IHCTPYKIIA
AJIS1 MEUYHOI'0 32CTOCYBAHHS JIKAPCHKOIo 3ac00y

JTYCTAPIH®

(DUSTARIN)
Cknao:
oftoua peyoguHa. NyTacTEPUL;
1 karicyna mictuth gyracrepuny 0,5 mr;
oonomiogicHi peuosunu. Oyrunrigpokcuronyol (E 321); roinepuny MoHokanpuinokanpar (tut [);
06010HKa Kancyau: Kenatu; riuiueput; tutany niokeun (E 171); 3amiza okcun xostuii (E 172);
BO/JIa OYMIIEHA.

Jlikapcbka ¢opma. Kancynu m’siki.
OcHosHi  @i3uko-XiMiuni eracmueocmi: MKl JKETAaTUHOBI KallCyJau JOBractoi (opmmu, CBITIIO-
YKOBTOT'O KOJILOPY, PO3MIpOM 7.

dapmakoTepaneBTHYHA rpyna. 3acoOu, 1[0 3aCTOCOBYIOThCS MpPH JOOPOSIKICHIM Trimepruiasii
nepeaMixypoBoi 3ano3u. [uriditopu TecrocrepoH-Sa-penykrasu. Kog ATX G04C B02.

Dapmakonoiuni enacmueocmi.

Dapmaroouramixa.

Jyractepuj — mNOABIMHMUN IHTIOITOp So-peaykTasu, MO raiabmye K Tum 1, Tak 1 TUm 2
130(epMeHTIB Sa-pelyKkTa3u, SKi BIANOBIAAIOTh 3a IEPETBOPEHHS TECTOCTEPOHY Ha Sa-
JTUT1IPOTECTOCTEPOH. JIUTIAPOTECTOCTEPOH — 1€ aHAPOTEH, KU, y MEpIIy Yepry, BiAMOBIAaE 3a
rinepruiazito TKAaHWHU TEPeIMIXypoBOi 3a703u. MakcuMallbHEe 3MEHITIEHHS AUTIPOTECTOCTEPOHY
Ha TJI1 IPUHOMY TyTaCTEPHUTY 3aJICKHUTh BT T03H 1 criocTepiraeThes y nepiri 1-2 twkai. [licns 1-
ro Ta 2-TO TIKHS 3aCTOCYBaHHS IyTacTepuay y m00oBii 1031 0,5 Mr cepemHsi KOHIICHTpAIIIS
JTUT1IPOTECTOCTEPOHY 3MEHIITyeThest Ha 85 190 % BiamoBigHO.

VY marieHTiB 13 AOOPOSIKICHOIO TilepIuia3i€lo mepeaMixypoBoi 3aimo3u, ski oTpumyBaiu 0,5 mr
oyTacTepuay Ha 100y, cepeqHe 3HMKEHHS PIBHS AUTAPOTECTOCTEPOHY CTaHOBUIIO 94 % depes
1 pik 1 93 % — depe3 2 poKHU JIKyBaHHS, CEpeHiil piBEHb TECTOCTEPOHY MiABHINYBaBcsa Ha 19 %
yepe3 1 1yepe3 2 pokH.

DapmakoKiHemuka.

Jlyractepu]i 3aCTOCOBYBATH MEPOPAIBHO Y BUTIISAAI PO3UMHY y M’SKHX JKEIAaTHUHOBUX Karcysax.
[Ticns mpuitomy pazoBoi go3u 0,5 Mr mik KOHIEHTpaIi Npemapary y CHPOBATIl KpOBi
crnoctepiraerbest  4epe3 1-3  roauHu. AOcomorHa O10JOCTYMHICT, CTaHOBUTH 60  %.
biogocTynHicTh He 3aN€XUTh BiJ MPUHOMY K.

Jlyractepuj miciis OJHOPA30BOT0 abo 0araropa3oBOro MpUlOMYy Ma€ BEIUKHI 00’€M po3MoALTy
(811 300 1o 500 ;). Bincotok 3B’s13yBanHHs 3 OuikaMu KpoBi — moHaa 99,5 %.

[Ipu 3actocyBanHi y n060Biit 1031 0,5 Mr 65 % MOCTIHHOI CTIIiKOT KOHIIEHTpAIIil TyTacTepuIy y
CHUPOBATIIl KPOB1 JocsraeThes uepe3 1 micaup nikyBaHHS 1 mpubnusno 90 % — yepe3 3 wmicsiii.
CralinpHa KOHIEHTpalis ayractepuay npuOnu3Ho 40 Hr/MI y CHUpOBaTIi KpPOBI JOCATAE€THCS
micnsg 6 MicAliB 3acTocyBaHHS Yy 1000Bit o3t 0,5 mr. Sk 1 y cupoBaTii KpoBi, CTiiika
KOHIIGHTpAllisl AyTacTepuAy y CiM’sHIM pinuHi gocsraetbes yepe3 6 micsauiB. Ilicnsa 52 TxHIB
JKYBaHHS CepeAHs KOHLEHTpallid JyTacTepuay y ciM’siHii piAuHI CTAaHOBUTH 3,4 HI/MI (y Mexax
0,4-14 ur/mi). BincoTok po3nojaiIeHHs] AyTacTepUAY i3 CUPOBATKU KPOBI J0 CIM’SIHOI PIAMHHU —
npubnusso 11,5 %.

In vitro myractepun merabdomnizyerbes pepmentamu CYP3A4 nuroxpomy P450 mroauHu 10 1BOX
MOHOT1IPOKCHIIBHUX METa0OJIITIB.

3a JaHWUMH CIIEKTPOMETPUYHOTO aHANi3y Y CHPOBATIIl KPOBI JIFOJWHU BUSBISETHCS HE3MIHEHUU
AayTactepun, 3 TOJIOBHMX Mertabomith (4'-rinpokcuayracrepun, 1,2-aurinpomyracrepun i
6-rimpokcuayTtactepua) 1 2 manux wmetabomitu (6,4 -purigpoxcuayractepun i 15-rigpokcu-
JyTacCTEepU).



JHyractepu iHTEHCUBHO MeTaboumizyeThes. [licns mepopalbHOrO MPUHOMY JIyTacTepHay y J031
0,5 mr/mo0y Bin 1 mo 15,4 % (y cepennpomy 5,4 %) 3acTOCOBAHOI 103U BUBOJUTHCS 3 (heKaTisiMu
y BHUIJISIII HE3MIHEHOTro Jyractepuny. Pemra 3acTocoBaHOi 1MO3M BHMBOAMTHCS y BHIJIAII
MeTa0OoJIITIB.

VY cedi BUSBISAIOTHCS JIMIIE CiU He3MiHeHoro aytactepuay (menme 0,1 % 3acrocoBaHoi 1031).
KinneBuii mepios HariBBUBECHHS JyTacTEPULy CTAHOBUTH 3—5 TKHIB. 3alUIIKH JyTacCTEPUILy Y
CHPOBATIII KPOB1 MOKYTh OyTH BUSBJICHI Yepe3 4—6 MICSIIIB MiCis 3aKIHYCHHS JIIKYBaHHS.

3a maHMMH BHBUYEHHS (papMaKOKIHETHKH Ta (apMakoJAWHAMIKH, 3MIHIOBATH 103y AYTaCTEPUITY
3TiJJHO 3 BIKOM MAIi€HTa HE TOTPIOHO.

BrmB HuUpPKOBOT HETOCTaTHOCTI HAa (hapMaKOKIHETHKY ayTacTepuay He BuBYann. OmHaK mpu
npuiiomi 0,5 Mr gyracrepuay y JIOAMHH i3 cedero BuBomuThes menmie 0,1 % mosu, TomMy
3MIHIOBAaTH /103y Malll€EHTaM 13 HUPKOBOIO HEJOCTATHICTIO HE MOTPIOHO.

BrumiB ne4iHKOBOT HEIOCTATHOCTI Ha (PapMaKOKIHETUKY TyTaCTEpUly HE BUBUYAIH (JIMB. PO3IUTH
«OcobnuBocTi 3acTocyBaHHs» Ta «Criocid 3aCTOCYBaHHS Ta 1031 ).

besnexa ma kniniuni docnioocenns.

Cepyesa neoocmamuicmo

[MoBimomsIsT TIPO TOCTIHKEHHST 3aCTOCYBAHHS AyTacTEpUAy y TOEIHAHHI 3 TAMCYJIO3HHOM JUIS
JIKyBaHHS J0OpOSKICHOT rinmepriiasii nepeaMixypoBoi 3amo3u. YacToTa BUHUKHEHHS CEepLEBOT
HeZ0CTaTHOCTI (30ipHEe MOHATTS) y rpyni KoMOiHOBaHOI Tepanii Oyjia BHUILO, HIK Yy OyIb-sKii
rpyIi MOHOTepaIrii AyTacTepuioM adbo TaMCYJIO3HHOM.

VY NOpIBHSUIBHOMY JOCHIDKEHH1 TuTainedo 3 XIMIOMpO(UIAKTUKO AYTACTEPUAOM 3 Y4acTIO
4oJIOBIKIB BiKOM Bif 50 10 75 poKiB 3 MonepenHbO0 HEraTUBHUM PE3yJbTaTOM O10ICIT CTOCOBHO
paky mpocraT 1 moyaTkoBuM piBHeM PSA mix 2,5 Hr/mi 1 10,0 Hr/Ma y 4osoBikiB BikoM Bif 50
1o 60 pokiB abo

3 vr/ma i 10 Hr/MIT y 40JI0BIKIB BiKOM Bif 60 pokiB Oyj0 BCTAHOBJICHO, 1[0 YAaCTOTAa BUHUKHEHHS
CEPIICBOT HEJIOCTATHOCTI Yy MAIlI€HTIB, K1 puiiManu ayractepua 0,5 Mr oguH pa3 Ha 100y, BUIIIA
MOPIBHSHO 3 TMAIlieHTaMH, SKI NpuidMany Tutaie0o. Y peTpoCHeKTHUBHOMY aHalli3l IhOTO
JOCIIIJDKEHHST TI0Ka3aHa BHIA YacTOTa CEPIEBOI HENOCTATHOCTI Yy MAIlIEHTIB, SKI NpUHAMaIN
nyractepu] 1 anb(da-0JI0KaTop OJHOYACHO, TIOPIBHSIHO 3 Cy0’€KTaMH, sIKI IPUHAMAIIU JyTacTePHU ]
0e3 anbda-Omokaropa, IMIanedo 1 anbpa-Omokatop abo 1uranie6o 0Oe3 anmbda-Oia0kaTopa.
[IpuymHHOTO 3B’S3Ky MDK 3acTOCYBaHHSAM ayractepuny (okpemo abo y komOiHarii 3 aibda-
0JIoKaTOpaMy) Ta BUHUKHEHHSIM CEpIEBOI HEIOCTATHOCTI BCTAaHOBJICHO HE OYino (IUB. pO3mail
«Oco06IMBOCTI 3aCTOCYBAHHSI»).

Pak nepeomixypoesoi 3ano3u i Huzbkoougheperyitiosani nyxiunu

[ToBimoMIISITH TIPO TOCIIKEHHS MOPIBHAHHS TIJ1aie00 Ta IyTacTepuy 3 Y4acTIO YOJIOBIKIB BIKOM
Bix 50 1m0 75 poKIB 3 MomnepeaHbO0 HETaTUBHUM PE3yJIbTaTOM OIOTCii CTOCOBHO PaKy MpPOCTaTH 1
nmo4yatkoBuM piBHEM PSA mix 2,5 ur/mi i 10 ar/mn y yonoikiB Big 50 1o 60 pokiB a6o 3 HIr/mi i
10 ur/mn y yosnoBikiB BikoM Bi 60 pokiB. Cy0’ekTaMm Oyna mpoBeaeHa rojikoBa 0101cis MpocTaTu
(oOOB’s13k0Ba 3a MEPBUHHUM IMPOTOKOJIOM), JaHi AKOi OyidM BHUKOPUCTaHI MJIs aHalizy
nudepeHIitoBalHs 3a mkanoro [micona. B gociimkeHHi Oyno BUSBICHO MAIIEHTIB 3 J1arHO30M
pak mpoctatu. butemricts myxiua npoctaté (70 %), BUSBICHHUX 3a JAOMOMOro Oiorcii B 060X
rpyIax JIIKyBaHHsI, Malld BUCOKHII piBeHb AudepeniitoBanns (5—6 6amniB 3a mkanoro ['micona).

VY rpymi ayracTepuay 3apeecTpoBaHo Ounbln BHcOKy dactoty (N = 29, 0,9 %) Hu3bKO-
midepenuiiioBanoro paky mnpocratu (8—10 6aniB 3a mkamoro [JicoOHa) MOPIBHAHO 3 TPYIOIO
mwiame6o (N =19, 0,6 %) (p = 0,15). I[Ipotarom 1-2-ro pokiB JOCTiIKEHHS KUIbKICTh MAII€HTIB 3
pakoM mnepeaMixypoBoi 3ano3u 3 audepenuiroBaHHsaM 8—10 GaniB 3a mxkanoro [nmicona Oyna
OJIHaKOBOIO B rpymi aytactepuny (n = 17, 0,5 %) 1 B rpymni miane6o (n = 18, 0,5 %). IIpotsrom
3—4-ro poKIB JOCHI[DKEHHs Oulbllla KUIBKICTh BHIAAKIB paky IMepeaIMiXypoBoi 3alo3u 3
T epeHIliFOBaHHIM

8-10 GaniB 3a mkanor Imicona Oyna aiarHocroBaHa y rpymi ayracrepuny (n = 12, 0,5 %)
NOpiBHAHO 3 rpynoto mianedo (n = 1, < 0,1 %) (p = 0,0035). Hemae nanux npo BIUIMB Ha PU3HK
PO3BUTKY paKy MpOCTaTH Yy YOJOBIKIB, SIKI MPHUHMaIOTh JTyTacTepu]l moHan 4 poku. BigcoTox
MAIiEHTIB 3 JIarHO30M paky MepeaMixypoBoi 3ano3u 3 audepenuiroBanHsM 8—10 OGamiB 3a
mkanoto ['micona 36epiraBcst MOCTIHHUM Y pi3HI Hepioan nociaikeHns (1—2-i poxu, 3—4-i poku)




y rpymi gyracrepuny (0,5 % y KoxeH mepioJ 9acy), TOJi K y rpyIi miamnedo BiICOTOK MAIli€HTIB
13 HU3bKOMM(pepeHIiioBaHuM pakoM mpoctatu (8—10 GaniB 3a mkanoro [JicoHa) OyB HIKYNM
npoTsrom 3—4-ro pokiB, HbK mpoTsrom 1-2-ro pokiB (< 0,1 % 1 0,5 % BignmoBigHO) (AMB. pO3ALT
«OcobmuBocTi 3actocyBaHHs»). He Oyno HiAKOi pi3HUII B YacTOTI BHHHUKHEHHS paky
nepeaMixypoBoi 3a1103u 3 audepenmitoBanasaM 7—10 6amnis 3a mkanoto ['micona (p = 0,81).

Sk Oyrio BCTaHOBJICHO y MOCIIKEHHI JIIKyBaHHS JOOPOSKICHOI rimepruiasii mepeaMixypoBoi
3aJ103M, JIe MIEPBUHHUM TPOTOKOJIOM HE Oyio mepemdadeHo 00OB’SI3KOBY OIOTICIIO 1 BCi JIarHO3H
paky mpocTatu Oynu BCTaHOBJIIEHI Ha OIomcCii 3a MOKa3aHHSIMHM, YacTOTa PaKy IEpeIMixypoBOi
3ano3u 3 audepenuiroBandsM 8—10 OamiB 3a mkanoro [micona Oyma 0,5 % (n = 8) y rpymi
IyTacTepHLIy,

0,7 % (n=11) y rpyni Tamcynosuny T1a 0,3 % (n = 5) y rpyni koMGiHOBaHO1 Tepartii.

3B’S130K MDK 3aCTOCYBAHHSAM [JyTacTepuIy Ta BUHUKHEHHSM HHU3bKOIU(PEPEHLINOBAHOIO paKy
MepeAMIXypOBOT 3271031 3AJIUIIAETHCS HE3 ICOBAHUM.

Paxk epyonoi 3ano3u y uonosixis

JIBa BUTIQJOK-KOHTPOJIBOBAHI €M1EMIOJIOTIUHI AOCTKEeHHs, oaHe npoBeaeHo y CIIA (n = 339
BUIAJKIB paKy IpyAHoi 3ay03u 1 n = 6780 y rpymi kKoHTpoito), a iHme y Benukiii bBpurtanii
(n= 398 BumankiB paky MoJ04HO1 3a7103u 1 n = 3930 y rpymi KOHTPOJIIO), HE MOKA3aINd HIIKOTO
30UTBILIEHHS] PU3UKY PO3BUTKY PaKy TPyIHOI 3aJI03U Yy YOJIOBIKIB IPHU 3aCTOCYBaHHI 1HT101TOpIB
So-pemykTa3u. Pe3ynpTaTi mepumoro JOCTIIPKEHHS HE BHUSIBIIIN 3B’SI3KY 3 paKOM T'PYIHOI 3aJI03U
(BIAHOCHUHN PHU3UK y pasl 3acTOCyBaHHS > | POKY 70 BCTAHOBJIEHHS JI1arHO3y paKy MOJIOYHOT
3aJI03W  TOPIBHSAHO 3 3actocyBaHHsaM < 1 poky: 0,70: 95 % I 0,34, 1,45). V npyromy
JOCITIKEHH]1 BITHOCHUM PU3UK PaKy MOJIOYHOT 3aJ103H, MTOB’SI3aHUM 13 3aCTOCYBAHHSM IHT10ITOPIB
So-pemykTa3u, MOPIBHSHO 3 TAKUM IMPHU BIIICYTHOCTI 3actocyBanHs ctaHoBuB 1,08: 95 % JII 0,62,
1,87.

[TpyunHHMN 3B’A30K MDK BMHUKHEHHSM paKy I'pyAHOI 3aJI03U y YOJIOBIKIB Ta JOBIOTPUBAIMM
3aCTOCYBAHHSAM AYTacTepUAY HE BCTAHOBJICHUH.

KuiniuHi XapakTepucTuKH.

Ilokazannusa.

JlikyBaHHsI CHMIITOMIB CEPEIHBOTO Ta TSHKKOTO CTYHEHs JOOpOsKICHOT rimepruiasii
MepeIMiXypoBoi 3aj03M; 3MEHIIEHHS pU3MKY BUHUKHEHHS TOCTpOI 3aTpUMKU cedli Ta
HEOOXITHOCTI XIpypriyHOTO BTpPY4YaHHsI y MAIlI€EHTIB 13 CUMITOMAaMH CEPEIHbOTO Ta TSHKKOTO
CTYIIeHsI TOOPOSKICHOT rirepuiasii nepeamMixypoBoi 3aJ03u.

Ilpomunoka3zanns.

Jlyractepusi MPOTHIIOKA3aHWA XBOPHUM 3 MIABUIIEHOK YYTJIWBICTIO JI0 AyTacTEPHAY, IHIIUX
1Hri10iTOpIB SO-peaykra3u abo 10 IHITUX KOMIIOHEHTIB Mpenapary.

JlyractepuJ He 3aCTOCOBYBATH Ui JIIKYBaHHS KIHOK 1 AiTel (AMB. po3nul «3acTOCyBaHHS Yy
nepioJ] BarirHOCT1 a00 roAyBaHHS TPYIAIO», «J{iTh»).

Jlyractepu MpOTUIIOKAa3aHU MalliEHTaM 13 TSDKKOIO NMEYIHKOBOIO HEIOCTATHICTIO.

B3aemooia 3 inwmumu nikapcoKumu 3acodvamu ma inuii 6uou 63acmooiil.

Indopmarniro mono 3HmwkeHHs piBHIB PSA (IIpoctar-cneuniuHuii aHTUreH) y cUpoBaTii KPoBi
M1/l Yac JIKyBaHHSA JyTacTEpUAOM, a TAaKOXK 1H(OpMAIilo 100 BUSBIEHHS PaKy MPOCTaTU TUB. Y
po3ait «OcobIMBOCTI 3aCTOCYBAHHS.

Bnnue inwux nikapcokux 3acobis Ha hapmakoKiHemuxky oymacmepuoy.

3acmocysanns pazom 3 incioimopamu CYP3A4 ma/abo P-znikonpomeiny

Jlyractepu/i mepeBa)KHO BHBOAUTHCS HUIIXOM Mertabonizmy. JlocmimkeHHs in Vitro mokasyrooTh,
mo Kartanizatopamu Merabonizmy € CYP3A4 1 CYP3AS. OdiuiiHux IoCHikeHb B3aeMOAIl 3
aktuBHUMH 1HTiOITOpamu CYP3A4 ne mnpoomunu. Ilpore y mnomyssmiiiHOMY TOCTiIKEeHH1
(bapMakOKIHETUKHM KOHIEHTpalii JyTacTepuy B CHpoBaTLi KpoBi Oyiau B cepenHbomy B 1,6—1,8
pa3a BUILUMH Y HEBEJTUKOI KUTbKOCT1 TUX MAI[IEHTIB, K1 0OJIHOYACHO JIKYBAJINCS BeparamMiioM ado
muntiazeMoM (momipHi iHrioiropu CYP3A4 Ta inribitopu P-riikompoTeiny), HDK B IHIIHUX
MAI[I€HTIB.



[Ipu TpuBamoMmy 3acTocyBaHHI KOMOIHAmil ayTacTepuay 3 JIKApCBKUMU 3aco0amMu, SKi €
cunpHOAIfounMHU  iHriOiTopamu  pepmenty CYP3A4  (mampuknan, puToHaBip, IHIAMHABIp,
He(hasz0/I0H, ITPaKOHA30JI, KETOKOHA30JI, SIKi BBOJIMJIM TIEPOPATHLHO), KOHIIEHTPAIliS TyTacTepPUIy B
cHpoOBaTLi KpoBi Moxe minBumryBatucs. Iloganbiie iHriOyBanHs So-peaykTasul npu 30UIbIICHH]
TPUBAJIOCTI JIii AyTaCTEPUAY € MATOUMOBIPHUM. AJie MOXKJIMBE 3MEHIIIEHHS YaCTOTH BBEJICHHS J103
JOyTacTepuay y pas3i po3BHTKY moOiuHux edekriB. Cmin BIA3HAYMTH, IO y pa3i MPUTHIYCHHS
aKTHUBHOCTI (PEpMEHTY JOBIHMI TEpioj] HAMIBBHBEJICHHS MOXXE CTaTH IIE JOBIIAM 1 CYIMyTHS
Teparis MOXKe y TaKOMY BUIAJKy TPUBATH MOHaA 6 MICALIB IO TOTO, K Oyle JAOCSATHYTO HOBOT
PIBHOBa)KHOI KOHIIEHTPAIIi.

3acrocyBaHHs 12 T XoJlecTUpaMiHy depe3 | TOAMHY ITicis 3aCTOCYBaHHS OJTHOPA30BOI 03U 5 MT
IAyTacTepuy He BILTUBAIO HA (PapMaKOKIHETUKY IyTaCTEPHUILY.

Bnause oymacmepudy na ¢papmaxoxinemuxy iHuwux 1ikapcobkux 3acoois.

Jyractepua He BIUIMBae Ha apMakoKiHETUKY Baphapuny ado aurokcuny. lle Bkasye Ha Te, 110
ayTactepun He iHTiOye/He iHayKye akTuBHICTH Qepmenty CYP2C9 a6o P-rmikomporeiny-
nepeHocHuka. JlaHi AoCTipKeHb B3aeMOii IN VItro BKa3yroTh Ha Te, 0 JAyTacTepu] He iHri0ye
depmentn CYP1A2, CYP2D6, CYP2C9, CYP2C19 a6o CYP3AA4.

VYV neBenmukomy pociiypkeHHl (N=24) TpuBamicTIO JBa THXHI 3 y4YacTIO 3JI0POBUX UOJIOBIKIB
nyractepun (0,5 mr Ha 100y) He BIIMBaB Ha (apMaKOKIHETUKY TaMCYJIO3MHY a00 Tepa3o3uHy. Y
LbOMY JOCHIIPKEHH1 TAKOK He OyJI0 BUSBIEHO O3HAaK (hapMaKoIMHAMIYHOT B3a€EMOII.

Ocobnueocmi 3acmocy8ants.

Komb6inoBany Tepamito MOXHaA MpU3HAYATH TICIS PETEIHHOT OI[IHKKA KOPUCTI/PU3UKY Y 3B S3KY 3
MOTEHLIHHUM MIBULLIEHHSAM PU3UKY MOOIUHUX peakilii (BKIIOYarOYM CEplIeBY HEJOCTATHICTH) 1
MICs PO3TJISAy AJIbTEPHATHUBHUX BapiaHTIB Teparrii, BKIIOYAIOYM MOHOTEpAMiio (JAUB. PO3ALT
«Crocib 3acTOCYBaHHS Ta J03W»).

Llo6iuni peaxuyii 3 60Ky cepueso-cyOUHHOI cucmemu

Byno BcTaHOBIIEHO, 110 YacTOTa BUHUKHEHHS CEPIIEBOI HEOCTATHOCTI (30IpHUI TEpMIH TSl BCIX
MOBIIOMJICHb, TIEPEBAKHO TEPBUHHOI CEPIIEBOI HEIOCTATHOCTI Ta 3acTiHHOI cepieBoi
HEJIOCTAaTHOCTI) OyJia BHINOIO y TMAIIEHTIB, SIK1 JIKYBAJIUCS KOMOIHAITIEIO JyTacTepuay 3 ajibda-
0JI0KaTOPOM, TOJIOBHUM YHMHOM TaMCYJO3WHOM, MOPIBHSHO 3 MalllEHTaMHU, SIKI HE OTPUMYBAJU
Takoi KoMOiHaIlili. 3a JaHUMU JOCIIHKEHb 4acTOTa CEePIEBOi HEOCTATHOCTI Oyiia HU3bKoI0 (< 1
%) Ta BapiaOeibHOIO Y MeKax LUX JOCHIHKeHb. Jlucnponopiiii y 4acToTi BAHUKHEHHS CepIEBO-
CyIMHHUX MOOIYHUX SBHII HEMAa€e B JKOJHOMY 3 JOCHIKEHb. [IpUYMHHOTO 3B’A3KYy MIK
3aCTOCYBaHHAM JyTacTepuay (okpemo abo y koMmOiHalii 3 anbda-0I0KkaToOpaMu) Ta BAHUKHECHHSIM
CepLeBOi HEIOCTATHOCTI BCTAHOBJICHO HE OYIIO.

Bnnue na npocmamcneyugiynuti anmueen (PSA)

Konuentpanis  npocrarcneuudiynoro  antureny (PSA) € BaxiuBUM  KOMIOHEHTOM
CKPHHIHTOBOTO MPOIIeCy JJIsl BUSBICHHS paKy MepeaMiXypoBOi 3a103H.

Jycrapin® 31aTHMIT 3HMKYBaTM piBeHb CHPOBAaTKOBOro PSA 'y MaIlieHTIB y cepeiHboMY
npubau3Ho Ha 50 % yepes 6 MicALIB TIKyBaHHS.

Mamient, ski npuiimatots Jlyctapin®, NOBUHHI MaTH HOBHII MOYaTKOBMH piBeHb PSA,
BCTAHOBJICHMI yepe3 6 MICAIIB Micis JIKyBaHHS IIUM TIpernaparoM. 3roJoM Iieil piBeHb
PEKOMEHYEThCSl TIEPEBIPATH peryisipHo. bynb-ske minTBep/pkeHe 30uIbIIeHHS piBHSA PSA Big
HAaWHWKYOTO PIBHA MiJl Yac 3aCTOCYBAaHHS Mpemnapary Moxe OyTH CBITYEHHSIM HasBHOCTI PaKy
nepeaMixypoBoi 3a103u a0 HEIOTPUMaHHsA pexuMmy IikyBanHs Jlyctapinom® i morpebye
PETENLHOTO BUBYEHHS, HABITh SKIO MOKAa3HUKU PSA 3HaX0ASThCS Yy MeKax HOPMHU 7Sl YOJIOBIKIB,
AK1 He JIIKyBaJUCh Hri0iTopamu So-peayktasu. Ilpu inTepnperanii nokasHukis PSA y xBopux,
AKi JTikytoThes yctapinom®, ciliji 3BaxkaTi Ha TonepeIHi HOKa3HUKU PSA st OpiBHAHHSL.
3acTocyBaHHS Tperapary He BIUIMBAa€ Ha BUKOpUCTaHHS piBHA PSA g miarHOCTHKH paky
MepeIMiXypoBOi 3aJ103¢ MicIsl BCTAHOBJICHHS HOTO HOBOTO TIOYaTKOBOTO PiBHSI.

3aranpHUI piBeHb CHpOBAaTKOBOTO PSA moBepTaeThCs 10 MOYATKOBOTO PIBHS MPOTATOM 6 MICSI[IB
IICIISE IPUMTMHEHHS JTIKYBaHHS.

CniBBigHomeHHs BitbHOTO PSA 1 3arampHoro piBHs PSA 3anuinaerhcsi cTanvM HaBITh MiJ Yac
nikysanas {ycrapinom®. ToMy sIKIIo s maiienTa, skuii npuitmae dycrapin®, nikap BupimmuTh




BUKOPUCTATH SK BU3HAYCHHS paKy NepeAMiXypoBoi 3aJI031 BiICOTOK BUIbHOTO PSA, KopUryBanHs
HOro 3Ha4YEeHHS IPOBOJUTH HE MOTPiOHO.

[lepen moyaTkoM Kypcy JIIKYBaHHS AyTacTEpPUIIOM Ta MEPIOJWYHO i Yac JIKYBaHHS MOTPIOHO
MPOBOJIUTH MAJIBLEBE PEKTaTbHE OOCTE)KEHHS MAIi€HTa, @ TAKOK BUKOPHUCTOBYBATH 1HIIII METOIH
BUSIBIICHHSI PaKy MepeIMiXypoBOi 3aJ103H.

Pax_nepeomixypoeoi 3anosu _ma nyxauHu eucokoco cmynens epadayii sa Iniconom (HU3vbko-
OugepenyiiiosaHi)

[oBimomsisi PO JOCTI/PKEHHS 3 YYacTIO YOJIOBIKIB BikoM Bim 50 10 75 pokiB 3 momepeaHiMu
HETaTUBHUMH pe3yJbTaTaMH O10TCii CTOCOBHO paky MEepeaMiXypoBOi 3ajl03M Ta IOYaTKOBUM
piBaem PSA wmix 2,5 ar/min ta 10,0 ar/mMn. Y 1517 OyB miarHOCTOBaHME pak HepeaAMiXypoOBOi
3a;mo3u. Yactora BUMAAKIB paky mepeamixypoBoi 3amo3u (8—10 3a mkanoro ['micona) y rpymi
XBOpHX, SIK1 JIKyBanucs ayractepugom (n = 29,09 %), Oyna BUIIOI MOPIBHSAHO 3 TPYIOIO, IO
oTpumyBaia mianedo (n = 19,06 %). 36u1blIeHHS YaCTOTH BUIAJIKIB PaKy MepeIMiXypoBoi 3aJ103U
3a mkamoro I'micona 5-6 Tta 7-10 He cnoctepiranoch. IIpUYMHHOrO B3a€EMO3B’SI3KY MDK
3aCTOCYBAaHHSIM AYTACTEPUAY Ta BUCOKUMH CTAIISIMU PaKy MEpeaMiXypoBOi 3a1031 BCTAHOBIICHO
He Oyno. KniHiuHe 3HaueHHS 4YHCIIOBOi Jucrnponopuii HeBigoMe. YoJIOBIKH, fK1 JIIKYIOThCS
JlycrapinomM®, MOBHHHI PEryIApHO TEpEBIPATHCH y 3B’S3Ky 3 PHU3MKOM paKy IepeaMiXypoBoi
3aJI103H, BKITFOUAI0OYN BU3HaUeHHS PSA.

Pak epyonoi 3anozu

[ToBimoMysiM TpO PIAKICHI BUMAAKK paKy TIPYAHOI 3aJ03M y YOJIOBIKIB MiJ Yac KIIHIYHUX
JOCIIKEHb Ta y TOCTMapKeTUHroBui mepioa. Ilpu 1pomy emiieMionoridHi JOCTIIKEHHS
BKa3ylOTh Ha BIACYTHICTb NIJBUILEHHS PU3UKY PO3BUTKY paKy I'PYAHOI 3aJI03U y YOJIOBIKIB MpHU
3aCTOCYBaHHI1 1HT101TOpiB Sai-peaykrasu. [lamieHTH MOBUHHI HETaHO MOBIAOMIISTH Mo OyIb-Ki
3MIHM B TKaHWHI TPYIHOT 3271031, HAITPUKJIA] BUILICHHS 13 COCKA a00 MPUITYXJTICTh.
Hecepmemuuni kancynu

Jyracrepun abcopOyeThCcsi uepe3 MIKIpy, TOMY JKIHKH Ta JITH MarOTh YHHUKATH KOHTAaKTy 3
HErepMEeTUYHUMHU KarcylaMu. SIKIIo piuHa 3 KalcCylu MOTpanujia Ha WIKIpY, 1i cif HeraitHo
3MHUTH BOJOIO 3 MUJIOM.

Ileuinkosa nedocmammuicmo

BrnnuB mnewinkoBoi HepocTaTHOCTI Ha (apMaKOKIHETHKY JyTacTepuly He BHUBYaIU. Yepes
aKTUBHUN MeTaboIi3M ayTacTepuay Ta 3—5-TH)KHEBUH IMepioj WOTO HAMmBBHUBEICHHS JIIKYBaHHS
JyTaCTePUIOM MAIIEHTIB 3 JIETKOIO a00 MOMIPHOIO MEYIHKOBOO HEAOCTATHICTIO CJiJl IPOBOIUTH
3 o0epexHIcTIO (nuB. po3aumm «Papmakosoriddi BiaacTUBOCTI», «lIporumokaszanus», «Crocid
3aCTOCYBAHHS Ta J03U»).

3acmocyearnns y nepioo éazimmocmi abo 200y8arHs 2pyooro.

Jlyractepu1 IPOTHIIOKA3aHUH ISl JIIKYBaHHS KIHOK.

Ilepioo eacimnocmi. Sk 1 1HmI 1HTiOITOpH So-peAykTa3u, IOyTacTepui IEPEIIKOKAE
NEPETBOPEHHIO TECTOCTEPOHY Y IMTIAPO-TECTOCTEPOH, IO MOXE TalbMyBaTH pPO3BUTOK
30BHIIIHIX CTaT€BUX OPraHiB y IJI0Ja YOJIOBIYOi cTari. HesHauHy KiNbKICTh AyTacTepuny Oyio
BUSIBIIGHO B ESKYJATI cy0’ekTiB, ki mpuitmanu 0,5 Mr ayractepuny Ha noOy. HeBimomo, uum
BILUTUBA€E yTacTEepH, II0 MOTPANUB 1O OPraHi3My KIHKH 3 CIM’SIM YOJOBIKA, SIKUH JIKY€THCS
JyTacTepUJIOM, Ha IUTJT YOJOBIUO1 cTaTi (Ilell pU3MK € HaWBUIUM MPOTITOM mepiux 16 THKHIB
BariTHOCT1).

Sk 1 y pa3si 3acTOCYBaHHs IHIIMX IHTIOITOPIB So-peayKTa3u, PeKOMEHAYEThCSl KOPHUCTYBATUCS
Ipe3epBaTHUBaMH, SKIIO MapTHEpKa Malli€eHTa BarirHa abo MOTEHIIIHO MOXe 3aBariTHITH, 3 METOIO
3aro0iraHHs NOTPAIUISIHHA CIM S 10 OpPraHi3My >K1HKH.

Ilepioo 2o0yeanns epyoor. HeBiioMo, 4 IPOHUKAE TyTaCTEPHU y TPYIHE MOJIOKO.
Depmunvricmy. [1oBITOMIISAIN PO BUMAAKH BIUIMBY JyTacTepUAy Ha XapaKTEPUCTHKH EAKYIATY
(3MEHIIEHHS KUTBKOCTI CIIEPMAaTo30iliB, 00’€My esSKyJIsATYy Ta PYXOMOCTI CIIEpMaro30iliB) y
3JI0pOBHX YOJIOBIKIB. He BUKITIOUEHHI PU3HUK 3HIKEHHS YOJI0BIYOT (PepTHIIBHOCTI.



30amuicmos enausamu HA WEUOKICMb peaKkyii npu Kepy8aHHi A8MOMPAHCHOPMOM a0 HUUMU
Mexanizmamu.

3 oAy Ha (apMakOKIHETHYHI Ta (hapMaKOAMHAMIUHI BJACTUBOCTI JyTAacTEPH]l HE BIUIMBAE HA
3/IaTHICTh KEPYBAaTH aBTOMOOLIEM Ta IHIIMMHU MEXaHi3MaMH.

Cnoci6 3acmocyseanns ma 0o3u.

Jlikapcekuii 3aci6 Jycrapin® MoskHa TIpu3HAYaTH SK MOHOTEpamio abo y koMOiHamii 3 ambda-
omokaTtopom tamcyno3unom (0,4 mr).

Hopocni yonosiku (6Knrouaiouu nayicHmis 1imHs020 6iky)

PexomennoBanoo 103010 Jdycrapiny® € 1 kancyna (0,5 mr) Ha 100y nmepopanbHo. Kancyny ciin
KOBTaTH LUIOIO, HE BIIKPUBATU Ta HE PO3KOBYBATH, OCKUIBKU MPH KOHTAKTI 3 BMICTOM KaIlCyjiu
MO>KJIMBE MOJIpa3HEHHS CIM30BO1 000JOHKH pOTa Ta IIOTKH.

Jlikapcwkuit 3aci6 Jyctapin® MoxHa mpuitMaTi He3aIeKHO Bifl IpUHOMY Ki.

Hespakaroun Ha Te, 110 MOJETHIEHHS Bl MPUHOMY IpenapaTy MOKe CIIOCTepiraTucs Ha paHHIH
cTanii, 1y 00’ €KTUBHOI OLIIHKM €(PEKTUBHOCTI il MpenapaTy JIKyBaHHs CIi MPOJOBXKYBATH HE
MeHIIe 6 MICSIIIB.

Huprosa nedocmammuicmo

dapMaKOKIHETUKY JTYTAaCTEPHUAY Y TAIlIEHTIB 13 HUPKOBOIO HEJAOCTATHICTIO HE BUBYAIHU, TOMY CIIiJT
3 00EPEKHICTIO IPU3HAYATH XBOPUM 3 TSHKKOO HUPKOBOIO HEAOCTATHICTIO.

Ileuinkosa nedocmamuicmo

dapMaKOKIHETUKY AyTacTepUay y MAIIEHTIB 13 MEYIHKOBOIO HEJOCTAaTHICTIO HE BUBYAIH, TOMY 3
00epeKHICTIO CJI1J1 3aCTOCOBYBATH MU JIETKIN Ta MOMIPHIii MEeYIHKOBINA HEAOCTATHOCTI.
[TamienTaM 13 TSHKKORO MEYIHKOBOIO HEJOCTATHICTIO MperapaT MPOTUITOKa3aHUH.

Himu.

[IpoTumnokasane 3aCTOCyBaHHS.

Ilepeoo3ysanns.

3acTocyBaHHs pa3oBUX 103 ayractepuay a0 40 mr/no0y (y 80 pas3iB Buii 3a TepaneBTUYHI)
MpOTArOM 7 J[HIB HE CIPUYMHSIO 3aHENOKOEHb 3 TOYKH 30py Oe3MeKkd iX 3acTOCyBaHHSI.
3acToCcyBaHHs JAyTacTepuay y 11031 5 Mr/po0y mpoTsarom 6 MICAIIB HE MPU3BOAMIO JO TIOSIBH
JIOJTATKOBUX MOOIYHUX pPeakiliid MOPIBHSHO 3 3aCTOCYBAHHSM JayTacTepuny y no3ax 0,5 mr/mpo0y.
CrnenudivHOr0 aHTHIOTY HEMA€E, TOMY Y pa3i KMOBIPHOTO Mepe0o3yBaHHsI HEOOX1THO TTPOBOIUTH
CUMIOTOMATUYHY Ta MIATPUMYIOUY Tepariio.

Io6iuni peakuii.
Mouotrepanis JlycTapiHoM
HasiBHa indopmanis, mo npubnuszno y 19 % i3 2167 naiieHTiB, Kl npuiimManu IyTacTepun y
JIBOPIYHUX JAOCTIKEHHSX, MPOTATOM IMEPIIOTO POKY JIIKYBaHHA BHUHUKIM MOOIUHI peakiii.
binpiricte HeOakaHMX SBUI, IO CIOCTEpiranucs, Oynu Jerkoi abo MOMIPHOT TSDKKOCTI M
ypaXkalli pernpoAyKTUBHY cucTeMy. [IpoTarom HacTymHHX JBOX POKIB Y BIIKPUTHX PO3IIUPEHHX
JOCII/DKEHHAX He OyJ10 BUSABIIEHO JKOHUX 3MiH y POl HOOIYHUX SBULILI.

VY HacTymnHiil TabnuIi HaBeJeHO HeOakaHi peakilii, BUSABJIECHI NPOTIAroM KIIHIYHMX BUIPOOYBaHb
Ta y nepioj miciasipeecTpaniiHoro 3actocyBanHs. HaBeneHi HebaxkaHi sIBUILA, BUSABJIEHI IPOTATOM
KJIIHIYHUX BUOPOOyBaHb, fKi, Ha JYMKY JOCHIAHMKIB, Oyau MOB’s3aHi 3 mpuiloMoM JiKiB (3
4acToTo0 Ounbine abo piBHOIO 1 %), 3 OUIBLIOI YAaCTOTOIO CHOCTEpIralucs y MAalli€eHTIB, sKi
npuiiManu JyTacTepui], MOPIBHAHO 3 IUIAle00 MPOTArOM MEpIIOro poky JikyBaHHs. HeGaxani
SBMIIA, 3a(IKCOBAHI y MepioJl MICIAPEECTPALIfHOTO 3aCTOCYBaHHs, Oyl BHUSIBIIEHI B CIOHTaHHUX
HICIpeeCTpallifHUX 3BITaX, TOMY CIIPaBXHs iX 4acTOTa HEBIIOMA.

Knacudikanis wacrotu: nyxe dacto (> 1/10), sacto (> 1/100 go <1/10), Heuacto (Bix 1/1000 mo
1/100), piako (Big 1/10000 mo 1/1000)), myxe pinko (<1/10000), yacTora HeBiOMa (HEMOXKIUBO
OLIIHUTH 3 HAasBHUX JAHUX).

®




Cucrema opraHis

[To6iuna peaxiist

YacroTra 3aXBOPIOBaHHS 32 JAHUMH
KIIHIYHUX JOCHIIKEHD

Yacrora
3aXBOPIOBAHHS
npotarom 1 poxky

aikyBaHHs (n=2167)

Yacrorta
3aXBOPIOBaHHS
IIPOTATOM 2 pOKY

nikyBaHHs (n=1744)

3 boky IMIoTeHIis 6,0 % 1,7%

penpooykmuenoi | 3miHeHe (3HKeHe) mibimo * 3,7% 0,6 %

cucmemu ma Posnamm eskyssii * 1,8% 0,5 %

MOJLOHHUX 3A1103 3axBOPIOBAHHS MOJIOYHOT 1,3% 1,3%
3a503u’”

3 60Ky imyHHOl AnepriuHi peaxiiii, OriHKa 3aXBOPIOBAHOCTI 3a

cucmemu BKJIIOYAIOYH BUCHII,
cBepOLK, KPOIUB STHKY,
JIOKaJII30BaHUN HAOPSK 1
AHT1IOHEBPOTUYHUI HaOPSIK

Henpecis

MOCTPEECTPAIITHUMU TAHUMU
YacrtoTa HEBimoMa

3 b6oky ncuxiku YacToTa HeBlTOMa

3 6oky wkipu ma | Anomnerist (Hacammepe Heuacto

NIOWKIpHOT BTpaTa BOJIOCCS Ha TiM1),

KATMKOBUHU TIIEepPTPUX03

3 boky TecTukymnsipanii OUTH Ta YacToTta HeBimoMa
penpooykmugHoi | HaOpsK

cucmemu ma
MOJIOUHUX 3A7103
" 3a3HaucHi HebakaHi SBHINA 3 OOKy CTAaTeBOi CHCTEMHM, IOB’Si3aHi 3 JIKYBaHHSM JyTACTEPHIOM
(BKJIFOYAIOUYHM MOHOTEpAIi0 Ta KOMOIHAIi0 3 Tamcyino3uHoM). HaBemeHi moOidHI peakifii MOXYThb
TPUBATH 1 TICII MPUITHHEHHS JIIKyBaHHS. PoJb myTacTepuay y mii CTIHKOCTI HEBiIoMa.

" BKJ1io4yae 3MEHIICHHS 00'eMy CIIEPMH.

" BKiII0Ya€ 9y TIIMBICTh Ta 30UILIIEHHS TPYIEH.

Hycrapin® y kombinartii 3 anp(a-610KaTopoM TaMCYI03HHOM

Jlani 4-piyHOTO AOCIIIKEHHS, Y SKOMY MOpiBHIOBaBCs npuiioM ayractepuay 0,5 mr (n=1 623) Ta
tamcyno3uny 0,4 mr (n = 1611) onun pa3 Ha 100y okpemo Ta B komOiHaiii (n = 1610), mokazanu,
10 YacTOTa MOOIYHUX SBUIL, COPUYUHEHUX TPUIOMOM MpenapariB, MPOTATOM HEPIIOro, IPYroro,
TPETHOr0 Ta YETBEPTOrO POKY JIIKYBaHHS BIANMOBIAHO cTaHoBmia 22 %, 6 %, 4 % 1 2 % nns
KOMOIHOBaHOI Tepamii Jyractepunom/Tamcyiao3utoM, 15 %, 6 %, 3 % 1 2 % nns moHoTepamii
nyractepusiom, a Takox 13 %, 5 %, 2 % 12 % mis moHoTepartii TaMmcyno3uHoM. binbiia yactota
BUHHUKHEHHS MOOIYHUX peakuid y rpymni KoMOIHOBaHOI Teparii MNpOTSAroM MEpPIIOr0 POKY
JiKyBaHHS Oyla 3yMOBJIEHa OUIbII BHCOKOI YacTOTOIO MOPYIIEHb PENPOIYKTHUBHOI CHUCTEMH,
30KpeMa MOPYIIeHb eAKYJIAI1i, [0 CIOCTEpIraiucs B Lii TPpyIIi.

[IpoTarom mepmioro poky JiKyBaHHS Y JOCHIKEHHI 3a3HA4YEH] HUK4YE MOOIUHI peakiii, sKi, Ha
OYMKY JOCTIIHUKIB, TOB’A3aHi 3 NPUHOMOM IIpemapariB, Oylu 3apeecTpoBaHi 3 YacTOTOIO,
OubmIol0 abo piBHOIO 1 %; yacTOoTa BHHUKHEHHS IMX peakliii MpOTAroM YOTHPHOX POKIB
JIKyBaHHS HaBeJCHA B TaOJIUIII HIDKYE!

Kinac cucremu [To6iuHa peakiris YacroTa 3aXBOPIOBAHOCTI MIPOTATOM TMEPIOAY
OpraiB JTIKyBaHHS
Pik 1 Pik 2 Pik 3 Pik 4
Kowmo6inartis® (n) (n=1610) | (n=1428) | (n=1283) | (n=1200)
Hyractepun (n=1623) | (n=1464) | (n=1325) | (n=1200)
Tamcyno3un (n=1611) | (n=1468) | (n=1281) | (n=1112)
3anamMopoYeHHs 1,4 % 0,1% <0,1% 0,2 %
3 boky nepgosoi KowmoGinarrist 0,7 % 0,1% <0,1% <0,1%
cucmemu Hyracrepun 1,3 % 0,4 % <0,1% 0
Tamcyno3un




CepiieBa HEJIOCTATHICTh 0,2 % 0,4 % 0,2% 0,2 %
(3aranbpHa Ha3Ba’) <0,1 % 0,1% <0,1 % 0 %
3 6oky cepys Kom6inamis® 0,1 % <0,1 % 0,4 % 0,2 %
Hyractepun
Tamcyno3un
3 6oky IMnorenmis® 6,3 % 1,8 % 0,9 % 0,4 %
PenpoOyKmuHoi Kom6Ginaris? 51% 1,6 % 0,6 % 0,3%
cucmemu ma Hyractepun 3,3 % 1,0% 0,6 % 1,1%
MOJIOYHUX 3047103 Tamcyno3un
3MiHEeHE (3HIKECHE) 53% 0,8 % 0,2 % 0%
ni6igo° 3,8% 1,0% 0,2 % 0%
Kom6inamis® 2,5 % 0,7% 0,2% <0,1 %
Hyractepun
Tamcyno3un
[MopymeHHs esKymsii ¢ 9,0 % 1,0 % 0,5% <0,1 %
KomoGinaris? 15% 0,5% 0,2% 0,3 %
Jyractepu 2,7% 0,5% 0,2 % 0,3%
Tamcyno3un
3axBOpIOBaHHS 2,1% 0,8 % 0,9 % 0,6 %
MOJIOYHHX 3a7103° 1,7 % 1,2 % 0,5 % 0,7 %
Kom6inamis? 0,8 % 0,4 % 0,2 % 0%
Hyracrepun
Tamcyno3un

8 Kombinamis: gyractepun 0,5 Mr oquH pas Ha 100y IUIrOC TamMcyia03ul 0,4 Mr ofuH pa3 Ha 100y.

b 3aranpnuit Tepmin «CeplieBa HEIOCTATHICTB» BKIIOYAE 3aCTiiHY CEPLEBY HEIOCTATHICTD, CEPLIEBY
HEJ0CTaTHICTD, JIBONITYHOYKOBY HEAOCTATHICTE, TOCTPY CEPIIEBY HEMOCTATHICTh, KapIiOTEHHUH IIOK,
TOCTPy  JBONUIYHOYKOBY  HEIOCTATHICTH, MPaBONIIYHOYKOBY  HEIOCTATHICTb, TOCTPY
MPaBOIUTYHOYKOBY HEIOCTATHICTh, HITYHOYKOBY HEJOCTATHICTh, CEPIIEBO-JIETCHEBY HEIOCTATHICTS,
3acTifHy KapAioMiomaTiio.

¢ HaBemeni moOiuni peakmii 3 GOKY CTAaTeBOi CHCTEMH IIOB’si3aHi 3 JIKyBAaHHAM JyTaCTEPHIOM
(BKJTFOYArOuM MOHOTEpaIlifo Ta KOMOIHAIiio 3 Tamcyino3nHoMm). HaBenmeni moOiuHI peakiii MOXYTh
TPUBATH IIICIISI IPUITMHEHHS JTiKyBaHHs. Ponb myractepuy y 1l cTiKOCTi HEBioMa.

¢ Brirouae 9yTIHBICTh T 36iMBIIEHHS IPY/ICH.

" Bkmouae 3MeHIIeHHs 00’ €My CIIEpMU.

IHn gaxi

JlocmimkeHHsT BUSIBUIJIO OUTBII BUCOKY YacTOTY paKy IPOCTaTH 3 OLIHKOIO 3a IIKanow [micona 8-
10 y 40MOBIKiB, SIKI MpUAMaNK AyTacTepu, MOopiBHSAHO 3 Iarneto. HeBimomo, 4 BIIIMHYIM Ha
pe3yNbTaTH IBOTO AOCTIHKEHHS] 3MEHIICHHS 00 €My MPOCTaTH 4M iHIII (DaKTOpH, MOB’sA3aHi 3

MIPUIOMOM JyTacTepHIy.

[Tig yac kIiHIYHUX BUOPOOYBaHB Ta MPOTATOM MICISIPEECTPALITHOTO MEPIOay MOBIIOMIISIN PO
BUIIAJIKW BUSBIICHHS paKy Tpyaeil y 40i0BIKiB (AUB. po3aia «OcoOIMBOCTI 3aCTOCYBAHHS).

Tepmin npuoamnocmi. 3 poxu.

YmoBu 30epiranns.

30epiratu B opuTriHaJIbHIN ynakoBii npu temneparypi He Buuie 30 °C.

30epiratu y HEIOCTYITHOMY JJIS IiT€H MicIIl.

YnakoBka.

ITo 10 xancyn y 6iictepi; mo 3 GuicTepH y madiii.



Kareropis Binnmycky. 3a penenrom.

Bupo6uuk. AT «KUIBCHbKHII BITAMIHHUM 3ABO/I» (BupoGHHITBO 3 mpoaykiii in bulk
«CAIT CA», I'pertis).

Micue3HaxoakeHHsI BHPOOHUKA TA agpeca Micls NPOBaKeHHs HOro AislJIbLHOCTI.
04073, Ykpaina, m. Kuis, Byn. KonmiBcbka, 38.
Web-caiit: www.vitamin.com.ua


http://www.vitamin.com.ua/

	ДУСТАРІН®
	оболонка капсули: желатин; гліцерин; титану діоксид (Е 171); заліза оксид жовтий (Е 172); вода очищена.

	Фармакодинаміка.
	Дутастерид – подвійний інгібітор 5(-редуктази, що гальмує як тип 1, так і тип 2                                 ізоферментів 5(-редуктази, які відповідають за перетворення тестостерону на 5(-дигідротестостерон. Дигідротестостерон – це андроген, який, ...
	У пацієнтів із доброякісною гіперплазією передміхурової залози, які отримували 0,5 мг дутастериду на добу, середнє зниження рівня дигідротестостерону становило 94 % через                1 рік і 93 % – через 2 роки лікування, середній рівень тестостеро...
	Фармакокінетика.
	Дутастерид застосовувати перорально у вигляді розчину у м’яких желатинових капсулах. Після прийому разової дози 0,5 мг пік концентрації препарату у сироватці крові спостерігається через 1–3 години. Абсолютна біодоступність становить 60 %. Біодоступніс...
	Дутастерид після одноразового або багаторазового прийому має великий об’єм розподілу (від 300 до 500 л). Відсоток зв’язування з білками крові – понад  99,5 %.
	При застосуванні у добовій дозі 0,5 мг 65 % постійної стійкої концентрації дутастериду у сироватці крові досягається через 1 місяць лікування і приблизно 90 %  – через  3 місяці.  Стабільна концентрація дутастериду приблизно 40 нг/мл у сироватці крові...
	In vitro дутастерид метаболізується ферментами CYP3A4 цитохрому Р450 людини до двох моногідроксильних метаболітів.
	За даними спектрометричного аналізу у сироватці крові людини виявляється незмінений дутастерид, 3 головних метаболіти (4´-гідроксидутастерид, 1,2-дигідродутастерид і                         6-гідроксидутастерид) і 2 малих метаболіти (6,4´-дигідроксиду...
	Дутастерид інтенсивно метаболізується. Після перорального прийому дутастериду у дозі   0,5 мг/добу від 1 до 15,4 % (у середньому 5,4 %) застосованої дози виводиться з фекаліями у вигляді незміненого дутастериду. Решта застосованої дози виводиться у ви...
	У сечі виявляються лише сліди незміненого дутастериду (менше 0,1 % застосованої дози). Кінцевий період напіввиведення дутастериду становить 3–5 тижнів. Залишки дутастериду у сироватці крові можуть бути виявлені через 4–6 місяців після закінчення лікув...
	За даними вивчення фармакокінетики та фармакодинаміки, змінювати дозу дутастериду згідно з віком пацієнта не потрібно.
	Вплив ниркової недостатності на фармакокінетику дутастериду не вивчали. Однак при прийомі 0,5 мг дутастериду у людини із сечею виводиться менше 0,1 % дози, тому змінювати дозу пацієнтам із нирковою недостатністю не потрібно.
	Вплив печінкової недостатності на фармакокінетику дутастериду не вивчали (див. розділи «Особливості застосування» та «Спосіб застосування та дози»).
	Причинний зв’язок між виникненням раку грудної залози у чоловіків та довготривалим застосуванням дутастериду не встановлений.
	Лікування симптомів середнього та тяжкого ступеня доброякісної гіперплазії передміхурової залози; зменшення ризику виникнення гострої затримки сечі та необхідності хірургічного втручання у пацієнтів із симптомами середнього та тяжкого ступеня доброякі...
	Дутастерид протипоказаний хворим з підвищеною  чутливістю до дутастериду, інших інгібіторів 5(-редуктази або до інших компонентів препарату.
	Дутастерид не застосовувати для лікування жінок і дітей (див. розділ «Застосування у період вагітності або годування груддю», «Діти»).
	Дутастерид протипоказаний пацієнтам із тяжкою печінковою недостатністю.
	У невеликому дослідженні (N=24) тривалістю два тижні з участю здорових чоловіків дутастерид (0,5 мг на добу) не впливав на фармакокінетику тамсулозину або теразозину. У цьому дослідженні також не було виявлено ознак фармакодинамічної взаємодії.
	Особливості застосування.
	Комбіновану терапію можна призначати після ретельної оцінки користі/ризику у зв’язку з потенційним підвищенням ризику побічних реакцій (включаючи серцеву недостатність) і після розгляду альтернативних варіантів терапії, включаючи монотерапію (див. роз...
	Побічні реакції з боку серцево-судинної системи
	Було встановлено, що частота виникнення серцевої недостатності (збірний термін для всіх повідомлень, переважно первинної серцевої недостатності та застійної серцевої недостатності) була вищою у пацієнтів, які лікувалися комбінацією дутастериду з альфа...
	Вплив на простатспецифічний антиген (PSA)
	Концентрація простатспецифічного антигену (PSA) є важливим компонентом скринінгового процесу для виявлення раку передміхурової залози.
	Дустарін® здатний знижувати рівень сироваткового PSA у пацієнтів у середньому приблизно на 50 % через 6 місяців лікування.
	Пацієнти, які приймають Дустарін®, повинні мати новий початковий рівень PSA, встановлений через 6 місяців після лікування цим препаратом. Згодом цей рівень рекомендується перевіряти регулярно.  Будь-яке підтверджене збільшення рівня PSA від найнижчого...
	Застосування препарату не впливає на використання рівня PSA для діагностики раку передміхурової залози після встановлення його нового початкового рівня.
	Загальний рівень сироваткового PSA повертається до початкового рівня протягом 6 місяців після припинення лікування.
	Співвідношення вільного PSA і загального рівня PSA залишається сталим навіть під час лікування Дустаріном®. Тому якщо для пацієнта, який приймає Дустарін®, лікар вирішить використати як визначення раку передміхурової залози відсоток вільного PSA, кори...
	Перед початком курсу лікування дутастеридом та періодично під час лікування потрібно проводити пальцеве ректальне обстеження пацієнта, а також використовувати інші методи виявлення раку передміхурової залози.
	Рак передміхурової залози та пухлини високого ступеня градації за Глісоном (низько-диференційовані)
	Повідомляли про дослідження з участю чоловіків віком від 50 до 75 років з попередніми негативними результатами біопсії стосовно раку передміхурової залози та початковим рівнем PSA між 2,5 нг/мл та 10,0 нг/мл. У 1517 був діагностований рак передміхуров...
	Рак грудної залози
	Повідомляли про рідкісні випадки раку грудної залози у чоловіків під час клінічних досліджень та у постмаркетинговий період. При цьому епідеміологічні дослідження вказують на відсутність підвищення ризику розвитку раку грудної залози у чоловіків при з...
	Здатність впливати на швидкість реакції при керуванні автотранспортом або іншими механізмами.
	Спосіб застосування та дози.
	Дорослі чоловіки (включаючи пацієнтів літнього віку)
	Рекомендованою дозою Дустаріну® є 1 капсула (0,5 мг) на добу перорально. Капсулу слід ковтати цілою, не відкривати та не розжовувати, оскільки при контакті з вмістом капсули можливе подразнення слизової оболонки рота та глотки.
	Лікарський засіб Дустарін® можна приймати незалежно від прийому їжі.
	Незважаючи на те, що полегшення від прийому препарату може спостерігатися на ранній стадії, для об’єктивної оцінки ефективності дії препарату лікування слід продовжувати не менше 6 місяців.
	Ниркова недостатність

	Фармакокінетику дутастериду у пацієнтів із нирковою недостатністю не вивчали, тому слід з обережністю призначати хворим з тяжкою нирковою недостатністю.
	Печінкова недостатність

	Фармакокінетику дутастериду у пацієнтів із печінковою недостатністю не вивчали, тому з обережністю слід застосовувати при легкій та помірній печінковій недостатності.
	Пацієнтам із тяжкою печінковою недостатністю препарат протипоказаний.
	Упаковка.
	Виробник. АТ «КИЇВСЬКИЙ ВІТАМІННИЙ ЗАВОД» (виробництво з продукції in bulk  «ГАП СА», Греція).
	Місцезнаходження виробника та адреса місця провадження його діяльності.

