1. ONOMAZXIA TOY ®APMAKEYTIKOY IPOIONTOX

Lipitor 10 mg, emucaivppévo pe Aento vuévio d1okio.
Lipitor 20 mg, emkaAvppévo e Aemtd vUEVIO S1oKio.
Lipitor 40 mg, emkaAvppévo pe Aemtd vpuévio S1okio.
Lipitor 80 mg, emtkaAvpupévo pe Aemtd vuévio d1okio.

2. IIOIOTIKH KAI IOXOTIKH XYNOEXH

Kda0e emicodvppévo pe Aemtd vpévio d1okio mepiéyet

10 mg atopPactativng [mg atorvastatin-calcium (trihydrate)] 1
20 mg atopPactativng [wg atorvastatin-calcium (trihydrate)] 1
40 mg atopPactativng [wg atorvastatin-calcium (trihydrate)] 1
80 mg atopPaoctativng [wg atorvastatin-calcium (trihydrate)].

"Exdoya.:

Kd&0e Lipitor 10 mg, emucaloppévo pe Aento vuévio diokio mepiéyet 27,25 mg lactose
monohydrate.

Ka0e Lipitor 20 mg, emikalvppévo pe Aemto vuévio diokio mepiéyet 54,50 mg lactose
monohydrate.

Ka0e Lipitor 40 mg, emucoivppévo pe Aentd vuévio diokio mepiéyet 109,00 mg lactose
monohydrate.

Kd&0e Lipitor 80 mg, emkaivppévo pe Aemto vpévio dlokio mepiéyet 218,00 mg lactose
monohydrate.

[N tov A p1 KaTdroyo TV ekdoywv, PA. mapdypapo 6.1.

3. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H

EmkoAvppévo pe Aemtd vpévio diokio

AgvKd 6TPOYYVAQY, ETUKOAVUUEVE e AETTO DUEVIO oKl pe yopoyuévo Tov apiud “10” ot
pio Tievpd kot Tov Kmdwko “ATV” otnv GAAn.

AguKd 6TpoYYLAL, ETIKOAVUUEVA e AETTO VIEVIO dloKia [ yapayuévo tov aplfud “20” ot
pia TAgvpd Kot Tov Kodiko “ATV” otnv GAAN.

A€gvKd oTPOYYVAY, EMKOAVUUEVA e AETTO DUEVIO dloKia pe yopoyuévo Tov apBud “40” ot
pio TAgvpd kot Tov Kodwd “ATV” oty dAl.

Agvkd 6TpoyYLAd, emKoAVUUEVA e AETTO LEVIO OloKia pE yapoaypévo tov aplfud “80” ot
pio TAevpd kot tov Kmdwkd “ATV” otnv GAAN.

4. KAINIKEX ITAHPO®OPIEX
4.1 OgpamevTikég evoeiteig
Ynepyoinotepoloipio

To Lipitor gvdeikvutal ¢ GOUTANP®UA TNG SlOLTAG Yo T HEIMOT) TV VENUEVOVY EMTEOWOV
™G OAKNG Y0ANoTEPOANG, TG LDL-Y0ANGTEPOANC, TG amoMmonpwteivng B kot tov
TpryAukepdimv og evidikes, eprifoug kot Toudid nitkiog 10 eTdv Kot dve pe TpoTomadn
VREPYOANGTEPOLALLLICL, GUUTEPIAOUPAVOUEVIC TNG ETEPOLVYTG OLKOYEVOLG
VIEPYOANGTEPOAIUING KOl TG cLVOVLACUEVNG (petkTng) vrepAmdarpiog (Tomog o ko 116
katd Fredrickson), 6tav 1 diotta Kot o GALG U1 QOPUOKOAOYIKA LETPOL OEV EXOPKOVV.



To Lipitor gvdeikvutal emiong yuo ) peiwon g oMkng yoAnotepoAng kat g LDL —
YOANGTEPOANC GE EVIAIKEG e OLOLLYO O1KOYEVT VTTEPYOANGTEPOAUIO MG CLUTANPOLLO CE
aAkeg vrolmdonpkég Oepaneieg (m.y. LDL apaipeon) 1 0tov o1 Oepaneieg avtég dev givan
dwbéopeg.

IIpéinwn Kopdwyysiokne Nocov

[pdinym Tev kapdayyelokdv cOUPOUdTOV o8 eviAikes acOeVelg Yo TOLG OTTOI0VG EKTIUATOL
0Tl &yovv LYNAO Kkivouvo Vo EUQOVICOVYV TO TPDOTO Kopdlayyewkd ovuPouc (PAéne
Mopdypapo 5.1), w¢ GuUTAN PO 6TN POOUICT] AAADV TOPAYOVT®V KIVODVOD.

4.2 Aocolroyia kKot TpéTOGS YOpNYNONS

O acBevic Tptv amod tn AMyn tov Lipitor Oa mpémet va axolovOnoet po otabepn
VIOAMTOALLLKN dlotta, TV omoia Kot Ba cuveyioetl katd T didpKelo TG epomeiog Tov Ue TO
Lipitor.

H docoroyia mpénet va eEatopkeveton e Baon ta apywd enineda g LDL-yoAnotepding,
TOVG 6TOYOVG NG Bepameiag KoL TNV AVTATOKPICT) TOL 0GHEVONG,.

H ouvnOng apykn 66om givar 10 mg pia opd v nuépa. Tpomomoinon e 6ocoroyiog
TpEmeL va yivetal ava pecodtactnpata 4 efoopddmv 1 peyorvtepa. H péyiotn doon eivar
80 mg pio popd TV nuépa.

Kdabe nuepnoia 666m atopPoctotivng mpénet va yopnyeitar pdmas Kot propel va Aapupavetot
OTMOLOONTOTE MPA TNG NUEPOS, LETE 1) Gvey YeOLATOG.

IIpwromadnc viepyoAnoTEPOAULLLIO Kol GUVOVAGLEVT] (LEWKTN) VIEPMTLOOLLLIO,

H mierovomro tov acBevav eléyyetar pe yoprynon 10 mg Lipitor dnaf nuepnoiong. Ta
amoteAéopata ¢ Oepaneiog eaivovral og 2 gfdopddeg, evad 1 pPéylotn BepomenTiky
avtamoxplon cuvnBwc emTuyyavetat o 4 gfdopddes, dwapkel O 660 0 acbevig Taipvet To

QApLLOKO.
Ezepoluyoc okoyevig vepyoAnotepoiaiptio

H Oepaneio apyiCer pe 10 mg Lipitor nuepnoimg. Ot d00e1g va eEQTOUIKEDOVTOL KOl VL
tpomomolovvtal kabe 4 gfdopnadec £mc 40 mg nuepncimg. Xt cuvéyela, 1| 1 SocoAoyia
avéavetal ot péytotn tipn tov 80 mg nuepnoing 1 yopnyovvral 40 mg atopPactativng pia
@Opa TNV NUEPA, GE CLVOLAGHO LE KATOLO PNTIVY] AVTOAAOYNG 1OVTOV.

Ouéluyog 01KoyEVNC VIEPYOANOTEPOLALLLID,

e pio perétn mapnyopntikng xoprynons (Compassionate use study) oe 64 acBeveic vmpEav
dwbéotpeg mAnpoeopieg yia 46 acheveic yio Tovg omoiovg giye emPeforwbdei n vropén LDL
VRodoYEMV. X’ avtovg Toug 46 acbeveig, n péon peimon g LDL — yoAnotepding tav
nepimov 21%. H aropPactativn yopnynonke oe dooeig puéypt kot 80 mg npepnoimg.

H docoloyia g atopPactativng og acbeveig e opndluyo oukoyevi VITEPXOANGTEPOLOLINL
elvar 10 émg 80 mg nuepnoing. H atopfactativn tpémetl va xopnyeitor 6° ovtovg g
GUUTANP®UO 68 GAAeg vToMmdaké Oepaneieg (m.y. LDL agaipeon) 1 dtav ot Oepameieg
auTég Ogv etvor dtabéoipec.

ITpoéinwn Kapdwayyerakne Nocov




2T1¢ HEAETEG TPOTOYEVOLG TPOANYNG 1 600 NTav 10 mg/Mmuépa. Yyniotepeg 060€1g pmopei
va givat aroapaitnteg dote va emttevyBoiv ta eninedo LDL-yoAnotepding mov wpoPAiémovton
omd TIG TPEYOVOES KATELVOVVTIPIEG 00N YIES.

Aocoloyia oe acBeveic pe veQpikn averdpkeio

H veppikn averdpiela dev ennpedlel TIg GLYKEVIPOGELG TG aTopPactativig 6To TAGoU 1
v enidpaoct| Tov Lipitor ota Mmidia, emopévac dev yperdletat tpomonoinon e Socoloyiag.

Xopnynon o NMKLOUEVOVC

H anoteleopatikdtnTo Kot 1 0c@AaAELn TOV QappdKov o€ acteveig nAikiag peyaAdtepng Twv
70 eT®V, OTOV YPNOLLOTOLOVVTOL Ol GLVIGTOUEVEG OOCELS, £Vl TAPOUOLES e EKEIVEC TOV
mTapaTnPNONKay 610 Yevikd TANOLGUO.

Xopnynon oe Toudid

Yrepyoinorepolouio:

H ypnion og maudiotpikodc acOevelg mpémet vo, TpayoToToleitatl LOvo amd 10Tpovg E101KOVE
ot Bepomeio TG ToUSIOTPIKNG VITEPATIdOLiaG Kot o1 acOeveic Oo Tpémer va
eMOVAELOAOYOVVTOL GE TOKTE YPOVIKE SLOGTHLOTO Y10 TNV EKTIUNGT TG TPOOIOV.

IMo aoBeveic nAkiag 10 eTdV ka1 Avo, 1) GUVIGTOUEVT 0pyIKT docoAoyia gival 10 mg
atopPactativig nuepncing, pe duvatotnta TItAomoinong £og 20 mg nuepnoiong. H
TitAomoinon Ba wpémetl va AapPavel Ydpo cOUE®VA e TV EEUTOUIKEVUEVT] AVTATOKPLON Kot
OVEKTIKOTNTO TOV TOSLOTPIKMV 060evmv. Agdopéva acealeiog o Tadlatpikos acheveig
0T0VG omoiovg yopnyNnnkav 86ceg dve twv 20 mg, mov avtioTo oy mepimov ot 0,5 mg/kg,
glval meplopiopéva.

H eunepio oe moudid nAikiog 6-10 etov eivon meplopiopévn (PAEne mapdypago 5.1). H
atopPaoctativn dev evdeikvuton Yo Oepaneio acBevdv nAciog Kato tav 10 etdv.

AMAEG LOPPEG/TEPLEKTIKOTNTES UTOPEL VO EIVOIL TEPIGCOTEPO KATAAANAES Y100 AVTH TNV
TAnBvcok” oudda.

4.3 Avtevoeigelg

To Lipitor avtevdeikvutal o aofeveic:
He vepevoctncio 6t OpacTIKY 0VGIN 1) 68 KATO0 0d ToL £KS0Y0 AVTOV TOV
QOPUAKOV
- LE EVEPYO NIATIKY VOGO 1] oveENyNT, EMUEVOVOH OVENGT TV TPAVGAUIVOCHY TOV
0pol peyoAvTEPN amd T0 3-TAGGL0 TMV OVATATOV PLGLOAOYIKAV opimV
ue poomadeia
KOTA TN OLGPKEL TG KUNGNG
- Katd T O1dpKeLd TOV ONAAGHOD Kot G€ YOVOIKES QVOTOPay®YIKNHG NALKIOG Tov dgv
XPNOUOTOLOVV T KATAAANAO avTIoVAANTTIKA pETPpa. (BAEme TTapdypago 4.6)

4.4 E101kég mpog1domon)oelg Kot poPuAdEels Katd T ypion

Exnidpaon oto Nmap

O nratikég SoKIpacieg TPEMEL Vo eKTEAOVVTOL TPV amd TNV Evapén g Oepameiog Kot ot
ocuvéyeln Teplodikd. Ot acbeveic mov Tapovcldlovy 0motodnmoTe KAVIKO onpeio | cOUTTOUN
EVOEIKTIKO MTaTikNG PAGPNG Oa Ttpémet vo voPdAlovTal og EAeyy0 TNG NIATIKNAG AgtTovpYiag.



Ot acBeveig pe avénuéva eminedo Tpaveapvacov 0o tpénet va mopakolovfovvtal Héypig
OTOL 01 JLATAPUYES ATOKATAGTOO0VV. AV pio AOENGT TOV TV TOV TPOVGAUIVICHV,
HEYOADTEPT TOV 3TAACIOV TOV AVATEPOV PLGIOAOYIK®VY TILMV ETUEVEL, GUVICTATOL PEI®ON
™G d0omc 1 drokomn g xopnynong tov Lipitor (BAéne [apaypagpo 4.8).

To Lipitor wpémel va ypnootoleital e Tpocoyn o€ acOeVEIC TOV KATUVAADVOLY CT|LOVTIKEG
TOGOTNTEC OLVOTTVEVLLUTOC 1)/KOL £XOVV 1GTOPIKO NTATIKNG VOGOV.

IIpdéAnwn Ayysiokot Eykeoolkot Eneicodiov ue Emfetikn Meioon tov Emnédmv

XoAnoTepOANg
(Stroke Prevention by Aggressive Reduction in Cholesterol Levels - SPARCIL)

e o post-hoc avdAvon VTOKATYOPLOV Ay YEWKOD EYKEPAAIKOD ENEIC0O10V, GE 0GOEVEIC
YOPIG oTEPAVININ VOGO OV Y0V VTOGTEL TPOGPATA AYYELNKO EYKEPAAIKO ETEIGOSI0 N}
TAPOSKO 1oYAKO ETEIGOO10, VANPEE LEYAADTEPT CLYVOTNTO ELOAVIONG OLLOPPUYLKOD
oyYELOKOD EYKEPAAIKOV €MEG00i0V 68 0isBeveic o1 omoiol Egxivinoav Bepaneia pe
atopPactativi 80 mg GuykpITiKd pe elkovikd eapuako. O avénuévog kivouvog ftav
wwitepa eueavig g aceVEic [Le TPOTYOVLEVO IGTOPIKO QULOPPOYIKOD Oy YELKOV
EYKEPAAKOV ENEIGOO10V 1] KEVOYMPLHIOVS ELPPAKTOV KATE TNV EIGAYMYN OTNV UEAETN. ZTOLG
0o0EVEIC |LE TPOTYOVUEVO 1IGTOPIKO AULLOPPUYIKOD OYYELOKOD EYKEQPOAKOD EXELGOSIOV, M
avaAoyio peta&y kivouvou kat opélovg g atopPactativig 80 mg eival ampocsdlopIeT Kot 0
SVYNTIKOG KivOLVOG OLLOpPayIKOD OyYELOKOD EYKEPAALKOD eMEIG0diov Tpémel va AneOet
TPOGEKTIKA VITOYM TPV TNV Evopén g Bepanceiag (PAéne Iapdaypago 5.1)

Enidpoon 61ovc 6KEAETIKOVS HLC

H aropPactativn, 6mmg ko dArot avactoieig tng HMG-CoA avaywydong, umopetl, o€
OTAVIEG TEPUTTMGELS, VO EMOPAGEL GTOVG CKEAETUKOVG VG KO VO TPOKAAESEL puaAyia,
pvoaitida kot pvomddeta, mov propei va eEehybel o pafdopvoivon, pio duvntikd
amENTIKN Yo T (®N KOTAeTao, ToL YopaktpileTol amd onuavTikd ovénuéve exinedo g
pmcpokivaong g kpeotivng —(CPK) (> 10 popég ta avmdtato, puetoAoyikd opia),
LLOGOALPIVOLLIO KO LDOCOOLPIVOLPID, TOL UTOPEL VoL TPOKAAEGEL VEQPIKT] AVETAPKELD.

Lpw v évapén e Oepameiac

H aropBactativn mpénet va yopnyeitat pe mpocoyn o€ aoBeveis pe mpodiabecikois
TOPAYOVTES YL ELOAVIOT PAPIOUVOAVONC. XTIC KATAGTAGELS TOL OKOAOVOOVV TPEMEL Vi
npoodiopifovrol Ta emineda g poopokivacng g kpeativig (CPK) mpwv v évapén g
Oepaneiog pe otativeg:
- Neepikn avendprelo
- YmoBupeoetdiopde
- ATOpKO 1 0IKOYEVELNKO 1OTOPLKO KANPOVOIKTS HVIKTS SroTaporyig
- [Iponyovuevo 16TopiKod HVTKNG TOEIKOTNTOG LUE OTATIVI 1] OIUTPATN
- [Tponyoduevo 16TOPIKO NIATIKNG VOGO KA/ OTOV KOTOVAADVOVTOL UEYOAES
TOGOTNTEG
OLVOTVELLOLTOG
- Y& nAikiopévous (nAtkiog > 70 etdv) 1 xpnotndTTe (oG TETOWOG LETPTOTG TTPETEL VOL
e€etaletan pe faomn v vmopén GAL®V TapayOdVTOV OV TPOSHBETOVY Yo
papoopvodrvon.

Xe auTéC TIG KataoTtacels Oa mpémel va otabuiletal o kivduvog oe oyéon pe 1o Thavo 6Qehog
g Oepameiag Kot cLVIGTATOL KAVIKY TopakoAoVONoN.

Edv ta enineda g CPK givan onpovtikdg avénpéva (>5 Qopég ta avaTaTa GUOLOA0YIKA
opua) Tpv amd v Evapén g Bepomeiog dev mpémet va yivel Evapén avtig.



LIpocdiopioude e pwopokIVAonS TS KPpeaTivyg

H ¢pwoceoxivaon g kpeativng (CPK) dev mpémet va mpocotopiletar petd amd evtaTikn
doKkrnon N Tapovsio omolcoNTote AAANG 0A0YNG autiag avénong g CPK, yati avtd
dvokorebel v eppunveia tov anotelespdtov. Edv ta enineda g CPK, mpwv v évapén
g Oepamneioag, sival onUavTIKOG avENUEVA (> 5 Popég TOL aVMTATO PUGLOAOYIKA OpLa) TTPEMEL
va Tpocdiopilovtal ek véov 5 émg 7 nuépeg apydtepa yio v emiPePainon tov
OTOTELEGLLATOV.

Koz th diapkeio tne Gcpomeioc

- [pénet va (nteiton amd tovg 060eveic va avapépovy apécme HVTKOVE TOVOLS, KPOUTES
N advvopic, Waitepa edv cuvodedovtal and aictnua Kakovyiag 1 TLPETO.

- Edv gpoaviotovv tétola cuuntopata, eve £voc acbevig Bpioketar vid Bepaneia pe
atopPactativn, Tpénel va Tpocdiopilovtar ta enineda g CPK. Edv dwomiotodel 61t
Ta emimeda €lval GNUAVTIK®G avEnuéva (>5 QopEg Ta, avMTATO, PLGIOAOYIKE OpLa) M
Oepamneia Oa TPEMEL VO GTAUATIOEL.

- Edv o poikd copntopata ival cofapd Kot mpokarobv kabnpepvéc datapayéc,
axopa kot av ta enineda CPK gival avénuéva og < 5 X avdTOTO PUGIOAOYIKA Opld,
TPEMEL VO EKTIUATAL 1] avAyKT SloKoT G TG Beparmeiog.

- Edv ta copntdpata vroywpnoovv kot to enineda tng CPK enavélBouvv oto
(PLGLOAOYIKO,

- ToTE pmopel va e€etaotel To evOEXOUEVO ETOVOYOPNYNONS TNG aTopPacTtativiig | n
YOPNYNON UG GAANG OTOTIVIG GTN YAUNAOTEPT dOOT] KOl VIO GTEVO EAEYYO.

- H atopPactativn npémet va drokomel edv onpeiwdoiv kKAviKd onUavTIKES VENCELG
ota enineda g CPK (>10 popéc ta avdtata pustoloyikd 6pla) 1 edv doyvmobel 1
VIAPYEL LEOGVOLN PAPIOUVOAVGTC.

O «ivdvvog gppdviong pafdopvoivong avEdvel 6tav 1 atopPactativn yopnysito
TAVTOYPOVA UE KATOL0 PAPIOKE TO. OTTOl0 UTopel Vo avRGovV Ta ETimedO TG
atopPactativig 0to TAACUA, OTMS: KLUKAOOTOPivy, EpuBpopvkiv, KlapiBpopvkivn,
paKovaloAn, ketokovaloin, veealodovn, viacivn, yepePpoliin, diies pipdteg 1
avaotolieic g HIV mpwtedong. O kivovvog poondBelag pmopet emiong va avéndei pe v
TaVTOYPOVT YopNyNnon ezetimibe. Edv eivar duvatod, evarlaxtucég Bepameieg (ympic
oAnienidopaon) Oa Tpémel va eEETAGTOVY OVTL LTAOV TOV POPUAK®OV. ZE TEPITTMOGCELG TOV 1)
GLYYOPNYNON OVTOV TOV PAPUAK®OV UE atopPactotivn eivorl arapaitnt, Bo Tpénat va
€EETACTOVV TPOGEKTIKG TOL OPEAT] OE GYEGT LE TOVE KIVOUVOVC TNG TAVTOYPOVIG YOPNYNONE.
Orav acBeveig Aappdavouy pdppaka to oroio avEGVoOLY TNV GUYKEVIPMON TG
atopPactativig 0To TAAGLL, GLUVIGTATAL YOUUNAOTEPT apyikn dOoN atopPfacTativig. XtV
TEPIMTOOT TNG KVKAOGTOPIVNG, TNG KAapldpopvkivig kat g ttpakovaloing, Oo mpénet va
e€etaletal younAotepn péylotn 060n otopPactativig Kot GUVIGTATOL 1) KOTAAANAT KAVIKT
mapaKolovinon avtdv Tov acbevav. (BAéne [Tapdypagpo 4.5).

Ot acbeveig pe omavio KAnpovoukd tpofAnuata dvcaveéiog oty yoraktoln, EAdetyn
Aaxtaong Lapp 1 dvsoamoppoenon yAvkoing-yaraxtolng, dev Ba mpénet va Aappdvouy avtod
TO (PAPLOKO.

Hodrorpkn ypron
Agev &yl texunplobel n aopdieta o€ eninedo avamtuEng oty mardloTpiky TANOLc oK
opdoa (Bréne [apdypapd 4.8).

4.5 AL Aemopacels pe GAho QUPRUKEVTIKG TPOIOVTO KOL GALES LOPPEG
alinienidopaong

O «ivévvog g pvomdbelag, katd tn didpkela tng Oepaneiog pe avactoreic g HMG-CoA
avay®Yaons, avEdvetat Otav yopnyovvtol Tavtdypova KukAocmopiv, epates, LoKpOAIdEeS,



CUUTEPTAOUPAVOLEVIC TNG EPVOPOUVKIVIG, AVTIHVKNTIOGIKE TNG OUAdAg TV aloAmV,
avaotoieic HIV mpotedong 1 viaoivi Kol 6€ GTAVIEC TEPUTTMGELS, 0ONYNCE O
papdopvdivon e devtepomadn VEPPIKN AVETAPKELD, AOGY® TNG HLOGEALPIVOVPIOG. ZE
TEPUTTMGELG OV 1] GLYYXOPNYNOT CVTAOV TOV PAPUAK®V Le atopPactativn elvon amapaitnn,
Oa Tpémet va e£ETOGTOUV TPOGEKTIKA TO OPEAT] GE GYEOT| LLE TOVG KIVODVOUG TNG TAVTOYPOVIG
yopnynonc. Otav acbeveic Aapupdavouv eappaka Ta 0moio ALEAVOLVY TNV GLYKEVIPMOOT TG
atopPactativig 010 TAAGUM, GLVIGTATAL YUUNAOTEPT apyikn dOcN atopPfactativig. Ztnv
TEPIMTOOT TNG KVKAOGTOPIvNG, TNG KAaptdpopvkivig kot g ttpakovaloing, Bo mpémet va
e€etdletan younAotepn péyiotn 06on atopPactativig Kot GUVIGTATOL 1) KOTAAANAT KAVIKY|
TapaKolovOnon avtdv TV acbevav. (BAére [Mapdypapo 4.4).

Avootoleic Tov kutoypouatog P450 3A4

H aropPactativn petaporiletar and to kutoxpwpo P450 3A4. AAAnienidpaon pmopei va
ovpPei 0tav to Lipitor yopnyeiton poli pe avacstoreis tov kutoyxpopatog P450 3A4 (m.y.
KVKAOGTOPivY, LOKPOAIDES, cupmeptAapBavopevng g epuBpopukivng kol KAapiBpopvkivng,
ve@alodovNg, aVTILVKNTIOGIKE TNG OUddas TV aloA®mV, GCOUTEPIAOUPBAVOUEVIC TNG
rtpakovaoing Kot avactoieic g HIV mpwtedonc). H tavtdypovn yopnynon umopel va
00N YNGEL G€ VENUEVEG CLYKEVIPADGELS ATOPPAGTATIVIG GTO TAGGULAL.

Emouévamg, mpémnel va 6idetarn 1dtaitepn Tpocoyr 0tav 1 atopPfactativ ¥pnoILoTolEiTal 6
GLVOLAGHO UE TETOLOVG PUPUOKEVTIKOVG TTapdyovteg (BAéne [apdypapo 4.4).

Avootoleic AOKOULGTOV

H atopPactativn kot o1 petafoiriteg g atopPaoctativng eivol VIOGTPOOTO TOL SIOKOUIGTH
OATPI1BI1. Tavtdypovn yopiiynon 10 mg aropPactativig kot 5,2 mg/kg/muépa
Kukhoomopivng elye o¢ amotélecpa v avénon ¢ €kBeong oy atopPactativny Katd 7,7
(QOPEC. Xg TEPIMTAOCELS TOL 1) GLYYOPTYNON atopPactativig Le KukAooTopivr etvot
amapaitntn, 1 66on g atopPactativng dev Ba tpémel va vepPet Ta 10 mg..

EpvBpopvkivn, KhapiBpopvkivn

H epvBpopvkivn kou n khapiBpopvkivn glvar yvwotol avacstoreic Tov kKutoypodpatog P450
3A4. H ovuyyopnynon atopPactativig 80 mg arnaf nuepnoing pe epudpopvkivn (500 mg
TEGGEPIS POPES MUEPNOIMC) €iye G amotélecpa pia avénomn g TaEng Tov 33 % oty éxbeon
otV oMk dpdon g atopPfactativic. Xvyyopnynon atopPactotivng 10 mg drnaf
nuepnoing pe khapBpouvkivny (500 mg 600 popéc nuepncimg), eiye wg amotélecyo Vv
avénon g ékBeong oty atopPactativn katd 3,4 POpEC. Xe TEPIMTMGELS OTTOV 1) TOLTOYPOVN
yopnynon kiapiBpopvkivng pe atopPactativ eivor amapaitnTn, GUVIGTMOVTOL Ol KOTMTEPES
ddcelg cuvtipnong ¢ atopPactativng. Ze 06oelg atopPactativng dve tov 40 mg,
GUVIGTATOL 1] KATAAANAT KAVIKT TapakoAoNen avtdv TV acbevaov.

Itpaxovaldin

H tovtoypovn xopriynon atopPactotiving 20 éwog 40 mg kot ttpakovaloing 200 mg
nuepnoiog elxe oc amotéAeoua v avénon g ékbeong oty atopPactativny kot 1,5-2,3
QOPEG. € MEPUTTADOGELG OOV 1] TAVTOYPOVN YOPTyNo™ 1TpakovalOANG e atopPactativy etvoe
OTOPALTI T, GUVIGTAOVTOL Ol KATOTEPES OOCELS GLVTNPNONG TS oTopPacTativig. Xe dOGEIG
atopfactativig dvo tov 40 mg, cuVieTATOL 1] KATAAANAN KALVIKY TOpaKOoAOVOT oM QVTOV
TV ac0evoV.

Avaotoleic mpwtedong

Tavtoypovn yopNyNon atopPacTtativig Kol aVIGTOAE®V TPOTEACTG, TTOV OTOTEAOVY
YV®OGTOUG 0vaSTOAEIC TOV KuToypoduatog P450 3A4, cucyetiotnke Le avEnUeveg



GULYKEVTPMOELS 0TOpPacTaTivig 0TO TAAGUA.

Y dpoyropkr) Avktialéun

Tavtoypovn yopnynon dktialéung 240 mg kot atofapotativng 40 mg eixe wc amotédeoua
v avénon g ékbeong oty atopPactativi kotd 51%. Metd v vapén dhtialéung M
UETE 0O TPOGAPUOYES TNG O0GOAOYIOG, CUVIGTATOL T KOTOAANAT KAVIKY TopakoAovOnon
aUTOV TOV AcHEVOV.

Ezetimibe

H ypnon ezetimibe poévng ¢ ovoyetiletal pe poomddeta. Xvovendc, o Kivouvog puomdfeiog
umopet va avénbet pe Tautdypovn yopnynon ezetimibe Kot atopPactativig.

Xoudc grapefruit

[Tepiéyet éva M meplocdTEPO. GLOTOTIKG TOV avacTEAAOVY To CYP3 A4 kot pmopet va
TPOKAAEGOVY aDENON OTO EMMESD PAPUOKEVTIKMY TPOTOVTOV Tov petaforiloval amd o
CYP3A4, oto mhdopa. H Aqun evdg motnprov yvpov grapefruit 240 ml, eiye g anotéhecpa
avénon g AUC ¢ atopPactativng kotd 37% kot ueimon e AUC tov gvepyold opbo-
vopoév-petaforit katd 20,4 %. Qotd00, Leydreg TOGOTNTEG YLUOV grapefruit (TepiocoTEPO
ano 1,2 I nuepnoing ya 5 nuépeg ) mpoxdrecav avénon g AUC ¢ atopPactativig Kotd
2,5 popég kot g AUC 10v dpactikdv (atopfoaoctativi Kot LETAPOAITES) OVUCTOAE®V TG
HMG-CoA avayoydong katd 1,3 popég. Katd cuvénetn, dev cuviotdtar 1) Tovutdypovn Aqyn
UEYOA®V TOGOTHT®V VoL grapefruit kol atopPoactotiving.

Enayoyeic tov kutoypouatoc P450 3A4

Tavtoypovn yopnynon arofopotativng pe enaywyeilg Tov Kutoxpdpotog P450 3A4 (.y.
epafpévln, prpaumikivn, St. John’s Wort) puropei va 09Ny o€l 6e SIAQOPES UELDGCELS TOV
GLYKEVTIPMGE®V NG 0TopPaoTtativig 6T0 TAAGHN. AOY® TOV SITAOD UNYAVIGLOD
oAANAemidOpaoNG TNG PLPUUTIKivg (Emay@yn Tov kutoypdpatog P450 3A kot avaostoln g
TPOCANYNG TOL NIATOKVLTTAPOL ToV dtakopot] OATPIB1), cuvictdtol n cuyyopnynon
atopfactativig He PLPAUTIKivn ToTOYpOVa, KoM 1 Kabuotépnomn g xop1ynong
atopPactativig, LETA OO XYOPNYNOT PLPAUTIKIVIG, £XEL CLCYETIOOEL LUE OMUOVTIKY HEI®OT
TOV GLYKEVIPMOGEMVY TNE 0TOPPacTATIVIG OTO TAGGLLOL.

Bepamopiin kot Autodop@vn

Agv &xovv de€ayBel pedéteg arinienidpaong pe Pepamapiin kot aprodapavn. Téco n
Bepamapiin 660 Kot 1 opodap@vn ival yvmotd 0Tl avaGTEAAODY T dpAoT] TOV
kutoypopatog CYP3A4 kot n tautdypovn xopnynomn e atopPaoctativr Umopel va el oG
amotélecpa v avénon g £kbeong otnv atopPactativn.

Aldec Tovtdypoveg Bepameieg

Leupifpolin/piBpdrec

H yprion ¢ifpatdv pévemv toug cvoyetiletol mepiotaciokd/pepucég popég pe poordadeia. O
Kivouvog epedviong poonddetog, Aoym tng atopPactativng, propet va avénbei kotd v
tavtdypovn ypnom epatadv (PAére Hapdypapo 4.4). H tavtdypovn yopriynon
vepeiPpoliing 600 mg dvo eopég v Nuépa, eiye wg amotéleoua v avénon g Ekbeomng
otV aropPactotivi katd 24%.

Aryolivy



Orav ovyyopnyndnkav moldamiéc dooelg dryo&ivng pe 10 mg atopPactativng ot
GLYKEVIPMGELS TNG O1y0&ivig 6TO TAAGHO 0T GTABEPOTONUEVT] KATAGTACT) TOPEUEIVOY
apeTaPANTES. 20TOCO, 01 GLYKEVTPMOCELS TNG Otyo&ivng avéndnkay mepimov katd 20% petd
amo yoprynon oryo&ivng pe 80 mg atopPactativig nuepnoing. H adinienidpacn avtn
umopel va amodofel 6NV AvaoTOAN TNG HETOPOPIKNG TPAOTEIVNG TOV PpioKeTal TNV
KUTTOPIKY HeUPpdvn, g YAvkompmteivng P. AcBeveic mov Aapfdvovy dryo&ivn npémnel va
TOPUKOAOVOOVVTOL EMIGTAUEVAC.

ARo 100 0TOUATOC AVTIOVAANTTTIKG,

H ovyyopnynon Lipitor pe évo, amd To0 GTOUATOG XOPNYOVUEVO OVTIGLAANTTIKO TPOKOAEL
avENOT TOV GLYKEVIPOGE®DVY TNG Vopalduvopovng kat g atBuvur-o16TpadloANG 6TO TAAGHA.
O1 0LENGELC OVTEC TOV CLYKEVIPDOGE®Y TPEMEL VO AUPAVOVTOL VITOWYT KOTE TNV ETAOYT TOL
80G0A0YIKOV GYNIOTOC TWV OO TOV GTOUATOG OVTIGVAANTTIKOV.

Koleoumoin
Otav poli pe Lipitor yopnyndnke kot KOAEGTITOAN, 0L GUYKEVTIPMGELS TNG aTopPacTaTivig Kot

TOV OPUCTIKAOV UETABOAMTMV TNG 6TO TAACKHA NTOV XoUNAoTEPES (TEpimov katd 25%).
Qo1600, 6Tav To Lipitor kot 1 KOAESTITOAN GLYYOPTYOVUVTAY, 1] EXIOPAGCT] TOVG GTA AUTiOLL
NTav peyoAvtepn an’ 6,11 6tav kébe papuakeLTikd TPoidv dvotay EexwpioTd.

Avudliva

H ovyyopnynon evog avtid&ivov evaimpipatog, mov meptéyel vOPo&eidio Tov payvnoiov Kot
Tov apythiov pe Lipitor peimoe Ta enimedo T atopPactativng Kot TV dPaSTIKOV
petafotdv g oto TAdopa tepimov Kot 35%. Qot16c0, 1 eAdrtoon g LDL-C dev
EMNPEQCTNKE.

Bopoopivy

Katd m dibpkeia tov tpdtov nuepov cuyyopriynons Papeapivne kot Lipitor mapatnpifnke
ppn| peiwon tov ypdvov tpobpopfivng, o omoiog dpmg eraviAfe 610 PLUGLOAOYIKO €VTOG 15
nuepav Bepoameiog pe Lipitor. [Tavtwg, ot acbeveic 6Tovg omoiovg yopnyesitan Bappapivn,
otav mpootebel Lipitor, ypeidlovtar 6tevi mopokorovonem.

Devalovny

H ovyyopnynon mtolhamiodv docemv Lipitor kot pevalovng, enédpace eAdyioto 1 KabOA0L
otV KaBapon g pevalovng.

2ustioivy
e perétn arinienidpaonc peta&d Lipitor kon oyuetidivng dev damotmbniay

aAANAETOPACELC.

Aulodimivy

e o LeA€Tn aAAAemidpaong, o€ vy ATopa, 1 cuyyopnynon 80 mg atopfacTaTivig [
10 mg apAodurivng eiye og amotélecpa v adENon g £kBeonc otnv atopPactativn kotd
18%.

Aldec
Xe KMVIKEC LEAETEC, OTIC OToleg cuyyopMyNOnKe Lipitor pe avtioneptactkd 1 avTidofntikd

Qappoka 0g SMGTONKOY KAIVIKG CNUAVTIKEG AAANAETIOPACELC.

Houdrazpixn InOvouioxn Ouada

Mehétec QuppaKeLTIKOV oAANAeTOpacemvy £xouv degaybel povo og eviiikec. O Pabpog twv
OAANAETIOPACEDY OTNV TAOATPIKT TANOVGHaKY] opdda dev givatl yvwotog. Ot og avem
OVOPEPOLEVEG OAANAETIOPAGELS Y10 TOVG EVAAIKEG KO OL TPOELOOTOGELS GTNV TAPAYPAPO
4.4 Qo mpémel vo, AapBAvovTol VTOYN Yo TOVG TOdLUTPLIKOVS aeOeveis.



4.6 Kinon kot yorovyia

To Lipitor avtevdeikvutal otnyv Kumorn kot 1o Oniaopd. Ot yovaikes mov Ppickovio og
AVATOPOY@YIKN NAKI0 TPETEL VOl YPNGILOTOL00V ETAPKT HETPA OVTIGVAANYNG. H acpdieia
g atopPaototivng katd Ty Kinomn kol tov Onhacuo dev Exel anoderytel (BAEne [apdypapo
4.3).

Amd peréreg og melpapatolma paiverotl 6t 1 yoprynon avactoréov g HMG-CoA
aVOY®YAONG UTOPEL VoL ETNPEAGEL TNV OVATTLEN TOV EPPPVov. X apovpaiovg Tapatnpnonke
KaBLGTEPTON TNG OVATTLENG TV VEOYVMV, EVD LETA amd £kBeon Tov UNTtépmv tov (OoV o€
atopPaoctativn, oe ddcelc peyarvtepeg tov 20/mg/kg/muepnoing, n emPiowon petd tov
TOKETO EAATTOOMKE.

2T0Vg 0povPaiovE, 01 GLYKEVIPDGELS TNG 0TOPPACTATIVIG KOl TV SPAGTIKOV UETABOAITOV
G 0T0 TAdo A etvar idteg e avtég oto YaAa. Katd mdécov autd 10 QapLakevTikd Tpoidv 1
o1 petafolriteg Tov amekkpivovtal 6To UnTpikd yola ivatl dyvmoto (PAéne [apdypapo 5.3).
4.7 Emodpdaoeig otnv IKavoTnTa 001YN01G KOl EPIGUOD Uy avav

To Lipitor €yel aonpovtn enidpacn TNV IKOVOTNTO 00N YNONG KAl YEPIGUOD UNYOVOV.

4.8 AvemOounTeg evépyseieg

Ot ouyvOTEPA AVOUEVOLEVEG OVETIOVUNTEG EVEPYELEG TPOEPYOVTOL KUPI®G amd TO
YOOTPEVTEPIKO Kol TEPIAAUPEVOUY SLGKOIAOTNTA, LETEMPIGHO, OVOTEYIN, KOIALAKO GAYOG,

Kol cuVNOWE VIToY®POVHV LE TN cLVEYIoN NG Bepameiog.

[Hocootd HkpdTePo ToL 2% TV 0cOEVAOY SEKOYE TI GUUUETOYN TOV OTIG KAVIKEG HEAETES
g€autiog avemBounTov evepyermv Tov omododnkav cto Lipitor.

Me Bdion dedopéva amd KAVIKES LEAETEG KA T ONUOVTIKY EUTEIPIN TOV OTOKTHONKE PETA
TNV KUKAOQOpPia TOV PApPUAKOL GTNV ayopd, O TIVOKAS oV akoAoVOEl Tapovotdlel Tig

avemounteg evépyeleg mov gueoviotnkay pe to Lipitor.

Ot avemBOunTeg eVEPYELEC KATOTAGGOVTAL AVAAOYO LE T1 GLYVOTNTO ELPAVIGTS TOVS OE:
ouyvég (21/100, <1/10), oy ovuyvéc (21/1.000, <1/100), ondvieg (21/10.000, <1/1.000), ol
omavieg (£1/10.000).

Alotapoy£C TOU YOGTPEVIEPIKOD GUGTILOTOG

Yuyvec: duokothotnta, petepiopdc, duoneyia, vavtia, didppoia.
Oyt ouyvéc: avopeéia, EETOG.

Aoapayéc auomTomTiKoy Kol AEUOIKOD GLGTAUATOC

Oyt ovyvéc: Bpouporxvtonevia.

AWTopay£C AVOGOTONTIKOY GLUGTNLOTOC

2UYVEC: QALEPYIKEC OVTIOPAGELC.
[ToAd omdvieg: avaQLAOKTIKEG OVTIOPACELS.

Awotapoy£€g ToV EVOOKPIVIKOD GLGTILLATOC



Oyt ovyvéc: almmekio, VIEPYAVKOLULN, VTOYAVKOLLIO, TOYKPEATITION.

Yuyrorpkés Sratapayée

2oyves: avdmvia.
Oy ovyvéc: apvnoia.

Alotopoy£c TOL VEVPLIKOD GLGTALLOTOC

Yuyvég: keporodyio, (oAn, mapaicdnoieg, vraicdnoio.
Oyt ovyvéc: mepipepikn vevponddela.
IToA¥ omdvieg: dvayevaia.

OopbaAiuikéc dratoporyéc

IToA¥ omdvieg: onTikn daTopoyn.

AoTapay£c TOV NTOTOC KL TOV YOANOOP®V

EAvieG: NroTitidn, YOAOGTUTIKOG TKTEPOC,.
[ToAd omdviec: NTOTIKY OVETAPKELQ.

Aépuo/EEaptmuota épuatog

YuyvEg: depuaTIKO e£AvON A, KVNGHOG.

Oy ovyvéc: kvidwon.

IToA¥ omdvieg: ayystooidnua, euoaildndn eEavinuato (CopTePAaUBavopEVOY TOV
TOADHOPPOL epLONATOC, TOV GLUVOPOHOL Stevens-Johnson Kot Tng TOEIKNG EMBEPLUKTG
VEKPOALOTG).

Awatopayéc Tov ®Tog Ko Tov Aafupiviov

Oyt ovuyvéc: eppoéc.
[ToAVd omdviec: oandAELN 0KONG.

A0Topayéc TOV HVOGKEAETIKOD GUGTNLLOTOC

Suyvég: poodyia, apOpodyia.

Oyt ouyvéc: poomnddeta.

Xravieg: poooitda, paBoopvdAvon, HOTKES KPELITTEC.
IToA¥ omdviec: pRén tévovra.

AoTapayéc TOV AVOTOPOYYIKOU GUGTALLOTOC KOl TOU LOGTOV

Oy ovyvéc: avikavotta.
[ToAV omdviec: yovakopaotio.

Cevikéc datapoayéc

Yuyvég: eEacBévnon, Bopakikd dAyoc, ocpualyio, Tepipeptkd oidnua, KOTWoN.
Oy ovyvéc: kakovyia, avénon cmpatiko Bapovc.

Hapaxhvikég e€etdoelg
e acBeveic mov Emanpvay Lipitor mapatnpndnke adénon tov emnédwy TV TPAVCALVACHYV,
yeyovog mov cvuPaivet kat pe dAiovg avactoreic ng HMG-CoA avaywydone. H adénon




T TV cLVNO®G LKPN, TOPOJKN Kot dEV YpeldoTnke drakony| Tng Oepaneiag. Xe acbeveig
7oL émaupvay Lipitor, KMviKA onUavTIK) aOENCT TOV TPOVGULVAGHOV TOL 0poV (TPELS POPES
VO 0 TO OVAOTOTO PLGLOAOYIKA Op1a) TapatnpPnOnkKe o€ Tocootd 0.8%. H avénom avtn,
ntov docoegaptdplev), e OAOVG de ToVG acOeVEIC TAV OVAGTPEYILN.

Enineda CPK peyaddtepa tov 3TAGGIO0 TOV OVOTATOV QUGIOAOYIK®Y 0pimV mapatnpnnkay
6€ T0600710 2,5% TV acbevav Tov eldpPavay Lipitor, 1060616 TOL £ival TapOHOL0 e 0VTO
mov mapatnpnOnke og KMvikég pekétec pe aAlovg avactoieic g HMG-CoA avaywydong.
Enineda 10 popéc méve and 1o avdtoTa puetoloykd dpila tapatnpndnkav oe mocooto 0,4%
v acbevav vro Oepanceia pe Lipitor (BAére [Mapdypapo 4.4).

Howdratpen [MAnBvoakn Oudda

H v Baon dedopévov acpaietog Tepiéyel dedopéva acpareiog yio 249 madiotptkodg
acBeveig mov EhaPav atopPactativn, petaly tmv omoimv 7 acheveig oy < 6 g1vv, 14
aoBeveic NTav 6 £m¢ 9 ety Ko 228 acbeveig Nrov nikiog 10 €wg 17 etdv.

Awrtapoyég ToV VELPIKOD GLOTHLOTOS
Yuyvég: Keparadyio

ATopoay€g TOL YOOTPEVIEPIKOD GUOTHLLATOG
Yuyvég: Kothakd ddyog

IMoapaxivikég eEetdoelg
2uyvES: AHVOTPOVGEEPACT] TNG QANVIVIG ALENUEVT], KPEATIVOPOGPOKIVAGCT] AILATOSG
owEnuévn

Bdaoel tov dtubéoipumv dedouévav, 1 cuyvotnta, To £160¢ Kot 1 coPapdtnta TV
AVETOVUNTOV OVTIOPAGE®DY GTA TOLOLH, ovapéEVETOL va ivar idta pe avt TV evniikov. Emi
TOV TAPOVTOG, 1 EUmEPia £ival TEPLOPIGUEVT], OGO 0POPA TN LOKPOYPOVIO CPAAELL GTNV
TOOLOTPIKT TANOLGLULOKT OpLAdAL.

4.9 Ynepooooroyia

TNa tic Tepurtdoelg vepdosoroyiag amd to Lipitor dev vmdpyet €101k Oepomeia. Av avtd
oLUPEL, 0 0oOEVIG TTPETEL VO, AVTIIETOMIOTEL CUUTTOUOTIKG KOl VO EPAPUOGTOVV TOL
KOTAAANAQ VTOGTNPIKTIKG HETPA, OTMG OmotTEITOL KOTE TEPINTOOT|. O Tpémet va
mapakorovdeital 1 nratikn Aettovpyia kot ta enineda g CPK oto mAdopa. Adym g
EKTETAUEVNG OEGLELONC TOV POAPUAKOD LE TIG TPMOTEIVEG TOV TAAGUOTOS, 1 ALOKAOapoT dev
avopPEVETOL VO BEATIOCEL oNUAVTIKA TNV KaBapon g atopPfaotativig.

5. OGAPMAKOAOI'TIKEX IAIOTHTEX

5.1 DopProKOOVVIUIKES 1OLOTNTES

Ddoppokobepanevtikn katnyopia: Avactoreig tng HMG-CoA avaywydong, kowdikdg ATC:
C10AA05

H artopPaoctativn givar évag exhektikds, avtaymvioTikog avactoréas s HMG-CoA
avaymyaong, tov evibpov mov eivat vevBuvo yia ) petaTpont| Tov 3-udpo&u-3-pedui-
yAovTapvA- cuvevldpov A og pefalovikd o0&, TpOSpoUN OVGIN TOV GTEPOADY,
cupumePLOUPaVOIEVNC Kot TNG YOANoTEPOANG. Ta TpryAvkepidia Kol 1 YOANGTEPOAT GTO HITOP



EVOOUATOVOVTOL OTIG TOAD YOUNANG TUKVOTNTOG Mmmonpateiveg (VLDL) kot
amEAEVOEPDOVOVTUL GTO TAAGLLO, OCTE VO, LETAPEPHOVY GTOVG TEPLPEPIKOVS 10TOVG. H
yopnAng mokvotrog Mmonpwteivn (LDL) oynuatiCeton and t VLDL kon kotaforiletan
Kupimg HES® VTOSOYEMV VYNNG YNIUKNS cvyyévelag mpog Tig LDL (LDL vrodoyeic).

H atopPactativn peidvel tn yoOANGTEPOAN KOl TO EXITESN TOV AMTOTPOTEIVOV GTO TAAGHLOL
avaotéArovtag v HMG-CoA avaywydon kot akolob0mg ) BlochvOeom tng xoANGTEPOINC
670 Nmap Kot avEdvetl Tov aptdpd tov LDL vnodoyémv oty empavela Tov nrotikdv
KuTThp®V, Ta omoia TpocAauPdvouy kat kataforilovv mepiocdtepo v LDL.

H aropPactativn ehattdvel v mapaywyn LDL kot tov apBpd tov copotidiov LDL. H
atopPaoctativy Tpokaiel EKONAN Ko mapatetapévn ovénon g dpactikdttoc twv LDL
VOO0YEWV, GE GLVOLAUCUO LE Pio OEEAMUT LETABOAN TNG TOLOTNTUS TV KLUKAOPOPOVVI®MV
copatdiov g LDL. H atopfactativn ehattdvel anotedespatikd trv LDL-C og acbeveic
pe opodluyo oucoyevi VIEPYOANGTEPIVOLULE, o opddo acBevadv mov cuviBwmg dev
OVTOTOKPIVETOL GTO VITOATIOOUKE PAPLLOKOL.

H aropPactativn o pio perétn 606MG-0moTEAEGLOTOC, ATOJELYTIKE OTL EAATTOVEL TN
ovykévipmon g oMknc-C (30% - 46%), g LDL-C (41% - 61%), tng anolmonpwteivng B
(34% - 50%) xon v TpryAvkepdiov (14% - 33%), evd TapdAinlo tpokaAel motkileg
avénoeig twv HDL-C kot g anoAmonpateivng Al. Ta arotelécpota ovtd givar to id10
otafepd oe acbeveig pe etepdluyo o1Koyevn VITEPYOANGTEPOLULLLID, GE UM OKOYEVELS LOPPES
VILEPYOANOTEPOAULUING KOl GE UEIKTY] VEPMTIOOILLIN, CLUTEPIAALPOVOLEVOV KOL TOV
acfevav pe U WGoLAVOEEOPTMOUEVO CAKYOP®OT SLaPrTh.

"Eyel dwamiotwbel 6TL 1 EAATTOON TOV TY®V TG OAMKNG YoANoTePOANS, T¢ LDL-C kot tng
amoMmonp®TeivG B Letdvel Tov Kivouvo TV KapdloyyEloKk®Y ETEIGOOiMV Kot TN

Bvnowotnta €€ avtov.

AOnpockAnpuvon

>t peiémn «Reversing Atherosclerosis with Aggressive Lipid-Lowering» (REVERSAL),
a&lohoynonike pe evdayyelaxd vepnyoypdenua (IVUS), katd v dibpketa
OTEQOVIOYPAPING, 1 EMIOPACN EMOETIKNG VIOMTIOUIUIKNG oyyNg pe atopPactativn 80 mg
Kot GUVIHB0VG LTOMTIDUIKAG ayYNS Le Tpafactotivi 40 mg oty otepaviaio
abnpockinpuvon, o€ acbeveig Le otepaviaio vO60. L€ AT TNV TUYOOTOMUEVT), SUTAG-
TUEAY, TOAVKEVTPIKY, EAEYYOUEVT KAVIKT pEAETN, To IVUS mpaypotomomOnie otnv apyiki
emiokeymn kot otoug 18 punveg, og 502 acbeveic. Xtnv opudda acbevav tov Adufoavoy
atopPaotativn (n=253), dev eEehiybnke 1 abnpocskinpovon.

H péon eni to1g ekatd peTafoAn, amd ™V apyIKy ETIGKEYT, GTO GUVOAKO adNpOUOTIKO OYKO
(to mpwtedov TEMKO onueio g perétnc) frav —0,4% (p=0,98) yio v opdda acbevadv mov
AapBavay atopPactativn kot +2,7% (p=0,001) yia v opddo acbevav mov Adppovay
npoPaoctativn (n=249). Zuykpvopevn Ue TNV TPAPACTOTIVI, TO ATOTEAEGUOTO TG
atopPactativig NTov otatioTikdg onuavtikd (p=0,02). To arotélecpa g embeTiKng
VRTOMTTIOOLUIKNG AYOYNG OE KOPOLoyyELOKE TEAKA onueia (TT.. avaykn Yo eravayyeimon, un
Bavatneopo Euepaypa Tov pvokapdiov, Bavartog otepaviaiog artioloyiog) dev eEetdodnke
G€ VTN TNV HEAETN.

v opdoa acbevav mov AduPavay atopPactativn, 1 LDL-C ghattdbnke mg m péon Tiun
tv 2,04 mmol/l + 0,8 (78,9 mg/dl + 30) amd v apykn Ty tov 3,89 mmol/l £ 0,7 (150
mg/dl £ 28) ko otnv opdda acBevav mov Adppavay mpaPactativi 1 LDL-C ghattobnke Emg
T péon tipn Tev 2,85 mmol/l £ 0,7 (110 mg/dl + 26) and v apyun Tiun tov 3,89 mmol/l £
0,7 (150 mg/dl £ 26) (p<0,0001). H atopPactotivn eniong eEAATTOGE ONUAVTIKG TN LECT) TIUN
NG OAMKNG YoANoTepOANG katd 34,1% (mpaPactativn: -18,4%, p<0,0001), tn péon Tiun TV



eMmES OV TV TPLYyALKEPISi®V Katd 20% (ntpafactativn: -6,8%, p<0,0009) kot tn péomn Tiun
¢ amoAlronpateivng B katd 39,1% (mpapactativn: -22,0%, p<0,0001). H atopPactativn
avénoe ) péom tun g HDL-C xatd 2,9% (npapactativn: +5,6%, p=un onpoviikod).
Ymp&e wo péon petwon g C-Avtdpaocag [pwteivig (CRP), xatd 36,4% otnv opdda
acBevav mov Adppavay atopPactativn, e cUYKpIoN e T pelwon Kotd 5,2% otnv opada
acBevav mov AduPavay tpapactativn (p<0,0001).

Ta anotedéopata g peAETNg emtedyOnKav pe v docoroyia tov 80 mg. g ek TOVTOV, deV
pumopovv va enektafolv og yapnAdtepes 60GELS.

Ta Tpoeik acEOAENG KOl AVEKTIKOTNTOS TOV dVO BEPATELTIKMY OUAS®V TAV GUYKPIGILA.

08 otepovinio cHVopouo

2 perétn MIRACL, n atopPactativn 80 mg éxer a&oroynfet oe 3.086 acheveig
(aropPactativi n=1.538, swovikd pdppaxo n=1.548), pe o otepaviaio cHVOPOLO
(pppaypa Tov pookapdiov yopic kope Q N actadng omOayyn). H Oepaneia dpyioe katd ™
dupkela g o&elog eAoNG LeTd amd TNV EIG0YWOYT GE VOGOKOUEID Kol HSLAPKESE YiaL [LoL
nepiodo 16 efdopdadmv. H Bepoaneia pe atopPactativy 80 mg/Mmuépa avénce tov ypdvo
EUPAVIONS TOV GVVIVUGUEVOL TPMTEVOVTOG TEAMKOV GNUELOV, TTOL OpioTNKE MG 0 BdvaTog and
omotadnmote artia, pun Bovatneopo EUEPIYLO TOV HLOKOPOI0V, KOPILOKT OVOKOTY| LE
avévnyn 1 oTNOAayyn LE OVTIKELLEVIKE GTOLYELD 1GYOLUIOG TOV HVOKOPSTIOV TTOV AToLTEL TNV
€100YMYN G€ VOGOKOLLELD, VITOdeKVVOVTaS pHia peimon Kivddvov katd 16% (p =0,048). Avtd
opedTaV KVpig 6N pUelmon Katd 26% NG ETavVO-E160Y®YNG GTO VOGOKOUELO Yio atnBdyyn
LE OVTIKEWEVIKA oToryeio woyopiog Tov pvokapdiov. Ta dAia dgvutepedovta TEAKA onuein
dev TV GTATIOTIKG CUAVTIKG ad PLOVE, TOVS, (GUVOAIKA: EKOVIKO @dppako: 22,2%,
atopPactativn: 22,4%).

To mpopik acpdirelag tng atopPactativng otn perétn MIRACL fjtav cOpevo pe autd mov
neprypdoeton oty [apdypago 4.8.

Ipdéinwn Kopdayysioknc Nocov

H enidpaon g atopPactativing otn Bavatnedpo kot pn otepaviaio voco (XN),
a&10A0YHONKE OTNV TUYALOTOUEVT, SUTAG TUQAT], EAEYYOLEVT LE EIKOVIKO PAPUOKO HEAET
Anglo-Scandinavian Cardiac Outcomes Trial Lipid lowering arm (ASCOT-LLA). Ot
aoBeveic NTav vrepracikol nhkiog 40-79 e1dv, ywpig TPONYOVUEVO 1IGTOPIKO ELLPPAYLLOTOG
Tov pookapdiov 1 Bepameia yio oTNOAYYN Kot pe eminedo ohkng yoinotepoing (TC) < 6.5
mmol/l (251 mg/dl). Ohot o1 acBeveic elyov ToLVAGYIGTOV TPELS OO TOVG €N
TPOKABOPIGUEVOLE KOPILAYYELKOVE TOPAYoVTES Kivouvou: avdptkd @OA0, nAikia > 55 eTdv,
KATVIoUO, GOKYOPMOONG SPNTNG, 10TOPIKO GTEQUVIAING VOGOV GE cuYYeEVT TPM@TOL Pafov,
TC:HDL > 6, nepipepikt| ayyglakt| vOG0og, vepTpoeia TG 0pioTeEPNS KOIALNS, TPOYOUHEVO
1OTOPIKO OYYELKOVD EYKEPAAKOV ENEIG0O10V, E101KT NAEKTPOKAPIIOYPUPIKY] OVOLOALD,
npmteivovpia/arfovpvovpia. Amd Tovg acbeveic Tov cuuTEPIAEONKOY 0T HEAETN, deV
glyav 6A0t exTin Ol g LVYNAOD KIVOLVO YO ELPAVIGT) TPAOTOL KAPSIAYYELLKOD GUUPENATOC.

Ot aoBeveic EhaPav avtomeptactkn oywyn (Bepamevtikd oynua facilouevo gite otnv
aprodimivn gite_onv atevoloin)_kou gite atopPactativn 10 mg nuepnoing (n=5,168)
EIKOVIKO @dpuaxo (n=5,137).

H enidpaon g atopPactativig og Tpog TN GYETIKN Kol AmOAVTN HEIWGT TOV KIvOOVOL TV
N akdiovdn:



SouPopo Zyxetucn Meiwon  ApiBuog ZopPapdtov  Amoivtn
Kvdvvov (%) (AtopPaoctativn Meiwon
£VAVTL EIKOVIKOD Kvdvvov!
QUPUAKOV) (%)

Ty p

Bavoamedpa ZN Guv un- 36% 100 évavt 154 1,1%
Bavatneopo EM

2HVOLO KOPIYYELOKMV 20% 389 évovt 483 1,9%
cuppapdtov Ko eneppdoemv

EMAVALYYEIMONG

YHvoro oTeQOVIainY 29% 178 évavti 247 1,4%
cuupaudtov

0,0005

0,0008

0,0006

"Booiletar ot d10popl TV TPOTOYEVOV GLYVOTATOV EUGAVIONG TV cuuPapdtmv
mov mopovstafovial og pa didueon mepiodo mapakoiovdnong 3,3 etdmv.
2N: Ztepaviaio Nococ, EM: 'Eugpayuo Mvokapdiov

H oAwn Bvnopdmra kot 1 Bvnopndmnta Kapdayyeiakng aittoroyiog dev petdonkoy
onuavtikd, (185 évavtt 212 mepiotatikmv, p= 0,17 ko 74 Evavtt 82 neprotatikdv, p= 0,51
avtioToya). LT avaADOELS VITO-OUAd®Y avaAoya, pe To eOAo (81% avdpeg, 19% yovaikeg), 1
EVEPYETIKN EMidpacn NG atopPactativig QAVIKE Y10, TOLG AVIPEG AAAG Oev UTOPESE VO
TeKUN pLobet Yo T1¢ yovaikeg, mBovmg AOy® NG LIKPNG suXvOTNTOS GUUPAUETOV GTNV
vIoopddo TV Yovorkdv. H oAtk kot 1 kapdiayystokr Ovnotudtnto frov aptfuntikd
VyNAOTEPES OTIS Yuvaikes acBeveis (38 évavtt 30 kon 17 évavtt 12), oAdd avtod dev o
OTOTIOTIKA ONUOVTIKO. YTpEE onpavtiky aAnAenidpaon pe tn Oepaneio wg Tpog v
PYIKT OVTIWTEPTAGIKN ay®@yn. To mpmtedov tehkd onueio (Bavatnedpog otepaviaio vocog
Kot pn Oavatneopo EUPPaye TOV HVOKAPSio) HEW®ONKE GNUAVTIKA 0o TV otopfactotiviy
610VG aobeveig mov eAdpupavay aprodiriviy (HR 0,47 (0,32 - 0,69), p=0,00008), aArd Oyt ot
avtovg Tov erdpfovay atevoroAn (HR 0,83 (0,59 - 1,17), p=0,287).

H enidpaon g atopPactativig ot Bavatneopa kot un-Bavatneodpa kopdioyyelokr voco
EKTIUNONKE EMIONG OE LU0l TUYOLOTOINEVT, OUTAL TUQAT|, EAEYYOLEVT] LLE EIKOVIKO QAPLAKO
peAétn, v XvAdoywkny Meiétn g AtopPactativng oto Awafrtn (CARDS- Collaborative
Atorvastatin Diabetes Study-CARDS), oe acOeveic pe dapn tomov 2, niikiog 40 - 75 etd@v,
YOPIg TPONYOUEVO 16TOPIKO Kapdlayyetakng vooov kot pe LDL < 4,14 mmol/l (160 mg/dl)
Kot TpryAvkepidia < 6,78 mmol/l (600 mg/dl). Olot ot acOeveic giyav TovAdyioTov 1 0md TOVG
aKOA0VOOLE TAPAYOVTES KIVOUVOL: VIEPTACT], KATVIGUO, OUEIPBANGTpOEIdOTaDELD,
LUUKPOAEVKOUOTIVOLPIO 1] LOKPOAEVKOUATIVOVPIAL.

Ot acbeveic erdppavav, eite atoppfactativn 10 mg nuepnoing (n=1.428), gite eucovikd
eappako (n=1.410), ywo o dtdpeon ddpkeio Topakorovdnong 3,9 etdmv.

H enidpaon g atopPactativng ot HEI®ON TOV TOAVTOL Kol GYETIKOL KIVOUVOUL &lval 1
aKoAovon:

Sopupapo Xyetik) Meioon  ApiBuog Amoloutn
Kvovvov (%) Zoppopdtov Meimon
(AtopPaoctativn Kwvdovou' (%)
£VOVTL EIKOVIKOD

QOPUAKOV)

Ty p

Kopa kapdiayyetaxd 37% 83 évavt 127 3,2%
cuppapata (Bavatneopo kot

un-Bavatneopo OEM,

clonnAd EM, aigvidiog

Odvartog amd XN, aotadng

omBayyn, CABG, PTCA,

0,0010



EMOVAYYEI®OT, EYKEQPOAKO

ENELGOO10)

EM (Bavatnedpo kat pn- 42% 38 évavt 64 1,9% 0,0070
Boavatneopo OEM, citoanio

EM)

Ayyelokd eykeQoikd 48% 21 évavt 39 1,3% 0,0163

enelo6o1n (Bavatnedpa Kot
un-0avatneopa)

'Basiletat otn S1000pd TOV TPOTOYEVHOV GUYVOTHTMV EUPAVICNS TOV COUBAUATOV
7oV TOPoLGLALovToL g pia didpeon wepiodo Topakorovinong 3,9 etdv.

OEM: O&v éuppaypo pookapdiov, CABG= coronary artery bypass graft
-Iopaxoprtiplo pocyevpa otepaviaiov ayyeiov, XN: Ztepoviaio NOcoc.

EM: Epeppaypa Mvoxapdiov, PTCA= percutaneous transluminal coronary
angioplasty - Aladgppikn SILAIKT 0YYEIOTAAGTIKT GTEQOVIOIWOV.

Agv vp&av otoryeio mov va vrootnpilovy dtapopd oty enidpact g Bepaneiag, avdioyo
Le To eOAO, TV nMkio 1N Ta apykd erineda tg LDL-yoAnotepding tov acevov.
[Mopatnpndnie o evvoikn tdon, 6cov aeopd t Bvnoipwdmra (82 Bdvatol otV opdda Tov
EIKOVIKOV Qapdicov cuykpltikd pe 61 Bavatoug oty opdda g atopPactativig, p=0,0592).

Yrotporn Ayyeiokod Evkepoikov Eneicodiov

2 perémn [pdinyng Ayyeiaxod Eykepaiikod Eneicodiov pe Embetikiy Meimon tov
Emnédov Xoinotepoing (Stroke Prevention by Aggressive Reduction in Cholesterol Levels -
SPARCL), n enidpacn g atopPactativig 80 mg nuepnciong 1 E1KoviKoD QapUiKov 6TO
aYYEWKO eYKEPAAKO enelc0010 alohoynOnke og 4731 acbeveig, mov giyav éva ayysioko
EYKEPUAIKO EMEIGOO10 1 TAPOdIKO oy enelcddo (TIA) péoa otovg mponyoduevoug 6
ufveg kot dev giyav 16Topikd atepaviaiog vocsov (XN). Ot acheveic tav 60% avopeg, nitkiog
21-92 gtav (néom nikia NTav To 63 £tn) Kol otV apyikn exiokeyn glyav péon tyun LDL
133 mg/dl (3,4 mmol/1). H péon tiun t¢ LDL-C fytav 73 mg/dl (1,9 mmol/l) katd
Oepaneio ue atopPactartivn kot 129 mg/dL (3,3 mmol/L) katd tn Oepaneia pe gikovikod
eappoxo. Adpeon tapoakorovdnon frav ta 4,9 .

H aropPactativn 80 mg peimoe tov kivouvo Tov Tp®TEVOVTOC TEAIKOD GTUEIOD, TOV TAV TO
Oovatneopo Kot un Bovatneopo ayyelakd eyKeQoAkd ensicddlo, katd 15% (HR 0,85; 95%
Cl, 0,72-1,00; p =0,05 1 0,84; 95% CI, 0,71-0,99; p=0,03 petd ™ 610pOmon mg TPOG TIC TIHES
TOV TOPAYOVIOV GTNV aP)LKT ETICKEYT), GLYKPLTIKA e TO glkovikd eappako. H Bvnopomta
amo ke aitio nrav 9,1% (216/2365) yio v atopPactativn, Evavtt 8,9% (211/2366) yia o
EIKOVIKO PApLOKO.

X post-hoc avdivon, | atopPactativi 80 mg LelwTE T CLYVITNTO ELPAVIOTG ICYULULKOD
AYYELWLKOV EYKEPAAIKOV enelc0diov (218/2365, 9,2% évavtt 274/2366, 11,6%, p=0,01) kot
abENCE TN CLYVOTNTA ELPAVIONS OLLOPPAYIKOD OyYELNKOD EYKEQOAKOD emelcodiov (55/2365,
2,3% évavti 33/2366, 1,4%, p=0,02), GUYKPITIKA UE TO ELKOVIKO PAPLOAKO.

. O «ivéuvog aOPPAYIKOD Oy YELKOV EYKEQPOAIKOD £ElG0dion avénbnke o acbeveig
7oV gloNYONCAV GTN UEAETY] [LE TTPOTYOVLEVO OLUOPPUYIKO OLYYELOKO EYKEPOUAIKO
ene1o6010 (7/45 yo v atopPactativn Evavtt 2/48 yia to ewkovikd eappaxo. HR 4,06;
95% CI, 0,84-19,57) kot 0 Kivouvog Y10 IGYOUIKO 0y YELNKO EYKEPUAKO EMEIGOO10 TV
TOPOUO10G HETAED TV opddwv (3/45 v v atopPactativn évavtt 2/48 yo to
ewovik6 papuaxo. HR 1,64; 95% CI, 0,27-9,82).

. O «ivéuvog aOPPOYIKOD OYYELKOV EYKEQPOAIKOD €ElG0dion avénbnke o acbeveig
7oV gloNYONCAV GTN PEAETT LLE TTPOTYOVUEVO KEVOX®PLOOEG Epppakto (20/708 yia trv
atopPaoctativn évavtt 4/701 ya 1o ewovikd edappako. HR 4,99; 95% CI, 1,71-14,6),



0AAG 0 KIVOUVOG Y10 IGYOLUIKO OYYELOKO EYKEPOAIKO ENELGOOI0 NTOV EMIOTG LEIOHUEVOG
o€ auTovg Toug acBeveic (79/708 yia v atopPactativn évavtt 102/701 yio o sikovikd
oapuaxo. HR 0,76; 95% CI, 0,57-1,02). Eivow m0avo 0 cuvoAkdc/oAkdg Kivauvog Yo
AYYELONKO EYKEQAAKO EMEICOOEL0 v efvar avénpévog oe aobevelg pe mponyodevo
KEVOXWOPLDOES EPPPAKTO TTOL Aappavouv atopPactativy 80 mg/Mmuépa.

H 0vnowdmra omd kabe aitio ntov 15,6% (7/45) yio v atopPactativn évavtt 10,4% (5/48)
TNV VTooUAda TV aGEVOV e TPOTYOVUEVO OLLOPPOYIKO OYYELONKO EYKEPAAIKO EMEIGOI10.
H 6vnowdmra and kabe aitio nrov 10,9% (77/708) yo v atopPactativn Evavtt 9,1%
(64/701) 1o T0 €1KOVIKO PAPLOKO GTNV VTOOUASA TOV 0GOEVDV UE TPOTYOVUEVO
KEVOYWOPLDOEG ELPPAKTO.

Hodratpkn [MAnBvowakn Oudda

Erepolvyoc Owkoyeviic Yrepyoinorepoiauuio oe Houdiorpixoic Aobeveic nlikioc 6-17 sty

Mio, pelétn avolktig emionuoveong, oldpkelag 8-gfdouddov vy v a&loddynon g
(QOPUOKOKIVITIKNG, NG QOPUOUKOSVUVOUIKNAG, TNG OGOQOAENG KOl TNG OVEKTIKOTNTAS NG
atopPactativig Tpaypotonomdnke oe mwodld kol €pNPovg pe yeveTikd emiPePotmpévn
etepoluyn owkoyevn vmepyoAnoteporaipios Kor opywkd emimedo LDL-yoAnotepoing =4
mmol/L. XvvoAikd, cvpmepinednikov 39 moudid kot éenpor, nAkiog 6 éog 17 etov. H
Kobdpm A meprerapfove 15 modid, nhkiag 6 éog 12 etdv kol Xtadiov 1 kotd Tanner. H
Kodptm B meprelapfave 24 maidid, niikiog 10 g 17 etdv kot Ztadiov =2 kotd Tanner.

H apyn 8601 ¢ atopfactotiviig NTov 5 mg NUEPTGI®G LE TN LOPPT LOCMDUEVOD J1oKIOV
oty Kooptn A kot 10 mg nuepnoimg Le T Lopen EMKAAVUIEVOD e AETTO DUEVIO J1oKIOV
otv Kooptn B. H 66om ¢ atopPactativng enttpendtay va SmAaclacTel, pdGov 0 as0evig
dev giye emrvyel to 6100 TG LDL-yoAnotepoing < 3,35 mmol/L v ERSopdda 4 kot n
atopPootativn TV KOANDG OVEKTN.

Ot péoeg Tég tav emmédwv g LDL-yoAnotepoing, tg oAtkng xoinotepoing (TC), g
VLDL-yoAnotepodAng Kot g ATtoMmonpwteivng B petwdnkay xatd tnv Efdoupdda 2 oe
0Movg Tovg aobevels. XTovg 060eveig TOV SNIMAAGLAGTNKE 1) 0OGT, TAPO TP ONKAY
eMPOCHETEG PEIDGELG ATO TIG TPADTES 2 £POOUADES, KAUTA TNV TPATN AElOAOYN G, LETA TNV
avénon g 06onGc. Ot HECEG TOGOGTIOEG LELMOELS OTIS TUPOUETPOVS TOV MOV HTaV
TOPOUOTIEG KOl GTIG dVO KOOPTEG, ave&aptnTa od T0 €V 01 AcheVEIG TapEUEVAY GTNV OPYIKT
TOVg 860M 1 b dSumhaciocay TV apyikr| Tovg 06cn. Katd v ERdopdda 8, katd péco 6po, n
mocooTtiaia petafoin and ta apykd enineda g LDL-yoAnotepoing kot g TC, tov
nepinmov 40% kot 30%, avtictorya, oe OAO TO VP0G TV EKOEGEWV.

Erepolvyoc Owkoyeviie Yrepyoinarepotaiuio o Houdiorpixodc Aobeveic niikioc 10-17 exdv

e o SITAG-TUQAY], EAEYXOLEVT LLE EIKOVIKO QAPLLAKO LEAETN, TNV omoio akoAoVOnoE
ePiod0C OVOIKTNG EMGNLAVONG, CUHUETEYOV 187 arydpilal Kol KOpiTolo LETAEUUVOPYLKOD
otadiov, nAkiog 10-17 etdv (uéon nikia 14,1 £tn), pe etepdluyo okoyevn
vrepyoinoteporaio (FH) 1 cofapn vrepyoinoteporaipiio, ta omoia Tuyatomombnkay ce
atopPaoctativn (n=140) 1| eikoviko dppaxo (n=47) ywo. 26 eBSopddeS KoL 6T GUVEYELL OAOL
ot cuppetéyovteg Ehafav atopPactativn yia 26 gfdopdadsc. H docoroyia g atopPaoctativng
(Gma& nuepnoing) frav 10 mg yia tig TpdTec 4 €fdopnddeg Kot Tithomoinon oto. 20 mg,
epooov ta emineda. g LDL-yoAnotepding ftav >3,36 mmol/l. H atopPactativn peiwce
ONUAVTIKA TO EMITESQ TNG OMKNG YOANOTEPOANG, TG LDL-y0oAn0TEPOANG, TOV TPLYyALKEPLOI®OV
KoL TG amoAmonpmTeivig B kotd tnv didpketa TG SUTAG-TVQANG TEPLOOOL TMV 26
gfdopdowv g perétng. H péon tiun tov emmédov g LDL-yoAnotepding mov emitebydnke
nrov 3,38 mmol/l (gbpoc: 1,81-6,26 mmol/l) otnv opdda g atopPactativng Evavtt 5,91
mmol/l (evpog: 3,93-9,96 mmol/l) otV opdda TOV EIKOVIKOD PAPUAKOL KOTA TN SIGPKELD TNG



SMAG-TLPANG TTEPLOSOL T®V 26 ERSOUASDV TNG PEAETTG.

Muo emumpdo0etn mod1aTPIKn HEAETN TG 0TOpPacTATIVIG EVOVTL TG KOAEGTITOANG OE
acbevelg pe vepyoinoteporarpion nikiog 10-18 etdv £€deiée 6T 1 atopPaoctativn (N=25)
001 YNGCE G€ ONUOVTIKY pelwon TV emmédmv g LDL-yoAnotepding v efdopdda 26
(p<0,05), oe cvykpilon pe v Koreotmdin (N=31).

Mo pedétn mapnyopntikng Oepaneiog oe aobeveic pe coPapn vepyoinoteporaptio
(ovumeprapfovopévng g opdluyov vrepyoinotepolaipiog) copnepiérafe 46

OO0 TPIKOVG aGOEVEIC VIO Oy@YN LE ATOPPUCTATIVN, TITAOTOLOVUEVT] GOUPDVO LUE TNV
avtomokplon (opiopévol acbeveig Eapav 80 mg atopPactativing nuepnoimg). H peiétn eiye
duipketa 3 £n: ta eninedo g LDL-yoAnotepoing ehattdbnkay katd 36 %.

H paxponpobecun arotelecpaticotnta g Oepaneiog pe atopfactativy otnv moidikn
nAkio 660 agopd TN peiwon e voonpotntag Kot Bvntotntag TNy eviiikn mepiodo dev €xet
TEKUN PLOEL.

O Evponaikog Opyoaviouds Gapudkav Exet mopartndei amod tnv vroyxpéwon (g eTonpeiog)
KaTAOEON S TOV AMOTELEGUATOV TV LEAETAOV e atopPactativ og maudid niiog 0 £wg kbt
TV 6 ETOV Y10 TN Oegpaneio g e1epoluyov VITEPYOANCTEPOLNLING Kol 6 Todd nAkiog 0
£0¢ KAt Tov 18 etdv yia ™ Oepamneio g opoluyov 01KoyeEVoLE VITEPXOANCTEPOLAIUING,
GLVOLACHEVNG (LEIKTNG) LILEPYOANGTEPOAULLIOG, TPOTOYEVOVS VILEPYOANOTEPOLALLLIOG KOl Yi0l
™V TPOANYT Kapdlayyelokdv cupapdtov (PAére Tapdypoeo 4.2 yio TAnpoQopiec yio v
OO0 TPIKT YPTOoN).

5.2 DopPOKOKIVITIKES LOLOTNTES
Amoppdéonon

H atopPactativn amoppopdtotl Toxémg LETA TNV Ao TOV GTOHOTOC Yopnynon. Ot uéyloteg
GLYKEVTPMGELC TG 670 TAdoua (Cmax) emitvyydvovtal eviog 1-2 opav. O Babuodg
aroppdeNnons avéaveral avaroya pe tn 600 g atopPactativig. Metd v and tov
GTOLATOG XOPNYNOT], TO EMKAAVUUEVA LE AETTO LUEVIO dlokia TG atopPactativig Egovv
Brodrabecipotta ion pe to 95% £wg 99% tov Téc eV dtedvpdtov e H andivt
Brodwabecipotnta e atopPactativig eivar Tepimov 12%, evd 6T CLGTNUATIKY KUKAOPOPT
1 dbesdTNTA TG UVOCTAATIKNG dpdong T oty HMG-CoA avaymydon givol tepinmov
30%. H younin dtobecipudtrtd g oty kukhopopio amodidetor oty Kabopon e 6To
YOOTPEVTEPIKO PAEVVOYOVO TPV €1GEADEL G TV 17/KaL GTOV NTOTIKO PETUPOAGUO TPMTNG
d10d0v.

Koatavoun

O péoog dykog katavoung g otopPactativig etvan tepimov 381 1. H atopPactativn
ouvdéeTal o T0c0oTd = 98% e TIg TPWTEIVES TOV TAAGLLATOG.

MetafoMouog

H aropPactativn petaPoriletar and 1o kutdypopa P450 3A4 og 6pbo- kot
napaddpoévimpéva Tapdywya kot didpopa Tpoidvia B-ofeidmonge. Extdg tov dAlmv
UETAPOAK®V 03MV T TPoidVTa avTd petaforilovial emmAéov pécm yAvkovpovidimong. In
vitro, n avactoAr] Tg HMG-CoA avaywydong and tovg 0pbo- kot mapaddpoEulimpévong
petafoiiteg etvat 1odOvaun pe ekeivn g atopPactativng. [epimov to 70% g
OVOOTUATIKNG eMidpacng emti TG kukAopopovcag HMG-CoA avaywydong omodideTor 6Toug
gvepyovg petafolriteg e atopPactativig.



Améxkpion

H aropPactativn, petd tov nroatikd 1/kot tov eEommatikd petafoAoud e, amopokpOvETHL
Kupimg ot YoAN. 26TOC0, TO PAPUUKEVTIKO TPOIOV SV VITOKELTOL GE GTLLOVTIKY
evtepoNmaATIKY| EnovaKvkAoeopia. O pécog ypdvog NUu®ng TS OTOUAKPLVONG TNG
atopPactativig amd To TAGGHN 6 avOpdTOLg gival mepinov 14 dpeg. AOY®D TV dPACTIKMDV
UETABOAMT®V TNG, 0 XPOVOG NULONE TG AVACTOATIKNG TG Opdong oty HMG-CoA
avaymyaon gtvon mepimov 20 £wc 30 dpeg.

Eidwucéc InOvoparéc Ouddeg

- Hliopévor: H ouykévipwon tng atopPactativng Kot TV dpacTIKGV LETAROAMTOV
NG 6TO TAACUO, Elvat VYNAOTEPN GE LY NAMKIOUEVE dToud o’ OTL GE dToUa
UIKPOTEPNG NAKING, EVD Ol EMOPAGELS TNG 0TO AMmidio ival GUYKPIGULES e EKEIVEG TTOV
TAPOTNPOVVTAL G€ TANBVOLOVG VEapOTEPOV aGHEVDV.

- IMoudrd: e pio HeEAETN AVOIKTIG EMOTLOvVONG, dtdpkelag 8-eBdopdadmv, mondlarpiicol
acBeveic (nAciog 6-17 etdv) Ztadiov 1 katd Tanner (N=15) ko Xtadiov =2 katd
Tanner(N=24) pe etepoluyo o1Koyevn LILEPYOANGTEPOANLUIN KOt LE 0Py LKEL EMimEd DL
LDL-yoAnotepoing 24 mmol/L élafov pacopeva diokia 51 10 mg 1 emkaivppéva
pe Aemtd vpévio diokia 10 1§ 20 mg atopPfaoctativing dmaé nuepnoimg, avtictoya. To
cOUOTIKO BApog NTaV 1 LOVOSTKT OT|LLOVTIKT GUUUETABANT GTO LOVTEAO
QOPUOKOKIVITIKNG TNg TANOvouakng opdadog g atopPfactotivig. H gatvopeviky
KkéBapon g amd Tov oTOHOTOG aTopPactativig o TodUTPIKoVg acheveis pdvnie va
glval Tapopola e aVTH TV EVNAIK®V, 6tav avéydnike aAAopUETPIKA KoTd Bapog
ocopotog. apatnpndnkav ctabepéc peidoelg ota enineda tng LDL-yoAnotepoing kot
g TC og 6Ao 10 gVpog ekBécewv TNV atopPactativn Kol 6TV o-
vopoévatopPactativn.

- DOLo: Ot cLYKEVIPAOGELS TNG ATOPPACTATIVIG KOl TV SPUCTIKMY LETAROMTOV TG O
yovaikeg dtapépovv (mepinmov 20% vynAotepn 1 Chax kot Tepinov 10% yopunidtepn n
AUC) and ekeiveg v avdpmv. Ot drapopéc autés dev elyov KAvikn onuacio, Ko,
KOTO CLUVETELD, LETAED OVOPMY KOl YOVOUK®V OV TApOTpHONKaY KAVIKA GNUOVTUKEG
SopopEG GTNV EMIOPAGCT] TOL PUPILAKOV GTO ATTIOLA.

- Neoppin Avendpkela: H mapovcio veppikng vocov dev ennpedlel TIG GUYKEVIPOOELS
TOV TAGGLLOTOG 1] TNV OVTIAMTIOOLLIKT OpAGCT] TG ATOPPAGTATIVIG KOl TV dPACTIKMV
peTaforT®dV TN,

- Hrotin Avendpkela: Ze acheveig pe ypovia arlkooitkn nrotikn voco (Childs-Pugh B)
0l GLYKEVIPMGELS TG OTOPPAGTATIVIG KOl TV dPAGTIKMOV LETAROATAOV TNG GTO
TAAGa ovEavovTtat onuovTika (tepimov 16 eopéc M Chax kot Tepimov 11 @opéc
AUC).

5.3 Ipoxkivikd d€dopéva Y10 TNV AGQAAELN

H artopPaoctativn dev mapovsince kapkivoyovo dpaon oe apovpaiovs. H péyiot d6on mov
ypNooTofnke NTav 63 Popég pLeyolutepn amod T HEYIOTH GUVIGTAOUEVT dOOT| GE
avOpamrovg (80 mg/muépa), pe Baon ta yopnyovueve mg/kg copatikov Bapovg kot 8 £mg 16
QOpEC peyalvtepn, pe Paon tig tipnéc AUC (0 - 24), dnwg avtég vroloyilovtal omd ™
GUVOMKY| OVAGTOATIKY SpAoT] TOV QAPUAKOL. ZE tio LEAETN SLAPKELNG 2 ETAOV GE TOVTIKLA, 1)
GLYVOTNTO ELPAVIOTC NTOTOKLTTAPIKOD AOEVAUATOS OTO APPEVA KO TOV NTATOKVLTTOPLKOV
KOpKIVOU0TOG ot OAea (da Nty avEnuévn oTig LEYIGTES SOCELS TOV PAPUAKOVL TOV
ypMNooTomOnKay, Eva, n pEylotn door NTav 250 eopéc peyarhtepn amd T HEYIOT
GUVICTMWEVN 000N og avOp®TOLS, e Bdor ta yoprnyovpeva mg avd kg copatikod Bapovc.
Me Baon v AUC (0-24), n éxBeon oto @dppoko nTav 6 g 11 eopéc peyorvtepn. H
atopPactativn dev Tapovcioce peTaAAaE10YOVOo 1] ITOTIKO SUVOULKO o€ 4 in Vitro
dokplacieg pe kot yopic petafoAikn evepyomoinon kot og 1 in vivo perétn. Ze nepopatdloma
N xopnynon uéxpt 175 mg/kgmuépa ota appeva kot péxpt 225 mg/kg/muépo. ota OfAea, dev
EMNPEACE TN YOVILOTNTA TOVE, EVD dEV TaPATNPNONKE TEPOTOYEVEDT).



6.1 Katdroyog ekdoymv

Calcium carbonate
Microcrystalline cellulose
Lactose monohydrate
Croscarmellose sodium
Polysorbate 80
Hyprolose

Magnesium stearate

Emnucédoyn

Hypromellose

Macrogol 8000

Titanium dioxide (E 171)
Talc

Simethicone

Stearate emulsifiers
Thickeners

Benzoic acid

Sorbic acid

6.2 AcvppatoTnTeg

Agv gpappoletat.

6.3 Avdpkera Lomg

3 xpovia

6.4 Iowitepeg TPoPLAGEELS KOTE TNV VUL TOV TPOIOVTOG

AT TO PUPRAKEVTIKO TPOIOV dev amartel KATOlEg Waitepeg cuvOnkeg @OAAENC.

6.5 @Yo KOl GLOTATIKE TOV TEPLEKTN

Yvokevoacio blisters wov mepiéyet: 4, 7, 10, 14, 20, 28, 30, 50, 56, 84, 98 ka1 100
EMKOAVUUEVO LE AETTTO VUEVIO dloKia.

Noocoxopetokn svokevacio twv 200 (10 x 20) 7 500 enukaAvppéveV Le AeTTO VUEVIO
dwokiov.

®d16An HDPE mov mepiéyet 90 emcorvppéva, pe Aemtd vuévio diokia.

Ta blisters amotelovvtol amd EIAU S1UOPPOOTG Ad TOALALIOT /AAOVUIVOYOPTO
/moAvPivodoyropidto kat fdon amd xapti/ ToAvesTéPA/ aAOLUIVOYOPTO/ BtvOALO,
Oeppokornuévn 1 adovpivoyapto/fivorio, OepUoKoAATLET).

H ¢udAn kotackevdletar and HDPE, mepiéyet Enpaviikn| ovoia kot mopo avlektikd oto
TOdLd, TOL Yo Vo, avolyBel mpémet va TeoTel Ko oTPAQEL.

Mmropei va unv  kKukAopopolV OAEG 01 GUCKELOGIES.

6.6 Iowitepeg TPOPUAGEELS amOpPLYNG

Kopio g8tk vroypémon.



7. KATOXOX THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX

Pfizer Hellas A.E., A, Mecoyeiov 243, 154 51 N. Yoykd

TnA.: 210 6785800

8. APIOMOZXZ(OI) AAEIAY. KYKAO®OPIAYX

Awoxio 10 mg : 49594/24-07-2008

Atwokia 20 mg: 49595/24-07-2008

Awokia 40 mg: 49598/24-07-2008

Awokio 80 mg: 49599/24-07-2008

9. HMEPOMHNIA IMPQTHXE EI'KPIXHY / ANANEQXHY. THX AAEIAX

20 Maiov, 1997/ 24 TovAiov 2008

10. HMEPOMHNIA ANAOEQPHXHX TOY KEIMENOY

20 TovAiov 2010
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