Darman vasitasinin istifadasi Gizra telimat
(xestolor tglin)

POLFILIN 20 mg/ml (100 mg/5 ml) inyeksiya tiglin mahlul
POLFYLIN

Torkibi
Tasiredici maddea: 5 ml (1 ampul) mahlulun tarkibinde 100 mq pentoksifillin (Pentoxifyllinum) vardir.
Kémekgi maddslar: natrium-xlorid, inyeksiya Gg¢ln su.

Farmakoterapevtik qrupu
Damargenislendirici preparatlar; purin tdramalari.
ATC kodu: CO4AD03

Farmakoloji xtisusiyyatlari

Farmakodinamikasi

Pentoksifillin ksantinin sintetik tdremasidir.

Pentoksifillin ve onun metabolitlari ganin ézIUldylnid azaldaraq, gan axinini yaxsilasdirir. Patoloji dayisikliklar
olan nahiyalera gan axini artir, toxumalarin oksigenla gidalanmasi yaxsilasir. Pentoksifillin ganin reoloji
xassalerini dayisir, eritrositlarin elastikliyini artirir, eritrositlarin aqgreqasiyasini tormozlayir, prostasiklinin
sintezini guclandirmakle trombositlarin agregasiyasini tormozlayir, fibrinogenin patoloji yiksalmis
konsentrasiyasini azaldir, leykositlarin endoteliya adgeziyasini tormozlayir, leykositlarin aktiviagmasini vo
endotelin bunun naticesinda bas veren zadslenmasini azaldir.

Pentoksifillin, hamginin ahamiyyatsiz derecade damargeniglondirici tasir gosterir ve zaif mlsbat inotrop tesire
malikdir.

Farmakokinetikasi

Pentoksifillinin paylanma hacmi 168 litr tagkil edir ki, bu da ayri altindaki sahaya cavab verir, AUC(...= 2570
mag/ml.

Pentoksifillin garaciyarde demak olar ki, tam biotransformasiya olunur. Pentoksifillinin asas farmakoloji aktiv
metaboliti  1-(5-hidroksiheksil)-3,7-dimetilksantindir. Plazmada onun konsentrasiyasi pentoksifillinin
konsentrasiyasindan 2 defe artiq olur. Bu birlesmalarin har ikisi donar biokimyavi oksidlesme-reduksiya
tarazligi veziyyatinda yerlagir vo ona gdéra da onlara aktiv vahid kimi baxilmahdir.

Pentoksifillinin plazmadan yarimxaricolma dovri 1,6 saata yaxin, metabolitlerin yarimxaricolma dévru iss 1-
1,6 saat toskil edir.

Dermanin xaric olmasi baslica olaraq boyrekler vasitasile polyarlasmis, konyuge olunmamis, suda hall
olmus metabolitlar saklinde bas verir. Pentoksifillinin dayisilmamis formasi yalniz az miqdarda xaric olur.
Boyrak funksiyalari pozulmus ve ya qaraciyerin agir funksional pozdunlugu olan pasiyentlerde bioloji
yarimxaricolma dévrii uzanmis olur, dermanin tam biomanimsenilmasi ise artir (bax: bdlmaler "istifade
gaydasi ve dozaslI" ve "Oks g0steriglar").

Klinikayaqgadarki marhalada tahliikasizliyin tadqiqi

Koskin toksiklik

80 mqg/kg badan kuitlesine yaxin peroral gebul olunan dozalar, insanlarda "Doza haddinin asilmasi”
bdlmasinds geyd edilan simptomlar téradir.

Pentoksifillinin sican ve sigovullarda kaskin toksiklik tératmasi onun organizma yeridilma yolundan asihidir:
venadaxili yeridilma zamani 0,17-0,23 g/kq badan kutlasins, intraperitoneal yeridilma zamani 0,24-0,37 g/kq
badan kutlasina, peroral gebul zamani ise 1,2-2,1 q/kq badan kitlasine dozadan yliksak dozalarda bas verir.
Xroniki toksiklik

Xroniki toksikliyin tadqigi zamani pentoksifillinin 1 il erzinde 1000 mq/kq baden kiitlesina/gliin dozaya qader
sicovullara verilmasinden ve 100 maq/kq baden kitasine/gliin dozaya qeder itlare veriimasinden sonra
organlarin zaedslenmasi agkar edilmamigdir. 1 il arzinde 320 mq/kq baden kutlesine dozada ve daha yuksak
dozalarda pentoksifillin verilmis bazi itlerds koordinasiyanin pozulmasi, gan ddévrani c¢atismazhgi,
ganaxmalar, ag ciyerlarin 6demi va mikroskopik miayine zamani giqant hiiceyralerin olmasi agkar edilmigdir.
Kanserogen ve mutagen tasir

18 ay erzinda pentoksifillin 570 mqg/kq badan kitlesina/glin-e gader dozada sicanlara ve sigovullara
verilmisdir. Sigovullarda tedqigi zamani heyvanlar sonraki 6 ay arzinde muisahide edilmisdir. Siganlarda
darmanin kanserogen tosiri agkar edilmamigdir. Disi sicovullarda dds vazilerinin  xogxassali
fiboroadenomasinin sayinin shemiyyetsiz derecede artmasi miisahide edilmisdir. insanlara miinasibstde bu
musahidanin shamiyyati aydinlasdirilmamisdir, bels ki, simptomlar shamiyyatsiz dereceds olmusdur, malum
olan isa qoca sigovullarda dos vazilerinin fibroadenomasinin migdarinin statistik shamiyyatli artmasidir.




Mutagenliya dair testlorde (Eyms testi, mikronlive testi, UDS testi) pentoksifillinin mutagen tesiri askar
edilmamisdir.

Fertillik

Pentoksifillinin fertilliya tesiri sigovullar, siganlar, dovsanlar ve itlar Uzerinde Oyrenilmisdir. Teratogen,
embriotoksik tasiri, hamginin nasilverma qabiliyysatine tasiri askar edilmamisdir. Yalniz dermanin boyik
dozalarda gabulu zamani délin daha tez-tez mahv olmasi misahide edilmisdir.

Pentoksifillin va onun metabolitleri ana stidina nifuz edir.

istifadesina gosterigler

- ndvbali axsama;

- g6z almasi nahiyssinds gan ddvraninin pozulmasi (g6zin torlu gisasinda ve damarli gisasinda gan
dévraninin kaskin va xroniki pozgunlugu);

- gan dovraninda bas veren dayisikliklerle slagadar olaraq daxili qulagin funksional pozdunlugu (masalan,
esitmanin pozulmasi, esitmanin gaflaten itmasi ve s.);

- bas beyinin isemik veziyysti (masaloen, bas beyinin insultdan sonraki veziyyasti, beyinin diqqgati toplaya
bilmamak, basgicellenma, yaddasin pozulmasi kimi simptomlarla misayist olunan damar mansali funksional
pozgunlugu).

Oks gostariglor

- tosiredici maddeya ve metilksantinin diger tdremasina va ya kdmek¢i maddalerdan har hansi birina (bax:
bdlma "Tarkibi") qarsi yiksak hassasliq;

- yaxinlarda kegirilmis miokard infarkti ve ya bas beyin insultu;

- gucli ganaxma va bdyik ganaxma riskine malik xastslikler;

- g6zun torlu gisasina qansizma.

Xiisusi xabardarliqlar va ehtiyat tadbirlari

Pentoksifillinin venadaxili infuziyasina baslamazdan ovval tac damar arteriyalarinin ve bas beyin
damarlarinin aterosklerozu, arterial hipertoniyasi ve agir Urak aritmiyasi olan pasiyentlorde fayda/risk
nisbatini giymaetlondirmak lazimdir. Agir formal Urek aritmiyasi olan ve ya kegirilmis infarktdan sonra
pasiyentler ciddi misahide altinda saxlanmalidirlar.

Dermanin organizmda toplanmasinin garsisini almaq dg¢ln bdyraklerin funksional pozgunlugu olan
pasiyentlarde (kreatinin klirensi 30 ml/dag-den asagi) pentoksifillinin giindslik dozasini azaltmaq lazimdir.
Dermanin dozasini, hamginin qaraciyarin agir disfunksiyasi olan pasiyentlerds de azaltmaq lazimdir (bax:
bélme "istifade qaydasi ve dozasi”). Pasiyentleri ciddi miisahide altinda saxlamaq lazimdir.

Arterial tezyigin gaflaten digmasinin yiksak riski olan pasiyentlarde pentoksifillinin venadaxili yeridilmasi
zaman! ehtiyath olmaq lazimdir.

Autoimmun xastaliklori (sistem qirmizi qurdesenayi ve qarisiq kollagenozlar) olan pasiyentlarda
pentoksifillinin venadaxili yeridilmasi zamani ehtiyatli olmaq lazimdir.

Diger derman vasitaleri ile qarsiligh tesiri

Pentoksifillin antihipertenziv dermanlarin tasirini gliclendirs bilar.

Tedfillinle birlikde istifade zamani ganda teofillinin konsentrasiyasinin artmasi ve bununla da onun slave
tesirlarinin gliiclonmasi bas vers bilar.

Qanin laxtalanma gabiliyyatini asadi salan peroral (daxile gabul edilen) dermanlar, kumarin va ya indandion,
heparin, hamginin ganin laxtalanma prosesinae tasir gostaran diger dermanlar pentoksifillinle garsiligl tesire
gira biler. Pentoksifillinin bu dermanlarla eyni zamanda istifadasi ganaxma riskini ylksaldir.

Preparatin diabet sleyhina peroral preparatlarla ve ya insulinle eyni zamanda istifadesi diabet sleyhina
darmanlarin tasirinin guclanmasina ve hipoglikemik reaksiyalarin meydana ¢ixmasina sabab ola bilar.

Hamilalik va laktasiya dovriinda istifadasi

Pentoksifillinin hamile gadinlarda istifadasine dair kifayat gqadar mealumat olmadigindan Polfilin derman
vasitasinin hamilalik dovriinds istifadasi tdvsiys olunmur.

Pentoksifillin shamiyystsiz derecede ana sudins nufuz edir, o dereceds ki, o, yenidojuimusa tesir
gOstermamalidir. Laktasiya ddvrinds preparatin istifadesine dair kifayst gader melumat olmadigi Ugin
laktasiya dovrinds preparat yalniz mistasna hallarda istifade olunmalidir.

Nagqliyyat vasitalarini va digar potensial tahliikali mexanizmlari idaraetma gabiliyyatine tasiri
Pentoksifillin markazi sinir sistemine masalan, basgicalleanma kimi slave tasirler gostars bilsr, hansi ki,
naqliyyat vasitelarini ve diger potensial tahlikali mexanizmlari idareetma gabiliyyatina tasir gdstare bilar.

istifade qaydasi va dozasi
Venadaxili infuziyanin hayata kegirildiyi zaman pasiyent uzanigli vaziyyatda olmalidir. Polfilin mistasna
olarag venadaxili infuziya seklinda yeridilmalidir.



Adaten bdyuklar Ucun asadidaki dozalar tévsiys olunur:

100-den 500 ml-a gader infuziya ¢ln mahlulda, masalen, 0,9%-li natrium-xlorid mahlulunda ve ya Ringer
mahlulunda (digar hallarda pentoksifillin mahlulunun infuzion mahlulla uyusmasini yoxlamaq lazimdir) 100-
dan 600 mg-a qader pentoksifillin, 1 va ya 2 gabula.

Venadaxili yeritmani 100 mq pentoksifillin/60 daqgiga sliretle hayata kegirmak lazimdir.

Venadaxili yeridilmenin tévsiya olunan muddatine amal etmak lazimdir. Ciddi agrih veziyyatlarde, xlsusile
ifade olunmusg "sakitlik agrisi", qangrenasi ve ya trofik xorasi olan pasiyentlorde pentoksifillinin 24-saatliq
fasilesiz yeridilmasi gosterisdir. Preparatin dozasini yeridilma siratini 0,6 mg/kq b.k./saat nazars almaqgla
hesablamaq lazimdir. Orta badan kitlesine malik bdyiklare 1200 mqg-dan yuksek gundslik doza tayin
olunmamalidir. Yeridilmis mayenin hacmini teyin edarken istifadeya gdstaris nazaro alinmalidir. Adsten
yeridilma G¢in mahlulun hacmi 1-1,5 litr/gtin haddinda teyin edilir.

Venadaxili infuziya zamani pentoksifillinin dozasini preparatin peroral formasi ile tamamlamagq olar.
Parenteral va peroral formalarin birlikde istifadesi zamani Gmumi giindalik doza 1200 mg-dan yiksak
olmamalidir.

Arterial tazyiqi asagi ve ya labil (geyri-sabit) olan pasiyentlerds dozaya diizalis edilmasi lazim gals biler.
Boyraklerin funksional pozgunlugu olan pasiyentlerda (kreatinin klirensi 30 ml/daqg-den asagi) preparatin
dozasini standart dozanin 50-70%-na qadar azaltmaq lazimdir.

Agir garaciyar catismazhdi olan pasiyentlards preparatin dozasini azaltmaq lazimdir. Mualica hakimi
pasiyent G¢lin dozani xastsliyin intensivliyinden va preparata garsi dézimliltkdan asili olaraq ferdi qaydada
miayyan edir.

Arterial hipotenziyasi ve ya qgeyri-stabil arterial tazyiqi olan pasiyentlarde venadaxili infuziyani pentoksifillinin
kicik dozalari ile baslamaq lazimdir, bele ki, bele hallarda bayillmaya meyillilikla kegici arterial hipotenziya
(nadir hallarda stenokardiya simptomlari ils) bas vera biler. Bu yolla qan dévrani gatismazhigi olan
pasiyentlari mualice etmok lazimdir. Bu pasiyentlorde bdylk hacmde maye yeridilmasinden qa¢maq
lazimdir.

Usaqglarda derman preparatinin istifadasinin tehliikasizliyi ve effektivliyi misyyan edilmamisdir.

Olavae tasirlari

Daha lang yeridilma strstindan istifade etmakle preparatin bir gox alave tasirlerinin inkisafinin qarsisini
almaq olar.

Asagidaki arzuolunmaz tesirler sistem ve orqanlarin tasnifatina gére taqdim edilir:

Reaksiyalarin inkisaf tezliyi asagidaki kimi misayyan edilir: ¢ox tez-tez (=1/10); tez-tez (=1/100-den 1/10-a
gader); bazan (=1/1000-den, 1/100-a gader); nadir (=1/10 000-den, 1/1000-a gadar); ¢ox nadir (<1/10 000);
tezliyi malum olmayan (mdévcud malumatlara asasan tezliyi tayin etmak mimkin olmur).

Qanyaradici sistemda ve limfatik sistemds bag veran pozgunluqlar

Cox nadir: ganaxmalar (meselen, deride, selikli qgisada, madads, bagirsaqda). Ayri-ayri hallarda
trombositopeniya misahide edilmisdir.

Immun sistemde bas veren pozgunluglar

Nadir: gasinma, eritema, 6vra (deri gabarlari ve gasinma) kimi yiksak hassasliq reaksiyalari.

Nadir hallarda, pentoksifillinin yeridiimasindan sonra ilk degigalerde ¢ox agir ylksak hassasliq reaksiyalari
(angionevrotik 6dem, bronxospazm, anafilaktik sok) inkisaf eda bilar.

Sinir sistemindea bas veran pozgunluqglar

Nadir: baggicallanma ve basagrisi.

Bazi hallarda narahatliq, yuxunun pozulmasi, aseptik meningit misahide edilmisdir - bels reaksiyalara
autoimmun xastalikleri (sistem qirmizi qurdesenayi, qarisiq kollagenozlar) olan pasiyentler maruz galir.
Uroek-damar sisteminds bas veran pozgunluqlar

Nadir: trak ritminin pozgunlugu (masalan, taxikardiya).

Cox nadir: arterial hipotenziya, gafletan bas veran stenokardiya tutmasi.

Bu simptomlar har seydan avval, pentoksifillinin yiiksek dozalarindan istifade zamani bas verir.

Damar pozgunlugqlari

Bazi hallarda istilik axini bas vera bilar (Uzlin qizarmasi, istilik hissi).

Madea-bagirsaq traktinda bas veran pozgunluqlar

Bazi hallarda mada-bagdirsaq traktinda trskbulanma, qusma, meteorizm, madada diskomfort hissi ve ishal
kimi simptomlar meydana ¢ixa bilar.

Qaraciyards ve ddqovucu yollarda bas veran pozgunluglar

Cox nadir hallarda: qaraciyardaxili xolestaz, garaciyer fermentlerinin (aminotrasferaza, gslevi fosfataza)
aktivliyinin yiksalmasi.

Doza haddinin asiimasi

Doza haddi asiimasinin simptomlari:

Basgicallenma, Urekbulanma, "kofe xilti" saklinde qusma, arterial hipotenziya, taxikardiya, Urayin aritmiyasi,
Uz derisinin qizarmasi, tonik-klonik gicolmalar, sturun itmasi, qizdirma, oyaniqliq, arefleksiya.

Mualicssi:



Xususi antidotu yoxdur. Pasiyentin veziyystine ciddi nazarat etmoek va hayati funksiyalari dastaklayici
(tenaffisi ve qan dovranini) tadbirler hayata kegirmek, hamginin gicolma vaziyystine nazarst etmak
lazimdir.

Adir yiiksek hassasliq reaksiyasi (anafilaktik sok) bas verdikde miialice taktikasi

ilk simptomlar (meselen, deri reaksiyalari: évre, gefloten bas veron narahatliq, iz derisinin qizarmasi,
basagrisi, ter ifrazinin glclanmasi, Urskbulanma) meydana c¢ixdigdan sonra venaya girisi saxlamagla,
venadaxili yeridilmeni dayandirmaq lazimdir. Pasiyenti asagi straflari bir gader yuxari qaldirmagla arxasi
Uste goymagq, tenaffis yollarinin kegiriciliyini tamin etmak va oksigen birlasdirmak lazimdir.

Farmakoloji miialica:

Derhal vena daxiline adrenalin (epinefrin) yeritmok lazimdir: 1:1000 nisbeatinda konsentrasiyali 1 ml adrenalin
10 ml halledicide durulasdirilir vo ya 1:1000 konsentrasiyali mahlul istifade olunur; 1 ml durulasdiriimis
mahlul (0,1 mq adrenaline cavab verir) tadricen UYT-ya va arterial tazyige nazaroet etmokls (lrsk
aritmiyasinin bas vermadiyini misahide etmakls) tadrican yeridilir. Adrenalinin yeridilmasini takrar etmak
olar. Sonra damar manfazinin hacmini artiran preparatlar, masalan, kolloidal mahlullar ve ya Ringer-laktat
mahlulu yeritmak lazimdir. Blave olaraq, venadaxili glikokortikosteroidler, masalon: 250-den 1000 mg-a
gadar metilprednizolon yeritmak lazimdir. Qlikokortikosteroidlarin yeridilmasini tekrar etmak olar.

Dozalanma orta badan kitlasine malik boylk pasiyentlar Gglin géstarilmisdir. Usaqglar Gglin dozani badan
kitlesi nazara alinmagqla secilmalidir. Pasiyentin klinik simptomlarindan asili olaraq sonraki tadbirlari hayata
kecirmak olar, masalan, slni tanasffls, histamin reseptorlarinin antaqonistlari grupundan olan preparatlarin
yeridilmasi. Urayin dayandidi halda gebul olunmus qaydalara miivafiq olaraq barpaedici tedbirlor hoyata
kegirilir.

Buraxihig formasi
5 ml inyeksiya G¢ln mahlul, stise ampullarda. 5 ampul iglik varegae ila birlikde karton qutuya qablasdirilir.

Saxlanma saoraiti
25°C-dan yuxari olmayan temperaturda, orijinal gablasdirmasinda va usaglarin ali gatmayan yerds saxlamaq
lazimdir.

Yararliliq middati
3il.
Yararliliqg middati bitdikden sonra istifade etmak olmaz.

Aptekdan buraxilma gorti
Resept esasinda buraxilir.

istehsalgi
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