MEPIAHYH TOQN XAPAKTHPIZTIKQN TOY ITPOIONTOX

1. ONOMAZIA TOY ®APMAKEYTIKOY IPOIONTOX

SEROPIN 25 mg emikaAivppéva pe Aewtd vpévio dtokio

SEROPIN 100 mg gmucoivppéva pe Aentd vpévio diokia
SEROPIN 150 mg emkoivppéva pe AEnTo LUEVIO dtokia
SEROPIN 200 mg gmucoivppéva pe Aentd vpévio diokia
SEROPIN 300 mg emkoivppéva pe AETTO LUEVIO dtokia

2. IIOIOTIKH KAI IOXOTIKH XYN®EXH

Ta diokio SEROPIN 25 mg mepiéyovv 25 mg KoveTlomivig (¢ pOVUOPIKT KOVETLOMIVN).

Ta dwoxio SEROPIN 100 mg mepiéyovv 100 mg kovetiamivig (¢ pOVLAPIKY] KOVETIATIVN).
Ta dokic SEROPIN 150 mg mepiéyovv 150 mg kovetiamivig (©g pOVUAPIKT] KOVETIOTIV).
Ta dwoxio SEROPIN 200 mg nepiéyovv 200 mg kovetiamivig (¢ GOVUAPIKT] KOVETIATIVN).
Ta d1okic SEROPIN 300 mg mepiéyxovv 300 mg kovetiomivig (0g QOVAPIKT KOVETIOTIV).

"Exdoya pe yvoot dpdon:

To SEROPIN 25 mg mepiéyer 7 mg Aaxtolng (povoddpikng), 0,147 mg vazpiov avd dickio kat
kitpwo (Sunset Yellow).

To SEROPIN 100 mg mepiéyet 28 mg Aoktolng (povovopikng) kot 0,588 mg varpiov ava
dokio.

To SEROPIN 150 mg mepiéyer 42 mg Aaxktolng (novodopikng) o 0,882 mg vorpiov: avd
dwokio.

To SEROPIN 200 mg mepiéyer 56 mg Aaktolng (novodopikng) o 1,176 mg varpiov avd
dwokio.

To SEROPIN 300 mg mepiéyxet 84 mg Aoktolng (povovopikng) kot 1,764 mg vatpiov ava
dokio.

Mo tov TAnpn KatdAoyo Tov ekddymv PA. Tapdypoeo 6.1.

3. PAPMAKOTEXNIKH MOP®H

Enucodoppéva pe Aemtd vpévio diokial.

Ta dokic SEROPIN 25 mg eivan apeikvpta kot givorl ypdpotog podoakivi.

Ta dwoxio SEROPIN 100 mg eivan appikvpta kot givor xpodpatog kitptvov.

Ta dokic SEROPIN 150 mg givon apgikvpto kot eivor xp®dUATOG VTOKITPIVOL.
Ta dwoxio SEROPIN 200 mg eivan appikvpta kot givotl ypodUOTog AEVKOV.

Ta d1okic SEROPIN 300 mg givon apgikvpto kot eivor xp®dUatog AeVKo.

4. KAINIKEX MAHPO®OPIEX
4.1 OepomevTikég evoeilelg

To SEROPIN gvésikvutat:

e o1 Bepancio g oyloppévelag
e o1 Bepameio TG SUTOAKNG draTapoynS:
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0 Ta ) Bepoameio TV petpiov oG CORUPOV LAVIOK®OV ETEGOSIMV GTA TAOIGLO TNG
SUTOAMKNG draTtapoayng

0 Ta mv Ogpancio Tov pelldvov koTabMTTIKOV €nelc0diov oto TAaiclo NG
SUTOAMKNG dratapoyng

0 Ta v wpdinym TG LROTPOTNG UAVIOKOV 1 KOTAOMATIKOV EMEIGOOIMV GE
ao0evelc e SUTOAIKY| dtoTaparyr], Ol OTTO101 TPOTYOVUEVMG ETYAV aVTOTOKPLOEL 0N
Bepamneia pe KoveTIOMIVN.

4.2 Aocoroyio Ko TPOTOS YOPNYNONS

Yrhpyovv O10popetikd 00GOAOYIKA oyfuato yio kdbe &voelln. Qg ek tobTOoL TPEMEL VOl
dtopoiiletor 0Tt ov acBeveic AopPdvouv EexdBopeg TANPOPOPIES AVOPOPIKA HE TNV
KATAAANAN 00GoAOYiO Y10l TNV KOTAGTOGCT TOVG.

To SEROPIN pmopet va yopnyeiton pe 1| xopic tn Aqyn Tpoenc.

Eviiixec

INo ™ Bgpancio Tng oploppéverag

IMa ™ Bepancia g oyloppévelag, 1o SEROPIN mpénetl va yopnyeiton 000 popég tnv nuépa.
H cvvolikn nuepnota 5601 yuo Ti¢ T€66EpLg TPpAOTES NUEPEG ™S Bepaneiag eivar 50 mg (tnv
In nuépa), 100 mg (tnv 2n nuépa), 200 mg (tnv 3n nuépa) ko 300 mg (v 4n nuépa). Amo
mv 4n nuépa kol pETA, M 06om Bo mpémer vo eEatopkeveTon €vtdg Tov  cuviBovg
OTOTEAECUATIKOD €VPOLG dOceMV, Tov Kvpaivetar omd 300 g 450 mgmuépa. Avaroyo pe
TNV KAWVIKY amOKplomn Kat Ty avoyn kdbe acBevois, 1 060 Umopel vo TPoGaPLOCTEL EVTOG
gvpovg amd 150 émg 750 mg/muépa.

INoe ™ Ogpaneio TOV perpiov {0¢ cofapdV HOVIOKOV ETEIGOOIOV OTN . SUTOAKN
owaTapay

Mo v Bgpomeio TV poviak®V enelcodiov mov oyetilovtal pte SUTOAIKY| -dtutapoyn, TO
SEROPIN mpénet va yopnyeitoan 600 @opég v nuépa. H ovvoiikn nuepnioto d6om yia Tig
Té00EPIg TPMTEG NUEPES TNG Bepameiog etvar 100 mg (tnv In nuépa), 200 mg (v 2n nuépa),
300 mg (v 3n nuépa) kar 400 mg (tnv 4n nuépa). Ieportépw npocapoyr g docoroyiog
péxpt T 800 mgmupépa v 6M Muépo, mpémer vo yivetow pe avénon g ddong oy
peyoAivtepn amd 200 mg nuepncing.

H 660om pmopel va mpocappooctel evtodg evpovg amd 200 émg 800 mg/muépa, avdioya pe v
KAMVIKN armokpion Ko v avoyr| kébe acBevovg. To cbvnbeg amotelespatikd €Hpog 00GEMV
rkopaiveron amd 400 Eog 800 mg/muépa.

INo ™ Bgpancio TOV pelovov KOTOOMATIKOV ETELG00IOV 6T SUTOAKT draTapayr)

To SEROPIN mpémer va yopnyeiton pio eopd v nuépa mpwv v Ppadwvr kotdxion. H
GUVOAIKT MUEPNTLO dOCT YO TIC TPMTEG TEGTEPLS MUEPES TG Bepameiag eivor S0 mg (In
nuépa), 100 mg (2n nuépa), 200 mg (3n nuépa) kot 300 mg (4n nuépa). H ocvviotodpevn
nuepnoo doom givor 300 Mg. e KAVIKEG HeAETES, Oev mapatnpnOnke emmpdsOeto 6QEAOG
otV opdda mov AduPave 600 mg ce cvykpion pe v opddo mov AduPave 300 mg (BA.
napdypaeo 5.1). Mepovouévor acbeveig uropet vao wpeAnfovv amd v doom twv 600 mg.
Aodoerg peyorvtepeg amd 300 mg mpémet va apyilovv va yopnyovuviat amd yiTpos Tov YoV
eumepio ot Oepameion NG SIMOAMKNG dtoTapaynG. L& LEULOVOUEVOVS acbeveic, oe oxéon e
™V avoyr|, ol KAMVIKEG HeAETeC Exovv dei&etl OTL umopel va eEetaotel peimon g d0ong o€ val
erdyioto 200 mg.



INo v Tpéinyn vTOTPORNS 6T SLTOAKI] SraTaPayT)

Mo v TpdAnyn VIOTPOMNG HOVIOKADV, WKTOV 1 KOTAOMITIKOV ETEIGOOIMV OTY SUMOAKY
dwtapoyn, acbeveic mov €yovv avtamokplBel omv kovetiamivny Yo ofeio Oepomeio ™G
SMOMKNG dratapayng TPEMEL

va ovveyicovv v OBepaneio oty 10100 doon. H d6on pmopei va mpocaplootel avaroyo pe
™mv KAMVIK] omdkpion Kot ovoyn] Tov kdbe acbevovg evtdg Tov €0Hpovg dOCEMV, OV
Kopaiveral omd 300 £og 800 mg/Mmuépa yopnyovpevn dvo eopég v nuépa. Eivar onpavtiko
N YUUNAOTEPT OMOTEAEGUATIKY SOOT VO Yp1GIHLOTTOLEiTOL Yia T Bgpameio cuVTHPNOTGS.

Hliouévor
Onwg ko pe aGAlovg aviiyvywotkovs moapdyovteg, to SEROPIN mpéner va ypnoonoleiton

LLE TPOGOYN GTOLG NAMKIOUEVOLGS, Waitepa Katd TNV mEPiodo g Evapéng g Bepamneiag. O
pLOUOS abEnong g doomg tomg ypelachel va elval mo apydg Ko N MuepNola. BEPATELTIKN
d00T WKPOTEPN OLTNHG TOL Yopmyeital oe vedtepovg acbevels, avdioyo pe TNV KAWVIKNY
amdkpilon Kol v avoyn kabe acbevovg. H péon tyun kabapong tng xovetwomivng amd 1o
nAdopa nrov katd 30 - 50% pelowpévn oTovg VIEPNAIKEG, GE CUYKPLION LE TOVG VEOTEPOLG
acBeveic.

H amoteleopotikdtro Kot 1 ac@dreia dev £xel agloroynbel oe acbeveig v twv 65 eTdv pe
KataBMaTIKd £mecdO10 6TO TAAICLO SITOAKNG SLOTOPOYNG.

Houdrazpirog winboouog

H xovetwamivn de ocvviotdton yu ypnon o€ mondid Ko eprpouvg katw tov 18 etmv, Adym
EMeyng dedopévav mov va vmootnpilovv TN ¥pnon o€ avTHV TV NAKlokn opdda. Ta
dwbéoipa otoryeion amd eEAEYYOUEVEG LUE EIKOVIKO QAPLOKO KAVIKEG HEAETEC TapovatdlovTal
oT1g mapaypdeovg 4.4, 4.8, 5.1 ko 5.2.

Negpikn dvalertovpyio
Agv glvar amopaitntn 1 Tpocapoyn e 0ocoroyiog oe acbeveig pe veppikn duoAettovpyia.

Hrouixn dvalertovpyio

H xovetamivn petafoiriletor oe peydio Pabud oto nrap. Xvvenmg 1o SEROPIN mpémetl va
yopnyeitanl pe mpocoyn o€ acbeveig e yvooT NIOTIK SLCAEITOVPYiQ, 1O1H{TEPO KATA TNV
nepiodo g évapéng g Bepanciog. Ot acbeveig pe yvowot nratikn ducAeitovpyio Bo Tpémet
va Eextvobv pe 25 mg v nuépa. H doon mpémer va avédvetal xatd 25 éwog 50 mg v
nuépa, péEYPL TV emitevén ATOTEAECUATIKNG d0GOAOYING, aVAAOYO HE TNV KAWVIKY| omdKkpion
Kol TNV ovoyn kabe asBevouc.

4.3 Avtevoeitelg
YnepevaioOnoio ot dpacTikny ovcio 1 6€ KATOW0 amd To, £KJ0Y0 TOV AVOPEPOVTOL GTNV
mopaypapo 6.1.

H ovyypovn yopriynon pe avaotoieig tov coevidpov 3A4 tov kvtoypmpatog P450, ommg
avaotoAeig ¢ HIV-tpotedong, oaviipvknriackol mopdyovieg g opddag tov aloAdv,

epvBpopvkivn, KAapiBpopvkivn kot vepalodovn avievosikvotol (BA. mapdypao 4.5).

4.4 E101k€c TPoEOOTOU|OELS KOl TPOPVAAEELS KOTE TN Ypion



KoBng to SEROPIN éyxer apretéc evoeifelg, Oa mpémel va Aopfdvetor veoyn to mpo@il
aoQOAElag o€ oyéon He TNV EEATOMKELUEVN O1dyvmorn Tov acBevohg Kot Tn d00M Tov
xopmyeitat.

Houdratpikdc TAnBvopodg

H xovetwamivn de ocvviotdton yu ypnon o€ mondid Ko eprpouvg katw tov 18 etmv, Adym
EMenyng 6edopévav Tov vo VTOSTNPILOVV TN ¥PNoN G AVTHV TNV NAKLKN opdda. KAivikég
HEAETEC e KOVETIOMIVY £xoVV dei&el OTL eMMALOV TOV YVOGTOD TPOPIA AGPAAELNG TOV EXEL
npoodoplotel oe evilikeg (PBA. mopdypago 4.8), cvyKekpyléveg ovemBOUNTES eVEPYELEG
EUQOVIOTNKOY UE UEYOADTEPT GLYVOTNTA O ALY KOl €OV G CULYKPION LE TOLG
eviidikeg (avénuévn Ope€n, avénoelg otV TPoAaKTivi) TOL 0pov, EUETOG, Pvitida Kot
OLYKOTY]) 1 UmOpel Vo €Y0UV  SPOPETIKEG EMMTMOELS Yo Toudld Kot  €Pnpoug
(eEomupopdikd  ocvuntopato kol evepebotdTrTa) kot pio  avemBountn  evépyeia
dwmiotdbnke 0Tt dev €xel mapatnpnbel oe peAétreg evniikwv (avéNoElg otV aPTNPLOKN
nieon). Emiong, é&yxovv mapommpnOel petaforés otig efetdoelg g Aettovpyiog TOL
Bupeoeldovg oe modLd Ko eprfoug.

EmumAéov, ot pakpompdbeopec emmtdoelg oty ac@dieio tng Bepaneiag pe KoveTomivn oty
avamtoén kot wpipovon dev Exovv perendetl mépav tov 26 gfdopddowv. Or pokpoypdvieg
EMNTMOGELS OTY| YVOGLOKT KO CUUTEPLPOPIKT AVATTLEN OEV Eival YVOOTEC.

Ye eAeyOUEVEC LE EIKOVIKO QAPULOKO KAVIKEG HeAETeg o€ moudld kot epnPovg acbeveic, n
KOVETLOMIVY] GLOYETIOTNKE HE piot ovénuévn eppdvion eEOmupadkov copntopdtov (EPS)
o€ GUYKPIOT LLE TO EIKOVIKO Qappoko o€ acbeveic vod Oepameio yio oylloppévela, SImOAKN
pavia kot dSurolkn KatdbAwym (PA. mapdypago 4.8).

AvTokToVio/ o TOKTOVIKOG 10£0GLOG 1) KMVIKT) EMOEivon

H xotdbilnyn ot dutodkn dwotapayn oxetiCetoar pe avénuévo Kivouvo yio aUTOKTOVIKO
OE0GO, OVTOTPOVUOTICUO KOl 0VTOKTOViN (TeploTatikd mov oyetilovion pe avtoktovia). O
Kivouvog avtog eppévet péxpt va vapéet onuavtikn Peitioon. Kabog n eitioon uropei va
UMV TOPOLGLOCTEL TIG TPAOTEG Alyec M meplocoTEPES ePdoudoeg Bepomeing, ol acbeveig Oa
TPEMEL VO TOPAKOAOVOOVVTAL TOKTIKE péEYPL va vVtapEet Tétota Pedtioon. Zopemva pe v
KAMvikn eumelpia, o kivovvog avtoktoviog pmopel va ovénbel ota mpoto oTdol NG
Beitiwong.

EmumAéov, ot ylatpoli mpémet va e€etdcovv tov mbavo Kivouvo eneicodinv mov oyetiloviot pe
ovToKTOViOL LETA oo amdToun dtokomn G Bepameiog pe KOveTIOMiv, AOY®D TOV YVOGTOV
nopaydvTov Kivdohvou g vrd Bepaneiog acévelog.

AANEG YUYLOTPIKEG KATOGTAGELS YO TIG OMOIEG GLVIAYOYPOPEITOL 1 KOVETLOMIVY] UITOPOHV
eniong va ovoyeticbodv pe avEnuévo kivouvo TEPIGTUTIKMV GYETILOUEVOV LE OLTOKTOVICL.
Emmpdobeta, avtég ov Kataotdoelg umopel vo cuvumapyovv pe peilova katabimticd
eneloodw. ['a o Aoyo avtd, ot idtec TPoPLAAEEIS oL TaipvovTot Katd T Oepaneio achevmdv
pe peifova katablmticd enelcddio o mpémetl va maipvovion kKot Katd tn Oepaneio acOevov
HE AALEC YOYLOTPIKEG OLOTOPOLYEC.

AcBevelg pe 10TOpIKO TEPOTATIKOV OYETLOUEVOY UE  dvTOKTOVIO, T €Keivol Tov
TOPOVGIALOVY CTUOVTIKOV BaBpod auToKToviKO 10e0cud TTpty omd v Evapén g Bepameiog
elval yvwotd 0Tl O1aTpEYouy HeYOADTEPO KIVOLVO Y10 OLTOKTOVIKEG OKEWYELG 1) OMOMELPES
OLTOKTOVIOG Kot YU onTO TPEMEL VoL TAPOKOAOVOOHVTAL TPOCEKTIKA KT TN ObpKELL TNG
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Oepaneiog. Mo peTa-0vOADOT EAEYYOUEVOV HE EIKOVIKO QAPUOKO KAIVIKOV OOKIUDV e
avTikoTtaOMITIKG  @apuoka o€ eviAIKeg ooBevelg pe yoylotpikés owatapoayss, £0€1Ee
aLENUEVO KIVOUVO OTOKTOVIKNG GUUTEPIPOPAS LE TO. OVTIKATOOMMTTIKA GE GUYKPION UE TO
EIKOVIKO Pappako og acbeveig nlikiog kAT TV 25 eTMOV.

Y1evi) mopakoAovOnon TV acevdv Kot Wtaitepa aVTOV TOL daTpEXOLVY VYNAS Kivouvo Ba
TPEMEL VO, GLVOLALETAL LE TN QUPUOKEVTIKY ay®Yyn], Wwaitepa otV apyn ¢ Bepamneiog kot
HeTd amd aAlayég otn docoroyia. Ot acBeveic (Kot avtol mov @povtilovv Tovg acbeveis) Oa
TPEMEL VO, Elval 6€ EMOYPOTVION GYETIKG LE TNV OVAYKT) TOPOKOAOVONGNS Y10 OTO10OTOTE
KAMVIKTY] €MOEIVOOT, OLTOKTOVIKT] GUUTEPLPOPE 1| OKEWYELS Kol aoLVNOI0TEG OALOYEC O
CLUTEPLPOPE KOl VO avalnTHoOOVY GUEGH 10TPIKTY] GLUPOVLAN] €QV TOL CULUTTOUATO VT
enpaviciovv.

Ye Bpayvypovieg eAeyYOUEVES LE EIKOVIKO QAPUOKO KAWIKEG neréteg acbevav pe peilova
KOTAOMATIKG €MEGO00. G€ OUTOAIKY] dlaTopayn mopatnpnOnke avénuévog Kivovvog
TMEPLOTOTIKMOV GYETILOUEVOV LE QVTOKTOVIOL GE VEAPOVG EVIAIKEG aoBeveig (MAkiog KAT® TV
25 €1®V) GTOVG OMOIOLG YOPNYNONKE KOVETIAMIVI] GE GUYKPION HE OVTOVG GTOLG OMOI0VG
xopnynnke ewoviko eappakxo (3,0% évavtt 0% avrtictoya). Mia faciopévn otov TAnbocud
avadpoUIKN HEAETN TNG KoveTwomivng Yo T Oepameio acBevav pe peilova KotabMmTikn
dwtapoyn £0e1&e avENUEVO KIVOLVO OTOTPOVUOTIOUOD KO 0VTOKTOVIOG o€ aoBeveic nAkiog
25 émg 64 etV YOPIG 1OTOPIKO OLTOTPOVUATICHOD KOTA TN SldpKew NG YPNONG NS
KOVETLOMIVIG e OAAL VTIKOTOOAMITTIKA.

Metafoiucog kivouvog

Me dedopévo tov Kivouvo emideivmong Tov PETAPOAKOD TOVS TPOPIA, TEPIAAUPAVOUEV®DY
petafolmdv Tov Bdpovg, g YAvkolng aipotog (PA. vrepyAvkaipio) Kot T@v Mmidiov, Tov
Exovv mapatnpnel oe KMVIKEC HEAETES, O1 LETOPOMKES TOPAUETPOL TOV ACOEVDV. TPETEL VL
npoodopilovtar katd tov ypdvo G Evapéng ¢ Oepameiog kot ot petoforéc TV
TOPOUETPOV OVTOV TPEMEL VO, EAEYXOVTOL TOKTIKG KOTA TN otdpkew g Oepameiog. H
EMOEIVOON OVTOV TOV TOPAUETP®V TPEMEL VO AVTILETOTILETOL OTMG EVOETKVVTOL KAIVIKA (BA.
emiong mapdypago 4.8).

EEomupapdikd copuntodpatae

Ye KMVIKEG HeAETEG EAEYYOUEVEG LE EIKOVIKO QAPLOKO GE EVIIMKEG 00OEVEIG 1) KOVETIAMIV
OLOYETIOTNKE HE avENOM ™S oLYVOTNTOG EUEAVIONG EEOTLPAUIIIKOV CUUTTOUATOV CE
oLYKPLON UE EIKOVIKO PApoKo o€ acBeveic mov aviyeTonicOnkay yio peilovo KatabAmtikd
EMELGOOL0 6 SMOAIKY| Oratapayn (BA. wapdypapo 4.8 kor 5.1).

H ypnon g xovetiamivng £xel cvuoyetiotel pe v avamtuén akadnoiog, mov yapoktnpiletal
amo pio VTOKEEVIKA SLGAPESTN | PACOVIGTIKY OvIIoLYIO KOt 0VAYKT Yl KIVIoT) IOV GUYVE
ovvodeveTon amd pio advvouio va koabicel 1 va mapopeivel oe akvnoio. Avtd givor mo
mlavo va cupPel evtog Tov Tpdtev efdopddwv tng Bepaneiag. Xe acbeveic mov gpeavifovv
OLTO TOL CUUTTOUATO, 1) AOENGT TNG 000G Umopel va, etvon emiPAapG.

Owiun dvokivnocia

Edv eppoaviotovv onueio Kot copmtopato Oyiung ovokivnoiag, 0o mpénel va e€etachel 0
peioon

™mg 060omg N M olakomn ¢ Kovetamivig. Ta cvopntdpata Oyiung dvokivnoiog pmopet va
eMOEVOOOVV 1 KON va epLeavicBovv petd ) dtakont| g Bepaneiog (BA. mapdypogo 4.8).




YmvnAia xon CaAn

H Oepomeio pe xovetiamivn) ovoyetiommke pe VAVNAMO KOl GYETIKA CUUTTOUATO, OTMG
kataotoA (BA. mapdypoaeo 4.8). Xe kMvikég peréteg ywo ™ Oepameion Tov acbevov pe
dumokn katdBiwym, N Evapén NTov cuvnbwg péca otig 3 TpmTeg NUEPES Bepameiog Kot fTav
Kopiog Mmog €wg pétplag €vtaomns. Acbevelc mov Pudvovv évrovn vmvnAlo pmopet va
ypewloviol mo vV emKow®via Yo TovAdyotov 2 gfdouddeg amd v €vapén g
vovnAiog 1 péxpt va Pertiwbodv ta cvuntodpato Ko pmopet vo e€etaotel dtakomn TNg
Bepamneiog.

Opbootatikn vrdtaon

H Bepaneio pe xovetiamivn £xel cvoyetiobel pe opfoostatikny vrdtaon kot oyxetiky) Laan (PA.
napdypaeo 4.8) ta omoia, 6T®G 1 VIVNALL ekdnidvovtal cuVHOMS Katd TV apytkn Tepiodo
G TItAomoinong g 0o6ons. Avtd Ba umopovoe va avEnoet v mOavOTNTO TPAVUATICUOD
amo atvynuoe (TTaon), Wiaitepa 6Tovg NAMKIOUEVOLS. £2g ek TOVTOV, ot aoBevelg Ba Tpémel va
ovpPovievovtal va etvarl TpooekTiKol pHEYPL va e£otkelwbovv pe Tig mBavES TapeVEPYELES TOV
QOPHLAKOV.

H xovetiomivn mpémet va ypnoylomoteital e mpocoyn oe acheveic pe yvoot kapdioyysiokn
vOGO, AYYEIOEYKEPAAKT VOOO N GAAEG KATOOTACELS e Tpodiabeon Yo vdtaot. [Ipénet va
e€etdleton to evoeydpevo pelmong g 006oNS, N NG MePLosoTEPO Pabpaiog avénong, v
ovpuPet opbootatikn VTOTACT, W0iTEPO GE A0OEVEIG e VTOKEIEVT] KOPOYYELNKT VOGO.

20VOPOUO VIVIKNG ATVOLaG

Y& aobeveilg mov ¥pnoonoloHV KoveTomivny £yl avagepbel cuVOpopo vvikng dmvoreg. H
kovetwamivny Bo mpémer va ypnouomoleiton e mpocoyn o€ acbeveig mov AapBdvovv
TOVTOYPOVO KOTAGTUATIKA TOV KEVIPIKOD VELPIKOD GUGTNUATOG KOl 0L OTTO101 £Y0VV. IGTOPIKO
N Bplokovtal o€ Kivouvo Yo LVVIKY Arvold, OTwS EKEVOL TOL givan VITEPPapor/TOYVCAPKOL 1)
elvan dppeveg.

2mocuot

Ye eheyyoueves KMVIKEG MeAETEG dev VINMPEE Kapia dlpopd 6T GLYVOTNTO EUPAVIONS
OTOGU®V o€ aoeveig Tov Elafav KoveTiamivny 1| EoViKO Pappako. Agv vdpyovv dtobéoipia
oToyEln Yoo TNV EMMTOON TOV ONACUOV G acHEVEIC PE 10TOPIKO O0TOPUYNG CTAUCUDY.
Onwg xot pe dAA0 avTIyLY®OIKA, CLVIGTATOL TPOcoYN KoTtd Tn Bepameio acOevov pe
10top1kd omocpumVv (BA. mapdypago 4.8).

Kokonfeg vevpoinmtikd cdvopouo

To xokdnBeg vevpoinmtikd cOVOpopo €xel cvoyetiobel pe v aviyvyooikn Oepameio
ovumepthapupovopevng g kovetamivig (BA. mopdypapo 4.8). Ot kMviKég ekdNADGCELQ
neptlopfdvouv vrepBeppia, petafoiny S VONTkng Koatdotaomg, LIk dvokapyia,
00TAOE. TOV  OVTOVOUOL VELPIKOD GULOTHHATOG Kot  ovénuéva  emimedo  KPEATIVO-
QPOOPOKIVAONG. & pio TéTolo TEPIMTM®ON, 1N KOLETIOMIVY TPEMEL VO OLOKOTTETAL KOL VO
TOPEYETAL KOTAAANAN 1 Tpikn mepiBoiym.

20fBapn ovdetepomevio Kot KOKKIOKVTTAQ oL
Ye KAMvikéc peléteg pe wovetwomivn €xer avagepBei cofoapn ovdetepomevia (aplBuog
ovoetepopiwv <0,5 X 109/L). O1 mep1ocdTEPES TEPMTMOELS GOPaPNG OLOETEPOTEVING

6



eupavicnkav péoa oe Alyovg punveg amd v Evapén g Bepameiog pe kovetwamivn. Aegv
VILAPYEL EQPAVIG GLOYETION UE TN d00o1m. Me Bdon v eumelpio petd v KukAopopio Tov
TPOIOVTOG, OpIopEVES TepmTOSES NTav Bavatneopes. [TBavol mapdyovieg kivovvov yia
ovoetepomevia mepAapavovy TpodTapyovia yopunio aplfud Asvkoxkvttdpov (WBC) kot
IOTOPIKO  QOPUOKOETAYOUEVNG — ovdetepomeviag.  QoTdG0, OPIOUEVEC  TEPUTTAOOELS
enpaviotnkav oe acbeveig ywpic mpovimdpyovieg mapdyovies kvovvov. H kovetiamivn Oa
npémet va drokdmteton oe acbeveic pe aptBpd ovdetepdpiov <1,0 X 10%L. O acbeveic Ha
mpéMeL va. mopoakolovBodvtor Yo onueion Kot cuumTdpaTo Aoipuméng Kot vo eAEYyxeETOl O
apOpdC ovdeTEPOPIAV (Léypt v vIepBovy Tov apdpd <1,5 X 10%L). (BA. mapdypago 5.1).

H mepintwon g ovdeteponeviag mpémel va e€etdleton oe acbeveic mov mapovsidlovv
AotpmEN 1 mopetd, Woitepa ML AMTOLGIOG ELPAVAOV TPOIOOESIKMOV TOPAYOVI®V KOl TPETEL
Vo ovTIHETOTILovTol OTmg eivol KAMVIKA aropaitnTo.

[Ipémer vo odivovtor otovg aoBevelg odnyieg vy dueon avagopd TG  EUPAVIONG
ONUEIOV/CUUTTOUATOV  EVOEIKTIKOV OKOKKIOKVLTTOpOpiaG 1N Aoluwéng (my. moupetdc,
advvapio, ANBapyog 1} TOVOLALLOG) G€ 0mO10dNTTOTE YPOHVO KOTA TN dtdpKeLlo TG Oepameiog |e
SEROPIN. Xtovg ac0eveig avtig g Katnyopiog Tpemel vo Slevepyeitol QUESN LETPNON TOV
Aevkokvttdpov (WBC) kot tov andAvtov apiBuod ovdetepdpiiwv (ANC), Wwitepa 6tav
amovotdlovy TPodladectkol TapayovVTEC.

AvtiyohMvepykés (LOVGKOPIVIKES) OPAGELS

H vop-kovetamivn, évog evepydg petafoAitng g KOVLETWOMIVNG, €xEl HETPLOL €M oYLPN
OLYYEVEWL TPOC OPKETOVE VLTOTVTTOVG HOVOKOPIVIKAOV LIOJ0YEMV. Avtd GLUPAAAEL GTIG
AVETOOUNTEG EVEPYEIEG OVTOVOKADVTIOG OVILYOMVEPYIKEG OpAcElS, OTOV 1 KOLOTIETIVN
YPNOUOTOIEITOL OTIC CUVICTOUEVEG O00GELS, OTAV YPNCLUOMOLEITOL TALTOXPOVO, e GAAL
(QAPUOKO, TTOV £YOVV  OVTIYOAVEPYIKN] OpACT KOl G€ KOTAoTAoN vrepdocoroyiog. H
KOVOTIETIVY] TPEMEL VO YPNCIUOTOLEITOL LE TPOGOYN € acbeveig mov AauBdvovv @dppoko
OV  €YOLV  avTiYOMVEPYIKES (HOovoKapVIKEG) Opdcels. H  kovatemivny mpémer  va
YPNOLUOTOIEITAL LE TPOGOYN O€ OGOEVEIS e LIAPYOVCO OAYVOON 1| TPONYOVLUEVO 1GTOPIKO
KOTAKPATNONG 00Pp@V, KAVIKA GNUOVTIKY LIEPTPOPIN TOV TPOCTATY, EVIEPIKY| amdPpain 1
OLVOPEIC KOTOOTACELS, OVENUEVT €vOOQOAApID Ttieon 1 YAAOKoUo KAEWGTAG Yoviag (BA.
napaypaeo 4.5, 4.8, 5.1 ko1 4.9).

AMnAemidpboslg
BA. mapdypago 4.5.

H ovyyopnynon xovetiamiving pe évav 1oyvupd emaywyéo TV MTATIKOV evIOU®V OTmO¢ 1M
kapPapalenivi 1 1 EAVLTOTVY], HEWOVEL CNUOVTIKA TIC CVYKEVIPAOGELS TNG KOVETIAMIVIG GTO
TAQGLLOL KOl UTOPEL VoL ETNPEAGEL TNV OTOTELECHOTIKOTNTO TG Oepameiog pe KoveTwomivn. Xe
acBeveig, mov AapuPdavouv Evav emaywyéa TV NIOTIKGOV viOH®V, N évapén g Bepaneiag pe
KOVETLOMIVY TPEMEL VoL YiveTar Ldvo OTav 0 Y1aTpdg EKTIUNGEL OTL TO OPENOG TG Bepameiag e
KOVETIAMIV VIEPIGYVEL TOV KIVOHVOL O TN O10KOTT TOV EXAYMYEN TOV NTATIKOV EVEOU®V.
Eivon onpovtikd, omowadnmote aiiayr| otn Oepaneio pe tov enaymyéa, vo YivETol GTOO0KA
Ko EpOcOV amarteital, va aviikadiotatot and Evav un-eroywyéa (T.y. PaATpoiKo vatplo).

Xopotkd Bapog
[TpocInyn coupatikod PBapovg £xetl avapepbel oe acbeveic mov Exovv vroPAndel oe Bepaneia
L& KOVETIOMIV Ko TPETEL VO TALpoKoAovBovVTOL Kot Vo EAEYYOVTAL OTG EVOETKVLTOL KAVIKE
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COUPOVO HE TIS OVIWVYWOOIKES KotevBuvtnpleg odnyieg mov  akolovBovvior  (PA.
mopoypaeovg 4.8 kai 5.1).

Y rnepylokoyio

‘Exel omdvio avoaeepbel vrepyAvkoipio koum avamtoén 1 emdeivoon tov SPntn mov
TMEPIOTOCIOKE OCULVOEETAL HE KETOEEWON N KOUO, CUUTEPIAOUPOAVOUEVOV  OPIGUEVOV
Bovatneopov mepmtdcemv (PA. Tapdypoaeo 4.8). e 0pIGUEVEG TEPIMTMOGELS, £XEL avapepOel
TPONYOLUEV] aBENON TOL COUATIKOV Pdpovg mov umopel vo givor  mpodiabectkdg
TOPAYOVTAG. ZVVICTATOL KOTAAANAN KAWVIKT TopaKoAoHONoN GOUG®VA LUE TIG OVTIYVYMOGIKEG
KatevBuvinpleg oonyieg mov axoiovBovvratl. AcBeveig vmd Oepameio pe omorodnmote
AVTIWYVYWOOIKO TOPAYOVTH GUUTEPIAAUPBOVOUEVG TNG KOVETLOMIVNG, TPETEL VO, TOPATIPOVVTOL
Yoo onueion Kot SOUTTOUOTO VIEPYAVKapiaG (OTmg moAvdnyio, ToAvovpio, Tolveayio Kot
advvapio) Kot acBeveic pe cokyapmdon Safntm 1 He TapAyovTeEG KIVOLVOL Yo GOKYOPMON
SN mpémel va TapakoAovOOVVTOL TOKTIKA Yo EMOEVOON TOL EAEYYOL TG YALKOING. To
cONOTIKO Bapog TPEMEL VO, TOPAKOAOVOEITOL TOKTIKAL.

Awmidw

Y& KMVIKEG PEAETEG Le KoveTomivn TapatnpnOnke avénon tov tprylvkepdioyv, g LDL kot
™G OMKNG YoAnotepoAng kot peiwon tg HDL yoAnotepding (PA. mopdypago 4.8). Ot
HETOPOALG TOV MOV TPETEL VO AVTILETOTILOVTOL OTTMOG EVOEIKVUTOL KAMVIKA.

Hopdrtacn tov QT dwwoToToc

211c KMVIKEG SOKIUES Kat Katd Tn ypnon cvpewva pe v [epiinyn tov Xapoktnpiotikov
tov Ilpoidvtog,  xovetwamivn dev ocvoyeticOnke pe poviun avénon oto amoivta QT
dtotnuato. Metd tnv kKukKAopopia Tov TPoidvTog £xel ovapepOel TAPATAOT TOL SLUGTIUATOG
QT pe v kovetwamivn og Bepamevtikég 000elg (PA. mapdypapo 4.8) Kol 6 VIEPdOcOLOYia
(BA. mopdypago 4.9). Onwg wor pe GAAD oVTIYLY®TIKE, omotteitor mpocsoyr Otav 1
KOVETLOTIVN] cuyyopnyeital o€ achevelg pe KOPIOAYYELNKEG VOGOUE 1) OTKOYEVELIKO 1GTOPIKO
napdtaong tov QT dwotiuatog. Emiong, amatteitor mpocoyn oOtav 1 Kovetwomivn
ovyyopnyeiton gite pe eappaxa mov gival yvootd ott mopateivoov to QT dbdommua 1 pe
VELPOMTITIKA, W1aitepa o€ NAMKIOUEVOVS, 6 acbeveig pe ouyyevég cvivdpopo mapdtaong QT
OLGTAIATOC, CUUPOPNTIKN KOPOIOKY OVETAPKELD, KOPOLOKY VIEPTPOQi0, VLTOKOALOUIO 1)
vropayvnoloupia. (BA. tapdypoeo 4.5).

KapdropvondBeio ko Mvokapditido

KoapdopvondBeio kot pookapditida €xovv avoapepbel oe kKAViKEG peEAETEC Kol KATd TN
OLIPKELD TNG EUTEPIOG UETA TNV KLUKAOQOPiO, OCTOCO Ogv £xel TEKUMPLwOel a1TioA0YIKT
oyxéon pe v xovetamivn. H Bepancio pe kovetianmivn npénel va enaveetaletol oe acbeveig
pe vroyia kapdlopvomddelog | LLOKAPIITIONS.

Awoxomn
Metd v andToun Slokom TS KOVETIOmIvIG, £xovv avapepBel 0EEa oTEPNTIKG CUUTTOUATOL

omwg abmvia, vootio, kepaialyio, dappota, Euetog, LAAN Kot evepediotdTTa. XVVIGTATOL
oTOO0KN O10KOTY| Y1 TEPI0S0 TOVAYIGTOV piag Em¢ 000 eRdopadwv (PA. Tapdypapo 4.8).

Hlxwwopévor acBeveic pe woywon-oyetilopevn pe avota
H wovetiomivn dev givon eykekpiévn yuo ) Ogpaneio tov acOevov pe yoywon-oyetilopevn
pe dvoua.




[MopatpnOnke mepinov TpmAdcio avENcN TOV KIVOUVOL EUPAVIONG AVETIOVUNTOV EVEPYEIDY
omd TO EYKEQPUMKO Oyyeld OE TUYOOTOMUEVEG KMVIKES UEAETEC EAEYYOUEVEG UE EIKOVIKO
eappoko og acbeveic pe dvola pe optopéva ATLTTA OVTIYLYOOIKE. O UNXaVIGHOS VTG TG
avénong Tov KvoHvov eV eivar Yvmwotdc. Aev pumopel vo amokAEIoTEL aENGT TOV KIVOHVOL
Yoo GAAO oVTIYLYOOIKE 1| GAAeg opdoeg acBevmv. H kovetwomivn mpémet va yopryeiton pe
TPpocoyn o€ achevels, pe mopdyovteg LYNAOL KIVOHVOL Y10 Oy YEIOKE EYKEPOAMKA ETEIGOOLA.

Ye [0 HETO-0VOADGT ATLTIMV OVILYLYOOIKOV, avaeépinke 0Tt o1 nAkiopévol acbeveig pe
YOYOON-GYETILOUEVN HE dvola €0V avENUEVO Kivouvo BavATo GUYKPITIKA LE TO EIKOVIKO
QapuoKko. Ze 000 eAeyyOUEVEG UE EIKOVIKO @dpuoko peréteg owdpkelag 10 efdouddmv, yo
™V KoveTlamivy, 6tov 1010 mAnBuoud acbevaov (N=710, péon nikio: 83 €t edpog: 56-99
étn) n Bvnowomta otovg acbeveic mov lafav kovetiamivn Nrav 5,5% évavtt 3,2% oty
opada Tov €KOVIKOL Qapudkov. Ot acOeveic oe avtég TG peAétes amePiwoay and dSapopeg
attieg o1 omoiec OempovvToL OVAUEVOUEVEG G AVTOV TOV TANBLGUO.

HAkiouévol acbeveic ue vooo tov Parkinson (PD)/mopkiveovicoud

Mia Baciopévn otov TAnfuoud avadpoutkn HeAETN TG KOVETIOMIVIG Yo, T Oepameio Tmv
acBeviv pe peilova katabMmtikn dwotapoyn £0siée avnuévo kivouvo Bavdtov kotd T
YPNON TNG KOVETLOMIVNG 6€ aoBeveic nukiag > 65 e1dv. Avtin 11 cLoYETIoN OeV VINPYE OTAV
ol oocbeveic pe véco tov Parkinson efapébnkav oamd v ovdivon. Amouteitor Tpocoyn

GE TEPITTWOT TOV 1] KOVETLOMIVY) GLVTAYOYPUQEITAL 0E NAKIOUEVOLE 0oDEVEIC e VOGO TOV
Parkinson.

Avcoeayia
Me v kovetiamivny €xet avaeepBel duopayia (BA. mapdypagpo 4.8). H kovetiamivn npénet va

YPNOUOTOIEITAL LE TPOCOYY| G€ 060eVEiS e Kivouvo Yia mvevpovia amd lepOPNoN.

AvcKotMOTNTO Kot EVIEPIKT amOQPacn

H dvokotmdtra amoterel mapdyovta Kivdhvou yia evieptkn andepasn. Me v kovetiamivn
Exovv  avapepBel  dvokomdtnTa Ko eviepikny  omdepaln  (BA. mapdaypagpo 4.8).
[MeprrapPavovtal avagopés Bavatwv ce acbeveig pe VYNAO Kivouvo eviePIKNG amdPPaENG,
nepapPavopévey ekeivov mov AapBdvovv TOAAATAL QAPUOKO TOVTOYPOVO TO OTOio
LEWOVOLV TNV EVIEPIKN KWWNTIKOTNTA KoUMW UTOPEl vo UMV ovaQEPOLV  GUUTTMOTO
dvokoomtog. AcBeveig e evtepikn amd@paln/ehed mpémel vo avIuet®nilovtol [Le 6TEVN
TopaKoAoLON o Kot enetyovsa epovtida.

drefucn BpouPospfoin

[Mepumtmdoeig erefikng BpoppoepuPoing Exovv avapepbei pe avinyvyooikd eappoka. Kadmng
ot acBeveic mov AapPdvovv avTyvy®oKd, cLYVA epeavilovv emiKINTOVE TOPAYOVTES
KIvouvou yio @Ak Bpoppospporr, 6ot ot mBovol mapdyovieg KIVOLVOL EUPAVIONG
eAePucnc Opopfoepforng Ba mpémer vo avoyvopilovior mpv Kot Kotd T Odpkeld g
Bepamneiog e KoveTlomiv Kot v AapBAvovTol TPoGTATELTIKA LETPO.

Hoaykpeatitida
‘Exel avagepBel maykpeatitidoo 6e KMVIKEG HEAETEC Kal KOTA TN O1dpKELD TNG EUTEPiOG LETA

TV KUKAOQOpPioL TOV TPOTOVTOG. XTIG HETEYKPITIKEG OVOPOPES, €V Ogv eiyav OAa To
TMEPIOTOTIKA TTAPAYOVTEG KIvOUVOV, TOAAOL acOevelg elyav mopdyovteg, TV omoiwv &ivol



JMICTOUEVOG O GUGYETIGUOC HE TNV TOYKPEATITION, Om®G avEnpéva Tprylvkepiota (PA.
mopaypo@o 4.4), yoAoABiaom Kot Katovaiwon aAKOOA.

[Ipdoheteg mAnpopopieg

Ta otoryeio oyetikd pe TV TALTOXPOVN YopHYNon ¢ kovetiamivng pe divalproex i Aibo og
oféa pétplo émg cofapd poviakd enelcodlo eivor meplopicpéva. Qotodco, 1 Oepameio
ovyyopnynong nMrav kaid ovekty (PA. mopdypapo 4.8 xou 5.1). Ta otoyeia €oei&av
afpototikn opacn v 3n efSopdda.

Aaktoln

Ta doxio tov SEROPIN mepiéyovv haxtdln. Acbeveig pe ondvia KAnpovoukd TpofAnquota
dvoave&iog ot yoraktoln, TANPN avemdpkelo AOKTAONG N KAKN amoppodenong YAvKOIns-
YoAaKTOING 0eV TPETEL VO AAUPAVOLY VT TO PAPLLOKO.

Ndrpro
To edppaxo avtd mepiéyet Arydtepo and 1 mmol vatpiov (23 mg) ava diokio, givarl avtd Tov
ovopalovpe «eAevBepo vatpiovy.

Kitpwvo (Sunset Yellow)
To emcoloppévo pe hemtd vpévio dtokio SEROPIN 25 mg mepiéyet kitpwvo (Sunset Yellow).
Mmropel va TpoKaAEGEL QALEPYIKES AVTIOPACELG.

AovBaopuévn ypnon kot koTaypnon

"Exovv avaeepbei meputtdoelg AavBaospuévng xpnong kot katdypnons. Mmopet va ypetdleton
TPOGOYN KOTA TN CLVTOYOYPAPNOT TNG KOVETWTIVNG 0 00OEVEIC e 10TOPIKO KATOYPNONG
OAKOOA 1] QOPULAKOV.

45 AlMniemopdoels pe GAMO  QUPUOKEVTIKG 7Poidvro Kou  dAAec popoég
aAlnieniopaong

Aoppdvovioag vmoyn Tic KOpLeg EMOPAGELS TNG KOVETIAMIVIG GTO KEVIPIKO VEVPIKO GVOTNUAL,
N KoveTwomivn B TPEMEL va. YPNOYLOTTOLEITAL L€ TPOGOYN OE GLUVOVUGUO UE GAAL KEVTPIKMG
OPADOVIO POPUAKEVTIKA TPOTOVTA KOl LLE OAKOOA.

Amauteiton mpocoyr| ot Oepameion acbevdv mov Aapfdvovv dAlo @dppoko oL EYOvV
avTL oAvEPYIKES (LovokapviKES) Opacels (BA. mapdypogo 4.4).

To évlvuo (CYP) 3A4 tov wkvtoypopatog P450 eivon mpotiotwg vrevbuvo yia tov
peTafoMod TG KOVETIOMIVNG LEGM TOL KLTOYXPOHOTOC P450. Xe pedétn adAnienidpaong o€
vyleic eBelovtéc, 1 cuyyopryNon KoveTamivng (o€ docoroyia TV 25 MQ) pe KeTokovalOAn,
nov givor avactoréag tov CYP3A4, mpokdiese avbénon 5 o 8 @opég tov gufadov tng
emedvelng koto omd v koumvAn (AUC) yo v kovetwomivny. Bdoet avtdv n Aqyn
kovetomivng poli pe avactoAeic tov evibpov (CYP) 3A4 avtevdeixkvotal. Emiong, dev
OLUVIOTATOL 1) KOTOVAAMGY YLUOV YKPEMEPOLT Katd Tn owdpkewn ¢ Oepameiog pe
KOVETLOTIVT).

Ye pio perétn moAAamAdv d0cemv o acbeveic, Yoo TV aE0AOYNON TNG POPLOKOKIVITIKNG

NG KOVLETIOMIVIG YOPMYOVUEVNC TPV Kol Kotd Tn dwdpkewn Oepameiog pe koapPapalenivn

(évav yvooto emayoyéo TOV MUATIKOV evOOU®V), Topatnpninke onuUovTikny avénon g
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KGOBapong ¢ KoveTamivng Katd tn cvyyopniynon g e KopPopolenivn. Xvvémein g
avénong avtg g kaBapong amotéAese 1 UEl®ON TS CLOTNUOTIKNG CLYKEVIPOONG TNG
KoveTamivng Katd péco 6po oe mocootd 13% [Onwg vmoAoyiletar amd to euPfadov g
emedvelag Kato and v Koaumvin (AUC)], oe oxéon He TN CLYKEVIP®OT TG KOVETLOMIVIG
otav yopnyeitor povn g, VO o€ KAmoovg acbeveic mapatnpnnke okoun peyaAvtepo
moc0ooTO peiwone. Adym avtig ™G aAAniemidopaonc, pmopel va vmdpEovv UKpOTEPES
OLYKEVIPMOOELS OTO TAGCUO Kol Vo ennpeactel 1 amoteleouatikdétro g Oepomeiog pe
kovetwamivy). H ovyyopnynon xovetwomiviig kot @ovutoivng (GAAog emaymyag ToV
LIKPOGOUIOK®V eVOOU®V), TPOKAAEGE PeYOAN avEnoT otnv kGBapon TG KOLETIOMIVNG, GE
1060010 Tepimov 450%. e acbeveic, mov Aapfdvovv évav emayoyéa TV NTOTKOV vEOL®V,
n évopén g Bepoameiog pe KoveTamivn Tpénet va yivetal HOvo Tav 0 YloTpoOs EKTIUNGEL OTL
T0 0Qpehog amd TN Oepameio pe KoveTamivy LIEPIGYHEL TOV KIVOOVOL Otd TN OL0KOTY| TOV
emaywyéa ToV Nratikov eviouwv. Eival onpavtikd, omotadnmote aAlayn g oywyns e Tov
EMAYMYEQ, VO, YIVETOL GTOOLOKA KOt OV amonteital, v avtikabdiotatol and Evay pun-enoyoyia
(.. Parmpoikod vatplo) (BA. emiong 4.4).

H poppokoxivnTikn g KoveTiamiving oev LETABANONKE ONUOVTIKA LE T GLYYOPNYNON TOV
avTikoTaOMITIKOV umpopivn (yvootov avacstoréa tov CYP2D6), 1 pAovoletivn (Yvootov
avaotoréa tov CYP3A4 kot CYP2D6).

H poppoxokivnTikn g KoveTiamivng oev LETABANONKE ONUOVTIKA LE T GLYYOPNYNON TOV
AVIIYLYOOIKAOV PLomePddVN 1 aAoTEPIOOAN. Q0TOGO, 1N GLYXOPNYNON KOVETIOMIVIG Kot
Belopdalivng mpokdiece avénon oty Kabapomn g Kovetiamiving tepinov katd 70%.

H poppaxoxivntikn g Kovetiamiving dev LetaffAnOnke Letd amd cuyyopynon oLueTidivig.
H epoppaxoxivntikn tov Abiov dev petafAndnke 0tov cuyyopnyndnKe pe KOLETIOMIVN.

g (o Toyotomotmpévn HeéTn ddpkelag 6 efdopddmv Abiov ko kovetwomivng XR évavtt
EIKOVIKOD  (Qappdkov kot kovetwamiviig XR oe eviAikeg aocBeveic pe ofegio povia,
TopaTNPNONKOY VYNAOGTEPT GLYVOTNTA EUPAVIONG CYETIKOV UE TO EMTUPAUOIKO CVOTN LA
ovpPdavtov (1Wwitepo TpOROV), LIVNALNG Kot adENoNG TOL COUATIKOV BApovg otV opdda
npocHNKNg Tov Abiov 6e chykpilon He TNV OUddd TPOGHNKNG TOL EIKOVIKOL Qapudkov (PA.
mopdypoo 5.1).

H ooppokoxivntiky tov BaAmpoikod vatpiov kot Tng KOLETIHMIVIG 0ev HeTaPAnOnke oe
KAMVIKE onpovtikd Babpd otav avtd cvyyopnyndnkov. Mo avadpopikn HeAETN Todidy Kot
epnPov mov EroPav PaAmpoikd, Kovetwmivny, | Kol o VO, STICTOOE Lo VYNAOTEP
oLYVOTNTO EUQEAVIONG AEVKOTEVIOG KOl OLOETEPOTEVIOG GTNV OUAdL TNG CLVOLOCUEVT
Oepameiog EvoavTtt ToV opadwv povobepameiog.

Agv &yovv oeEayBel emionueg perétrec aAnAenidopaong He o cLVHO®G YPNGILOTOLOVUEVDL
KOPOLOLYYELOKO QOPLOKEVTIKA TPOIOVTAL.

Amorteitor Tpocoyn OTaV 11 KOLETLOMIVY] GLYYOPNYEITAL LE PAPUOKEVTIKE TPOTOVTA TTOL Elvarl
YVOOTO OTL TPOKAAOVV NAEKTPOAVLTIKES dtaTapayés 1 OTL avédvovy 1o QT dtdotnua.

Ye oaobeveig mov éyovv AdPet  kovetwomivn vanplov  avagopic  yevdmg  BeTikdv
AmOTEAECUATOV Ge EVIDUIKOVG OVOGOTPOGOIOPICHOVS Yol T HEBdOVN KOl TO TPIKLKALKE
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avtikatoblrtikd. Xvviotdtor emPefoimon TOV OUEIGPNTOVUEVOV OTOTEAEGUATOV TOV
OVOGOAOYLKOV EAEYYOL LE KATAAANAN TEXVIKT YPOLOTOYPOPIOG.

4.6 I'ovipotnra, KON0N KO YoAovyia

Kvnon

Lpwro tpiunvo

O pE€Tplog OYKOG ONUOCIEVUEV®VY dEd0UEVOV eKTEDEEVOY KuNoewV (dnA. peta&d 300-1000
ekfdoemv KuNoeE®V), TEPIAAUPOVOUEVOV OTOUIKOV OVOQOP®Y KOl OPICUEVOV UEAETMOV
TOPOTNPNONG, OEV VTOOEIKVOOVV avENUEVO Kivouvo Ovomhacidv A0ym NG Oepameiag.
Qot660, pe faon T0 GLVOAO TOV SHOESL®Y dESOUEVDV, dev PLmopovV va. eEayxBovv oploTikd
ovunepdopata. Meléteg oe mepapatdlma €xovv oeiel avamapaymyikn toSikdotnro (PA.
TapAypaeo 5.3). Zuvendgc, 1 KOveTamivn Ba Tpémel va YpNOLLOTOoLEITOL KOTA T SldpKELN TNG
KOMoNg, LOvo €dv ta 0PEATN d1KOLOAOYOVV TOVE TOOVOVG KIVODVOLG,.

Tpizo tpiunvo

Ta veoyvd mov ektiBeviarl g avTyLY®GIKE (TEPIAAUPOVOIEVIC TNG KOVETLOMIVIG) KOTA TN
SlpKeEWL TOV TPITOL TPWNVOL TNG KOMOMG, KWwOLVEVOLV Omd OvemBOUNTEC €eVEPYELEG
nePLOUPoVOUEVOV EEOTVPALUSTKMOY GCUUTTOUATOV KOUT GTEPTTIKOV GLVOPOLOV, TOV UTOPET
va motkilAovv € BapdTnTo Kot O1ipKeED LETA TN YEVVNOT). YTAPYOLV avaPOopEs d1EYEPoNG,
VIEPTOVIOG, VTOTOVIRG, TPOUOV, VIVNAMOG, OVOTVELOTIKNG OVoYEPENG M OTOPOYNG
npoéoAnyng tpoens. Kotd ovvémela, ta veoyévvmrta mpémel va  mopakoiovBovvrol
TPOGEKTIKA.

OnAacpog

Me Bdaon moAD mePLOPIGUEVO OEOUEVO OO ONUOCIEVUEVES OVOPOPES Y10 TV OTEKKPIOT TNG
KOVETIOMIVIG 6TO avOpdTIVO UNTPIKO YaAa, M OTEKKPLOT TNG KOVETIAMIVIG 68 BepomenTikég
d00elg paivetar 0Tt dev elval otabepn. AOY® NG AmOLGIOG ETAPKDOV OEOOUEVMV, TPETEL VO
amopociletar 1 dwkomn TOL OnAacpov M M dwakomn g Bepomeiag pe SEROPIN,
AopBavovtag voyn To 6EEAOG TNG YOAOLYING Yo TO TTOdl Kol To OQeA0S NG Bepameiag Yo
T yovvoika.

Tovpotnto
Ol emdpaAcElS TS KOVLETIAMIVIG otV avOp®OTIVY Yyovipotnto dev €xovv allodoynbel. Xe

apovpaiovg mapatnpnnkay emdpdoels oyetilopeveg pe avénuévo eminedo TPOAAKTIVIG,
HOAOVOTL deV elvar Aueca oYeTIKES e Tov avOpmmo (PA. Tapdypao 5.3).

4.7 Empaosig otV IKavOTNTA 001]Y101NG KOl YEIPIGHOV UNYAVI|LATOV

Agdopévav TV KOPLOV EMOPACEDY TNG OTO KEVIPIKO VELPIKO CLOTNUO, 1) KOVETWOTIVN
umopel va €xel EMATOOCELS GE OPAGTNPLOTNTES OV ATOLTOVLV VONTIKY €ypriyopon. Emopévac,
Ba mpémel va cuvicTdtol 6Tovg acbeveig va unv 0dnyodv Kot va un xewpilovror pmyoaviuota,
péypL va yivel yvootn 1 evousOncio Tov kdbe atdov 6To EAPLAKO.

4.8 AvemOounteg evépyereg

Ot mo ovyvd avapepoueveg avemBOUNTeg evépyeteg pe kovetamivny (>10%) eivar vvnia,
CaAn, kepoarodyio, Enpootopio, cvumtOpoTo Ond amdcvpon (dtoKomn), OVENCES TV
EMMEOOV TV TPLYAVKEPLOI®MV GTOV 0pd, ALENGELG TNG OMKNG YoANoTEPOANG (KVpimg g LDL
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YOANGTEPOANG), Hewmaoels TG HDL yoAnotepding, avénon tov copotikod Papovs, petopévn
ALLOCPUPTVI) Kot EEOTUPOOTKE GUUTTMOUATA.

H ovyvémta eupdviong tov ovembountov evepysudv pe m Oepameion pe Kovetwommivn
ta&wopeitar otov akoilovbo mivaka (ITivakag 1) copeova pe T0 VTOSEY LA TOV GUGTAVETOL
amd 10 Toppovio Aebvav Opyaviocudv latpikedv Emotnudv (CIOMS 11 Working Group;

1995):

Mivakoag 1 AvemBOunteg evépyereg mov £1ovv cvoyeTicBel pe Oepaneio pe KoveTIOTivy

Ot ouyvOTNTEG EUPAVIONG TOV OVETIOVUNTOV EVEPYEIDV KOTATACGOVIOL CUUP®VA HE TO
axorovBa: TTodd cvyvég (>1/10), cuyvég (>1/100, <1/10), oy ovyvég (>1/1.000, <1/100,
onavieg (>1/10.000, <1/1.000), oAb omdvieg (<1/10.000) kot un yvmotng cvyvotnrag (dev
umopet va ektiun0el pe Pdon ta dtubécyio dedopuéva).

Kotnyopia | ITord Yuyvég O ovyvég Xravieg MorY Mn
OpyovikoV | ovyvég onavieg YVOGTIG
YVoTIROTO oVYVOTNT
S o
Mwozopoyés | Meuwpévn Agvkomevio™ 2 | Ovdetepomtevi | AKOKKIOKVTTOP
700 apoceaptv | HEIWHEVOG ol onpio®
aiporomtik | > apBpog Opoppomevia,
00 K0l TO 0VOETEPOPIA®V, avopio,
Agupixod avEnuéva HEWOHEVOG
OVOTHUATOS NOGWVOPIAL apOpog
3ouuo7ts1:Othv
Arozopoyés YrepevouoOn AVOQUAOKT
700 cio KN
0VOGOTOINT (mepiapfovo avtidpaon®
1K0D pé vov
OVOTIUOTOS depLLATIK®OV
OALEPYIKDV
avTIOPAGE®DV)
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Arozopoyés Yreprporoktivar | Meuboelg g Ampodopop
700 pia®, LEUDCELG ehevBepng N éKKpilon
EVOOKPIVIKO ™G OAKNG T4%, T3%, avTidlovpn
0 LEWDGELG TNG vroBupeoedlc TIKNG
OVOTHUATOS erev0epng T4, pnog % opuoVNG
ULELDCELG TNG
ohucrg T3%,
aVENGELG TNG
TSH*
Aiotapoyés | AvEnocelg AvEnuévn 6peln, | Yrovarpioyd | Metaforikd
700 v avénuévn o, oOv8popo”
uetafolion | emmédwv yYAvkon ailoTog | cokyopddng
o0 Kat ™¢ TPLyAVKEPD | O€ Saprinct >,
Opéyng iov opov'® | vrepyrlokokd emdeivoon
% aénoeg | enineda® ¥ TpoHmapyovTo
™G OMKTG ¢ S
XoANGTEPOA
ng (kvping
LDL
XOANGTEPOA
Nt
HEUDCELG
g HDL
XOANGTEPOA
ey
adEnon
GOHOTIKOV
Bapovc® *°
Katnyopia | TIoiv Xoyvég ‘O ovyvéc Xrdvieg oiv Mn
Opyavikod | cvyvég OTAVIES YVOOTHG
2vetiuaro ovyvoTT
9 o

Poyratpiés

010TOPOYES Ko EQLAATEG, OYETIKEG
OVTOKTOVIKOG avTIOpacElg
10EaCHOG KoL OTOG OpUAia
OVTOKTOVIKN KOTd TOV HITVO
oLpTEPIPOPE° Kot oxeTiCopevn
pe Tov OIvo
STPOPIKY|
Slotapayn

Avapodlo ovelpa

YrvoBoacia kot
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Miazopoyéc | Zaan™ ™, Avcapbpia Tnaopoi,
700 vvnida® GUVOPOLO
VEVPIKOD KePaAolyio avioLY®V
ovoTiUoToS | Tod MV, oYU
eEomopapud Svokwnoio® ®,
KA GDyKonﬁ4' 16
GUUTTOMOT
1,21
Kopoiarég Toyvkopdio’, opdtoon tov
010TOPOYES aicOnua SGTALLOTOG
s QTL 1218
?paé‘mKapé‘)ia 3
OpBalurég Bapmn dpocn
0L0TOPOYES
Ayyeroxés OpbBoactatikn DAefikn Ayyeloxo
010TOPOYES vrotoon® 1 Bpoppoepforn’t EYKEQPOAMK
0
ENEGOO10
3
Aotapoyés Abonvola”™ Pwitda
700
oVOTVEDOTI
K00
OVOTIUOTOG,
700 Bwpoxo
KOl TOD
uecoBwpaxt
ov
Mwozopoyés | Enpootopia | Avokototta, Avoeoayia Hoykpeotitider,
700 dvomevia, EVIEPIKN
YOOTPEVTEPT épetoc® aropposn/ehed
K00 o
Katnyopia | TIoiv Xoyvég ‘O ovyvéc Xrdvieg oiv Mn
Opyavikod | cvyvég OTAVIES YVOOTHG
2vetiuaro ovyvotTT
9 o
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Arozopoyés Avénoeig g Avénoeig g 'Imspogs,

700 NTOTOG QUVOTPOVGOEPAIC | OGTOPTIKNG nratitido

Ka1 Twv NG ™G odavivng OUVOTPOVGQE

XOANPOpaV 0po¥ (ALT)?, phong opov

avENOELG TOV (AST)?
EMMES®V T™NG Y-
YAOLTOUVATPOVGQ

gpdong (gamma-

GT)®

Aotapoyés Ayyeooidn | To&wn

700 o, EMOEPUIK

0épuoTog GuVOpoLo M

Ka1 T00 Stevens- vekpOAvo

VITOOGPIOD Johnson® n,

10700 TOAOLLOPQ
0
gpvonuo,
(POPLOKED
KO
eEavonua
ue
NOGIVOPL
Mo ko
GLGTNLLOT
Kd
GUUTTOWL
ata
(DRESS)

Aotapoyés Pafdopvor

700 von

HVOoKEAETIK

00

OVOTIUOTOS

KOl TOD

OVVOETIKOD

10700

Arozopoyés Koataxpdtnon

WV VEPPDV obpwv

KOl TV

0VPOPOPWV

000V

Koraordoer >Hvépopo

cTg ond

KONonNg, s amdcLPo

Aoyetag kou PUPLAKOL

™me TV

TEPLYEVVTL veoyvci)v3l

K¢

TEPIOOOD
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Arozopoyés XeEovahkn [pomopog,
700 dvolettovpyia | yadaktdppoia,
OVOTOPAYD oidnpa HooTOV,
YKo Swatapoyég
OVOTIUOTOS EUUNVOL POONG
KOl TOD
Haotod
Karnyopia | Moo Yuyvég O ovyvég Xravieg MoxY Mn
Opyovikod | ovyvég ondvieg YVOGTIG
2votijuato ovyvoTyT
9 o
Tevirég Svuntopot | ‘Hmo Kokonfeg
owropoyes | aotépnong | e€acbévnon, VEVPOMTITIKO
Kol (Sacomic)” | mepipepcd cOVEpopo’,
karaotéoec | ° oidnua, vroBeppio
e 0000 gvepebioToTTaL,
xopiynons mopeio
Toporiivik Avénoceig g
éc eletaoeic POGPOKIVACTG

™G Kpeativng

aiporog

BA. mapdypogo 4.4.

Mmnopet va eppavicdel vrvniia, cuvnBwng Katd Tig 600 TpmTeg efdouddes ¢ Bepamneiag,
OV YEVIKA DITOYWPEL LLE TN GLVEYLOT] TNG XOPTYNONG TNG KOVETLATIVIG.

Acovurtopotikn avénon (petaforn amd 1o pueloroyikd £wg >3X ULN og omoltodnmote
1POVO) TV EMTESMV TV Tpavoacavedv tov opov (ALT, AST) 1 tov emnédov g v-
GT, éyel mapamnpndet oe opiopévoug aobeveic otovg omoiovg yopnynOnke KoveTIomiv.
Avtég ot avénoelg Ntav ovviBmg avaoTpEYIUES UE TN ovvEylon ¢ Oepameiog e
KOVLETLOTTIVN.

Onwc pe GAAOL avIyLY®OIKA TOV OmOoKAEIOVY TOLG al-adpevepytkovg VTOJOYELS, M
KOVETLOMIVI UTOPEL YEVIKA VO, TPOKAAEGEL 0pHOCTATIKY] LITOTACT GE GLVOVACUO pe (OAN,
Tayvkopdio. Kou oe oplopévovg acBevelc ovykomn, dwitepo Katd TV &vapén g
Oepamnciog (BA. Tapaypopo 4.4).

O voAoYIG IO TG GLYVOTNTOG OVTMOV TOV OVETIOVUNTOV evepyEL®V Paciotnke LOVoO Gtol
otoyyeio TOV CLYKEVTPOONKAV HETE TNV KuKAOPOpia TOV TPOIGVTOG.

["wkoln oto aipo petd and vnoteia >126 mg/dL (=7,0 mmol/L) 1} yYAvkdln oto aipo
yopig vnoteio >200 mg/dL (>11,1 mmol/L) ce pia tovAdyiotov tepinTmon).
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AvENoN oty avaloyio TG dSvo@ayiag Le KOVETIOMIVI] £VOVTL TOV EIKOVIKOD (POPUAKOL
mopatnPNONKe oTIG KAMVIKEG LEAETEG OE OUTOALKT KATAOAYM.

Baocet >7% avEnong tov copatikod Bépovg and v Evapén. Epeaviletoar 6toug eviiikeg
Kupimg Katd TV O1dpkela TV TpdTOV EfdopddmV TG Bepomeiag.

e ofelec KMvikég peléteg povobepameiog eAeYYOUEVES IE EIKOVIKO QAPLLOKO, Ol OTOlEG
aSloA0YNGOV  TOL CUUTTOWUOTO  OKOTMNG, To O0KOAOLOO CLUTTOHOTO  OTEPNONG
mapoatnpiOnkav mo cvyvd: avmvio, vavtio, Kepalodyio, odppota, £uetoc, (OAN kot
evepediotomta. H cuyvomta epedviong autdv Tov avtidpdoeny peimdnke onuaviika 1
eBdopdda petd tn drokom.

Tpryhokepidwa >200 mg/dL (>2,258 mmol/L) (acBeveic>18 etdv) 1 >150 mg/dL (>1,694
mmol/L) (acBeveic<l8 e1dv) TovAdY1GTOV G pio TepinT®ON.

Xoknotepdin >240 mg/dL (>6,2064 mmol/L) (acBeveic>18 etmv) 1 >200 mg/dL (=5,172
mmol/L) (aocBeveic<l8 etdv) TtovAdyiotov oe pia mepimtwon. ‘Exet moAd ovyvd
nopatnpndel avénon ™mg LDL yoAnotepding >30 mg/dL (>0,769 mmol/L). H péon
peTaBoAn avapesa 6Tovg achevelg mov mapovsiocayv avty v avénon ntav 41,7 mg/dL
(>1,07 mmol/L).

BA. xeipevo mapokdto.
Awonetahma <100 x 10%L TOVAGYIGTOV OE pia TEPITTOON.

Bdoel avagopdv avemBountov evepyelidv oe KMVIKEG peAETEG OTTOL M awEnom g
QPOCPOKIVACONGC NG KpeoTwvivng oto aipo dev oyetiletor pe kakondeg vELPOANTTIKO
GUVOPOLLO.

Enineda mporaxtivine (acBeveig > twv 18 etdv): >20ug/L (>869,56 pmol/L) dppeveg: >30
ug/L (>1304,34 pmol/L) yuvaikeg o€ OTOOONTOTE GTIYU).

Mmnopet vo. 00N yNoEL GE TTOGELC.

HDL yoAnotepoin: <40 mg/dL (1,025 mmol/L) éppevec:<50 mg/dL (1,282 mmol/L)
YOVOIKEG GE OTOLOONTOTE GTIYUN.

Youyvotnto epeaviong acbevov mov siyav petofoin tov QTc amd <450 msec og >450
msec pe avénon >30 msec. Xe HEAETEC KOVETLOMIVIG ELEYYOUEVES LE EIKOVIKO QAPLLOKO 1|
péon HETaPOoAN Kot 1) cuXVOTNTA ELPAVIONG TOV AcBEVAOV OV elyov HETABOAT o€ KAIVIKA
ONUOVTIKO ETIMEDO €lvar TOPOUOLOL AVAUESO GTNV KOVETLOMIVI] KO TO EIKOVIKO PAPLLOKO.

Mertatpon and >132 mmol/L cg <132 mmol/L tovAdyiotov 6€ pio Tepintmon.

[MeprtdOELG VTOKTOVIKOD 10£00HOD KOl QUTOKTOVIKNG CUUTEPLPOPES £xovv avapepOel
Katd ™ ddpkela Oepameiog pe KoveTomivn 1| apécmg Letd ) dlakomn g Oepameiog (PA.
mapoypdeovg 4.4 ko 5.1).
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BA. mapdypago 5.1.

Mewwpévn opoocearpivn ota < 13 g/dL (8,07 mmol/L) otovg avopec, ota < 12 g/dL (7,45
mmol/L) otig yuvaikeg eppaviomnke tovAdyotov pio eopd oto 11% tov acBevov
KOVETIOMIVIG 0€ OAEG TIG UEAETEC, GUUTEPIAQUPAVOUEVOV TOV TAPUTACEDV UE OVOIKTN
emonuavon. I'' avtodg tovg acbeveig, n péon péylom peiwon g opoceopiving avda
naco otryun, frav -1,50 g /dL.

AvTég o1 avapopéc cvyvd cvuPaivovv ota mAaicto tayvkapdiog, {aANG, opbocTaTikng
VTOTOONG KOU/T) VITOKEIUEVNC KOPIIOKTG /OVOTVEVGTIKNG VOGOV.

Me Bdon Ti¢ petafoAég amd T QUCIOAOYIKY| APYIKN TIUN G€ SOLVNTIKE KAIVIKG GMLLOVTIKN
TN OTOLONTOTE GTIYUN META TNV £vapEn o€ OAeg Tig perétec. Ot petafoAég otnv oMKkn
T4, omv elevbepn T4, oy ohkn T3 ko oty elevbepn T3 opilovror wg <0,8 x LLN
(pmol/L) ko ) petaporn tov TSH givar> 5 mIU/L, avd tdca otrypn.

Me Bdon v avEnomn Tov Toc0cTOL TOV EUETOV G€ NAKIOUEVOLS acBeveig (MAkiog > 65
ETOV).

Me Bdon ) petafoAin ota ovdetepoeiro and >1,5 X 10%/L «oté mv évapén ot <0,5 x
10%/L o¢ OTOLOONTTOTE GTIYUN KATA TN Odpkela TG Oepoameiog kat pe Pdon tovg acHeveic
pue ocofapn ovdetepomevio (<0,5 x IOQ/L) Kol Aolpmén kotd TN SdpKeE OA®MV TOV
KAMVIKOV peAeT®v TG koveTiamivng (BA. mapdypapo 4.4).

Me Bdion 11g peTaforéC amd TN GUOIOAOYIKT OPYIKT T GE OLVNTIKE KAIVIKG CTIHOVTIKN
T omowdNmote otiyun petd v €vapén oe OAeg TG perétec. Ot petaPorés tov
noowdéeev opilovror wg >1x 10° kottapa/L o omotodfimote ¥povo.

Me Bdion 11g peTaforEC amd TN GUOIOAOYIKT APYIKT T GE OLVNTIKE KAIVIKG CTILOVTIKN
T OmOOdNTOTE OTIYUN HeTd TV évapén oe OAeg Tig peAéres. Ot petaforég WBC
opiCovton o¢ < 3x10° koTTapo/L o€ 0mo10dNTOTE YPOVO.

Me Bdomn avagopég avemBOpunToV evepyeldv HETAROMKOD GLVOPOUOL amd OAEG TIG
KMVIKEG LEAETEG LLE TNV KOVETIOIV.

e oplopévoug acbeveig, mapatnpnOnke otig KAMVIKEG HEAETEG EMOEIVMOOT TEPIOTOTEPWOV
Tov €vOG peTafolkmv moapayoviov Pdpovg, yAvko{ng aipoatog kot Aumdiov  (PA.
napdypago 4.4).

BA. mapdypagpo 4.6.

Mmnopel va eppaviotel Katd v évapén 1 coviopa petd v Evapén g Oepaneiag kot va
ovoyetofel pe vmotaon kovn ovykomn. H ovyvommra Paciletor o€ avopopég
avemBopntov cvpupaviov PBpadvkoapdiog kot oyeTilOpevVeOV CLUPAVIOV GE OAEC TIC
KMVIKEG LEAETEG LLE TNV KOVETIOIV.

Bdoet piog avodpopknig tn TuyoomTomuEVNG ETLONUOAOYIKNG LEAETNG.
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[Tepotatikd mopdroaong tov QTc dwwotnuoTog, KOWMOKNG oppvOuiag, aipvidiov un
avapevVOUEVOL BovAaTov, KopOloKNG OVOKOTNG Kol KOWMOKNG Tayvkopdiog oikny puridiov
(torsades de pointes) égovv avoeepbei petd oamd ypHon VELPOANTTIKOV Kol Oempovvrol
amoTEAECHATO TNG KaTyopiog avThg TV eapuakov (class effects).

‘Exoov  avapepbet  coPapég  depupatikég  avemBounteg  ovtdpdoelg (SCARs),
coumepthappavopévav cuvopopov Stevens-Johnson (SJS), To&ikng emdepuikng vekpoOAvong
(TEN), oappokeutikod eSavOUatog pe mMOCWOPIMO Kol GUOTNUOTIKG GUUTTMUOTO
(DRESS) cg cuvovaoo pe ) Bepaneia pe koveTiomivn.

[MoudraTpikdg TAnBuoudg

Ot 101eg avemBounTeg EVEPYEIEG TOL AVOPEPOVTOL TAPOTAV® YLOL TOVG EVIAMKEG TPEMEL V.
MeBovV vrdym Kot yo To Toudd Ko Tovg epnpove. O akdrovbog mivakag cuvoyilel Tig
avemBounteg evépyeleg mov gpeavifovtal oe HEYOADTEPT KaTnyopio cuyvOTNTOS GE ToLdLd
kol epnfovg acBevelc (Mlkiog 10-17 etdv) amd o611 oTOV €VvAAIKO TANBLoUO 1M TIg
avemBOuNTeg EVEPYELEC OV dgv £xovv Ttapatnpndel otov evijiiko TAnBvcud.

IMivaxkog 2 AvemOounteg evépyeleg o€ maowd kot epffovg mov £xovv cvoyeticOel pe
Oepomeio KoveETIOMIVIIG KO TOPOVOLALOVTAL HE VYNAOTEPT GLYVOTNTA GE GYECT UE TOVG
EVI|AIKEG, 1] 0V duumoTOONKaV 6TOV TANOVGNO TOV EVAIK®V

Ot ouyvOTNTEG EUPAVIONG TOV OVETIOVUNTOV EVEPYEIDV KOTATACGOVTIOL CUUP®VO WE TO.
ako6AovOa: oAy ovyvég (>1/10), ouxvég (>1/100, <1/10), 6xt ouxvég (>1/1.000, <1/100),
ondvieg (>1/10.000, <1/1.000) ko woAv omavieg (<1/10.000)

Kotnyopia Opyovikod Xvetipotog | IloAv Xvoyvég Yoyvée
A1070poYES TOD EVOOKPIVIKOD AVERGEL TG TIPOAAKTIVIG
OVOTUOTOS

Arozopoyég tov puetaforiouod kar e | AvEnuévn dpeén

Opéymg

Arozopoyég Tov vevpikov ovotiuatos | EEomupapudikd 2VyKom|
GULUTTT® uaw3,

Ayyeraxég datopoyés AvEnocelg g apTnploKng
niacsngz

Aratapoyég Tov avamvenaTiKon Pwitida

oVOTHUOTOG, TOV Bwpaka Kai TOL

uecoBwpdxiov
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Kotnyopia Opyovikov Xvetipotog | IloAv Xvyvég Yoyvéc

Aratapoyég Tov YaoTpEVIEPIKOD ‘Epetog

TevikéG O10TOPOYES KOl KATAOTOOEIS Evepebiotomro®
¢ 0000 Yopiynong

! Eninedo mporaktivig (aoBeveic<18 etdv): >20 ug/L (>869.56 pmol/L) Gvtpec, >26 ug/L
(>1130.428 pmol/L) yvvaikeg omoladnmote otiyun. Atydtepo and 1% tov acbevov eiyxe pio
avénon Tev emmédmv Tpoiaktivig >100 ug/L.

% Baoet HETABOADV GV® TOL KAVIKAG CMUOVTIKOL 0piov (TPOCOPHOCUEVO OO TO KPLTHPLOL
tov EOvikav 1dpopdrov Yyeiag) 1 avénoewv >20 mmHg yu cvostoAikn 1 >10 mmHg yw
OWOTOAMKT apTNPlOKN 7TiEoT omoldnmote oTypun o€ Ovo peAéteg ofelog @dong (3-6
EPOOUAOWMV) EAEYYOUEVES IE EIKOVIKO QPAPUOKO GE o8 Ko EProug.

3 Inueioon: H ovyvotrta givol 68 cuPQOVIO [LE VTV TOV TOPATNPEITOL GE EVAIKES, OALY
UTOPEL VO GUVOEETOU LE DLOUPOPETIKES KAMVIKEC EMMTMOELS G€ TodLd Ko Eprovg o chyKpion
LLE TOVG EVIIAKEG.

* BA. napdypago 5.1.

Avo@opad mOavoroyoOHEVOV AVETOVUNTMOV EVEPYELDV

H avagopd mBavoroyodpuevov avemBOuntwv evepyeldv pHetd amd tn yopnynon doeiug
KUKAOQOPIOG TOL  QOPUOKEVLTIKOV TPoidvioc eivar onuaviikr. Empémer ™ ovveyn
TOPOKOAOVON O TG GYEONG OPEAOVG-KIVODUVOL TOV QPOPUOKEVTIKOV TPOIOVTOG. ZnTeitol amd
TOVG EMOyyeApatTieg vyelog vo ava@EéPOLV OTOECONTOTE TOAVOAOYOVHEVEG AVETOVUNTEG
evépyeleg HEC® TOL BVIKOD GLOTALATOS AVAPOPAS:

EBvikdg Opyaviopdg @appdkmv
Mecoyeiov 284

GR-15562 Xohapyodg, AOMva
TnA: +30 21 32040380/337
®ag: +30 21 06549585
Iotétonoc: http://www.eof.gr

4.9 Yrgpoooolroyia

SOUTTONOTOL

Ievikd, To onpeio Ko To CUUTTOUOTA TOV AVAPEPONKAV NTAV ALTA TOV TPOKVATOVY O TNV
EMTOON TOV YVOOTOV QOPUAKOAOYIK®V dpAcE®V NG dPACTIKNG ovciag, dnAadr ANnbapyog
KOl KOTAGTOAY, TAYLKAPOia, VITOTACT) KO OVTIYOAVEPYIKES OPAGELS.

H vrepdocoroyia Ba umopovce vo odnynoetl oe mapdraocn tov dwactiuatog QT, omacuovg,
EMANTTIKY] KOTAGTOON, POPOOUVOALCT|, OVOTVELOTIKY] KOTOOGTOAY, KOTAKPATNGY O0LP®V,
oLYYLOT|, TOPOANPNUO, KoV JS€yepor, Kopo kot Bdvaro. Acbevelg pe mpoimdpyovoa

21




coPapn kapdloyyelokn vOco evoéyeTol vo. avtpeTomilovy avénpévo Kivovvo amd Tnv
emidpaon g vtepdocoroYiag. (PA. mapdypapo 4.4 OpBoctatiki LVIOTOCN).

"Eleyyoc g vrepdocoroyiog

Agv vmapyet €101KO avTIOOTO Y10l TNV KOVETIAMIVY. X€ TEPMMTMGELS COPAPDOV CUUTTOUATOV,
Ba mpémel va e€etdletal To eVOEYOUEVO EUTAOKNG KOL GAAMY GLYYOPNYOVUEVOV QOPUAK®DY
KO GUVICTATOL 1] AQyn LETPOV EVTATIKNG TAPAKOAOVONONG, TEPIAapPovoprévng tng enitevéng
Kol SlTPNONG GVOIKTOV TOV OEPUY®YDV, NG €EACQAAIONG £mapkons 0ELYOVMONG Kot
AEPIOLLOV KOl TNG TOPOKOAOVONONG Kot VITOGTPIENG TOV KOPIYYELLKOD GUGTILOTOC.

Me Bdon ™ onpocievpuévn Piproypagio, ot acOeveic pe mapainpnuo kot O1€yepon Kot
ASLOUPIOPATNTO  AVTIYOAVEPYIKO GUVOPOUO WITOPOVV Vo, avTipetomcbodv pe 1-2 mg
evoooTiypivng (vmd ocuvveyn mopakorovOnon péco HKI). Asv ocuvictdror g miylo
Oepancio, Adym mOovAg opvNTIKNG EMOPAONS NG (QLGOCTIYUIVIIG OTNV  KOPOLOKY|
ayoyiuoémra. H euoootiypivn pumopet va ypnotpomombet edv dev vmapyovv mopekkKAIGELS
oto HKI'. Mn ypnowonoieite T @uoootiypivn o€ mepintmorn Svopubuidv, omoladnmote
LOPON KopOaKoH OmOKAEIGHOD 1 d1evpLVeT| Tov cuuTAEypatog QRS.

[Mopdro mov dev €xel depevvnBel 1 emidpacn amd TNV TOPEUTOSICT ATOPPOPNONG TOL
Qopuikov oe mepimtwon vrepdocoroyiog, Oo mpémer vo efetacbel 1O  evdEyOUEVO
TPOYUATOTOINONG YOOTPIKNG TAOVONG o cofapn omAntnpioon kot av givar dvvotdv vo
mpaypatonombel evtog piog opog amd v Katdmoon. [lpéner va e€etdletar  yopnynon
evepyov avOpoxa.

Ye mMEPMTOCES LIEPOOCOAOYIOG We KOveTwmivy, M ovOektiky vrdtaon Oo mpémet vo
avTipeTOmiCeTon e To KATOAANAQ WHETPO, OM®G M EVOOQAEPLOL YOpnynomn vyp®dV: Kauvm
coUTAONTIKOLUNTIK®OV  @appakov. H  emveppivn kot m  viomoapivn Oa ~mpémer  va
amoPEVYOVTaL, ETEWON 1N OEYEPCN TV P LITOJOYEWV UTOPEL VO EMOEIVOGEL TV, VITOTACT] GTO
TAQIG10 TOV EXAYOUEVOD OO TNV KOVETIOMIVY OMOKAEIGLOD TMV 0L VTOSOYEWV.

H otev 1otpwn emumpnon Kou mopoakoAovdnon Oa mpémer vo. cvveyiletor péypt vo
avVapPPMOCEL 0 AoHEVNC.

5. PAPMAKOAOT'IKEZ IAIOTHTEX
5.1 ®opproxKodvVVOPIKES 1OLOTNTES

dopuaxobepamevtikn Katnyopio: Avinyvywowkd, Awaleniveg, oalemivec ko Osrolenivec.
Kwdwdoc ATC: NOSA HO4

Mnyoviopdc dpdong

H kovetiamivn eivan évag dtumog avinyvymoikdc tapdyovroc. H kovetiamivn kot 0 dpaoTikog
™G UETOPOMTNG OV OVEVPIOKETOL GTO TAAGO, VOP-KOVETIAMIVY], OAANAETOpOOV pe €va
eupy  @dopa  vevpodwufifactik®v vrodoyféwv. H kovetiamivn kot M vop-Kovetiomivn
enpaviCouv ouyyéveln TPog Tovg LIdoYElS TG oepotovivng (SHT2) otov eyképado, Kot Tovg
vrodoyeic D1 ko Dy g viomapiving. Avtog axpiBdg 0 GLUVOLAGUOC OVIOY®OVIGHOD TV
VTOJ0YEMV, e LYMADTEPT) EKAEKTIKOTNTA TPOS TOVS VIodoyeig g SHT, oe oyxéon pe toug
vrodoyeic Dy, mioteveton 0Tt cLUPAAAEl OTIC KAVIKEG OVTIWYUYOOIKES 1O10TNTEG TOL
SEROPIN ko1 ot pkpn mloavoétnto eueAvions ovemBOUNTOV evePYELOV amd TO
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eEOMUPAUOIKO CVOTNUO GE GUYKPIOT UE TA KAOGGIKA avTiyuyootkd. H kovetwamivn kot 1
vop-kKovetwomivny 0ev  gppaviCouv afloonueimmn ovyyévelr TPOS TOVG VROOOYES TWV
Bevlodialemvav, aAld VYNAN GLYYEVELD TTPOG TOVS IGTAUIVIKOVG KOl TOVG 01 OOPEVEPYIKOVS
VIOOOYEIC Kol UETPLO. OCLYYEVEWL TPOG TOVG O OAOPEVEPYIKOVS vmoodoyeis. Emiong, m
KOVETIOMIVY] €€l YOUNAN 1 Kopio cLYYEVELD TTPOG TOVS LOVCKOPLVIKOVG VTTOJ0YEIS, EVd M
VOP-KOVETWOMIVN £€xel HETPLIOL €C VYNAN OLYYEVEWDL TPOG OLAPOPOVS  HOVGKOUPIVIKOVG
VTOd0YELS, TO 0moi0 B UTOPOVGE VO EENYNGEL TIC AVTIYOAVEPYIKES (LOVOKAPIVIKEG) dPACELC.
H avaotoAr tov petagopéa g vopemiveppiving (NET) kou n pepikt] ayoviotikn 0paon oTig
0éoelg SHTIA amd 1 vop-koveTwomivr, UTOpel Vo GUVEICEEPOVYV OTN BEPUTEVTIKN
anotedeopatikoOtnta Tov SEROPIN ®¢ aviikatabimtikov.

DappokodvvopKes EMOPACELS

H xovetiamivn etvat 0pactikn 6€ SOKIHLAGIEG EAEYYOV TNG OVTLYVYWGIKNG Opdomng, OTmg TNV
eCaptuévn amopuyn. Emiong avaoctéAier tn Opdon TV Oy®VICTOV TNG VIOTOUIvNG,
LETPOLUEVY €lTE GE OYECN LE TN GLUTEPLPOPU, €ITE NMAEKTPOPVGIOAOYIKE, Kot avEAvel Tig
OVYKEVIPMOEL, TMOV UETARPOMT®OV TNG VIOTMAUIVIIG, TOV OMOTEAEL VELPOYMUIKO OeiKTn
ATOKAEIG OV TV Dy vodoyémv.

e TPOKAMVIKEG LEAETEG Y10 TNV TPOPAEYN epPavioNng N U EEOTUPOUISIKOV GUUTTOUATOV, 1
KOVETIOMIVY] OpEPEL Omd  TO KAOGOIKA avIIYLY®Oolkd Kot eueoavifel €va  dtvmo
QopproKoA0YIKO TPOoiA. H kovetiomivn dev mpokaiel vepevarcinoia twv vrodoyxéwv D; g
VIOTOUiVNG HeTd amd ypovia yopnynon. H kovetiamivn mpoxkaiel poévo ehappd Katainyio o
d0oelg wavég vo amokigiocovv Tovg vmodoyeic Dy g vromapivng. H  kovetiamivn
TOPOVCIALEL EKAEKTIKOTNTO TPOC TO UETOLYUINKO GUGTNUW, TPOKOADVTOG OTOTOAWMTIKO
OTOKAEIGUO TMOV UEGOUETOLYUINK®OV OAAL Ol TOV HEAAVOPUPOIMTAOV VIOTAUIVEPYIKMOV
VELVPAOVOV, HETE amd xpovia yopnynon. H kovetianivn emoeikviel eAdyiotn mpoodiddeon yio
dvotovia o mOMKovg ¢ owoyévelng Cebus, mov evatsOntotomOnkay pe aAomepldoAn M
oL dev elyav AaPet dAha dppoka, petd omd ofeio kol ypdvia yopnynon (PA. mapdypapo
4.8).

KAMvikn omoteheoLoTikOTNTO,

2yiloppéveia

e Tpelg KMVIKEG HeAéTe eleyyOUeVES Ue elKOVIKO PapuaKo, o€ acbeveic pe oxlloppévela,
oT1G Omoieg ypnotpomomonkay didpopeg 60Gelg KoveTlamivng, dev vINPEAY dloPopég HeTalh
TOV OpadwV Oepameiag NG KOVETWMIVIIG KOl TOV EKOVIKOD (POPUAKOL, OTN oLyvoTNnTo
EULPAVIONG EEOTUPAUOIKOV COUTTOUATOV 1| GTNV OVAYKT GLYYOPNYNONG AVTILYOAVEPYIKAOV.
Mo peAétn eAeyyOuevn pHe €KOViKO @AapuoKko, otnv omoia a&toloyndnkav kabopiouéveg
d00glg KoveTlamivng 6To €0pog amd 75 £mg 750 mg/muépa, dev mopovciace ototyeio avEnong
TV eEOMUPOUOIKOV CUUTTOUATOV TN TNG oLYYXPOVNG YXPNONMG OVTLXOAvEpYK®V. H
LLOKPOYPOVIO. OTOTEAEGLOTIKOTNTA TNG KOVETWMIVIG IR otV TpOANyn TOV LVITOTPOTOV NG
oylloppévelng oev €xel emPePormbel oe TVPAEG KAVIKEG UEAETEC. XE OVOIKTEG WEAETEG, OF
acBeveig pe oxloppévela, 1 KOLETIOMTIVI NTOV OMOTEAEGUOTIKY GTI d0THPNON TG KAWVIKNG
BeAtimong katd ) cvvéyion g Bepaneiog, oe acbeveic TOV EUEAVIGAV APYIKT AVTOTOKPION
ot Bepamneia, YEYOVOS TOL VITOINAMVEL KATOL0 LOKPOYPOVLIL OTOTEAEGLOTIKOTITA.

Aiwolixn Awarapoyn
Y& T€00ep1c KMVIKEG LEAETEG EAEYYOUEVEG LE EIKOVIKO PAPLOKO, OTIC OToiec a&loloyndnkay
d6oelg kovetomivng péxpt 800 mgMmuépa otn Bepomeia petpiov Eog cofupdv HOVIOKOV
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enec0dimv, dV0 amd avTéc oav povobepameio Kot dVo cav Bepaneio cuyyopniynong pe Aibo
N divalproex, dev avaeépdnkov dtopopéc petald v ouddwv Bepaneiog g KoveTiomivng
KOl TOV EIKOVIKOD QOPUAKOL, OCOV a@opd TN ovyvotnto EUPAVIONG £EOTUPOUIOIKOV
CUUTTOUATOV 1| GTNV OVAYKT GLYXOPTYNONG OVTLYOAVEPYIKMV.

> Bepomeio petpiov £m¢ cofoapdv HOVIOK®OV ETEGOdIMV, og dVO peAETeC povobepameiag, M
KOVETIOMiV £3€1EE KOADTEPT] OMOTEAEGLOTIKOTNTO OO TO EIKOVIKO PAPLOKO GTNV ELATTOON
TOV HOVIOKOV ocvuntopdtov oe 3 xou 12 gBdoupddes. Agv vmdpyovv otoreion omd
LOKPOYPOVEG LEAETEG TTOL VO, ATTOOEIKVDOLY TNV OMOTEAEGLOTIKOTITO TG KOVETIOMIVIG OTNV
TPOANYT LEALOVTIK®V HOVIOK®OV 1 KaTaOMTTIKOV enelcodimv. Ta ototyeio mov apopoldv
ovyyopfynomn g kovetwomivig pe divalproex 1 AiBo ota o&éa pétpla Emg cofapd pLovioKd
enelcodwn o€ 3 ko 6 efoopdoeg ivon mepropiopéva. Qotd60, 1 Bepaneio cuyyopnynong NTav
kaAd avekt. Ta otoyeio £de1i&av abpototikny dpdon v 3n gfdopdda. Mia dehtepn peré
dev amédeiée Lo abpototikn dpdomn v 6m efdopdda.

H péom do6om kovetiamivng katd ) didpkela e TeAevtaiog fdouddos, otovg acheveic mov
amokpiOnkav, NTav mepitov 600 Mg/muépa kot mepimov 10 85% amd avTOLG NTaY £VTHS TOV
gvpovg 00cemv amd 400 £mc 800 mg/muépa.

e té00ep1g EMMALOV KAWVIKEG LEAETEG Le Oldpkeln 8 efdouddec oe aobeveig pe pétpla £mg
coPapd kotadntikd encicodia og dutoikn I M II dwatapayn, n kovetamivy IR 300 mg ko
600 mg NTav oNUAVTIKA avOTEPT) OO TO EIKOVIKO QApLaKo Tov yopnynonke otovg acbeveig
Yo TIG oyeTkég petpnoelg éxPaong: péon Peitioon ot MADRS kot v v andkpion
oplopevn og tovidyotov 50% Pertimon otn cvvolikt Paduoroyic MADRS wg mpog v
apykn|. Agv vnpye d10popd 610 PEYEBOC TNG OMOTEAEGHOTIKOTITOS OVALESH GTOVG 0COEVELS
mov pav 300 mg kovetianivng IR kot 6 awtovg Tov Tpav d6on 600 mg.

g 000 amd VTG TIC LEAETEC, OTN PAOT cLVTNPNONG, amodelyOnke Ot pakpdypovn Bepameio
oe aoBevelg mov avtamokpidnkov oty kovetwamivy IR 300 1 600 My NTOV OMOTEAEGHOTIKY
OLYKPITIKA LE TO EKOVIKO QAPLOKO OGOV 0PpOpA GTO KOTOUOMITIKA COUTTOMOTE, dAAE OxL
OGOV 0pPOPA GTO LOVIOKE CUUTTOLOTA.

Ye 000 peAETEC Yoo TNV TPOANYN TOV LROTPOTAOV OToL aflohoynONKe 1 KoveTOmivl) GE
ocvvovacud pe otabepomomtég TG O1dbeong, oe acbevelg pe poviokd, KotaOMmTIKE
EMECO010L N WIKTO E€MEICOOID, O CLVOLOCUOG LE KOVLETWOMIVI MTOV KOAVTEPOS amd 1N
povobBepomeio pe otabepomomtég g 01d0eonc ¢ TPog TV aENCT TOv YPOVOL UEYPL TNV
VTOTPOTY OTMOLOLONTOTE EMELGOSIOV (Hoviokoy, WKToh 1 katadimtikov). H kovetiomivn
yopnynOnke 6vo eopég v Nuépa cvvolka 400 mg £mg 800 mg v nuépa cav Bepaneio
ovyyopnynong pe Abo 1 Paimpoiko.

Y& U0 TuYoOTOMUEVN HEAETN Oldpkelag 6 eBdopddwv Abiov kot kovetiamivng XR évavtt
ewovikoh eapudikov kot kovetomivng XR og evijlikeg acBeveic pe ofegia pavia, n dopopd
¢ péong Peitioong g Paduoroyioc YMRS (khipaka Babuoroyiag e poviag Tov Young)
petald g opddog mpoohnkng tov ABiov Kol TG OMAdNS TPOCHNKNG TOL EKOVIKOV
eoppdrov Nrav 2,8 povades kot 1 dtapopd 6to % mococTd TV avtartokpliéviov (oplopevo
o¢ 50% Peitioon and v apyiky Pabuoroyic YMRS) nrav 11% (79% oty oupdoa
TpocOnKNg Tov Abiov évavtt 68% otnv opdda TPOoGHNKNS TOL EIKOVIKOD QOPUAKOV).

Ye po poaxpoypovior pedétn (uéxpt 2 ypovia Bepameio) Oomov a&loloyndnke mn mpoOANYN
VIOTPOT®V € acOeveic pe paviakd, KOTOOMTTIKE 1| LIKTA €TEGOd0 1| KOVETIOMIVY NTOV

24



KOADTEPT OO TO EIKOVIKO QAPLOKO MG TPOG TNV aOENCT) TOL YPOVOL UEYPL TNV VTOTPOTN
OTOOLONTOTE EMELGOOIOV (HoviakoD, WIKTOV 1 KOTaOMATIKOV), 08 acfeveic pe SUTOAKN
dwrapayn I O apBpdc tov acbevov pe enelcddio dabeong Nrav 91 (22,5%) oty oudoa
g xovetwamivng, 208 (51,5%) oty opnddo tov gikovikov eappdikov kat 95 (26,1%) oty
onada Bepameiog pe AlBo avtiotora. Xe acbeveic mov avtamokpifnkav TNV Kovetamivn,
otav £€ytve oVYKplon TG ovvEyiong Bepaneiag e koveTamivn pe v aAlayn Bepancioc o
MO0, ta amoteréopato vmodeikvoav Ot 1 aAloyn Bepameiag oe AiBo de @aivetor vo
oLVOEETOL LE TNV AOENGT TOL YPOVOL UEYXPL TNV VITOTPOTI TV EMEICOJIMV O100e0NC.

KAwvikég pehéteg éxovv dei&el 011 1 koveTiamivn elval amotelecpotikny ot oxlloQPEVELD Kot
™ pavia 6tav yopnyeitar 600 Popég TV NUEPA, TAPOAO TOL 1) KOVETITIVY epeavilel ypdvo
nuicelog Long mepimov 7 dpec. Avtd vrootnpileTon EMTALOV HE OEOOUEVA OO o LEAETN UE
topoypapio ekmounng molitpoviwv (PET), n onoio mpocdtopioe OTL Yo TNV KOVETWOMIVY, N
oVVoEDT Ue Tovg LIodoyeig ¢ SHT2 kar tovg D, vodoyeic, dwatnpeiton péypt 12 dpeg. H
ACQOUAELD. KOL 1) OTOTEAECUATIKOTNTO 00GE®V peyolutepmv amd 800 mg/muépa dev €xovv
a&loloynOet.

KAwikn acodigio

e PBpoyvypOvieg KAVIKEG LEAETEG EAEYYOUEVEG LLE EIKOVIKO QAppako oTn oxllo@pEveLln Kot
oTN SUOAIKN povio 1| GLVOAKT GLYVOTNTA EULEAVIONG EOTVPAUIIKOV GUUTTOUATOV HTAV
TOPOLOLN [LE TO EKOVIKO Qappako (oyloppévela: 7,8% yuo v Kovetiamivn kot 8,0% yo to
EWOVIKO @apuaxo, dumoAkn povia: 11,2% yio v kovetwomivn kot 11,4% yio to eucovikd
Qapuoko). Yyniotepn ovoroyio eEOTUPOUIOIK®V GCUUTTOUATOV Topatnpndnke oe acOeveig
nov éAafav Bepamneia e KOVETIOMIVY GE CVYKPLION LE EKEIVOVG TTOV EAPaV EIKOVIKO PAPILOKO
oe PBpayvypovieg, eheyyOueveg HeE EKOVIKO @Appoko KAVikEG upeléteg oe - peilova
KotaOMaTik) dwtapayy] Kot OUOAIKN KatdbAwyr. Xe Ppayvypovieg KAMVIKEG HeAETEG
ELEYYOUEVES LLE EIKOVIKO QPAPUOKO GTY| OITOAIKT] KOTAOAYM 1) GUVOAIKY] GUYVOTNTO ELPAVIONG
eEOMUPAUOIK®OV cupnTOudTeVv NTov 8,9% Yoo v Kovetwamivn og cvykpion e 3,8% yia 1o
EIKOVIKO  Qappoko. Ze Ppoyvypoviee kKMVIKEC pHeAéteg povobepamelog eAeyyOUEVES LE
EWOVIKO pappoako oe peilovo KatabMmTIK) doTapoy] 1 GCUVOMKNY GLYVOTNTA EUPAVIONG
e€OmMUPAOK®OV cvunTeOpdtov NTav 5,4% yia v kovetamiv XR kot 3,2% yia 10 €1KOVIKO
eappoko. Xe pio Ppoyuypovia kKAviky] peAétn povoBepameiog eAeyyOUevn HE EKOVIKO
eapupoko oe MAKlopévovg acbevelg pe peilova KatabMmTikn oloTopoyn 1 GLVOAIKN
oLYVOTNTO ELPAVIONS EEOTLPAUIIK®OV GVUTTORATOV Tav 9,0% Yo Tnv kovetwomivn XR kot
2,3% v 10 ewovikd @dppoko. Téco otn dSuroAkn katdOiwym 6co kor ot peilova
KotaOMaTik) Swotapayr, M oVYVOTNTO EUPAVIONG TOV EEATOMIKELUEVOV OVETIOOUNTOV
evepyelwv (my. axoadnoio, eE@mupo UK dwtapayn, TPOUOS, Ovokivnoio, ovcotovia,
avnovYyic, OKOVGLEG UVTKEC GUOTAGELS, WLYOKIVITIKY OvioLyio Kot HVikn dvokapyio) dev
Eemepvovoe 10 4% o€ omowadnmote opdoa Bepansiog.

Ye Bpayvypdvieg, otabepnig oo6ong (50 mgmuépa €wg 800 mg/Mmuépa), ereyyOueves e
EIKOVIKO Qappako peAéteg (Tov kupaivovior amd 3 €wg 8 gfdoudodeg), n péon avénon tov
ocopatikov Bapovg otovg acbeveic mov Elapav Bepomeia pe Kovetwomivn Kopouvotay and 0,8
kg vy v nuepniolo d6om twv 50 mg éog 1,4 Kg yio v nuepnoto d6on tov 600 mg (ue
YOUNAOTEPN aENCT TOL GOUOTIKOL Pdapovg Yoo tnv muepnola doon twv 800 mQg), ot
ovykplon pe 0,2 Kg otoug acbeveic mov Elafoav eikovikd eappoko. To 10606T6 TV acbevdV
ov €hafav kovetwomivn ot omoiot avénoav > 7% tov copatikov Papovg kvpdvOnke and
5,3% ywo v nueprowa 66on tov 50 mg, mg 15,5% ywo v nuepniowa 66om tov 400 mg (pe
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YopMAOTEPN aENGT TOV GOUOTIKOD Papovg yia T Nuepnoteg d6celg Twv 600 kot 800 mg),
og ovyKplon ue 3,7 % otovg acbeveic mov Ehafav eikovikd eapLaKo.

M toyatomompévn pehétn odpkelag 6 gfdopdowv AMbiov ko kovetwamiviig XR évavtt
ewovikod eappdiov kot kovetiamivng XR og evidikeg acBeveig pe ofela pavia £€0e1&e 6tL 0
ovvovaoog kovetwomivng XR pe Albo odnyel oe meprocotepa avemBounta sopPava (63%
évavtt 48% oty kovetiamivn XR 6g cuvovaopod pe swovikd eappoko). Ta amoteléopata
ACQAAELNG £0EIEAY DYNAOTEPT] CLYVOTNTO OVOPEPOUEVAOV EEMTVPOIIKAOV GUUTTOUAT®OV
ot0 16,8% tov acBevov g ouddag mpocHhnkng tov Abiov kot oto 6,6% TG opddag
TPOGONKNG TOL EWKOVIKOD @opupdKov, 1n mAswoyneia tov omoiwv mepthdufove tpodpo,
avaeepopevo oto 15,6% tov acbevov g opddog Tpocohnkng tov Abiov kat oto 4,9% g
opdoag Tpoohnkne tov ewovikod eapudkov. H ovyvomnta tg vrvnAiog ntav vyniotepn
otV opdda Aqyng kovetiamiviig XR kot MBiov (12,7%) oe ochykpion pe v opddo Aqyng
g xovetwomivng XR pe 1o gikovikd edppoxo (5,5%). Emmiéov, vyniotepo mocootd tmv
acBevav mov élafav Bepaneio oV opdda tpocHnkne Tov Mbiov (8,0%) eiyov avénon tov
copotkol Bapovs (=7%) oto téhog ¢ Bepanciog oe cVyKkpilon pe Tovg acheveic Tng opdadog
TPocHNKNG Tov elkovViKOD Qapudkov (4,7%).

[To poaxpoypdvieg HEAETEC TPOANYNG VTTOTPOTMV ELYOV [0 OVOLYTH TTEPI0SO0 (TOL KLHOVOTOV
and 4 €moc 36 gBooudoeg) katd TN Owbpkel TG omoiog yopnyndnke otovg acbeveig
KOVETIOMIVY], OTN GLVEXELDL OKOAOVONGE oL TUYOLOTTOMUEVT] TTEPTOOOG OLKOTNG KATA TN
duapkewn TG omoiag ot acbevelg TuyoomomONKaY 6€ KOvETIOMiV 1} EIKOVIKO GapuaKko. [a
T0VG ac0eveic OV TVYOOTOMONKAY GE KOVETIOMIVY, 1| HECT) AVENGN TOL COUATIKOD PAPOoug
Katd v avoytn mepiodo Nrov 2,56 Kg kot péypt v efdoudda 48 thg TLYOMOTOMUEVNG
TePLOSOV, N péomn avénon Tov couatikod Papovg ftav 3,22 Kg e cOYKPLoN LE TNV APYIKT
TN TG avoLyTNG Teptooov. [Ma Tovg asbeveic mTov TVLYOOTOONKAY GE EIKOVIKO QAPUAKO, T
péon avénomn tov cOUATIKOO BApPovg KaTd TN SIAPKELN TG avoLXTHG TEPLOdov oy 2,39 Kg
Kol pEypL v ePoopdon 48 TG TLYOMOTOMUEVNG TEPLOOOL N HEoN aHENCN TOV COUOTIKOD
Bapovg ntav 0,89 kg, oe cOYKPION LE TNV OPYIKT TN TNG AVOLYTHG TEPLOSOV.

Ye eleyyOUeveg HE EKOVIKO QApPULOKO HEAETEG o8 MMKIOUEVOLS. aoBevels pe Woymon-
oxeTLOUEVT LE AVOL, 1 CLYVOTNTO TOV OVETIBOUNTOV EVEPYEIDV OO TO EYKEQPUAIKA aryyeio
avd 100 acBeveig-étn, dev NTav vymAdtepn 6ToVG acbeveic Tov yopnyNONKe KOvETIOMIVY GE
oY£0M LE VTOVG GTOVS OTTOI0VG YOPNYNONKE EIKOVIKO OAPLLOKO.

Ye Olec TG Ppayvypdvieg peréteg povobepamelag eAeyyOUEVES LE EIKOVIKO (APLOKO, GE
aoBeveic pe aptBpd ovdetepdeiov katd TV évapén >1,5 X 10°/L, 1 cugvoTTa ELOAVIONG
TOVAGYIOTOV EVOG TEPIOTATIKOV G€ HETABOAN TOL ap1tBroD ovdetepdPlmy <1,5 X 10°%/L nrav
1,9% oe acbBeveic mov yopnynonke xovetwomivn, oe ocvykpion pe 1,5% oe aocBevelg mov
yopnynonke ewovikd papuoko. H ocvyvomrta epedviong tov petaforov o >0,5 - <1,0 X
10°/L frav 1 10 (0,2%) o aoBeveic mov yopnyRONKE KOVETIMIVI] e TOVC 0GOEVEIC OV
xopnyNnOnKe €KoviKd @appoko. Xe OAeg TIG KAWVIKEG UEAETEG (EAEYYOUEVEG LLE EIKOVIKO
(QAPLLOKO, OVOIKTEG, GUYKPITIKEG LE OpaoTIKY ovoin) o€ acbeveig pe aplud ovdeTtepOPIA®mV
Katd v évapén >1,5 X 109/L, N GLYVOTNTA EUPAVIONG TOVANYIGTOV £VOG TEPIGTATIKOD LUE
pnetaoln) Tov oppot ovdetepdothov <1,5 x 10%/L frav 2,9% kot éoc <0,5 X 10°/L frav
0,21% o€ acBeveic mov yopnynOnke KoveTLamivn.

H Oepomeio pe xovetiamivn ocvoyeticOnke pe 00G0E0PTMUEVES HUEIDCELS OTO EMIMESN TOV
Bupeocdkmv oppovav. H ovyvotta gpedaviong petaforov mg TSH ftav 3,2 % yu v
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kovetamivny évavtt 2,7 % yw 1o gkovikd @dppoako. H cvyvomnta spedviong apopaiov
mOoVA KMVIKA oNUovTIKOV petaforimv 1060 g T3 6c0o kot g T4 xot g TSH o€ avtég T1g
HEAETEG MTAV OTAVIK, KOl Ol GAANYEG TTOV TOPATNPNONKOV GTO EMIMESD TOV OPLOVOV TOV
BV Pe0EIBOVG eV CLOYETIOTNKOV UE KAWVIKG COUTTOUOTA VTTOOVPEOEIOICLOD.

H peimon ¢ ocvvolikng kot g ehevbepng T4 ftav péyiot katd 11 mpadtes 61 efOONAdES
™G Bepameiog pe kovetwamivy, yopic mepoutépm peimon Katd TN OdPKED HLOKPOYPOVIOG
Bepaneiog. [epimov ota 2/3 TOL GLVOAOL TOV TEPUTTOCEMY, 1 dlKOTY NG Oepameiog pe
KOVETLOMIV] GLVOSELATAV OO AVTICTPOPN TOV EMOPACEMY GTNV OAIKN Kot TNV eAevBepm T4,
ave&apmnta amd ™ didpkela TG Bepaneiog.

Kartappaoxtng/Bolepotnto paxod

Ye po kKMvikn peAéTn yio v agloAdynon g mhoavotntog ONpovpyiog Katappaktn g
kovetwomivng (200-800 mg/muépa) évavtt g piomepdovne (2-8 mg) oe acbeveig ue
oylloppéveln 1 oyllocuvorsOnpatikn olatopayr], T0 TOCOGTO TV acHeEvOV e avENUEVO
Babud BoiepdtnTag Tov EaKoD dev NTOV VYNAOTEPN He KoveTwomivn (4%) oe ovyKplon pe
promepdovn (10%), yia acBeveic pe ékBeom tovddyiotov 21 pnvov.

THouorozpixos winBoouog

Kl amotelespotikdmmra

H omoteleopotikdOTra Kot 11 ac@AAELn TG KOveTomivig pehetnOnkay oe pia 3 gfdopnadmv
eAEYYOUEV LE EIKOVIKO PapLaKo PEAETN Yo T Bepameio T paviag (N=284 acbeveic amd Tig
HITA, nAwiag 10-17). Iepimov to 45% tov mAnBuopov tov acbevav eiye eniong dayvootet
pne ADHD. EmimAéov, mpaypatomomOnke pio perétn 6 gfoopddov eleyyOuevn He ekoviko
eapuoko ywo ™ Bepancio g oxloppévelng (N=222 acBeveic, nhkiog 13-17). Kot otig dvo
HEAETEG, AmOKAEIOTNKOV Ol 000gvelg e YvooTh EAAElYT amdKplong otV KovetTwomivy. H
Oepancio pe xovetiamivn Eexivnoe pe 50 mg/Mmuépa kot v nuépa 2 avéndnke -ota 100
mg/mpépa. Akolovbmg, 1 d6on TitAomomOnke og pia d6om otoyo (pavia 400-600.mg/muépa,
oyloppévelnr 400-800 mg/muépa) ypnoipomoidvtog mpocsavinoelg tov 100 mg/Mmuépa
YopMyovpeEVa S0 1N TPELS POPES NUEPNTIMG.

¥t pedétn paviag, n dteopd otn péon petafoin pe ™ pEB0do TV EAAYICTOV TETPAYDOVOV
amd ™V apyikn Ty ot ovvoAlkr] PBabuoroyic YMRS (dpoactikn ovcio peiov €ikovikod
eappako) Nrav -5,21 yia wkovetwomivyy 400 mgmuépa kot -6,56 yuo kovetwamivy 600
mg/mpépa. Ta mocootd aviandkpiong (Petioon YMRS>50%) ftav 64% vy kovetiomivn
400 mg/mpépa, 58% yro 600 mg/Mmuépa kat 37% yio 10 EKOVIKO PAPLOKO.

X perém oyplloppévelag, n dpopd ot péon petafoin pe ) péBodo twv ehayictwv
TETPAYOVOV amd TNV opykn T otn ovvoAikn Pabuoroyion PANSS (dpactikn peiov
EWKOVIKO @apuaKo) ntav -8,16 yia kovetiamivy) 400 mg/Mmuépa kot -9,29 yia kovetianivny 800
mg/Mmuépa. Ovte to YoumAd (400 mg/Mmuépa) ovte T0 LYNAO docoroyikd oynuo (800
Mg/MUEPO) KOVETIOMIVIG VITEPTEPOVGAV TOV EIKOVIKOD PUPUAKOV MG TPOG TO TOGOGTO TMV
acfevav Omov emtevyOnke amodkpion, n omoia mpocsdopiotnke wg 30% peiwon and v
apykn Ty otn cvvoliky| Paduoroyic PANSS. Ot vyniotepeg 600€lg 1000 o1 pavio 660
Kol otn oylloPpéveln oV MG ATOTEAEGILO OPOUNTIKAOC YOUNAOTEPOVS PabLovg amdkpiong.

Ye o tpitn Ppayvypdvia eAeyyOUEV] HE EIKOVIKO QAPUOKO HEAETN povobepameiog e

kovetamivp XR oe madd kor gpnfovg acBevel (Mikiag 10-17 etdv) pe dutoAikn
KaTaOAYM, dev KatadelyONnKe AmOTEAEGUATIKOTNTOL.
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Agv vmdpyovv Sabéoyua dedopéva yioo T SoThpnomn TG EMOPAcNS N TV TPOANYN TOV
VIOTPOTTMOV GE QLTNV TNV NAIKIOKT OpLdo0.

Kl acodieia

g PBpoyvypdviee ToudloTPIKEG WEAETEG LE TNV KOVETWOMIVI] Ol OMOieg TEPLypAPTKOV
AvVOTEP®, TO TOGOOTH EEOMUPAUIIKAOV CUUTTOUATOV 0T0 OKEAOG TNG €veEPYOL Bepameiog
EVOVTL TOL €KovVikKoy appdikov ntav 12,9% évavtt 5,3% otn pedétn mg oyxloppévelag,
3,6% évavtt 1,1% ot perémn g duroikng paviog kot 1,1% évavtt 0% otn perétm g
dumoikng katabAyng. Ta mocootd mpdoinyms copatikov PBapovg >7% o€ oyxéon He TO
apyKd coUaTKo Bapog 610 vePYd GKEAOG EVOVTL TOV EKOVIKOD Gappdiov ntav 17% évavtt
2,5% o11g peréteg g oxloppévelng kat tng omolkng paviag, kot 13,7% évavtt 6,8% ot
HEAETN TNG OUOAKNG KotdOAMy™NG. To T0C0GTA TV GYETIK®V LE OVTOKTOVIOL GLUPBAVI®OV GTO
oKEAOG NG evepyov Bepameiog £vavtt Tov gikovikoy eappdkov nrov 1,4% évavtt 1,3% om
peAétn g oyloppévetag, 1,0% évavtt 0% otn perétn g oumolkng poviag kot 1,1% évavtt
0% otn peAiétn g duroAkng katabAyng. Katd ) dibpkela pog mopoatetapévng edong
mopokorovOnone twv aclevdv g HEAETNG OUTOMKNG KOTAOAYNG UETA TO TEAOG TNG
Bepaneiog, vMpEav dvo emmAéov oyeTlOpeva pe avtoktovio cuppdvto e dvo acevels.
"Evoc and tovg acBeveic avtovg Aaupove Kovetiomivn dtav TapovcsldcTnKe To GVUPEy.

Moxpoypévia ac@aieio

Mia avoiyt) 26 eBdopddwv eméktaon tov peietdv ofeglag @dong (N=380 acbeveic), pe
evéMKktn docoloynomn g kovetianmivng 400-800 mg/muépa, mapeiye emmAéov dedouéva
acirelnG. Avaeépbnkav avENcelg g aptnplokng mieong o moudld kot erpfovg, evad
avénuévn O6peln, eEOMUPAUOIKA CUUTTOUOTE KOl OVENCELS TNG TPOAUKTIVIIG TOL 0pov
avaeEpOnkay e LYMAGTEPT CLYVOTNTO GE OO Kot €PNPovg Tapd oe eVAKES acBeveig
(BA. mapaypago 4.4 kot 4.8). Ava@opikd Le TNV TPOCANYN TOL COUOTIKOV BApovg, Katd TV
TPOCUPUOYT Y10, PUGLOAOYIKT avATTTLEY HokpomtpoBecua, ypnolwonomdnke n avénon tov
Agikmn Mélog Zopatog (BMI) pe tomkn amoxkion 0,5, oe oxéon pe v opyikn TN ¢
évoeldn kKhvikd onpavtikng petafoins. To 18,3% tov acBevdv mov Edafav Kovetiamivn yio
SAoTNHA TOLAGYIGTOV 26 £fd0oUAd®V TANPOLGAY TO KPITHPLO aVTO.

5.2 ®oppoxoxivTIKES WO0TNTEG

Amoppoéonon

H kovetiamivn amoppo@drtol kodd Kot petaffoMIeTOl EKTEVOG HETE amd YOpNynon amd To
otopa. H Prodiabecipdtnta g KoveTIomiving dev ennpealeTol SNUOVTIKG omd TNV TPOPN. X
otafepr] KATAGTOON Ol UEYIOTES HOPLOKES GLYKEVIPMGELS TOV OPOCTIKOL UeTAPOAITN Vvop-
Kkovetamivn etvar 35% avtodv mov TapatnpnOnkay pe v KoveTamiv.

H @oppoxokivyntikn ¢ KOVETIOMIVIG Kol THG VOP-KOVETIOMIVIG €IVl YPOUUKT YioL OAES TIG
EYKEKPIUEVES OOCELS.

Kotavoun
H kovetamivn cuvdéetan o€ mocootd nepinov 83% e T TpOTEIVES TOV TAAGHOTOC.

Buoopetooynpatiopnog

H wovetiamivn petaforiletar ekTevdE 6TO MIOP, HE TN UNTPIKY £VMOOT VO OVTIGTOLXEL OF
TOGOGTO WKPOTEPO amd T0 5% TV AVOALOIOTOV GLOGTATIKAOV, TOV AVELPICKOVTOL GTO. OVPO.
N oto KOmpOve, WUETA TN Yopnynon poadiocnuocuévig kovetwomiving. ‘Epevveg in vitro
anédei&av 6t 10 CYP3A4 givar to kvpro évlupo mov givarl vehBvvo yia 1o peTaBOAGHO TG
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KOVETIMivG Tov AapPdverl ydpa pécm tov kutoyxpdpatoc P450. H vop-kovetiomivn kupimg
mopdyetal ko petaforileton péocw tov CYP3A4.

[lepimov 10 73% poadioonpacueveov mopay®yov ekkpivetar ota ovpa kot 10 21% ota
KOTpavaL.

"Eyxet Bpebel 6T 1 kovetwomivn kot apketol amd touvg petafoiriteg g (copmepthappavopévng
™mg VOp-KOVLETIOMIVNG), €lval acBeveic avactoieig g dpdong tov
Kutoxpopatog P450 1A2, 2C9, 2C19, 2D6 kar 3A4 otov avBpwmo, in vitro. In vitro
nmopatnpeitar avactody tov CYP povo oe ovykevipwoelg mepimov 5 émog 50 @opég
HEYOADTEPES amd OVTEG TTOV TOPATPOVVTOL e dOGES oV Kupaivovtar and 300 émg 800
mg/muépa. otov dvBpwmo. Me Bdon ovtd ta in vitro aroteléopoata, Oempeitor omibavo n
CLYYOPNYNOT NG KOVETWMIVIG HE GAAD QAPUOKE, VO OONYNOEL GE KAMVIKO ONUOVTIKY
OVOGTOAN] TOL HETAPOMGHOV GALOV QUpUAKOV HEGH TOV KVTOYpOUaTog P450. Amtd peléteg
oe {oa eaivetol 0Tt 1 KoveTlamivi) pmopel va TpokoAEcel evEDUIKN emay®yn ot EvOuo Tov
Kutoypouatog P450. Qotdéco, oe o €101KT] HEAETN OAANAETIOPOONG GE WYLYWOTIKOVG
acBeveig, dev mapatnpnOnke avénuévn dpactnpdTTa ToL KuToypOUaTog P450 petd ™
YOPNYNON KOVLETIOMIVNG.

Amofoin

O1 ypovor nuimep1ddov {ong ¢ amoPoAng TS KOVETIOMIVIG KAt TG VOP-KOVETIAMIVIG glval
nepimov 7 wor 12 opeg avtiotoyo. To péoco poplokd xAdopo d6ong tng erevBepng
KOVETLOMIVIG KO 0 OPOCTIKOC LETAPOAITNG TOV AVELPICKETOL GTO TAAGHLA, 1) VOP-KOVETIOTIVI
anekKpivovtal 6to 00pa 6€ T0606TO <5%.

Eioixot wAnBoouol
dovro
H xivntuen g xovetiamivng dev d1apépet LETAED avIP®V KOl YOVAIKOV.

HAuwciopévor
H péon tyun kdBapong g Kovetamivng otovg nAKiopévovg etvar mepimov katd 30% £mg
50% yapnAdTepn amd avtnv mov gpeaviCetal oe dropa nikiog omd 18 émg 65 et@v.

Neppikn dvoiettovpyia

H péon tiun kabapong tng KoveTomivng oto TAAGHO PEIdONKE KoTd Tepimov 25% o€ dropa
ne coBopr veppikh Suohertovpyia (kGBapon kpeotvivie pikpdTepn amd 30ml/min/l,73m?),
aAAG o1 kAT’ dTopov THES KaBapong Ppickovtal LEGH OTO EVPOS TILDV TOV PLGIOAOYIKMV.

Hnatikn dvciettovpyia

H péon kdBapon g kovetanmiving oto mAdopa peidvetor katd nepinov 25% oe dropa pe
nnatiky dvcAettovpyia (aAkoohkn kippwon). E@odcov 1 kovetiomivn petafolMletol KTEVAOS
0TO NP, GE ATOLO LE NTATIKY SVGAEITOVPYIO AVOUEVOVTOL VYNAOTEPO ETITESN GTO TAAGLL,
Kol pmopel v amouteitol TPooappoyn g 6ocoloyiag o’ avtohg Ttovg acBeveic (PA.
mopdypopo 4.2).

Houdwarpikodc mAnBuopdg
[Tpaypoatomombnke derypotoinyio yio eappokokivntikd dedopéva oe 9 madid niwciog 10-12
etov ko og 12 egpnPovg, mov Ppiokovrov vwod Oepaneia otabepomoinong pe 400 mg
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KOVETIAMIVIIG dV0 QOPEC MUePNCIOS. XN oTafepT| KATAGTAOT), TO KOVOVIKOTOUUEVO LE TN
0001 emimedo 6TO TMAACUO TNG TMOTPIKNG £VMOONG, KOVLETIOMIVNG, o€ Toudld Kot epnfovug
(mAwctog 10-17 et@v) NTav Yevikdg mapdpole e avtd tov evniikov, av kot to Cmax ota
TodLd NTav 610 VYNAGTEPO Oplo NG KAILoKAG Tov mapatnpeitar otovg evihkec. Ta AUC
kot Cmax tov dpactikod petafoAitn, vop-kKovetiomivn, Ntav vynAdtepa, tepimov kotd 62%
kot 49% og moudord (10-12 erov), avtictorya kot 28% kot 14% oe gpnPBovg (13-17 etdv),
avTioTO(0, GE CUYKPLON LE TOVS EVIAIKEG.

5.3 llpoxkvikd dgdopéva Yo TNV ac@arero

Aev vp&av oTolyeio. YEVOTOEIKOTNTOG GE L0 GEIPA YEVOTOEIK®DV UEAETOV IN VItro kat in
VIVO.

Ye mepopatolma, HeTd amd KAWVIKA onuovTiky €k0eon oto @appoko mapotnpndnkav ot
aKoAovBec mapekkAMoelg, ol omoieg dev Exovv emPePaiwbel axoun oe pokpoypOVIO KAIVIKY
épeuvaL

Ye apovpaiovg mapoatnpnOnke evomdbeon ypwoTKNG o610 Ovpeoctdn adéva, oe mibKovg
“cynomolgus” mapatnpnOnke vePTPOPia TV BLAAKIOIGV KLTTAP®V TOL BuPEEBOVG, TTOCT
TOV eMES®V TG T3 010 TAACUO, HEWOUEVT] CUYKEVIPMOT OULOCOUIPIVIG KOl HEIMOT TOL
aplOoL TV EPVOPOKLTTAPOV KOl TOV AEVKOKVTTAP®V GTO Oipla, Kol 6€ GKOAOVG BodepdtnTal
ToV Qokoh TOL OoeOHoApoy kot kotappdktne (o katappditn/BoiepdTnTar @axod PA.
Tapaypoeo 5.1).

Ye po perémn euPpuikng tofikdTNTOC TOV TPOAYHOTOTOWONKE o€ KOovvEA, ovénonke 1
oVYVOTNTO KAUWYNG TOL KapmoL Kal Tov Tapcol ota EuPpva. H enidpaon avtr eppaviotnke
TOPOVGIO ELPAVAOV EMOPAGEDMV OTN UNTEPA, OTMG UELOUEVO PApog cmdpatog. Ot emdpacelg
avTéEG NTOV EPQOVELG og emimeda £kBeong TG UNTEPAG TOPOOLL 1) EAAPPDS VYNAOTEPA OO
ekelva otov avBpwmo ot péylotm Bepamevtikn 66omn. H onuocio tov evprpotos ovtod yio
Tov avBpwmo givorl dyvoor.

e o HEALTN YOVILOTNTOG TTOV TPOYLATOTOONKE o€ apovpaiovs, Tapatnpnonkay eAdyiot
pelmon g avoptkng YovipoTnToG Kot WeLdoKONOoNG, TOPATETANEVES TTepiodol dloicTpov,
ALENUEVO YPOVIKO OACTNLO TPO GLVOLGING KO LEIWUEVT GLYVOTTA KUTIoE®V. Ot EMOPACELS
avtég oyetilovral pe avénuéva eminedo mpoloktivig Kot dgv oyetilovtol Gueco pe Tov
avOp®TO AOY® TOV SLOUPOPDY GTOV OPLOVIKO EAEYYO TNG OVOTOPAYWOYNC.

6. PAPMAKEYTIKEX IAHPO®OPIEX

6.1 Katdaloyog ekddymv

[vprvag
YrpopeAholn 2910, ABacikd pwc@opikd acBéotio d160Evo, Movohopikn Aaktoln, Apvio
apapoocitov, Noatpiovyo YAVKOAMKO aporo (THmog A), 2Te0TIKO

payvnotlo, MikpokpuoTOAAIKY kvttapivr, Taikng xekaBopuévog, Avvopo KOALOEIDES
d10&gido Tov mupitiov

Emucédioyn
Yrpopehholn (E464)

Awo&gidto tov Tiraviov (E171)
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[ToAvaiBvAievoyivkoin 400 (diokia 25 mg, 100 mg kot 150 mg)

EpvOpo 0&eidio tov oidmpov (E172) (diokia 25 mQ)

Kitpwvo o&gidio tov o1dnpov (E172) (diokia 25 mg, 100 mg ko 150 mg)
Kitpwvo (Sunset Yellow) FCF (E110) (diokia 25 mg)

Y dpo&umpomvuiikn kuttapivn (diokia 150 mg, 200 mg kot 300 mg)
Tahkng kexobapuévoc (drokio 150 mg, 200 mg kot 300 mg)

6.2 Aovpupatotnreg

Agv gpapudletat.

6.3 Awdpkera Long

3 xpovia

6.4 Iowitepeg mpoPLAGEELS KOTA TN QVAAEN TOV TPOIOVTOG
Agv amoutobvton 1dwitepec cLVONKES POAAENC.

6.5 @Yo KoL GVGTUTIKA TOV TEPLEKTY

Adwpoviy PVC/ Aluminium blisters. Ta blisters otv cuvéyeia cuokevalovol o€ YopTIVovg
neplékteg pnall pe v odnyia yprong.

25 mg: Zvokevaocia pe 6, 20, 50 ko 60 dokia

100 mg: Xvokevacia pe 60 kot 90 diokia

150 mg: Xvokevacia pe 10, 20, 30, 50, 60, 90, 100, 120, 180 ko 240 diokia
200 mg: Xvokevacia pe 60 kot 90 diokia

300 mg: Xvokevaoia pe 10, 20, 30, 50, 60, 90, 100, 120, 180 kot 240 Srokio
Mmnopet va pnv KUKAOQOPOLY OAEC Ol GUCKEVAGIEC.

6.6 Idwitepec mpouLAGEELS ambppyng
Kapia e1d1kn vroypémon.

7. KATOXOX THX AAEIAX KYKAO®OPIAX

Genepharm A.E.
18° yAu. Aewpdpog Mapabdvog
15351 IToaAAqvn, ATtikng

8. APIOMOX AAEIAX KYKAO®OPIAX

25 mg: 38367/10-06-2015
100 mg: 39652/10-06-2015
150 mg: 39647/10-06-2015
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200 mg: 39648/10-06-2015
300 mg: 39651/10-06-2015

9. HMEPOMHNIA MPQTHX EIT'KPIXHX / ANANEQXHYX THX AAEIAX
[Tpodn éyxpion: 4-9-2012
Avavémon adetog:

10. HMEPOMHNIA ANAGEQPHXZHX TOY KEIMENOY
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