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Dorman vasitasinin istifadasi tizro tolimat (xostalor tgiin)

VAZOSTENON 20 mkg/ml infuziya mohlulu hazirlamaq ti¢iin konsentrat
VASOSTENOON

Beynalxalq patentlasdirilmamis adi: Alprostadil

Tarkibi

Tasiredici madda: infuziya mohlulu hazirlamaq tigiin konsentratin 1 ml-ds (1 ampulda) 20 mkq
alprostadil vardur.

Kémoakei madda: susuz etanol

Tasviri
Rangsiz saffaf mohluldur.

Farmakoterapevtik grupu: Urak xastaliklorinin miialicesinds istifado olunan preparatlar.
Prostaglandinlor.
ATC kodu: CO1EAO01.

Farmakoloji xtsusiyyatlari

Farmakodinamikasz

Alprostadil-prostaglandin E:-in (PGE;1) sintetik analoqudur. PGE1 mamalilarin oksar toxuma-
larinda olan dihomo-gamma-linolen tursusunun tobii metabolitidir. Alprostadilin oasas fizioloji
effektlorino vazodilatasiya, trombositlorin aqreqasiyasimnin inhiba olunmasi, mads sirasi
sekresiyasinin inhiba olunmasi, bagirsaq vo usaqligin saya azolalorinin stimulyasiyasi daxildir.
Hesab edilir ki, alprostadil (PGE1) damarlarin saya azalo hiiceyralori, adrenergik innervasiya va
tsiklik AMF sintezi vasitasilo gan damarlarima tosir edir. Alprostadilin isemiya ocaqlarinda
neytrofil-aktivlosmis sarbast radikal yaranmasinin va lizosomal fermentlorin azad olmasinin
qarsisini almasi xiisusi shamiyyat kasb edir. Alprostadil saya azalolora tasir gostorarok Gmumi
periferik damar migavimotini azaldir vo bu da toxumalarin qanla tochizatini yaxsilagdirir.
Homgcinin alprostadil eritrositlorin elastikliyini artirir, trombositlorin aqreqasiyasini, neytrofil
leykositlorin damar divarlarina adheziyasimni tormozlayir vo fibrinolitik sistemin aktivliyinin
yiksalmasing sorait yaradir, naticods mikrosirkulyasiya yaxsilagir.

Farmakokinetikasz

Absorbsiyas:

Venadaxilino vo ya arteriya daxilino yeridildiyi Ggun alprostadilin biomanimsanilmasi 100%
toskil edir.

Paylanmast

PGE: suratlo metabolizms ugrayir vo MSS istisna olmagla bitlin organizms paylanir.



Biotransformaisyas:

Alprostadil siiratlo metabolizms ugradigi igiin, uzun miiddat arzinds yeridilmoalidir.
Yarimxaricolma miiddoti 1 dagigodon azdir, 80%-i ilk dofs agciyar gan dovranindan kegdikdon
sonra metabolizmos ugrayir.

Eliminasiyas:

Osas metabolitlori PGE1 asasan bdyraklor vasitasilo olmagla, gobul edildikdan sonra 24 saat
arzinds tam xaric olur. Alprostadil sidikds doyisilmomis sokildo miisahido edilmir. Alprostadilin
Va ya onun metabolitlorinin toxumalarda toplanmasi baradas slibut yoxdur.

Kliniki todgigatlar gostormisdir ki, yarimxaricolma miiddatinin qisa olmasma baxmayaragq,
alprostadil vo onun metabolitlorinin tasiri infuziya bitdikdon 1-2 saat sonra davam edir. Hesab
edilir ki, alprostadilin belo davamli effektinin sobabi onun mediator vo hormonlarin sintezi vo
tonzimlonmasina, hamginin aterogenez mexanizmlorins tasiridir. Alprostadilin tosiri naticosindo
glikozaminglikan vs kollagen sintezi azalir, qaraciyardo xolesterin metabolizminin intensivliyi
artir, bu da ganda yiksak sixligl antiaterogen lipoproteinlorin konsentrasiyasinin artmasi ila
miisayiot olunur. PGE:-nin tasirindon qan damarlarinin saya azalo hiiceyralorinin mitotik
aktivliyi vo hiiceyra proliferasiyasi azalir.

Istifadasina gostarislor

Asagi otraflarin kritk igemiyasinimn III vo 1V marhalasi (Fonteyn tosnifatina goros), angiografik
isulla stibut olunmus arteriya zodalonmasi sababi ilo rekonstruktiv carrahi midaxilo gostaris
olmayan hallarda.

Rekonstruktiv carrahi amoliyyatlarla kombinasiyada (smoliyyat zamani vo amoliyyatdan sonra).
Ayaq Vs ya ol barmaglarinin nekrotik zodalonmalori saklinds trofik pozgunluqglarla miisayiot
olunan Reyno sindromu.

Oks gostarislar
Vazostenon, yalniz gozlonilon effekt pasiyentin yanasi xastaliyina zararli tasirdon yiiksak oldugu
halda tayin edils bilar.
Vazostenonu asagidaki hallarda istifado etmok olmaz:
- alprostadilo vo ya preparatin torkibindoki digor maddslora gars: yiiksok
hossasliq
- Nyu-York Kardiologlar Assosiasiyasinin (NYHA) funksional klassifikasiyasma asason 111 vo
IV sinif (rok ¢atismazligi
-Urak ritminin hemodinamik shamiyyatli pozgunluglari
- terapevtik kompensasiya olunmayan Urayin isemik xastaliyi, Grok ritmi
pozgunluglari, tirak catismazligi
- kegirilmis miokard infarkt1 vo ya insultdan sonra 6 ay arzinds
- hipotenziyanin kaskin formasi
- mitral va ya aortal gapagin stenozu vo/Va ya ¢atismazligi
- Urak ¢atismazlig1 olan pasiyentlords rentgenoloji vo ya kliniki goztaricilora
gora kaskin agciyor 6demi vo ya anamnezinds agciyar 6demi
- agciyarlorin xroniki obstruktiv xastoliyi (AXOX) va ya agciyar venooklyuziya
xastaliyi (AVOX)
- agciyoarlorda infiltrat
-bOyrak funksiyalarinin pozgunluqlari (oligoanuriya)
- kaskin garaciyar ¢atigmazligi (transaminazalarin vo ya qgamma-qliitamiltransferazanin (QQT))
artmasi va ya qaraciyarin agir zodalonmalari (anamnezdo)
- ganaxmalara meyllilik, masalon, madanin vo ya 12 barmaq bagirsagin xora xaStaliyi zamani,
coxsayli travmalar zamani
- hamilalik va laktasiya dévri; hamilsliyi planlasdiran qadmnlar;
- usaqlar va yeniyetmolor



-infuziyon mialicaya Umumi oks gostarislar (masalan, Urak ¢atigmazligi, agciyar 6demi vo ya
bas beynin 6demi, organizmda suyun artmast).

Xususi gostarislar vo ehtiyat tadbirlari

Darman preparatt dozanin 99,5%-i hacminda etanol (alkohol), yani 786 mq (15,9 ml piva va ya
6,7 ml soraba uygundur) ehtiva edir. Preparat alkoqolizmdan aziyyat ¢okan saxslor ti¢iin
tohlikalidir. Risk qruplarina aid olan pasiyentlarin (garaciyar xastaliklori, epilepsiya) mualicasi
zamani bu fakti nazars almaq lazimdir.

Preparatla mualiconi yalniz kifayat gadar tacriibasi olan, ixtisaslasmis vo fasilasiz olaraq
pasiyentin Urok-damar sisteminin vaziyyatinoe nozarst eds bilon hokimlar hayata kegira bilar.
Vasostenon-u bolyus inyeksiya soklinds istifads etmok olmaz. Xroniki xastaliyin IV
morhalasinds venadaxili yeridilmo maslohat goralmar.

Hor dofo preparati istifads etdikdon sonra pasiyenti digqgstlo miayins etmok lazimdir. Risk
grupuna aid olan pasiyentlorin voziyystinin monitoringi xususils vacibdir.

Yasla olagoli tirok-damar sistemi xastoliklori, Uroyin isemik xostoliyi yaxud periferik ddemlor vo
boyrak ¢atismazlhigindan aziyyat ¢okon pasiyentlor mualicoa proseduru kegirilon glin va sonraki
giin stasionarda olmalidirlar. Hiperhidratasiyadan qagmmagq tigiin yeridilan infuziyon mahlulun
hocmi sutkada 50-100 ml-don artiq olmamalidir. Gostarilon xastaliklori olan pasiyentlordas tirok-
damar sisteminin voaziyyatini nozarstds saxlamaq lazimdir (arterial tozyiq, Urok yigilmalarinin
tezliyi, maye balansi). Imkan daxilinde bodon ¢akisi vo markazi venoz tazyiq yoxlanilmals,
exokardioqgrafiya edilmalidir. Boyrok zodolonmalari olan pasiyentlords boyraklorin faaliyystine
nozarst etmok lazimdir. Pasiyent stasionardan ¢ixmadan 6nco hokim pasiyentin trok-damar
sistemi faaliyyatinin gostaricilorinin stabil olmasindan omin olmalidir.

Digar darman vasitalari ilo garsthqh tasiri

Vasostenon hipotenziv preparatlarin, vazodilatatorlar vo antianginal preparatlarin tasirini
guclondira bilor. Gostarilon preparat gruplardan istifads edan vo infuziyon Vasostenon gabul
edon pasiyentlor risk grupuna aid edilir. Bu halda EKQ vasitasilo hamin pasiyentlorin rok-
damar sisteminin vaziyyatini miayino etmok, arterial tozyige vo Urak yigilmalarinin tezliyino
nozarst etmok lazimdir.

Antikoaqulyantlarla va ya trombositlorin aqreqasiyasinin inhibitorlar1 ilo yanasi istifade zamani
Vasostenon sinergik tasir gostarir, beloliklo ganaxma ehtimali ytiksalir.

Reproduktivlik, hamilalik va laktasiya dévrinda istifadasi

Hamilalora, hamilaliyi planlasdiran qadinlara va stidveran analara preparatin istfadasi oks
gostorigdir. Reproduktiv yasda olan qadinlar preparatla miialico zamani effektli kontraseptiv
vasitalordan istifads etmoalidirlor. Reproduktivliys tasiri dyronan preklinik todgigatlar
gOstarmisdir ki, alprostadil maslohat gorilon kliniki dozalarda reproduktivliys tasir etmir.

Nagliyyat vasitalarini va digar potensial tahlikali mexanizmlari idaraetma qgabiliyyatina
tasiri

Alprostadil sistolik arterial tozyiqi azaldir va belaliklo nogliyyat vasitasini va digar tohlikali
mexanizmlori idaraetma gabiliyyatina nisbaton tasir gostorir. Mualico middstinds pasiyentlora
nagliyyat vo mexanizmlari idara edarkan xususils diggotli olmalar1 hagda avvalcodon xabardarliq
edilmali vo malumat verilmalidir.

Istifado qaydasi vo dozas

Konsentrat 0,9%-li izotonik natrium xlorid mohlulunda hall edilir vo vena daxilins yaxud
arteriyaya infuzion sokildo yeridilir.

Prosedurun hoyata kegirilmasi ti¢iin avtomatik spris vo ya infuziyon pompa, hamginin steril
infuziyon kateterdon istifado etmok maslohot gorulir. Dozalanma sxeminds sutkaliq dozalar,



homginin 70 kq ¢akisi olan va boyrok funksiyalar1 normal olan pasiyentlor Ugtin har kq ¢okiya
gOra hesablanmig daqigalik (kg/doq) dozalar gdstorilmisdir.
Arteriyadaxili yeridilma
Qisamiiddatli infuziya hallarinda arteriyadaxili yeridilmo zamani alava tasirlorin meydana ¢ixma
riski daha yiksakdir. Tohlikasizlik baximindan arteriyadaxili yeridilmani asagi dozadan
baslayarag, ehtiyac oldugda va slavas tasirlor olmadigi halda dozani artirirlar. Tromboemboliya
agirlagmalarinin profilaktikast mogsadi ilo sutkaliq 1500 vahid-heparin yeritmok maslohot
goruldr.
a) 12 saat arzindo arteriyadaxili yeridilma. Sutkaliq doza: 5-30 mkq; ¢okiya gora moaslohat
gorulon dagigslik doza: 0,1-0,6 ng/kg/dag.
Sutkaliq doza (5-30 mkq) segildikds preparat: 50 ml 0,9%-li izotonik natrium xlorid
mohlulunda hall etmoak vo avtomatik sprisin komayi ilo 12 saat orzinds yeritmok lazimdir.
b) 1-2 saat arzindo arteriyadaxili yeridilma. Sutkaliq doza: 10-20 mkq; har kq ¢akiya gora
hesablanan dagigalik maslohot goriilon doza: 10mkq doza ti¢iin-1,2 ng/kg/daq; 20 mkq
doza t¢un-2,4 ng/kqg/daq.
V) Omaliyyat zamani arteriyadaxili yeridilma. Rekonstruktiv carrahi
omoliyyat zamani periferik gqan dovrani hovuzuna 50 ml 0,9%-li
izotonik natrium xlorid mahlulunda hall edilmis 5-40 mkq preparat
yeridilir.
Venadaxili yeridilma:
Xastaliyin 4-cli marhalasinds venadaxili yeridilma maslohot goriilmiir. Sutkaliq doza: ginds 2
dofa 40 mkq va ya guinds 1 dafo 60 mkq alprostadil. Har kq ¢okiya gdra maslohat goérilon
doagigolik doza: 4,7 ng/kg/dag.
40 mkq alprostadili 50-250 ml 0,9%-li izotonik natrium xlorid mohlulunda hall edib, sahar va
axsam 2 saat arzinds venadaxilino yeritmok lazimdir.
60 mkq alprostadili 50-250 ml 0,9%-li izotonik natrium xlorid mahlulunda hall edib, giinds 1
dofo 3 saat arzinds venadaxilina yeritmok lazimdir.
Miualica kursu
Alprostadillo 3 haftalik mialico kursunu bitirdikdan sonra kliniki gostaricilors asason terapiyani
davam edib etmamok haqda gorar gabul etmok vacbdir. Gostarilon vaxtda musbat effekt oldo
olunmadig1 halda preparatin istifadosini dayandirmaq lazimdir. Miialico kursunun middati 4
hoftodon ¢ox olmamalidir.
ohalinin xtsusi qruplar
BOyrak funksiyalarinin pozgunluglar: olan pasiyentlar
Boyrok funksiyalarinin zaiflomasi zamani (qanda kreatinin gostoricilori misyyan edilmis
normadan yiiksak olur: kisilords kreatinin >97 umol/l, gadinlarda kreatinin >80 umol/l; ganda
kreatinin klirensi <90 ml/doq) baslangic dozani 2 dofs azaltmaq lazimdir. Pasiyentin kliniki
vaziyyatinin noticalarins asason 2-3 gun orzinds dozani boyrak funksiyalari normal olan
pasiyentlor G¢iin mioyyan edilon dozaya goador artirmaq olar.
Moasalan, boyrak funksiyalari zoaiflomis xastalora venadaxili yeridilon baslangic doza 20 mkq (1,0
ml) sutkada 2 dafs toskil edir (dozani 2 saat arzinds yeritmok lazimdir). Urak va ya boyrok
catigmazligi olan pasiyentlords yeridilon infuziyon mohlulun hacmi giinds 50-100 mi-don yuxari
olmamalidir. Mahlulu yeritmak ti¢tin infuziyon nasosdan istifads edilmalidir.
Qaraciyar funksiyalarimin pozgunluglari olan pasiyentlor
Qaraciyorin agir zadalonmolori vo ya kaskin garaciyar ¢atismazligi olan pasiyentlordo
preparatdan istifado etmok olmaz.
Usaglar
Alprostadili usaglarda vo 18 yasidan kicik yeniyetmolords istifads etmok olmaz.
Yasl saxslor (65 yasindan yuxart)
Yas1 65-don yuxari1 olan soxslordo mualica mumi gabul sxemi ilo aparilir.

9lava tasirlari



Mamkin slava tasirlor organ sistemlarine vo yaranma tezliyino gors asagida siniflonmisdir:

Cox tez-tez >1/10
Tez-tez >1/100- <1/10
Boazon >1/1000 - <1/100

Nadir hallarda

>1/10000 - <1/1000

Cox nadir hallarda

<1/10000

Tezliyi molum olmayan

alds olan malumatlara géro doayarlondirilmasi

mumkiin olmayan

MedDRA sistem-organ Tezlik Olava tasirlor
klassifikasiyasi
Tez-tez Bas agrisi
Sinir sisteminin Nadir hallarda Stiurun itmasi, markazi mongali qicolmalar
pozgunluglart Tezliyi malum Insult
olmayan
Maddoalor mubadilasi vao | Bazon Madoa-bagirsaq trakti pozgunluglari (ishal,

gidalanma urokbulanma, qusma)

pozgunluglart Tezliyi molum Mada-bagirsaq qanaxmalari
olmayan

Urak-damar sisteminin | Bozon Arterial tozyigin enmasi, taxikardiya,

pozgunluglart

stenokardiya

Nadir hallarda

Aritmiya, Uroyin dekompensasiyasina sabab
ola bilon biventrikulyar lrok ¢atismazligi

Tezliyi moalum
olmayan

Miokard infarkt1

Qaraciyar va d yollari-
nin pozgunluglart

Nadir hallarda

Qaraciyarin fermentativ pozgunluqlari

Tonaffiis sistemi, dog
gofasi va divararalig

Nadir hallarda

Agciyar 6demi

Tezliyi molum

orqanlarmnin pozgun- olmayan Dispnoe

luglar

Qan va limfa sisteminin

pozgunluglari Nadir hallarda Trombositopeniya, leykopeniya, leykositoz

Laborator vo

Qaraciyar fermentlorinin aktivliyinin artmasi
(transaminazalar); Qanda C-reaktiv ziilalin

instrumental gostoricilor | Boazon saviyyasinin doyismasi (mialica
dayandirildigdan sonra ilkin saviyyaya gadar
normallagir)

Dori va dorialti toxuma

pozgunluglart Tez-tez Qizart1, 6dem, istilik hissi

Umumi pozgunluglar vo | Tez-tez Agr

inyeksiya yerinda bas Arteriyadaxili yeridilmodan sonra: istilik hissi,

veran pozgunluglar sixilma hissi, yerli 6dem, paresteziya. Bu
tasirlor shamiyyatli doracoads geridénandir vo
onlarin intensivliyi dozanin azaldilmasi ilo
zoifloyir.

Bazan Tarloma, titroms, qizdirma

Venadaxili yeridilmadan sonra: istilik hissi,
sixilma hissi, iynanin yeridildiyi nahiyados yerli
O6dem, vena boyu qizarti, paresteziya.




Bu tasirlor shomiyyatli daracada geriddnandir
Vo onlarin intensivliyi dozanin azaldilmas: ilo
zoifloyir.
Tezliyi molum Iynonin yeridildiyi yerds venanm iltihab,
olmayan kateter yeridildiyi yerds tromboz, yerli
ganaxma.
MedDRA sistem-organ Tezlik Olavs tasirlar
tasnifati
Immun sistemin Allergik reaksiyalar ( sopgi, gasinma kimi
pozgunluglar1 Bozon darinin hiperhassasliq reaksiyalari, oynaqlarda
agr1, qizdirma, torloms, titromo)
Cox nadir Anafilaktik vo ya anafilaktoid reaksiyalar
hallarda
Bozon Oynagqlarda agr1
Skelet-azal2 sisteminin
va birlasdirici Cox nadir Mualicadan 2-4 hafto sonra uzun stimuklorda
toxuman:n hallarda toxumanin geridonon qalinlagmasi
pozgunluglart

Arteriyadaxili vo venadaxili yeridilmo zaman1 muvafiq otraflarda agri, qizart1 vo ddem ola bilor.
Bu alave tasirlor alprostadilin qan damarlarina tasiri ilo alagslidir vo dozanin azaldilmasi vo ya
yeridilmo zamaninm uzadilmasi halinda aradan qalxir. Venadaxili yeridilmo zamani flebit yarana
bilor. Flebitin sobabi venaya yerlosdirilmis kateter ola bilor. Belo halda kateteri ¢ixarmaq vo
infuziyon yeridilmo ticlin zodalonmomis venadan istifads etmok lazimdir. Iynonin damardan
¢ixarilmasi zamani punksiya yerindo hematoma va ganaxma amals galo bilor. Darids qizarti
adoton arteriyadaxili yeridilma zamani yaranir.

Preparatmn yeridilmasi bitidkdan sonra slavs tasirlor tez kecir. Badan temperaturu yiksalorss vo
ya arterial tozyiq diisarss infuziyon yeridilmo slratini azaltmaq lazimdir.

Doza haddinin asilmasi

Doza haddinin asilmas1 zamani vazodilatator tasir sababindan arterial tozyiq kaskin ens bilar vo
reflektor taxikardiya meydana ¢ixa bilar.

Vazotonusun artmasi ilo alagoali digar simptomlara siiurun itmasini, dari értiyinin
solgunlagmasini, tarlomoni, Grokbulanmani vo qusmani aid etmoak olar.

Yerli simptomlar meydana ¢ixa bilor: agri, 6dem, dolinmis vena boyu qizarti.

Doza hoddinin agilmasi simptomlar:t meydana g¢ixarsa preparatin dozasini azaltmaq va ya
infuziyasinin yeridilmasini dayandirmaq lazimdir (bundan sonra, adoton simptomlar kegir). 2-4
saat orzinds pasiyentin vaziyyatinos diqgstlo nazarst edilmolidir. Ehtiyac olarsa simptomatik
mualica aparilir, lakin adston buna ehtiyac olmur, ¢linki alprostadil tez metabolizmos ugrayir.
Prekliniki tadgiqatlar naticasinds DLso=12 mq/kq mlsyyan edilmisdir vo bu boyuklar tigtlin
moaslohat gorilon (60 mkq) dozadan 12 000 dofo coxdur.

Buraxihs formasi
Iml-lik 5, 10, vo ya 20siiso ampul konturlu-yuvali gablasdirmada. 1 (1x5), 2 (2x5) voya 4
(4x5) konturlu-yuvali gablasdirma iclik vorags ilo birlikds karton qutuya qablagdirilir.

Saxlanma saraiti

Orijinal gablasdirmada soyuducuda (2°C-8°C), isigdan qorunan yerdo saxlanmalidir.
(Hazirlanmis mahlulun saxlanilma sartlori iigiin bax. Yararliliq miiddati bolum)
Usagqlarin oli catmayan yerds saxlamaq lazimdir.

Yararhhq miiddati




Bagli qablasdirmada: 2 il

Infuziya {i¢iin mohlul hazirlandiqdan sonra:

20°C-don asag1 temperaturda, qaranliq yerds 12 saat orzinda saxlandig1 halda preparatin
istifadasi zaman fiziki-kimyavi stabilliyi siibut edilmisdir. ©gar hall edilmo metodu mikrob
kontaminasiyasi riskini istisna etmirsa, o zaman preparati dorhal istifado etmak lazimdir. ©gor
preparat hazirlandigdan sonra darhal istifads edilmirss, 0 zaman saxlanma muiddati vo soraitine
goro mohlulu hazirlayan personal cavabdehdir.

Yararliliq miiddati bitdikdan sonra istifads etmok olmaz.

Apteklardan buraxihs sorti
Resept asasinda buraxilir.

Istehsalg
Kevelt SC,
Teadusparqi 3/1
12618 Tallin
Estoniya.

Qeydiyyat vasigasinin sahibi
Kevelt SC

Teadusparqi 3/1

12618 Tallin

Estoniya.



