) 2,05 (1,59; 2,65)
6 — <12 mec. 15 1,11 (0,94; 1,31) 2,01 (1,81; 2,22)
12 — <24 wmec. 13 1,06 (0,87; 1,29) 1,97 (1,62; 2,39)
2 — <6 ner 26 1,11 (1,00; 1,23) 1,75 (1,57; 1,96)
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6 — <17 ner 28 0,80 (0,6%10192)ELPEATRIBHLITS2,31)5)

6. PAPMAIIEBTUYECKHE CBOMCTBA

6.1. [lepeuenb BcnoMorareJibHbIX BellleCTB
Harpus xmopun

Hatpus runpokcnna pactsop 0,1 M

WJIM XJIOPUCTOBOIOPOAHOM KUCioThl pactBop 0,1 M

Bopa niist uHbeKImmn

6.2. HecoBMecTHMOCTD
JIaHHBIN JIEKApCTBEHHBIM IIpelmapar He CJIeAyeT CMEIMMBaTh C JAPYTUMHU JIEKapCTBEHHBIMU

npenaparam, 3a UICKIIOUEHUEM YIOMSHYTBIX B pazzene 6.6.

6.3. Cpok rogHocTH (CPOK XpaHeHHs)

2 rona.

6.4. OcoOble Mepbl MPEI0CTOPOKHOCTH NMPH XPAHEHU U

XpaHUTh B OPUTHHAJIBHON yMaKOBKe (IMavke) Mpu Temmneparype He Boime 25 °C.

6.5. XapakTep u coaep:kaHue NePBUYHONH YIIAKOBKH

IlepBuyHas ynakoBKa JISKapCTBEHHOIO IIpenapara

ITo 2 M1 B ammysbl ¢ HaJpe3aMH (HacedKaMM) U TOUKAMU WK KOJIbLIAMH U3J10Ma U3 OECIIBETHOTO
CTeKJIa TEPBOTO THJIPOJIMTUYECKOTO Kiacca, WIM M3 OECLHBETHOIO CTEKJIa IEepPBOro
TUAPOIUTUYECKOTO KIIACCa, Pa3pelICHHbIE K IPUMEHEHUIO B PO.

Ha ammysl HaKJI€MBaOT 3TUKETKU CAMOKJIIESIIINECS.

Bropuunas ymakoBKa JIEKQPCTBEHHOIO IIperapara

ITo 5 aMIys MOMEIAIOT B KOHTYPHYIO SSYEUKOBYIO YIIAKOBKY U3 IIJICHKU ITOJIMBUHUIIXJIOPUIHON U
(bonbry aTIOMHUHUEBOM MEYaTHOM JTAKMPOBAHHOW MITM THOKOM YITAKOBKH HA OCHOBE aJTFOMUHUEBON
dbonbru.

[To 1 KOHTYpHOI AYEUKOBOM YNMAKOBKE BMECTE€ C MHCTPYKLIMEH MO MPUMEHEHUIO Mpernapara,

MIOMEIIAIOT B TAYKy U3 KapTOHA JIJIsl TOTPEOUTEIBCKOM Taphl.
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6.6. OcoOble Mepbl NPeTOCTOPOKHOCT npu | [ [yAREIOREHIIE [ H¢Mo/IE30BAHHOro

JEKAPCTBEHHOr0  Ipenapara WJIH OTX0J0B, MOJYYEHHBIX TMOcCJe TPHUMEHEHHs
JIEKApCTBEHHOI0 Npenapara, i Ipyrue MaHUIMyJISIHH C MIPenapaTomM

HMHCTpYKIIMY 10 IPUTOTOBICHUIO PAacTBODA Ui HHDY3UN

Ilpucomosnenue pacmeopa

C 1uenpl0 JOCTHKEHHS PEKOMEHyeMOM KOHIEHTpauuu (4 MKI/MII wid 8 MKI/Mi1) mpemnapar
JemeronuH AOMyCTUMO pa3BoauTh B 5 % pacTBOpe AEKCTpo3bl, pactBope Punrepa, 20 %
manaurone wim 0,9 % pactBope HaTpusi xyopuaa. Huxe mpencraBiena tabnuna oObema

KOHIIEHTpaTa ¥ Heo0X0IMMOro oObemMa HHPY3UOHHOM CPEeIb:

B cnyuae, ecnu Tpebyemasi KOHIIEHTPAIUSL COCTABISET 4 MKI/MIT

O06mwem npenapara JlemeToauH, O6bem nH(py3uOHHOM OOuwmit 06bemM
KOHILIEHTPAT JUIsl IPUTOTOBIICHHUS PACTBOpA cpensbl UH)Y3UH

st uHGy3ui, 100 Mxr/ M

2 M 48 mi 50 M
4 mn 96 M 100 mn
10 M 240 mn 250 mn
20 mn 480 mn 500 mn

B cnyuae, ecnu TpebyemMasi KOHIIEHTPAIMSL COCTABISIET 8 MKI/MIT

O06mwem npenapara JlemeToauH, O6bem nH(py3uOHHOM OOuwmii 06bemM
KOHILIEHTPAT JUIsl IPUTOTOBJICHHUS PAcTBOpA cpensbl UH)Y3UH

st uHGy3ui, 100 Mxr/ M

4 mn 46 M 50 M
8 M 92 Mn 100 mn
20 mn 230 mn 250 mn
40 mn 460 mn 500 mn

IIpuroToBiIEeHHBI pPacTBOP CIIEAYET OCTOPOXKHO BCTPAXHYTH Ul IIOJIHOIO CMEIIEHUS €ro
KOMITOHEHTOB.

Jlo BBeneHusi pacTBOp HEOOXOJUMO BH3YaJbHO IIPOBEPUTh HAa HAJIMYHME MEXaHWYECKUX
BKJIFOUECHHUHN MIJIU U3MECHEHHUE OBETAa.

I[GKCMGI[GTOMI/II[I/IH (I)apMaI_IGBTI/I‘IeCKI/I COBMECTUM CcO CJICAyromumMn  JICKAPCTBCHHBIMU
npenaparamu: pactBop Punrepa makrara, 5 % pactBop aekctposbl, 0,9 % pactBop Harpus
xyopuna, 20 % pacTBOp MaHHUTOJNA, THONEHTAJl HATPHs, 3TOMHJAT, BEKypOHUS Opomum,
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NaHKypOHUsI OpOMHUZ, CyKCaMETOHMH, aTpakypus Oesilian, MUBAKYAIE [XAPPUL POKYPOHUSL

OpoMuU/I, TIIMKOMUPPOHHUS OpoMul, heHmIGpruHa THAPOXIOPHI, aTPONMHA CyJIb(aT, JOMaMHH,
HoponuHeppuH, A00yTamMuH, MuAa3onaMm, MoppuHa cynbdar, ¢eHTaHwna  IUTparT,
IU1a3MO3aMEIIAI0NINe CPEICTBA.

Yrunuzauus

Bechb ocraBmmiics iekapCTBEHHBIN Mpenapar U OTXO/bI CIIEAYeT YHUUYTOXXUTh B YCTAHOBICHHOM

MOpsIZIKE.

7. AEPKATEJIb PETUCTPAIIMOHHOI'O YJIOCTOBEPEHUSA

Poccuiickas @enepanus

OO0111ecTBO € OTPAaHUYCHHOM OTBETCTBEHHOCTHIO « DHJAOKPHUHHBIE TEXHOIOTHID)

Poccus, 119034, r. Mocksa, BH.TEp.I'. MyHUIIMIIAJIBHBIN OKpYT XaMOBHUKH, 1iep. TypyaHUHOB,
I. 6, cTp. 2, moment. %2

Ten.: +7 (495) 230-07-20

Anpec anexktponHoit moutsl: info@endotech-pharm.ru

7.1. [IpencraBuTeib AepKaTessi periCTPAIMOHHOIO Y10CTOBEPEHUs

[Iperen3un noTpedbUTENEH HAIPABIITH 110 aIPECY

Poccuiickaa ®@eoepayus

OO0111ecTBO ¢ OTPAaHUYCHHOM OTBETCTBEHHOCTHIO « DHJAOKPHHHBIE TEXHOIOTHID)

119034, r. MockBa, BH.Te€p.I'. MyHULIUNIAIbHBINA OKPYT XaMOBHUKH, iep. TypuaHuHoOB, 1. 0,
cTp. 2, momert. 1/2

Tenedon: +7 (495) 230-07-20

Anpec 3nekTpoHHOM mouThl: pv(@endotech-pharm.ru

8. HOMEP PEITUCTPAHMOHHOI'O YAOCTOBEPEHMUA

9. IATA NMEPBUYHOM PETMCTPAIIMMA (IIOJATBEPXJEHHSI PETMCTPAIIUY,
INEPEPETUCTPAIIN)

JlaTa niepBoii perucTpanuu:
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10. JATA IEPECMOTPA TEKCTA

COOTBETCTBYET 3KCMEPTHOMY OTUYETY
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(NMOCNEOOBATENEHOCTE 000%)

OO01mast xapakTepuCTHKa JIEKapCTBEHHOTO MpenapaTa JleMeToauH 1ocTynHa Ha UHOPMAIlMOHHOM

nopraiie EBpa3uiickoro 3KOHOMHUYECKOTO COI03a B MH(POPMAIIMOHHO-KOMMYHHUKAIIMOHHON CETH

«naTeprer» https://eec.eaeunion.org/.
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	Только для стационара.
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	Опыт применения препарата Деметодин в течение более 14 дней отсутствует. При применении препарата более 14 дней необходимо регулярно оценивать состояние пациента.
	Особые группы пациентов
	Пациенты пожилого возраста
	Коррекция дозы обычно не требуется (см. раздел 5.2). Пациенты пожилого и старшего возрастов могут иметь повышенный риск гипотензии (см. раздел 4.4), но ограниченные данные, имеющиеся в отношении седации при проведении анестезиологического пособия, не ...
	Пациенты с нарушением функции почек
	Коррекции дозы обычно не требуется.
	Пациенты с нарушением функции печени
	Дексмедетомидин метаболизируется в печени, поэтому у пациентов с печеночной недостаточностью он должен применяться с осторожностью. Таким пациентам показано снижение поддерживающей дозы (см. разделы 5.2 и 4.4).
	Дети
	Дети в возрасте от 0 до 12 лет
	Безопасность и эффективность дексмедетомидина недостаточно изучена у детей в возрасте от 0 до 12 лет. Текущие доступные исследования описаны в разделах 4.8, 5.1 и 5.2, но рекомендаций по режиму не может быть дано.
	Дети в возрасте от 12 до 18 лет
	Режим дозирования соответствует режиму дозирования у взрослых.
	Особые группы пациентов
	Пациенты пожилого возраста
	Коррекции дозы обычно не требуется (см. раздел 5.2). Пациенты пожилого и старшего возрастов могут иметь повышенный риск гипотензии (см. раздел 4.4), но ограниченные данные, имеющиеся в отношении седации при проведении анестезиологического пособия, не ...
	Пациенты с нарушением функции почек
	Коррекции дозы обычно не требуется.
	Пациенты с нарушением функции печени
	Дексмедетомидин метаболизируется в печени, поэтому у пациентов с печеночной недостаточностью он должен применяться с осторожностью. Таким пациентам показано снижение поддерживающей дозы (см. разделы 5.2 и 4.4).
	Дети
	4.3. Противопоказания
	4.4. Особые указания и меры предосторожности при применении
	С осторожностью
	Препарат Деметодин предназначен для применения в условиях анестезиологии, реанимации и интенсивной терапии, а также в операционной и при проведении диагностических вмешательств, его применение в других условиях не рекомендуется. Во время инфузии препа...
	Время для восстановления после применения дексмедетомидина составляет около одного часа. При применении в амбулаторных условиях необходимо продолжить тщательный мониторинг в течение не менее одного часа (или в течение более долгого периода в зависимос...
	Не следует вводить препарат Деметодин болюсно и не рекомендуется использовать нагрузочную дозу в условиях ОАРИТ. Допускается одновременное применение альтернативного седативного средства, особенно в первые часы лечения острого возбуждения или во время...
	Во время седации при проведении анестезиологического пособия можно применять малые дозы болюсных инъекций другого седативного средства для быстрого достижения желаемого уровня седации.
	Некоторые пациенты, получавшие дексмедетомидин, легко пробуждались, и быстро шли на контакт после физической или вербальной стимуляции. При отсутствии других клинических симптомов данный признак изолированно не должен рассматриваться как неэффективнос...
	Обычно дексмедетомидин не вызывает глубокую седацию, поэтому пациентов можно легко разбудить. Вследствие этого дексмедетомидин не подходит пациентам, нуждающимся в глубокой седации.
	Дексмедетомидин не должен применяться в качестве общего анестетика при интубации или для обеспечения седации при применении миорелаксантов.
	Дексмедетомидин не подавляет судорожную активность, поэтому не должен применяться в монотерапии при эпилептическом статусе.
	Следует соблюдать осторожность при одновременном  применении дексмедетомидина с лекарственными средствами, обладающими седативным эффектом или влияющими на сердечно-сосудистую систему, вследствие возможного аддитивного эффекта.
	Дексмедетомидин не рекомендуется применять для контролируемой пациентами седации (соответствующие данные отсутствуют).
	При применении препарата Деметодин в амбулаторных условиях выписка пациентов возможна под наблюдение третьими лицами. Пациентам следует рекомендовать воздержаться от управления автомобилем или занятия другими потенциально опасными видами деятельности ...
	Необходимо соблюдать осторожность при применении дексмедетомидина у пациентов пожилого возраста. При применении дексмедетомидина пациенты старше 65 лет могут быть более склонны к гипотензии, в частности при использовании нагрузочной дозы и при проведе...
	Дексмедетомидин предназначен для применения в условиях отделения анестезиологии, реанимации и отделениях интенсивной терапии (ОИТ), а также в операционную и при проведении диагностических вмешательств, его применение в других условиях не рекомендуется...
	Препарат Деметодин снижает частоту сердечных сокращений и артериальное давление (центральное симпатолитическое действие), но в более высоких концентрациях вызывает периферическую вазоконстрикцию, приводящую к повышению артериального давления (см. разд...
	При введении дексмедетомидина пациентам с сопутствующей брадикардией следует соблюдать осторожность. Данные о влиянии применения препарата на пациентов с частотой сердечных сокращений <60 в минуту ограничены, поэтому такие пациенты нуждаются в особом ...
	У пациентов с сопутствующей артериальной гипотензией (особенно рефрактерной к вазоконстрикторам), в том числе хронической, гиповолемией или сниженным функциональным резервом, например, пациенты с тяжелой желудочковой дисфункцией и пожилые пациенты, ги...
	У пациентов с поражением вегетативной системы (например, вследствие травмы спинного мозга) гемодинамические эффекты после введения препарата Деметодин могут быть более выраженными и требовать особого контроля.
	Транзиторная артериальная гипертензия наблюдалась, в первую очередь, во время введения нагрузочной дозы в связи с периферическим вазоконстрикторным эффектом дексмедетомидина, поэтому введение нагрузочной дозы при седации в ОАРИТ не рекомендуется. Лече...
	Местная вазоконстрикция при высокой концентрации может иметь большое значение для пациентов с ишемической болезнью сердца или тяжелыми цереброваскулярными заболеваниями. Состояние таких пациентов должно тщательно мониторироваться. При появлении призна...
	Рекомендуется применять дексмедетомидин с осторожностью в комбинации со спинальной или эпидуральной анестезией из-за повышенного риска развития артериальной гипотензии и брадикардии.
	У пациентов с тяжелой печеночной недостаточностью следует соблюдать осторожность, так как снижение клиренса дексмедетомидина при избыточном введении препарата у таких пациентов может привести к повышению риска развития нежелательных реакций, чрезмерно...
	Опыт применения дексмедетомидина при тяжелых неврологических состояниях (черепно-мозговая травма, состояния после нейрохирургических операций) ограничен, поэтому препарат должен применяться с осторожностью, особенно при необходимости глубокой седации.
	При выборе терапии следует учитывать, что дексмедетомидин может снижать церебральный кровоток и внутричерепное давление.
	В прагматическом рандомизированном контролируемом исследовании SPICE III с участием 3 904 взрослых пациентов ОАРИТ не было общей разницы в 90–дневной летальности между группой, получавшей дексмедетомидин, и группой, получавшей стандартную терапию (лет...
	При резкой отмене агонистов α2-адренорецепторов после длительного их применения в редких случаях возникал синдром «отмены». При развитии ажитации и повышения артериального давления сразу после отмены дексмедетомидина следует учитывать возможность возн...
	Дексмедетомидин может вызывать гипертермию, которая может быть устойчивой к традиционным методам охлаждения. Лечение дексмедетомидином следует прекратить в случае длительной необъяснимой лихорадки и не рекомендуется применять пациентам, предрасположен...
	Сообщалось о развитии несахарного диабета в связи с лечением дексмедетомидином. При возникновении полиурии рекомендуется прекратить применение дексмедетомидина, проверить уровень натрия в сыворотке крови и осмоляльность мочи.
	Вспомогательные вещества
	Препарат Деметодин содержит менее 1 ммоль (23 мг) натрия на мл, то есть, по сути, не содержит натрия.
	4.5. Взаимодействие с другими лекарственными препаратами и другие виды взаимодействия
	Исследование лекарственных взаимодействий проводилось только у взрослых.
	Одновременное применение дексмедетомидина со средствами для анестезии, седативными, снотворными средствами и наркотическими анальгетиками приводит к усилению их эффектов, таких как седация, анестезия, анальгезия и кардиореспираторные эффекты. Целевые ...
	Однако вследствие возможных фармакодинамических взаимодействий при их одновременном применении с дексмедетомидином может потребоваться снижение дозы дексмедетомидина или одновременно применяемых средств для анестезии, седативных, снотворных средств ил...
	По результатам исследований in vitro дексмедетомидин может индуцировать изоферменты CYP1A2, CYP2B6, CYP2C8, CYP2C9 и CYP3A4, такая возможность в исследованиях in vivo не исключается. Клиническая значимость неизвестна.
	У пациентов, принимающих лекарственные средства, вызывающие снижение артериального давления и брадикардию, например, β-адреноблокаторов, следует учитывать возможность усиления указанных эффектов (однако дополнительное усиление этих эффектов в исследов...
	4.6. Фертильность, беременность и лактация
	Беременность
	Данные о применении дексмедетомидина у беременных женщин отсутствуют или ограничены.
	В исследованиях у животных выявлена репродуктивная токсичность. Препарат Деметодин не следует применять во время беременности, если клиническое состояние женщины не требует лечения дексмедетомидином.
	Лактация
	Дексмедетомидин выделяется в грудное молоко человека, однако его уровни находятся ниже предела обнаружения через 24 часа после прекращения введения препарата. Риск для младенца не может быть исключен. Решение о прекращении грудного вскармливания или п...
	Фертильность
	В исследовании фертильности на крысах дексмедетомидин не оказал влияния на репродуктивную функцию самцов или самок. Нет данных в отношении влияния на репродуктивную функцию у человека.
	4.7. Влияние на способность управлять транспортными средствами и работать с механизмами
	Пациентам рекомендуется воздержаться от управления транспортными средствами или выполнения других опасных задач в течение соответствующего периода времени после получения препарата Деметодин для седации при проведении анестезиологического пособия.
	4.8. Нежелательные реакции
	Резюме профиля безопасности
	При седации у взрослых пациентов и детей старше 12 лет, находящихся в отделении анестезиологии, отделении реанимации и интенсивной терапии (ОАРИТ), необходимая глубина седации которых не превышает пробуждение в ответ на голосовую стимуляцию:
	Наиболее частыми сообщаемыми нежелательными лекарственными реакциями в ответ на введение дексмедетомидина в условиях отделения анестезиологии, реанимации и интенсивной терапии являются снижение или повышение артериального давления и брадикардия, возни...
	Снижение артериального давления и брадикардия также являлись наиболее частыми обусловленными дексмедетомидином серьезными нежелательными реакциями, возникавшими соответственно у 1,7% и 0,9 % рандомизированных пациентов отделения интенсивной терапии.
	При седации у неинтубированных взрослых пациентов до и/или во время проведения диагностических или хирургических вмешательств, т.е. седации при проведении анестезиологического пособия/седации в сознании:
	Наиболее часто сообщаемые нежелательные реакции при применении дексмедетомидина во время седации при проведении анестезиологического пособия перечислены ниже (протоколы исследований фазы III содержали заранее определенные пределы изменений АД, частоты...
	• артериальная гипотензия (55 % в группе дексмедетомидина по сравнению с 30 % в группе плацебо, получавших резервную терапию мидазоламом и фентанилом);
	• угнетение дыхания (38 % в группе дексмедетомидина по сравнению с 35 % в группе плацебо, получавших резервную терапию мидазоламом и фентанилом);
	• брадикардия (14 % в группе дексмедетомидина по сравнению с 4 % в группе плацебо, получавших резервную терапию мидазоламом и фентанилом).
	Табличное резюме нежелательных реакций
	Частота возникновения нежелательных реакций определялась в соответствии с классификацией Всемирной Организации Здравоохранения: очень часто (≥ 1/10), часто (от ≥ 1/100 до <1/10), нечасто (от ≥ 1/1000 до <1/100), редко (от ≥ 1/10000 до <1/1000), очень ...
	1 См. ниже описание отдельных нежелательных реакций.
	2 Нежелательная реакция также наблюдалась в исследованиях седации при проведении анестезиологического пособия.
	3 Частота «часто» в исследовании седации в условиях реанимации.
	Описание отдельных нежелательных реакций
	Клинически значимые снижение артериального давления и брадикардия должны быть купированы, как указано в разделе «Особые указания» (см. раздел 4.4).
	У относительно здоровых лиц, не находившихся в отделении интенсивной терапии, введение дексмедетомидина иногда приводило к блокаде синусового узла. Симптомы купировались при подъеме ног (выше уровня головы) и введении м-холиноблокаторов (атропин и гли...
	В отдельных случаях у пациентов с предшествующей брадикардией она прогрессировала до эпизодов асистолии. Также сообщалось о случаях остановки сердца, часто с предшествующей брадикардией или атриовентрикулярной блокадой.
	Повышение артериального давления было связано с введением нагрузочной дозы, поэтому его можно избежать, избегая введения нагрузочной дозы или уменьшая скорость инфузии или нагрузочную дозу.
	Дети
	Профиль безопасности применения дексмедетомидина с целью седации до 5 суток у подростков (12–17 лет) был сходным с профилем взрослых. Проводилась оценка лечения детей старше 1 месяца, преимущественно после операции, в отделении анестезиологии, реанима...
	В рамках клинических исследований и пострегистрационного применения сообщалось о нескольких случаях передозировки дексмедетомидина.
	Согласно имеющимся данным скорость введения в таких случаях достигала 60 мкг/кг/ч в течение 36 минут и 30 мкг/кг/ч в течение 15 минут у 20-месячного ребенка и взрослого соответственно. Наиболее частыми нежелательными лекарственными реакциями вследстви...
	Лечение
	5. ФАРМАКОЛОГИЧЕСКИЕ СВОЙСТВА
	5.1. Фармакодинамические свойства
	Фармакотерапевтическая группа: психотропные средства; снотворные и седативные средства; другие снотворные и седативные средства.
	5.2. Фармакокинетические свойства
	Фармакокинетика дексмедетомидина изучалась у здоровых добровольцев при краткосрочном внутривенном введении и у пациентов отделения интенсивной терапии при длительном инфузионном введении препарата.
	Распределение
	Дексмедетомидин подчиняется двухкамерной модели распределения.
	У здоровых добровольцев он подвергается быстрой фазе распределения с периодом полураспределения (Т1/2α) равным 6 минутам. Среднее значение терминального периода полувыведения (Т1/2) приблизительно равно 1,9–2,5 часа (min – 1,35 часа, max – 3,68 часа) ...
	Плазменная фармакокинетика дексмедетомидина у пациентов отделения интенсивной терапии после введения препарата> 24 часов сопоставима. Расчетные фармакокинетические параметры: Т1/2 приблизительно равен 1,5 часам, Vss – приблизительно 93 л и Сl – прибли...
	Биотрансформации
	Дексмедетомидин полностью метаболизируется в печени. Начальный метаболизм протекает по трем метаболическим путям: прямое N-глюкуронирование, прямое N метилирование и опосредованное цитохромом Р450 окисление. Преобладающими метаболитами дексмедетомидин...
	Метаболит Н-1 (N-метил-3-гидроксиметилдексмедетомидина О-глюкуронид) также является основным циркулирующим продуктом биотрансформации дексмедетомидина.
	Цитохром Р450 катализирует образование двух второстепенных циркулирующих метаболитов: 3-гидроксиметилдексмедетомидин образуется путем гидроксилирования
	по 3-метильной группе дексмедетомидина и Н-3 образуется за счет окисления имидазольного кольца. Согласно доступной информации, образование окисленных метаболитов происходит с участием ряда изоферментов цитохрома Р450 (CYP2A6, CYP1A2, CYP2E1, CYP2D6 и ...
	Элиминация
	После внутривенного введения радиоактивно меченого дексмедетомидина через 9 дней приблизительно 95 % радиоактивности обнаруживалось в моче и 4 % в фекалиях. Основными метаболитами в моче являются два изомерных N-глюкуронида, составляющие 34 % введенно...
	Фармакокинетика у отдельных групп пациентов
	Значительные различия в фармакокинетике в зависимости от возраста и пола отсутствуют.
	Печеночная недостаточность
	По сравнению со здоровыми добровольцами у лиц с печеночной недостаточностью снижается степень связывания дексмедетомидина с белками плазмы. Средняя доля несвязанной фракции дексмедетомидина колебалась от 8,5 % у здоровых добровольцев до 17,9 % у лиц с...
	Несмотря на то, что подбор дозы дексмедетомидина осуществляется по степени седативного эффекта, у пациентов с печеночной недостаточностью в зависимости от степени нарушения или клинического ответа следует рассмотреть возможность снижения начальной или...
	Почечная недостаточность
	По сравнению со здоровыми добровольцами у пациентов с тяжелой почечной недостаточностью (клиренс креатинина <30 мл/мин) фармакокинетика дексмедетомидина не изменяется.
	Дети
	Данные по детям, от новорожденных (рожденных на 28–44 неделе беременности) до детей возраста 17 лет ограничены. Период полувыведения дексмедетомидина у детей (от 1 месяца до 17 лет) соответствует наблюдаемому у взрослых, но у новорожденных (до 1 месяц...
	Имеющиеся данные представлены в следующей таблице:
	6. ФАРМАЦЕВТИЧЕСКИЕ СВОЙСТВА
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