X3parnax 3aasap
OMUIMH 63NAM3NTMNH SMHINTUWH X3P3rna3HUN 3aaBap

FONEPUO™
(UPERIO®)

Hadpnara:

o Yuinunsry 6oguc:

o KOnepno™24mr/26Mr TyHTam xanbcaH BypxyynTan 1 waxmanbiH aryynamx: cakyouTpun
0a BancapTaHbl rMgpamKyyrncaH OypaanTt HaTpuiH gasc 56,551 mr (ycrym XyunuiH
xan6apTan 50Mr-Tan TOHLIXYML).

o lOnepno™49mr/51Mr TyHTan xanbcaH 6ypxyynTan 1 waxmanbiH aryynamx: cakybutpun 6a
BaJicCapTaHbl rMapaTXKyyncaH 6ypasnt HatpuiH paesc 113.103 Mr (ycrym XyynumH
x3n63pTar 100Mr-Tam TSHUIXYML).

o Onepno™97mr/103mr cakybutpun 6a BancapTaHbl rMApaTKYyyncaH 6ypasnt HaTpWiH
JaBC 226.206 Mr (ycrym xXyunuiH xan63pman 200Mr-Tal TSHUSXYNLL).

o Tycrax 6oguc.

o bwnumn Tanctat uennonos, 6ara xanaracaH rUAPOKCUNPONUALENIOMI03, KPOCNOBUAOH,

MarHWMH cteapaT (ypram/blH rapanTtain), Tanbk 6a Koniona KpeEMHUAH ANOKCUA.
e XanbcaH 6ypxyynuiH mycnax 6oduc:

o fOnepmo™24mr/26mMr  6a fOrnepno™9/mr/103Mr-4.: ruripomMesizios,  TUTaHel guokeng (E
171), Makporosn 4000, TazbK, ToMpuiiH yraaH ucan (E 172), temMpmin xap mncan (E 172).

o 49Mr/51Mr-4.; runpomesnsios, tmraHbl gnokeng (E 171), Makporon 4000, Tasibk, ToMpuiH
ynaaH ncan (E 172), teMpmvin wap mcan (E 172).

AMUMNH X3an63p:
XanbcaH 6ypxyynTan waxmarn.

SMUUH 3IMUYUNTI3HNM OYnar:

¢ PeHuH-aHrmoTeH3nHnM cnctema Heneernex aMuinH 6oauc.

e AHrMoTeHauHa ll-H peuenTopbliH aHTaroHUCT, Bycag xocnon. BancapTtaHn 6a cakyouTtpun.
e ATC kog C09DX04

OMHIN3YMH OHUNOTYYyA:
Xapaanax 3aanm:

e CucTOnbiH YN axwunnaraa angargcaH eBYTOHUA 3YPXHUA YWIT axunnaraaHbl gyTMariisibiH
amunnraa (NYHA anrunanaap Il-1V).

e HOnepno™ 63namMan Hb 3HaANANPUNTIN Xapbuyynban 3ypXx-CydacHbl 3MrarMmMH ynmMaac Hac
GapanT GOMOH 3yPXHUIA YIAN aXunnaraaHbl gyTMarwmnTam XxonbooToMroop aMHINAIT X3BTINTUNT
©aracrapar.

e MeH TyyHUN3H KOnepno™ Hb 3HananpunTan xapbuyynban Oyx wantraaHaap Hac GapanTbir
Oaracrapar 6anHa.

e Onepno™ Ganamanuir 3ypxHuUnM AyTargnbiH Oycag TOPNMWH AMYMNraaTan xocnyynaH AXO
caaTtyynard acsan AP xopurniord 6annamanyyauiH OpoHa Xaparnagar.

Xopuarnox 3aanm:

e Wpsextam 6oguc 6Gonox cakybuTpun, BancaptaHg Oyly anb HIraH Tycnax 6oamcTt xaT
M3PIrLCaH 6BUYTOHA X3PIrNaxrym.

e AX®-r caaTyynax aMyyaTanm xamT xaparnaxryn. lOnepmo™ 6angmanunr AX®-r caaTyynax amumr
X3P3rfaxad 30rco0CHOOC XOnLW 36 uarMuH 40TOP X3PIrnaxrym.

e Ypba Hb AX®-r caatyynard 605oH APX aM X3parnacHui yrimMaac cygac-magpanuinH XxaBaH YyCax
GancaH eryynamxran eBUYTEOH X3PIrnaxryu.



e YOamuWnblH WanTraaHT cyaac-MagpariviniH XaBaH.
e 2-p X3B WWUMHXUNH YNXPUWH LUMXKUHTIN 6BYTOHI alIUCKUPEHTAN XaMT X3Parnaxrymn.
e XnpamcaH yeq xoparnaxryun.

X3paanax apea 6a myH:

o HOnepno™ Ganamanuunr 97mr/103Mr-H 30puNTOT TyHraap eaepT 2 yaaa X3parfaHa.

Oxnaag KOnepuno™ Ganamanunr 49mr/51mr TyHraap eaepT 2 yaaa XdparnaXx axangar. XapuH
AHMMOTEH3MH-XyBMprard gepmMmeHTuir caatyynardy (AX®) 6ywy aHrnmoteHsuH Il peuentopbir
xopurniord (BPA) amuir ogoo xaparnax 6Ganraa esuTeHng HOnepuo™24mr/26mr TyHTam
GangmManuinr egepT 2 yaaa Xaparnax axnax 6ereeq meH ypba Hb AX®-r caatyynard amunr 6ara
TYHraap xaparnax 6ancaH eBUTEH 3HIXYY TyHraap xaparnax 60nHo

3oxumkooc xamaapaH HOnepuo™ 6angManNUMH TyHr 2-4 OONOO0 XOHOr TyTamg XOEp AaxuH
HAMaArgyynax samaap 3opunToT TyH 6onox KOnepno™ 97mr/103mMr TyHA XYprax eaepT 2 yaaa
X3P3rnaHa.

FOnepno™ 6angmanuir AX®-r caatyynaryvaram xamT X3parfaBan cydac-magpanviH XaBaH
yycax apcganton  Tyn HOnepuo™ Gangmanuir AX®-r caatyynax SMUAr  X3parnaxad
30rCcOOCHOOC XOMLW 36 LarMnH 4OTOp X3Parnaxrym

FOnepuno™ Ganamanunr  AP-r  XOpurnoryMaron  XamT  X3pParnagarryn,  yuYmp  Hb
FOnepuno™ GanamManunH HavpnaraHg aHrmoteHsuH |l peuenTopbir xopurnord 6oamc Ganraa
6ornHo

o X3p3B 6BYTOHA 30XUMXIYM sIMap HIrsH acyygan yycBan (WMHX TOMATMAH TUMNOTEH3MU,
rmnepkanuemu, 6eepHun ynun axunnaraa eepunergex), KOnepuo™ GanamanunH garangax
3MUMNIaar 3oxuuyynax oyry TyHr Typ 3yyp 6aracrax 6onox tom.

Tycaal 6ynaz xymyycm:
» BOBPHUN VWIIT aXKWNI/IaraaHbl Ay TMariwi.

o BbeepHuM ynn axunnnaraaHbl XyHA Xano3punH gytmarwunram esuTeHs (pPCK® (TyyarsHU3puiiH
XypAbIr TooucoHoop) < 30 mMn/muH/1,73 M?) KOnepuno™24mr/26Mmr-r eqepT 2 yaaa XaparnaHa.
Tunm eBuTeHg KOnepmno™ 63naMaNMIAr TYYHUIA X3PIrNaCaH Tyxamn erergexyyH xsa3raaprtam Tyn
NX33X3H B6OSITOOMXKTON X3P3rnax Hb 3yNTaN

e boOpHMN YN axunnaraaHbl XeHreH Xxan6apunH agyTmarwunrtam esuteHg (pCKd 60-90
Mn/MuH/1,73M2) Byloy OyHA 33pruiiH gyTmarwmnTan esyteHs (pCK® 30-60mn/mMuH/1,73 m2)
KOnepno™ 63ngManuiiH TyHr 30Xuuyynax waapgnararym.

= SJI3rHMA YW1 axXusiaraaHbl 4yTMarLuni.
e« OJN3rHUM YWUN axwnnaraaHbl AyHA 33pruuH ayTtmarwuntan esuteHpa (Yauna-lMbro-
mnHxaap B aHrunan) FOnepno™24mMr/26mMmr 6anamanuiur eaepT 2 yaaa X3parnaHa.

e ONarHMnM ynn axunnaraaHbl XeHreH xanbapunH gyTtmarwuntan esuteHa (Yamna-lMbro-
nnHxaap A aHrunan) KOnepuo™ 6angManuiiH TyHr 30XuLyynax waapgnararym.

e JNArHMM ynn axunnaraaHbl XyHA Xan6apuinH gytMarwmntan esyteHs (HYanng-Meo-nnHxaap
C aHrvnan) cyganraa Xxuirgldaryn. Tunmasc 3HS Toxmongong HOnepuo™ Gangmanunr
X3Parnaxunr 3esnegerrym

= Xyyxad 6a 18 xypmarix HacHbl 6C86p YeUUHX3HO:

FOMEPUO™ 63anaman xyyxaa 60n0H 18-c AoOW HacHblI 6CBOP YEUMHX3HA, aloynry Xunirasg yp
AYHT3M 33X Hb TOrTOOr 100rY!.

= 65-c 033w Hacmau eHOep HacmaHo:

65-C [A93L HacHbl 6BUTEOHA TYHI 30XMLYyYyNax Laapanararyi.

= X3paenax apea:
e YYX X3parnaHa.



e HOnepmo™-r xoon XyHCH33C Xamaapanrynrasp Xaparnax 60mnHo

OMHIN3yliH cyOdaneaa

SMH3N3YMH CyaanraaHyyaan XaparnaracaH TyH KOnepuo™ 63naMan Asx X0€p 60AMUCbIH HUAT
X3MXK33H/A YHASCNArACoH, eepeep xanban 24/26 mr, 49/51 mr 6onon 97/103 mr 6ytoy Tyc 6yp 50 mr,
100 mr 6onoH 200 Mr._

laxx Henee:

o 3ypXHUM yMN axunnaraaHbl AyTmarwwmntai esuvteHa HOnepuo™ 63anAMINUAH - alynrym
B6ananbiH yHanraar PARADIGM-HF ropumoop 3 waTtHbl 3MHIM3YWH cyganraaraap YH3JSCaH
Gereepq yr cyganraaHg KOnepmno™-r 97mr/103mr TyHraap egepT 2 yaaa xaparnacaH (n=4 203)
Oytoy aHananpununr 10Mr TyHraap XaparnacaH (n=4 229) eBYTEHYYAUNI eep XOOPOHA Hb
XapbLyyJicaH Y3C3H GanHa. 3opuyabIH 6yc COHIFONTbIH OynrnnH
eBuTeHA IOMNEPUO™ 6angmanuir 4.3 XXUNUNH TypLUMA X3P3rNacaH 6a aMunnrasHui xyrauaa
Hb OyHKaap 24 cap YProfmKUNCaH, HUUT 3271 eBUYTOH HAr XUMN3ac uUryy XyrauaaHg SMyunnraa
XUNIracaH BGanHa.

PARADIGM-HF ropumblH gaBxap HyyBap cydanraaHbl yeg HA yyccoHun ynmaac amunnrasar
3orcoocoH Toxuongon KOnepuo™ 6ynart 450 (10,71%), xapuH aHananpununH 6ynart 516
(12,20%) 6GancaH. [OunnaHx TOXMONZONA rUNOTEH3W, runepkanvemm ©6a GeepHwun yinn
axunnaraaHbl ©epuYnenTUNH ynmaac TyHr 3oxuuyynax Oyry xaasa SMYUNraar 30rcoox
BGamxas.

3YpXHUIA yun axunnaraadbl gytMarwmntan Konepno™ xaparfiacaH eBYTeHA WUMN3PCOH SMUIMH
ceper ypBarblH €peHXUN [aBTaMX Hb 3JHananpun X3parfnacaH ©BYTeHL WM3PC3IH ceper
HeneeHWNn JOaBTamXTam OMpPOoSiLoO OGamkda. OMUMH ceper ypBamblH LWHX YaHap Hb
KOnepno™ 63ngManuinH am cyananbliH OHUIor 6a eBUYTOHWUIN YHACSH 3MIArTan Toxmpy 6amkas.

OMUNH ceper ypBasiblH €peHXUW AaBTaMX Hb ©BYTOHWM XYWC, Hac 6a apbCHbl ©HreHeec
Xxamaapanryn 6amxas.

e OMUNH ceper ypBasn Hb 3PXTIH-CUCTEMUMH aHrmnnaap apambanargcoH 6a pgapaa Hb
AaBTamkaap, JaBTaMX OFIOHTOMIOOC Hb 3XN1334 [apaax Hexueneep TaMA3rNaracaH: Mau
Tyraaman (21/10); Tyraaman (21/100 - <1/10); ueeH (=1/1 000 - <1/100); xosop (=1/10 000 -
<1/1 000); maw xoBop (<1/10 000) /Tycram Toxuonanbir oponuyynaag/. laBramxuiH Gynar
Oypa ceper ypBanyyd Hb TOAr33pUAH ay Xonborgon Xunraag ecenteepee 3pambanaracaH
BonHo.

XycHarT 7-1. PARADIGM-HF ropuMbIH cyaanraaraap aloynryn 6ananbir YH3naxaa unapcaH
3MUWH ceper ypBanyyn

tOnepuno™ SHATAMNPWIT | JaBTaMXblH KaTeropu
AMuUIH ceper ypBanyyna 97Mr/103mr, 1x2 10mr, 1x2 (%)
(%)
BoaucbiH conunuoo 6a TIX33NMKH Tanaac unpax eepunent
'Mnepkanuemu 11,61 14,00 Maw Tyrasman
'mnokanuemun 3,31 2,53 Tyraaman

MagpanuinH cucTeMUNH Tanaac unpax eepunenTt

Tonrom aprax 6,33 4,87 Tyraaman

Balpnanaac xamaapaH Tonron | 0,57 0,28 LleeH
3prax




Tonron eBgex

2,45 2,51

Tyraaman

CoHcron 6a TSHUB3PUIAH 3PXTHUM TaslaacC WIP3X 60PUNeNT

Tonroun aprax

1,45 1,40

Tyraaman

CynacHbl eepunent

'MnoTeHsn 17,61 11,97 Maw Tyraaman
Myyxpax 2,24 2,70 Tyraaman
OpToCTaTUK rMMNoTeH3un 1,52 0,80 Tyraaman

Li33)>kH1i 6a ronTbiH 3pXT3H, aMbCraJibiH 3pXTHUM TaJlaaC UIP3X 66PUJIeNT

XaHuanrax 8,78 12,60 Tyraaman
Xopooa-rag3cHUn xampan

Cyynrax 4,62 4,47 Tyraaman

[oTop Myyxanpax 2,09 2,36 Tyraaman

ApbC, apbcaH

[OOPX 3AMIH TaJlaac UAP3X 6epUnenT

Cypac-magpanuiH xaBaH

0,45 0,24

LleeH

Beep, WI3C Anrapyynax 3amMbiH Tajiaac Upax eep4ynent

aytMarwiumn
(6eepHun gyTtaraan, 6eepHui
Lo4mor ayrtaraan)

BeepHuit yiin axunnaraaHsi 10,14 11,52 Mavu Tyrasman
eepunent
BeepHun ynn a araa

PHUI Yiin axunnaraaHsi 4.76 5.30 Tyraaman

EpeHxuii 6a Xap3arnacaH X3CarT Unpax eepunent

XaT agpamTram 6onox

2,97 3,05

Tyraaman

AcTeHun

2,09 1,84

Tyraaman

* Atoysiryvi 6anasIbir YH3/ICH XYH aM

Hom ToBXMMOsT 6O/I0H SMY MIPIraXXUITHYYL, OBYTOHYYANUH NPYYIICIH FaXK HOSIO6HNU Tanaapx
M3433/13/1 (AaBTamMx TO4opxoury ). HoM TOBXMMON 60M0H 3MY M3PraXXUNTHYYA, 6BUTOHYYANNH
MPYYNC3H M333/1/193p MapKETUHIUAH aapaax tonepno™ 6anamManuir Xaparnsx sisuaj Aapaax rax
Heneennyya WiapcaH 6ainHa. Xaaunrasp yr rax HeneesnIMiH M3433r TOOHbI XyBbJ TOAOPXOW 6yC XyH
aM CalH aypaap eraer xaavi 60M10BY yr raxk HeneenyyauiH AaBTaMXuUnr TOAOPXON YH3/I3X

60noMXryn. MM yupaac ToaopXonryn rax aHrunaraaar. banamanumnH rax
HeneeHyyannr MedDRA faxb 3pXT3H TOMTONLOOHbI aHMMMbIH Aaryy »arcaacaH.




XyYCHarT 7-2 Hom ToBXMMO B0OMOH 3MY MIPraXXUNTHYYA, ©BYTOHYYOUNH UPYYICIH AMUIH
B63NOMISNTUNH raXk HeNIeeHyyYa

Oapxnaa TOrTONLOOHbBI CUCTEeMUNH
xsimpan

XaT Magparwwmn (YyHA: TyypanT, 3araTHaa
6010H aHadwrnakcn)

TyH X3TPI/IT:

e ©OBuTeHa HOnepno™ 6aNAMANUAH TYH X3TIPCIH Tyxan mMagaanan xomc. CavH gypblHXaHg
FOnepno™ Gangmanunr 583mr/617mr 6a 437mr/463mMr Har ygaarmnH TyHraap (14 XxoHor)
X3ParnaH cyanaxag To43HA 30XUMXK canTan 6amxkaa. TyH XaTopBan munapy 6050x xaMrumH
Maragnantan WUHX TaMA3r 6001 rmnoTeH3n oM. OH3 TOXMONZONA WWMHX TOMAMMNH SMYNUNTI
XUNX XOPIrTan.

e TOpa3p LYCHbl CUMB3HIMWH Yyypartam Mxa3xaH xonborggor Tyn KOnepmo™ 6Gangmanuir
remoauanusaap ragarwnyynax 6onomx 6aratan.

MCups3MC3H 6a XOXyy/1 YeMHH X3P3IJ/133:

» HexeH YDXUXYVIH HACHBI 3M3ITIUYYYA34 (63 XUPIMCIITISC Xamraanax apra XoMXKa3
wiaapanararan yeq):

e HexeH ypXuxyrmH ymn axunnaraa Hb X9BUWH Banraa amartong 03ngManuur Xaparnax
Xyrauaang OOMnoH CYyNUAH ydaa X3pIrfacHI3C XOWMLIMX X3O43H [OSI00 XOHMMWAH TypLung
FOnepno™ 6angmMan Hb XWPAMC3H yen ceper yp pfaraesaptaM 600X Tyxam Xunrasg
FOnepno™ BGaNAMANNNH  3MYUYUITI3HUIA  yed KUPIMCAdNTIAC Xamraamk ©Oamx ectonr
onnryynaH Tannbapnax 6anx xaparTan.

= XKupamcrnanm:

o XXunpamcaH yen PAAC, KOnepmno™-H yngang wyyn Hemnee y3yynax anb HAr aMUNr Xaparnax
6onoxryn. FOnepno™ 63namMan Hb aHrMTEH3MHLI || peuenTopT gamaap xopur yycragar. YYHUN
ynMaac ypart 3pcasn yycrax 6onoxbeir yrymcraxryn. XXupamcaH yen BancapTaHbir
X3parnaxag yparumH raxur yycrax 6amcaH Tyxan magdanan ounm (Knwas Hb: yp 3ynbax,
YPrumH yc Garacax OOMOH HApanH OGeepHU yWn axunnaraa eepynergex rax Mar).
KOnepno™ >xmpamcaH 6oncoH Toxmongong KOnepno™-H xaparnaar anb 600X 3pT 30rcoox
amMung sapanTtan MaaaraaxX XaparTan.

= Xexyyn yeo:

e Onepno™ Gangman XOXHUN Cyyrasp anrapgar 9Cax Hb TOLAOPXOWIYN.
Onepno™ GangmanunH Hanpnarag G6anraa cakyoutpun 6a BancapTaH Hb XapXHbl XOXHUN
CYYrasp sanrapgar («3MH3MN3yNH eMHeX alynrynH cydanraaHbl erergoexyyH» XamMadx XacarT
Y3H3 YY). HOnepmno™ 63anaman Hb xexee xexex Gauraa Hsapan 60noH 6ara HacHbl Xyyxasg
ceper Henee y3yynaxX HOLTON 3pCOdNTaN Ty TYYHUNT XeXYYn yen Xaparnaxumnr 3esnenerrym
6onHo. Xexyyn axag Konepno™ 6angmManuir xaparnax 3annwryn waapanaratam 6avean
XYYXO33 XOX66p X00NI0X00C TaTransax XaparTan.

= Yp TOorTonrog:

e Onepmno™ 6angmMan aMarTanM XyHUA Yyp TOITONTOA X3PX3H Heneenex Tyxan cyaanraa
Ganxryn. Op 6onoH am xapxaHg FOnepno™ 63nAMINUIAT Xaparnaxag yp TOrTonTon eepynent
YYCraCaH Tyxan ToMaarnargaaryn. Konepmo™.

Tycras anxaapyysira 6a ypbgYynsiaH C3pruiidx apra XamMmx33:

= PeHWH-aHrMoTeH3NH-anbAoCTepoHbl_cuctemunr (PAAC) naBxap XOpUriory:

o Onepno™ 6anamanunr AX®-r XOpUrnorymaton XaMT X3parnax 60noxryn. Yump Hb cygac-
M3AP3NUAH XaBaH YYCaX 3pcasanTan. AXD-r caaTyynaryablH CYYTYUAH TyHraac xonw 36 uarviH




potop HOnepro™ 63naAMaNMIH 3MUMNr3ar 3Xamk 6onoxryi. tOnepno™ 63nAM3MNH 3MUNNTI3T
30rcoOCHOOC XoMw 36 uarniH gotop AX®-r caaTyynarygblH SMUUArI3F MEH 3X3/1K 600Xy
tOnepno™ 631AM3NUIT ANTMCKUPEH 33P3r PEHUHUIT LYYA XOPWUITIOrY 3MYYAT3M XaMT X3parnax
601 UX33X3H BONrOOMXKTONM XaHAAX X3P3rTaN.

tOnepno™ 631AM3NMNT  @HMMOTEH3UHMIN PELIENTOPUAT  XOPUIIOrY 3MYYATIA  XaMT  X3Par/iax
6onoxryn. Yump Hb yr 6anamManuiiH Halpnarag aHrvoTeHsuH II peuenTopbir xopurnord 6oamc
aryynarpgar.

= ApTepuinH gapanTt baracax:

KOnepno™ 6anaman XaparnacaH eBUYTOHYYA3 SMHIN3YMH CydanraaHbl yeq LyCHbl gapant
baracax 6ancaH Toxuonanyyn OypTrargcaH. Xap3B UYyCHbl gapanT 6aracBan LI33C Xeex
amyya 6onoH Oycag uycHbl gapanTt 6aracrax amMyygumnH TYHr 30xuuyynax Oyky LYCHb
AapanTt Garacrax 6onox Oycag wanTtraaHyyabir apuinrax xapartanm (rMnoBofieMm rax Mar).
X3paB 34r3gp apra XOMKasHA4 UyCHbl pgdapant ©Garacant Hb 3acpaxryn 6ansan
tOnepno™ G6anagmanuiiH TyHr 6aracrax 6ytoy yr 63MAMINMINH X3PIrnaar Typ 30rcoox 6orox
oM. ['3xX439 aMUmMnraar 0yp MeceH 30rcoox Lwaapanara oyp meceH rapaarryn. LlycHel gapant
Daracax aBAan Hb MX3HXA33 LI33C AIMUNH IMUMNTIY, AaBc Gara xaparnax, cyynrax 60noH
0eermKnx 39par aprangax LyCHbl EPeHXNIN 33M3XYYH Baracrax Xy4mH 3ynnyyaram XxondooTon
yycaar. KOnepro™ 63namManuinr Xxaparnax aXfaxXmmiH eMHe 6ue maxboablH HaTPUNH TYBLUWH
©ONOH 3prangsx LyCHbI 33M3XYYHUNT XSiHAH 30xuuyyrcaH 6anx waapanaratan.

« BeepHUn ynn axunnaraaHbl ©6pYNenT:

PeHWH-aHr1MoTEeH3MH-anbAoCTEPOHbI CUCTEM, Heneenaer bycan aMyyaunH HAroH agunaap
KOnepuno™ Ganaman He MeH BeepHUiA Yy axunnaraar goponTtyyrk 6onox tom. PARADIGM-
HF ropuvmbIH cyganraaHbl yea SMHAN3yMH ay xondoraon 6yxmn 6eepHui ynn axunnaraaHbl
eepunent Oara 6GancaH 6a yyHTaM xonbooTonroop HOnepuo™ BGINAMINIMNH X3PIArnNaar
3orcoox asaan (0.65%) anananpuntan (1.28%) xapbuyynban ueeH 6amkas. IMHIN3YMH ay
xonoorgon 6yxumn 6eepHUin yn axunnaraadsl gytMmarwmn nnapean Konepuno™ 6anamanuiiH
TyHr ©Oaracrax Tyxal acyyanbir LWMAO3X XOparTon. beepHuin ymn axunnaraaHbl XyHAO
xonbapunH gytmarwmnTtan esyTeHg HOnepuo™ 6angmManuir xaparnax 6on  Mx39xaH
OONrooMXXTOM XaHA4ax Hb 3YMUTIN.

= ['Mnepkannemn:

PeHWH-aHrMoTeH3MH-anb4OoCTEPOHbLI CUCTEM, Heneenaer bycag aMyyaAuWH HAroH agunaap
KOnepno™ 6Ganaman Hb rMnepkanuemMm yycax apcganuir Hamarayyngar. PARADIGM-HF
rOPUMbIH CyfanraaHbl e SMHIN3YNH ay xonborgon 6yxuin runepkanMemMmn yycax gaBTamx
Oara 6ancaH 6a xapuH 3apum Toxuongong KOnepuno™ 6angmanuunr 3orcoox asaan 0,26%
aHananpununr 3orcoox saeaan 0,35% Tyc Tyc TOXmonmkaa. lOnepmo™ Ganamanuiar
Xoparnax Oanx XyrauaaH4 LUYCHbl Kanumr UX3Crax HeneeTan 3aMUMH 63angmanyyauunr
XaBCpyynaH Xaparnax 60n nxaaxaH 60NrooOMXKTON XaHOaX XaparTan (Kanu-xagranary Lwaac
xeex amyya ©6a kanuiH 63namManyy4d rax MaT). OMHON3yMH ad  xonborgon Oyxuin
rmnepkanmMemMmn yycCaH TOXMONAONA Kanu aryyrncaH XYHCHUI Xaparnaa 6aracrax 6ywy 6ycan
3MUMH TyHr Garacrax 33par apra XamXka3ar aBax Hb 3yWTaN. BeepHuin yin axunnaraaHol
AYyTMarwus, YUXpUH LUMKKH, TMNoanb4OCTEPOHM3M OONOH KanunH aryynamx eHOepTau
XYHC 33par runepkanMeMm yycax 3pCOdMT3M ©BYTOHA LCHbl CUMB3HA KanWAH X3MXKIar
TOAOPXOWIOH XsiHaX Ganxbir 3esneger.

« Cynac-mM3apanuiiH XxaBaH:

KOnepno™ Ganamanuinr xaparnax barraa eBYTeH CyAac-M34P3aNUAH XaBaH Yycax bancaH
TyXxan M3O339M3racaH. X3paB cygacnar xaBaH yycan KOnepuo™ 63namManninH xaparnaar
fapanTtan 30rcooroof TOXMPOX IMUUITAAr XUMXK LUMHX TaMAarnnr OypaH wnnaTan cantap
XSHaX 6anx xapartan. OH3 Toxuongong Konepuo™ 63aNAMINUNH X3P3rnNaar AaxmH 3Xnax
lWaapanararyn. Hyyp ypyyn xaBarHax LWUMHX TAMAJr garanacaH cygac M3apanviH XaBaH Hb
NUX3HX TOXMOSAONA TycramriCaH SMYUIrad XUUMTYMrasap 36eBXOH MMMCTaMWUHUA 3CPar 3MUNUr
X3parnax samaap Wunuasranar.



XapvH TeBeHX XaBarHax xam LUMHX JaranfcaH cygac M3ApanuiH XaBaH YXang Xyprox
B6onsowryn. XapaB xaBaH Hb X3, OyYHbl X6BY Oyl0y TeBEHXPYY TapxBan ambcran 6oorgox
3pCAdNTAM Tyn sapanTal apra Xamxad aBax Waapgnaratan ©Gawnpar. Tyxawn6an,
annHdppuH/agpeHanuH 1:1000 (0,3mn-0,5Mn) yycmanbir apbcaH gop tapux Gyy ambcran
Aamxyyrax 3ambir Yeneernex 6ycap Wwaapanaratan apra Xamxaar aBax Xaparrau.

Cynac M3gpanuinH XxaBaH YyCax GancaH eryynamxran eBYTOHA XUATAC3H cyaanraa 6anxryn.
X3paB 6BYTOH TUAM eryynamxkranm 6on HKOnepmno™ GanamManunur XaparnaBan cyaac
M3OPANNMAH XaBaH YYCaX 3pCOdn MX33XaH eHaep Oanx Tyn mMaw 60NrooMXTon xaHaax
waapgnaratan. AX®-r caatyynarymg O0MOH aHMMOTEH3UHbI pPeuenTopbIr XOPWUrnoryapiH
X3parnaaTon  xonbooTtonM  OMYy cygacnar xaBaH  yycax 6ancaH  eBYTeHA
KOnepno™ 6anamManuinr xaparnax 60noxrymn.

Herpoua apbcTaii eBYTEH Cyacnar xaBaH yycax apcaan eHaepTan bagar.

= BeepHU apTepuinH HapuncanTam eBYTOH:

PEeHWH-aHrMOTEH3MH-aIbAOCTEPOHbI CUCTeMA Heneenger 6ycag 3MyyaAWAH HAMH agwniaap
tOnepno™ 6an1aMan Hb 6E6pPHUI apTepUAH HAF TanuWH 6yiloy 2 TanblH HapuicanTau
©BYUTOHUI LlycaH MOYEBMH BOIOH KpeaTUHUHUIT UX3CraX 6on3owryin. beepHuii apTepuiiH
HapuncanTah eBuTeHA Yyr 63anamanunr 6eepHUA YWMN  aXunnaraaHbl XsSHaNTbIH 40P
60NrOOMXKTOM X3P3rnaxX Hb 3yMTIN.

Bycan amuinH 6anaManyyATan xapunuaH Heneenesn 6a 6ycaa xan63punH xapunuaH Heneenen:

= Xopuanox 3aasimaHO xypaaxylu, yycax 6onsoweyl xapunuaH Hereersnern:

AX® caatyynaramg: KOnepuo™ Gangmanuur AX® caaTyynaryvaram XamT XIparsiax Hb
XOpPUrNox 3aantral. YYup Hb HENpUNuWH gdapadHrywnargaxbiH - 39paruda  AXO-r
caaTtyynarygblH yriMaac cygacrnar xaBaH yycax apcaan Hamargaar. AX®-r caatyynarygbiH
CYYNUYUAH TYHI X3parnacHaac xovw 36 uarunH gotop KOnepmo™ 63ngManuiniH SMYnnraar
axamk 6onoxryn. MeH KOnepno™ GaNAMANUNH CYYNYUAH TYHI X3PIArnacHaac xouw 36
uarmiH gotop AX®-r caatyynarygablH 3MUYMraar 3Xarmk 60noxrymn.

* AJINCKMPEH:

2-p X3N63pUIAH UMXPUIH LUMXKMHTIW eBUYTeHa tOnepno™ 63n1aMan 6a anuCKUPEHUAH XaMmT
X3P3rNaX Hb XOPUI/IOX 3aanTTail.

= XaMT X3p3r713x 6O/IOMXKTYHU yycYd 60/10X Xapu/iLiaH HOe/106/16/1.

KOnepno™ 63angmManuiiH HanpnaraHg aHrmoTeHauH |l peuenTopbIr xopurnory aryynarggar
TYN TYYHWUIAT @aHTMOTEH3MHWIA PELIENTOPbLIT XOPUINOTYMATON XaMT X3aparnagarrym.

BeepHuii yiin axunnaraaHbl eepunentTan eBuYTeHn (PCK®<60 mn/mMuH/1,73 M2) TyyHWUIAT
anuUCKMUpPEHTaM XaMT X3PIrfiaxdac 3anSICXUMNX XOParTaun.

= Axuenazddae, moouyox écmol xapunuaH Heseener:

Cratunnyya: “/in vitro” cygasnraaraap, cakyoutpun He OATP1B1 6a OATP1B3 gamxyynarygpir
caatyyngar. Taraxaap, Onepno™ 6Ganaman Hb moxeT OATP1B1 6a OATP1B3, 3apar
CTaTMHYYyObIH CUCTEMUIAH Heneer Uxacrax 60mnox oM. XamT xaparnasan KOnepno™ 6angman
Hb artopBacTaTuHMM Cmax 6a TyyHUN wMeTabonutyyabir 2 pgaxuwH, AUC (3yparnang
KOHLIEHTpauniH MypyirH goopx tTanban)-r 1,3 gaxmH nxacrax 6amxaa. Tunmaac, tOnepno™
6anamManuir ctTaTuHyyaTam XxamT Xaparnax 60 nxaaxaH 60NroOMXKTON XaHAax XaparTan.

FOnepno™ 63angmManuir cumBacTaTMHTAM HIM3H 33Par  X3parnax yead SMHan3yng
M3ArA3XynLy XapunuaH yUnynan axurnargaarym.

CungeHadun: LlycHbl pgapant wuxtan HOnepuo™ ©Gangman xaparnax Oyn eB4vTeHg
cungeHanUur Har yagaarMmH TyHraap H3M3H X3parnaxag 3eBxeH Onepmo™ Ganaman
Xaparnax 6GancaH ©BYTeHTAM Xapblyynaxad pgapantbir ynam wux Oyynrax ©6anmxas.
Tunmaac, KOnepuno™ OGangmanuur cungeHadpun 33par OLOI-5-r xopurnorymaTonm xamt
X3aparnax 601 nxaaxaH 6ONrOOMXKTON XaHOaX X3ParTaun.



= YyCax 60/130LUrYY, TOOLOX ECTON Xapu/iLjaH HO/166/16/1:

= Ay

Kanu: Kanu-xagranardy  wa3c xeex aMyyd  (K-Hb:  TpuvamTepeH, amunopwug),
MUHEPanoKOPTUKOUAbIH @HTarOHUCBYYA (K-Hb: CMMUPOHONAKTOH, 3MfEpPeHOoH), KaruinH
6angmanyyn Gyly kanu-aryyncaH gaBc opfyynardgbir XamT X3parnaBan LYCHbl CUMBIHA,
KanuinH 60M0H KpeaTUHNHUIA KOHLEHTpaun nxacy 6onox tom. Xapas tOnepno™ Gangmanuir
A93PX AMYYATIN XaMT X3parfiax 6051 LUyCHbl CUMB3H 03X KanunH X3MXKI3r TOLOPXOWSOH
XsHaXx GanxbIr 3eBneger.

LimknookcureHasa-2-r COHIrOMJ1I00p caatyynaryasir (LIOr-2
caaTyynaruma) oposuyynaas crepoug 6yc  6yTauTav  ypIBCAWWMH _ 3CPar  3Myya: OHAep
HaCTaH, MMNOBOSIEMU-TAN 6BYTOH (LLI3C XO6X 3M X3AParnax Oym eBYTeHMUr oponuyynaaa)
oytoy KOnepno™ 6angman xaparnax Oanraa GeepHU YN axunnaraaHbl €epuYsienTTan
eBYTOH cTepong 6yc OyTauTaM YPIBCNUNH 3CPIr amyya 6eepHuin yin axkunnaraa 4oOponTox
3PCAINNIAT MXACrax Bonaowryn. Tunmaac, KOnepno™ Gangamanuur ctepoug 6yc OyTauTIN
YPIBCMWMH 3CPar aMyYATAN XaMT X3parnax OGanraa esyTeHa ©eepHMr yun axunnaraar
canTap xsiHax 6anxbir 3esneger.

JutuinH 63naman: KOnepmno™ Ganaman 6a NUTUIAH 63anaManyyauiiH XapunuaH Herneenen
cygnargaaryn. AX®-r caayynarung 6yy aHrmoTeHauH |l peuenTopbiH aHTaroHUCTyyaTan
XaMT NUTUIAT X3P3rnaxag CUMBIHA NMUTUNH KOHLEHTPaLUM Sprax LUMHX YaHapTanraap UXcax
BaricaH Hb M3433n3racaH. Tunmaac, Konepno™ 6Ganaman 6a NUTUIH 63NaMaNYyaUAr XamT
X3parnax banraa eBYTOHA LyCHbl CUABAHA JIMTUNH KOHUEHTPAUUNH TYBLUMHI TOLOPXOWNSTOH
XAHaXx Ganxbir 3esneger. [13sp Hb LIA3C X66X IMUWAI HIMAI X3parnax Oyn Toxmongong
NNTUIAH XOPT HEeMeeHU 3pCaan ynam UXcax maragnanTtan.

Oamxyynary-yypryya: CakyouTpununH  MassBxmtam  MeTtabonut 6ornox LBQ657 6a
BancaptaH Hb OATP1B1, OATP1B3 6a OAT3-H cybcTpaTyya 6onox 6ereeq BancapTaH Hb
MeHxyy MRP2-H cybcTpaT 6onHo. Tunmaac, FOnepno™ Ganamanunr OATP1B1, OATP1B3,
OAT3-r caatyynardngram (k-Hb: pudbamnuH, ynknocnopuH) éyroy MRP2 (X-Hb: puToHaBup)-
Ta XxaMT X3parnaBan cakybutpunat Oywy BancapTaHbl CUCTEMWUWH YWNOSN  XYWXKUK
6onsowryn. [133px aMyyOUNT XaMT X3P3rnax axrax 60N0H aMUMAraar ayycrax ye4aa MX39xaH
aHxaaparnTtan xaHgax XaparTau.

x0n60200s1 6yxul aMuliH xapunuaH Heseersnenayl Hb!

FOnepno™  Gangmanuur  dypocemua, AOUrOKCUH, BapdapuH, rMapoxnopoTnasua,
amnoaunuH, MetgopMuH, OMenpasosl, KapBeawunosl, BEHWWH CyAcaap TapbX X3parnax
HUTPOrNNUEPUHTIN Oyroy neBOHOprecTpen + 3TUHUMAICTPAOMONTON XaMT X3parnaxag
AMHIN3YMH ay xondorgon dyxmn sMap HAaraH XxapunuaH Heneenen axurnargaaryn 6anna.

MeH aTeHonon, HAoOMeTauUuH, rmubypua Oyy LUMETUONHTIN XaMT X3parnaxaa asMap HaroH
ceper xapunuaH Herneenen yycraxryin.

» CYP450-1avi xapm/LaH Hes1e6/16/1.

XyBupantbir “in vitro”xuincan cypanraaraap, CYP450-H xamaapanta’i SMWIAH HOLTOM
XxapunuaH Heneenen 6ara, yuup Hb KOnepuo™ 6Gangman CYP450 depmeHTUinH
OpOsILOOTONIroop XyBupand opox Hb xsA3raapnaraman 60mHo.

FOnepno™ 6Gangman CYP450 depmeHTumnr egeex Oyry caaTtyynax Hemnee y3yynaarrym
©onHo.

3AM cyananbiH OHUJOT:
»  YWIQTMVIH MEXGHU3M.

FOnepno™ 6anamMan Hb aHrMOTEH3UH-HenpunuamHmui (ARNI) peuenTopbIr XOpPUrfioxX LUMHI
MeXaHU3MTanH 33ParLadd MeH HeNpUITM3MHUAT XOpUrnox (HenTpanbe aHgonentuaasa; H3M)
AaBxap MexaHuaMTanm ©Gereeq 93H3 Hb CaKyOUTPUNUUH  MOIBXUTIN  MeTabonut
cakybuTpunaTbIr yycrax 60noH aHrmoteHsuH Il 1 Tun (AT1) BancapTaHbl aHrMOTEH3WH Il 1 Tmn
(AT1)-r xopurnox ywnanasp TtamnbapnargaHa. HatpunypeTtuk nentug  (HI) 33par
HENPUIM3NHUA OpPONLOOTOMIOOPp 3adapdar NenTUAYYAUNH WMXCANTIdp Hexuengaer 3ypx
cydacHbl gyTmarwunnTtan esyteHs HOnepmo™ 6anaman 3ypx cygacHbl cuctem 6a 6eepeHg
XapunuaH A3MXunuax Henee y3yyngar Hb LBQ657-H gam ynngnasp 60noH BancapTaHbl
aHrMOTEH3VMH lI-r HAraH 33par caatyynax ynngnasap TannbapnargaHa.



HIT Hb ryaHunaTumknasatam xonbooton membpaH-xonbox peuenTopbir UOIBXMKYYITK,
X0€paory gam goxuosnory 6onox uarmpart ryaHo3nHmoHodocdaT (LM®)-H KOHUEeHTpaumnr
nxacraox Gereef T3Ip Hb Cydac TONAX, LIISCHUW AnrapanTbil UX3Crax, TYYAraHUIPUNH
unbTpaunnH Xypablr Typracrax 6a 6eepHMI LYCHbI ypcranbir camkpyynax, peHuH 6a
anbAOCTEPOHbl YYCANTUNAT HAMArgyynax, CUMNaTuK MIOAPAIUMUH CUCTEMUNH WOAIBXUNT
AapaHrynnax, MeH TyyYHYNaH aHTuruneptTpoduk 6a aHTMpnbpoTrk Henee y3yynaar 6anHa.

PeHWH-aHIMOTEeH3MH-anbA0CTePOHbI CUCTEM yaaH Xyralaaraap UOSBXUXMX Hb Cyaac ardmx,
Geepeep HaTpu 6a ycHbI ragariunanT caaTax, 3CUMiH ecenT 6a nponudepaumn UXcax, yrncaap
3ypX-CyAacHbl CUCTEMUIAH YN aXkunnaraa TOHLBIPa3 anfaxan Xyproaar.

BancapTtaH Hb AT1 peuLenTopbir COHFOMSI00P XOPUIioX BOMOH MeH TYYHYN3H aHMMOTEH3NH
ll-xamaapanT anbOOoCTEPOHbI AnrapanTbir JapaHrynnax 3amMaap aHrmoTeH3uH ll-H 3ypx
cynacHbl cuctem 6a 6eepeHa y3yynax ceper Heneer aapadrymnngar 6anHa.

= PapMaxKognHaMIK:

FOnepno™ GanamanunH dapmMakogMHaMuK Henieer camH OypbiH 3pyyn Xymyyc 60soH
3YPXHUI YN axunnaraaHbl QyTMarwunTan eBUYTOHYYAd4 Yr SMUAT HAr yaaa 60noH OfioH
yOoaarMiH TyHraap XaparnaXx YHANcaH Gereeq cypanraaHbl yp AYH Hb  HENPUITUSUHWUIAT
caatyynax 6o5oH PAAC-T H3raH 33par XOpuUriiox HeneeTanr xapyyncaH 6anHa.

3YYH X0BASbIH WaxaH raprax vYagsap Hb (CHc®B) GaraccaH 3ypxHuUi ynn axunnaraaHoi
AyTMmarwnnTtan eBYTOHA BancapTaHTam XxapbLyyncaH 7 XOHOMMWH cydanraa XMncaH bereeq
FOnepno™ 6anamMan  Hb HaTpUH ragarwnanteir  Tortmon  6ycaap 6onoBy  ad
X0nboragonTonroop MXacrax, WaacaHg Ul Md-H X3aMXKa3ar HaMargyynax, LYCHbl CUMB3HA
TOCryypblH HaTpunypetnuk nentnguiH (MR-proANP) GONoH TapxumHbl HaTpPUNYpPETUK
nentnguiH  (NT-proBNP) ypbaan ©6onox N-TercrenunH dparmMeHTUnr BancapTaHTan
xapbuyynsan unyy 6aracrax 6am«aas.

CHc®B-1an eBuTeHyygumnr oposnuyyncaH 21 xoHormnH cyganraaraap KOnepmo™ 6angman
LIA3CaHA TOoCryypblH HaTpunypeTuk nentng (ANP) 6a ulfM®-H xamxaar, cunBang ul M®-H
X3MXK33r ad xonboraonTomroop uxacrax OancaH 6a ynmaap cunBaHg NT-proBNP,
anbgocTtepoH 6a aHAOTENUH-1-H X3MXKI3r aHXHbl TYBLUMHTAM Hb Xapbuyynsan Garacrax
Banxas.

FOnepno™ 6Ganaman meH AT1 peuenTopbIr XOPUrNIOAOr, 9H3 Hb LYCHbl CUMB3HA PEHUHUIA
KOHUEeHTpaun 6a ngsasxm HaMargaarasp 6artnargaHa.

PARADIGM-HF ropumbiH cyganraaraap Hnepuno™ 6angmMan  Hb  C3HanNanpunTaun
xapbuyynean cunBaHg NT-proBNP-H KOHUeHTpaumnr 6aracraxblH 33paruyda TapXuHbl
HaTpunypeTuk nentuanind (BNP) KOHUEHTpaumMir MXacraH, WadcaHg ul M®-H koHUeHTpauunr
NX3CraXk 0amxaa.

Maxa93 BNP 6on HenpunuauHui cybcetpaT, xapuH NT-proBNP 6on tunm 6uww oM. Taraxaap,
NT-proBNP (xapyH BNP 6uw) Hb HOnepuno™ ©6angman x3parnax Ganraa 3ypxHun Yin
axunnaraaHbl gyTMarwmnTan eBYTOHUIM XsiHaxag, unyy TOXMPOMXKTOM Bruomapkep oM.

QTc 3anr HapurBYnaH cygancaH 3pyyn cavH AypblH 3parTanydyyasg XUACIH 3MHIN3YIH
cyganraaraap tOnepuno™ 6Gangmanunr 194mr/206mr 6a 583mr/617mMr TyHraap Har ygaa
X3Parnaxag 3ypxXHuin penonspusaum-g Henee y3yynaaryn 6anHa.

HenpunusuH Hb Tapxu 6a HyracHbl LWWHraHUMK amunounp-6era (A-6er3Ta)-uiH
conunuooHa oponugor ¢epmMeHTYYAUMH HIr OONMHO. Jpyyn cavH AypbiHXaHA4
lOnepno™ 6Gangmanuinr 194mr/206mr TyHraap enepT Har yaaa 2 [OSfI00 XOHOMMMH
TypLIMA X3p3arnaxag nnauebo-ton xapbuyynBan Tapxu HyracHbl WWHraHa A-6era 1-
38-H UXCINT Hb XamaapanTan 6ancaH 6a xapuH Tapxu HyracHbl WKMHraHA A-6era 1-40
0a 1-42-H KOHUEHTpaUuuMWH eepunenTt unpaarym 6awnHa. MIxA33 A33pX Yp AYH Hb
3MHIN3YNH a4 Xxonb6oraonTon 3c3axX Hb Togopxourym 6amraa 6onHo.

» DapMaKOKUHETUK

= nmarpanT:

Yyx xaparnacHui gapaa lOnepmno™ 63anaman Hb 3agapy cakyoutpun 6a BancapTaH yycraag,
uaawwua cakybutpun Hb XyBMpY cakyouTpunat yycragar 6a LyCHbl CUMB3HA XaMIMnH eHaep



KOHUEHTpaumaaa yy>xx XaparfiacH3ac Xonww cakyoutpun Hb 0.5 yarminH gapaa, cakyoutpunat
Hb 2 UarMnH gapaa, BancapTaH Hb 1.5 uarMnH gapaa xypaor. Yyx Xoparnaxag TyWnblH
Broxypaxyn Hb cakybutpung 60%, sancaptaHg 23% 6anaar.

Onepno™ 6anaman gax BancaptaHbl 6uoxypTaxyn 6ycag 6angmang 6anx BancaptaHTam
xapbuyynaxag eHgep 6angar

Onepno™ Ganamanuir egepT 2 yaaa Yy>K XaparfacH1i Aapaa TOHLBIPTaN KOHLUEHTpaumaaa
cakybuTtpun, cakybutpunaTt 6a BancaptaH Hb 3 XOHOMMWH gapaa Xypaar. TaHUBIPTIN
KOHUEHTpauuiH yen cakybutpun 6a BancapTaH Hb WUNA3PXMKA XypuMThan yycragarryi 6a
XapuH cakybutpunat Hb 1,6 gaxuvH xypumtnarggar. KOnepuo™ 6angManuinH CUCTEMUIAH
ynngang, Tyxaunean cakyouTtpun, cakybutpunat 6a BancaptaHbl anuH4 Hb 4 X005 XYHCHUM
3y AMHAN3YMH ay xonodorgon Oyxu Henee y3yyngarryn. axaas Konepmno™ 6angmanuinr
XOONTOW XaMT X3pIrnaxaj BancapTaHbl ynngan 6yypy aMUnnradaHun ynnaan Ho SMHIN3yMH
ay xonborgonTtonroop gopontaor. 9By KOnepno™ 6angmanuir xoonTton 6a eneH anb 4 yeq
X3parnax 60onox om.

= Tapxanrt:

Onepno™ 6angmMan CMMB3IHIMIAH yypartam nxaap xonéoranor (94% - 97%).

HyracHbl WKMHF 6a CMMB3H 03X XapbLyynax y3yyranTuir yHA3CNaBan, cakyouTpunar Hb Lyc-
TapXMHbl XOPUrMIAr 6ara Xamxaarasp HaBTIPHI (0,28%).

KOnepno™ 63naManuiH TOOLICOH TapXanTblH 33M3XYYH Hb 75-103 nuTpuiH XypaaHa banaar.

BuoTpaHcdhopMaun/XyBUpanT:

CakybuTpun Hb acTepasa (hepMeHTUH Heneereep cakyoutpunaT 6onoH xyBuppar 6a
cakybuTpmnat Hb Laalung HUN33 XaMXKaaraap xysupaar 6anHa.

BancaptaH Hb 6ara xyBupaar 6ereeq x3parnacaH TyHrMnH 3eBxeH 20% Hb N metabonut
Xan03pasp TOAOPXONoraaor.

CwuinBaHg rugpokcun-metabonut (<10%) 6ara xamxaaraap To40PXOMMOrA0HO.

CYP450 depmeHT cakybutpun ©Oa BancapTaHbl xyBupantang ©Oara oponugor Gereef
CYP450-g Heneenpger 06anamanyyaoTan XamMT  X3parnaxag dapmakokMHeTukT 6apar
Heneenexeepryn 6anHa.

= Anrapant:

YyX XaparnacHu aapaa cakyoutpunblH 52-68% Hb (UX3HX Hb cakybutpunat xanbapaap) 6a
BancaptaH 6a TyyHuUn metabonutuiiH 13% Hb Waacaap, cakyouTpunblH 37-48% Hb (MX3HX
Hb cakybuTpunat xanbapasp) 6a BancapTaH 6a TyyHUNn meTabonnTuinH 86% Hb eTreHeep
ragarwmngar.

LlycHbl cnnBaHraac ayHmxkaap cakyoutpun Hb 1.43 uar, LBQ657 Hb 11.48 uar, BancapTtaH Hb
9.90 yarunH xarac snrapanTblH Xyrauaartanraap ragarwimsHa.

LLlyramaH_6a wyramaH_6yc YaHap:

Cakybutpun, cakybutpunat 6a BancaptaHbl hapMakOKMHETUK cyanaracaH TYHTMIAH
XYP33HA (24Mr/26Mr-97mr/103mr tOnepno™) wyramMaH  WKMHX  4YaHapTak  60n0X  Hb
CyAanraaraap HOTMOMACOH.

Tycaal 6ynaz xymyycm:
©Hpep HacTaHA (65-c A33u1 HacaHA):

©Haep HacTaHg cakyouTpunaT-unH xyBupanT 42%-c gaaw, xapwH BancaptaHbix 30%-c
A93w 6angar Hb Unyy 3anyy XyMyyCUMHXTIM XapbLyynean omponuyoo 6arnHa. '9xa33, 9H3 Hb
3MH3M3YMNH a4 xonborgonTon Ganraaryn Tyn TyH 30XULUyynanT waapgaragarryi 6anna.

18-c doow HacHbI xXyyx03o:

FOnepno™ 6Gangman 18-c oo HacHbI ©BYTOHA Cyanargaarymn.



= beepHul yun axunnazaaHbl OymmMaawuimal e84meHO:

BeepHuii ynn axwunnaraa 6a cakyGuTpunaT -UAH CUCTEMUWH YUNANUAH  XOOPOHA
XxamaapanTaun 6ancan 6a xapuH BancapTaHg TUM Xxamaapan axurnargaaryn. beepHum ynn
axkunnaraaHbl XeHreH Oyly OyHA 33pruiiH aytMarwmnTtai esyTeHn (30 mn/MuH/1,73 M2 <
pCKd< 60 mn/munH/1,73 M?) AUC Hb cakybuTpunaT-a 6eepHWid yiin axunnaraa X3BWUIAH
eBUYTEOHOeC 2 AaxuH ux GancaH. beepHuin yn axunnaraaHbl XeHreH Gyly AyHAO 33PruMnH

AyTMarwmnnTanm eBUYTeH TyHr 30xuuyynax waapgnararyin. beepHumn ynn axunnaraanbl XyHA

xan6apuitH gytmarwuntan esuteHa (pCK®<30 mn/mun/1,73 m?2) AUC Hb cakyGutpunar-a
2.7 gaxuH UxaccaH 6amB. TUIMMIIC 3HAXYY ByNar eBUTEHS 9XN1334 yr 6anamanunr 24mr/26mr
TYHraap efepT 2 yaaa xaparnaHa. Ep Hb aHaxyy Oynar eBuYTeH yr 63nAMINUAT XaparnacaH
M333n3n xoMmc Tyn KOnepmno™ 6anamManuir maw 60roOOMXKXTON X3P3rnax ECTOMN.

Onanuag 6yn eBYTeHA cyganraa xunrgdaryn. [9xgaa cakybutpunat 6a BancaptaH LYCHbI

CUMB3HIMMH yypartam cantap xonborgaornnr TOOLBOM Avanu3aap ragarwinax maragnan
©aratan 6onHo.

= On32Hul yun axunnazaaHel Oymmaawunmal e84meHO:

OnNarHUN YN axunnaraaHbl XeHreH Oywy AOyH4 33prviH  AyTMarwunTtanm eBYTeHn
cakyobuTpunblH xysupanT 1,5 6a 3,4 JaxnH NX3CCaH, XapuH cakybutpunat-umH xysupant 1,5
6a 1,9 paxuH nxaccaH 6a BancaptaHbl XyBupanT 1,2 6a 2,1 gaxuH NX3CC3H Hb 3pYyN CaunH
AYypPbIH TyXarH HaCHbIXaHbIXTan ONPOoLo0 Bamxaa.

LlecHnin 3ambiH Gernepentuir opyynaag SnarHU YN axunnaraHbl XeHreH XanbapuiiH
aytmarwmntanm esuyteHa (Yawmng-lMeto-ruiHxaap A adrunan) HOnepuo™ 6angmanuinr
X9parnaxaaa TyHr 30xuuyynax waapgnararyi. 3narHun yun axwunnaraHbl gyH4 39prunH
aytmarwmnTtan esyTeHn (Yamng-lNeto-ruiHxaap B anrunan) axnasg 24mr/26Mmr TyHraap
edepT 2 yAaa X3parnaxuur 3esneger. OMarHUN YW axunnaraHbl Xy4 XanoapunH
aytmarwmntan esyteHg HOnepuo™ ©Gangman cyanargaaryd. TURMA3C 3HAXyy Oynar
©BYUTOH[, X3P3rnaxuir 3esnegerryn 60sHo.

= Yecaa eapearsibiH Heree:

KOnepuno™ (cakybutpun, cakybutpunat 6a BancapTaH)-ruiH bapMakokKMHETUK SH3 BYpUinH
apbcTan 60MnoH yrcaa rapsanTtan XyMyyCT anraaryi XoopoHgoo agwun 6anpar (esponeova,
Herpoug, asuar, SsnoHYyyA r.m.).

= XylcHul Hesee:

FOMEPUO™ (cakybuTpun, cakybutpunat 6a BancapTtaH)-ruiH oapMakoKMHETUK 3parTan 6a
3M3rTan XyMyycT sinraarymn agun 6angar.

OM 3YMH OHWJIIOryyA:
* QU3UK-XUMULUH YHOC3H OHUJ102yy0:

KOnepno™24mr/26mr: Hun-uanBap eHreTan, 3yyBaH xanbapTan, X0€p Tan Hb ryarap, Hanyy
MPM3rTan, rmnrap ragapryytam, Har Tangaa «NVR» xamasx, Heree Tangaa «LZ» xamaax
CUMNN33CT3N XanbcaH bypxyynTanm waxman.
KOnepno™49mr/51mr: Tog wap eHreTan, 3yyBaH XxanbapTan, XOEp Tan Hb ryarap, Hanyy
UPMIrTan, rmnrap ragapryytanm, Har tangaa «NVR» xamaax, Heree Ttangaa «L1» XxamMaax
CUNI3CTaN XanbcaH GypxyynTan waxman.
FOnepno™97mr/103mr: Toa-saraaH eHreTan, 3yyBaH xanbapTan, X0EP Tan Hb ryarap, Hanyy
MPM3rTan, runrap ragapryytam, Har tangaa «NVR» xamaax, Heree Ttangaa «L11» xamaax
CUMNN33CT3N XanbcaH bypxyynTanm waxman.

Xagranax Hexuen:

30°C-c gaaLwrym xama xagaranHa. ©epuinH caBnaraan Hb YUArLMATIIC XaMraarnxk xagranHa.
Xyyxag Xypaxryu rasapTt xagrasnHa.

CaBnanTt: 14 waxmanaap 6nUCTepT, LaacaH xalpuartaa 2 6/McTepTali caBnaraaHa.



Onrox Hexuesn: >Kopoop ONroHO.
YunaBapnary:
e HoeapTtuc ®apma C.n.A., Utanus

o bavpnan:yn. MNpoBuHunane CKnto 131, 80058 r.
ToppeAHHyHUMaTa (NnpoBuHUMKM Heanonb), UTtanus

e HoBapTtuc CunHranyp ®apmacstotnkan ManydaktypuHr Npaunset JlTa.,CuHranyp
o bavpnan: 10 Tyac ban NeiH, 637461, CuHranyp.

Taarym wnpan yycax yen 6a/byy daHapblH  Waapgnara  XaHracaH  9Ccax  Tanaapx
M3A33NNMIAT LaxuM xasiraap: drugsafety.cis@novartis.com M343r43H3 Y.

bapkoa: 7612797402658
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to Batch Certificate

Product Name:

Customer's Product
Name:

ENTRE FCT 49/51MG DUP (2X14) R108

Uperio 2X14 tabs 49/51 mg

Global Valuated
Material N°: 740265 Batch N°: TPNFS5
Batch Certificate N°: 1T100200311827
Global Non Valuated
Material N°:
Customer N°: 137773

Customer Name:

MONGOL EM IMPEX CONCERN LLC , ULAANBAATAR , Mongolia

Ship to N°: 137773 Country Code: MN

Ship to Party: MONGOL EM IMPEX CONCERN LLC , ULAANBAATAR , Mongolia

Pharma Outbound Sales Order No

Delivery No: 5002626692. 10 vs. End Customer: 1002234185
Shipped

Purchase Order N° Quantity: 4,000.000

of End Customer: PO-03.06.2025_MEIC(R) Unit: PC

Additional Logistic Information:

Logistic Manager: Nina Versec Date: 20-NOV-2025
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