HNEPIAHYH TQN XAPAKTHPIEZTIKQN TOY ITPOIONTOX

1. EMITIOPIKH ONOMAZXIA TOY ®APMAKEYTIKOY ITPOIONTOX
LIPOPRAV

2. IOIOTIKH KAI ITOXOTIKH XYNGEXH
Ka0e oioxio mepiéyer 40mg Natprodyo [pafactativny
INoa ta éxdoya, PAéne mapdypapo 6.1.

3. DPAPMAKOTEXNIKH MOP®H
Aoxia

4. KAINIKA XTOIXEIA
4.1 OepamevTiKEg EVOEIEELg

Ynepyoinotepororpia : Oepomeio TG TPOTOYEVOLS LITEPYOANGTEPOAALUING 1] TNE HUKTAG
dvcMmdapiog wg fondnua g dlattag, dtav 1 dlonta Kot GAAEG U1 QUPUOKEVTIKES Oy®YEG
(m.y. Goxknomn, peiwon Papovg) eivor avemapkeic.

MpoToyeviig Tpoinqyn: pLeimon ¢ Kapdlayyelkng BvynooTnTog Kot Tng voonpotntag o
aocleveic pe pétpla 1 cofapn vrepyoAnotepora9 o'ia Kot pe VYNAS Kivouvo evag apytko
Kapdyyelokod cuppdpartog, og foridnua ot dlowta (PAéne mapdypoeo 5.1).

Agvtepoyeviig TPOANYN: peiwon Tng Kopdlayyelakng BvnoudTTog Kat Tng Voo poTnNToS GE
ao0eVEIG [IE 10TOPIKO EPPPAYILOTOC TOV HVOKAPSIOL 1 0oTadn oTNOAYY Kot e PLGIOAOYIKE N
avénuévo emimeda YOANGTEPOANG OC CUUTANP®UATIKO TNG S10pOBoNC AAA®Y TAPAYOVI®V
Kwvdovov (BAéme mapdypogo 5.1).

Metd and peTapocyevon: Leimon e LETA TNV LETOUOCYELOT VITEPATIOALIUING 6 acbevelg
7oV EAaPaV OVOGOKATAGTAATIKY Oepameio HeETd amd PLETAUOGYEVLCT) OAOKAN POV OPYAVOL
(BAéme mapaypapovg 4.2, 4.5 ko 5.1).

4.2 Aocoroyia kKol TPOTOG YopIYNONS

[pwv and v évapén Oepoaneiog pe to LIPOPRAV o devtepoyeveic artieg
vepyoAnoteporaipiog Oa mpénet va amoxieiovtot kot o1 acBeveig Oa mpémel va vrofaiiovtot
o€ Khaowkn dlatta peimons-Amdiov wov o tpénet vo cuveylobel Katd T dLdpKELN TG
Oepameiog.

To LIPOPRAYV yopnyeiton amd 10 oTOU [ict GOpa TNV MUEPQ KATA TPoTiunon to Ppddv pe N
XOPIG TPOQN.

Ynaepyoinotepororpio: To TPOTEWVOUEVO VP0G dOoNG glvan 10-40 mg po eopd v nuépa.
H Bepansvutikn avtondkpion mapotnpeiton evrog pog efdopadag Kot 1 mAnpng dpdon evog
d0G0AOYIKOD GYNILOTOC TOPATNPEITAL EVTOG TEGGAP®V EPSOUAd®Y, ETOUEVMG Oa TPETEL VO
YIVETOL TTEPLOSIKOC TPOGIIOPIGUOC TV ATdimV Kot 1 d6on va puOuiletar avaroya. H péyiom
nuepnota do6on givar 40 mg.

Kapdwyyeroxn mpéinyn: oe OAeg TIC LEAETEG TPOANYNG TNG VOO POTITAS KO TNG
Bymowdrag, N Lovn apykn 0661 Kal 066N GLVINPNONG OV peAeT)OnKe glval avt TV 40
mg NpePNGImg.

Aocoroyio petd amd peTapdcyeVo): PLETA T HETOUOGYEVGT] 0PYEVOV, GLUVIGTATOL OE
acBeveic mov AapPdvovy avocokatactalTikn Oepaneia apyikr 66om 20 mg nuepnoimg
(BAéme mapdypago 4.5). Me Bdorn v avTomoKpion Tov TGV ToV AMTdiov, 1 0661 pumopel
va puOeBel péypt kot ta 40 mg KAT® 0O GTEVY| WTPIKT TOPAKOAOVONON.



owowd ko £épnpor (8-18 ypovdv ) pe etepovyo o1koyEVI] VAEPYOANGTEPOLILUIN: TO
GUVICTMWEVO €VPOG 000G eivar 10 — 20mg o eopd v nuépa petald 8 kai 13 ypovav,
KkaBmg dooelg peyarvtepeg Tv 20 mg dev £xovv peretnBel otov TAnBvoud avto, kot 10 —
40mg v nuépa petocd 14 ko 18 ypovav ( yio modid Ko Eenpeg e duvatodtnta Kvopopiog,
BA. AMqupa 4.6, yio to amoteAéopata g perétng PA. Aqupa 5.1

Hiuwampévor acBeveic: dev eival amoapaitnrto va yivetor poduion g 66omg otovg acbeveig
OVTOVG EKTOG EQV LITAPYOLY TTpodiabesikol Tapdyovteg Kivdvvovu (BA. Aqppa 4.4).

Nepua) 1] nratikn dvshertovpyia: apyikn 66on T@v 10 mg v nuéPa GLVIGTATAL GE
aocleveic pe pétpla 1 cofapn veepikn ducAettovpyio 1 Le GNUAVTIKN NTOTIKT SVGAEITOVPYIO.
H 660m Ba mpénet va puBuiletor cOp@@va e TNV avTomdKpLoT TOV TILOV TOV AMTIOioV Kot
KAT® oo 10TPIKT TOpaKoAovON o).

Xuvvonapyovoa Oepaneia: 1 Spdon g Tpafactarivig Yo T pelwon Tov Aumdimv oty
oMK YoAnotepoin kot oty LDL-yoAnotepoin emavéavetor 6Tav GuvovdaleTot Le po pntivn
7OV OeGUEVEL YOAKE 0&Ea (.. yoAeoTLPAVY, KoAeoTITOAN). H tpafactativn tpémet va
YOPMYELTAL TPV 1) TOVAGYIOTOV TEGGEPIS MPEG PETA TN pntivn (BAEme mapdypapo 4.5).

Xe aoBeveic mov AapPavovy kKukloomopivn pe 1 ypic GALN VOGOKOUTOGTAATIKA
QOPUOKEVTIKA TPOTOVTa, 1) Oepaneia mpémel va exvd pe 20 mg mpafaoctativig nuepncing
Kot 1 TitAomoinom ota 40 mg va yiveton pe mpocoyn| (PAére mapdypapo 4.5).

4.3 Avtevoeitelg

*  YmeparevoOnoio otn dpacTikn ovsia 1 KAToo ard To EKS0Y L.

*  Evepyn nroatwkn) vocog mepthapdvovso aveERynta RLEVOVGESG VYNAEG TIEG TNG
VYNANG TIUAG TNG TPAVOALVACTG TOV 0pOV TAV® 0rtd 3 OpPEC TO EXAVMD
ovo1oroyikd 6po (ULN) (BAéne mopdypaeo 4.4).

¢ Kvnmon kot yohovyio (BAéne Tapdypago 4.6).

4.4 E101kég TPOEOOTOUGELS KOL LOLUITEPES TPOPVAAEELS KATA TN YP1]ON)

H mpafactativn dev €xel a&loroynBel acBeveig pe opodloyn owoyev vtepyoAnoTeporapLio.
H Bgpamncio dev eivan 1 appolovoa dtav n vrepyoinoteporatpios oPeileToL STV AOENOT TG
HDL- yoAnotepoing. Onwmg kot yio GAlovg avactoAeic tng avaywydong HMG-CoA, o
oLVOLAGCUOC TPOPaCTATIVIG PE PUUTPATEG OEV GLVICTATAL.

Hrotwkég dwotapayfs: Onwg Kot pe GAAOLS TOPEYOVTEG TTOL LELMVOLV TO, ATTiow, EXEL
mapatnpenOel péETplo avENCT TOV EMIES®V TV NIATIKOV TPUAVOAUIVACHV. TNV TAEOYN @l
TOV TEPUTTOCEDV, TO, EMIMEDN TOV NTOTIKAOV TPOVCAUIVACHV EYOVV EMCTPEYEL GTIV OPYIKN
TOVG TN YWPic va ypelacbei n dokonn g Oepamneiag. [dwaitepn Tpocoyn npémnel va dideton
o€ aobeveig mov Tapovotalovy avénuéva enineda Tpavoapvacov Kot 1 Oepareio Oo Tpémet
va SloKOTTETAL €4V Ol AVENGELS TNV apvoTpaveeepdon g aiavivig (ALT) kou oty
aomoptikn apvotpavepepdon (AST) Eemepdoovy kaTd TPES POPES TO GVED PLGLOAOYIKO OPLO
Kot gppévouy. Oa tpémetl va dideTan Tpocoyr otav 1 Tpafactativn yopnysitoan oe acheveig pe
1OTOPIKO NTATIKNG VOGOL 1| LEYOAT TPOGANYT AKOOANC.

Mvikég drarapayés: Onmg Kal pe AAAOVS avacTorels g Avaymyaons HMG-CoA
(otativeg), n Tpafactotivn £yl oxetiobel pe eppdvion poakyiog, poomddeiag, Kot ToAd
omavio pe papoopvodrvon. H pvorddeia Oa mpémet va Aappdavetar vwodyn oe 6molov achevn
Bpioketorl og Oegpameio e oTOTIVI KOl TOPOVGLAGEL AVEENYNTO LVTKE GCUUTTOUATA OTTMG
OVoG 1N evastncio, poiKy advvapio 1 pOIKEG KPAUTEG. LTI TEPWMTMCELG AVTEG Ba Tpémet va
npoodiopifovtor Ta emineda g Kvaong g kpeativng (CK) (BAéne mapaxdtm). H Bepaneia
ue otativn Oa Tpémet vo dakontetal Tpocmpva otav ta enineda g CK eivar > 5 x ULN 7
otav VIAPYoLVY GoPapd KAviKA cvourtdpato. [IoAd ordvia (og mepimov 1 nepintwon avd
100.000 £t acBevav), Tapovsialetol papdopvorvon pe N yopic devtepomadn veppikn
averapkelo. H papdopvoivon sivor pia o&gion duvntikd Oavatnedpog KoTaoTaoT TV



OKEAETIKOV LMV TOV UTopel vo, avortuydel o€ 0moladmote GTIyUn KoTd T SIOpKELD TNG
Oepamneiog ka1 omoia yapoaktnpileton omd polikn KoTaoTpoPr TMV LGV GYETILOUEVT] e
peifova avénomn g CK (cuvnBwg > 30 11 40 x ULN) mov odnyel e pvoseaptvovpia.

O kivdvvog poomafetag e Tig oToTiveg patvetal va givar eEaptdpevog omd v ékbeon og
OVTEG KOl YU AVTO UTOPEL VO TOIKIAEL [LE TOL GUYKEKPLUEVE PApPHOKA (AOY® TNg MToeiAlag Kot
QOPUAKOKIVITIK®DY S10pOpAV), TEPIAAUPUVOUEVTS KOl TNG dOGNE TOVG KOl TG dSUVATOTNTAG
OAMNAETIOPOGNG TOVG [E AALD PApUaKo. AV Kot OV VITAPYEL LOTKT AVTEVOEIEN Yio T
GLVTAYOYPAPNOT oG 6TaTivg optopévol Tpodiabestkol Tapdyovieg umopel va avEnocovy
TOV KivOuvo Puikng TOEIKOTNTOS Kot ETOUEVMS VO SIKALOAOYT|GOVV TNV TPOGEKTIKN
a&l10AdYNoN TOL 0PEAOVG/KIVOVVOL Kot TNV 13taitepn KAVIKY TopoakoAohOnen. Ltovg acbeveig
avtovg, evdegikvotal 1 pétpnon g CK mpv v évapén g Oepansiog pe otativn (PAéme
TopakdTm). O Kivouvog Kot 1 coPapdTnTa TV HUTKOV S1oTapaydV Katd T SIOPKELN TNG
Oepamneiog pe ototivn avEdvertal Le T GLYYOoPNYNOT PUPLAK®Y TOL aAAnAemdpovv. H yprion
QUUTPATOV LOVAV TOVG oyeTiletat omopadikd pe pvomddeia. H tavtdypovn ypron piog
otativng pe eumpates, o mpénet yevika va amopevyetar. H suyyoprynon otativdv kot
VIKOTIVIKOV 0&E0c, Ba mpémet va ypnoiponoteiton pe Tpocoyn. Mia avénor oty eninTmon g
pvomddelag Exel emiong mepypopel oe acbeveic mov eldufavay GAleg otativeg oe GuvOLOCUO
L€ OVOLGTOAELS TOV HETAPOAIGHOD TOL KuToYp®duatog P450. Avtd pumopel vo tpoxkAndel and
(OPLOKOKIVITIKEG OAANAETIOPAGELS TTOV dgV £yovv TeKUNPLmBel Yo v mpaPaoctativn (PAEne
napdypoeo 4.5). Otav ta poikd cvurtouata oyetilovtat pe ) Oepaneia pe otativn,cuvndog
VITOY®POVV LETA TN OLOKOTH TNG.

Mérpnon g Kivdong g Kpeativng Kot eppnveia.

H mapaxorovdnon povtivag g kivaong g kpeativig (CK) 1 ta emineda GAA@V poikdv
vV, dEV CLVIGTATOL GE OCLUTTMOUOTIKOVG aoBeveic mov AapPdvovy Bepaneio pe
otativec. Qotdco, 1 pétpnon e CK ocvvietdror tpv omd v Evapén g Bepaneiag e
otativn og ac0eveic e €101KOVG TPOSABEGTKOVG TAPAYOVTES KAl GE 0oOEVEIG TOV
AVOTTUGCOVV HVIKE GUUTTONATO KOTA T dldpketa g Oepaneiag pe otativn, Onmg
meplypaeeTol Topakdto. Eqv ta enineda tng CK eivar onpovtikd avénpéva kotd v évoapén
g Oepameiag (> 5 x ULN), ta enineda g CK Oa wpémnel va enavampocdiopicovv mepimov 5
éwg 7 nuépeg apyodtepa yo va emPePainbodv ta amoteréopota. Otav petpodvvral, tao enineda
g CK Ba mpémel va gpunvedovtal péca 6To TANIG10 GAA®V SUVNTIK®V TapaydVImOV ToV
UTopEl Vo TPOKAAEGOVY TAPOSIKN LUVIKY] KAK®GOT), OTmG eminovn eEdoknon 1 Loikd

TpaLLaL.

ITpw amd v évapén mg Oepaneiag:

®a pémet vo dideTon TPOGoyN 6€ aoBEVEIS Le TPod1aBEGIKOV TaPAYOVTEG OTMG VEPPIKN
dvuoiertovpyio, VITOOVPEOEIDIGLO, TPOTYOVUEVO LIGTOPIKO UVTKNG TOEIKOTNTOG [LE oTATIVI 1
QUUTPATY, TPOCHOTIKO 1] OIKOYEVEG 1GTOPIKO KANPOVOUIKMY LVTK®V St Tapay®dv, 1 KATaypn o
OLVOTVEVLLOTOG. ZTIG TEPITTAOGELS AVTEC Ba Tpémet va petpovral To enineda e CK mpv amd
v évapén g Oepameiag. H pétpnon g CK Oo npénet va emiong va e€etaletal Tpv amd
v évapén g Bepaneiog atopmv peyordtepov tov 70 eTdv 1dtaitepa Topovcio dAmV
TPodPESIKOV TapayOVI®V GE VTN TNV Katnyopia tov tAnBucpov. Edv ta enineda g CK
glvar onpavtikd avénpéva (> 5 x ULN) katd v évapén, n Oepancio dev O mpémetl va
Eextvnoet Kot To amoteléopata Oa Tpémel va enavanpocsdioptofodv petd and 5-7 nuépeg. Ta
enmineda ¢ CK katd v évapén g Bepaneiog umopel emiong va ovoldv ypnoipa cov
avapOPa G€ TEPITTMOON LETAYEVESTEPNG AVENONG KATA TN dtdpKeln TG Oepameiog e otativn.

Katd m dibpkela g Ospansiog:

®a pénet vo cvotn el oTovg acbeveig va avapEépovy apécme aveENYNTO LTk TOVO,
gvoeOnoia, advvapio 1 KpAUTES. LTIG TEPIMTOGELS AVTEG Oa Tpémel va Tpocdlopilovton ta
emineda g CK. Edv aviyvevtel pavepd avEnpévo eninedo CK (> 5 x ULN), 1 Oepaneia pe
otativn o mpémet va daxomel. H drakomn g Oepaneiog O npémet emniong va e&etaletan
€4V ToL WOiKd cvpmtopata gival coPapd kot TpokaAohv Kabnuepvn torommpio, akoun Kot
av 1 avénon g CK moapoapéver < 5 x ULN. Edv ta copntdpota vroywpncovy Kot to




enineda g CK emotpéyouv ota puoI0A0YIKA, TOTE 1 emavévapén g Bepaneiag pe otativn
umopet va eEetacBel oe younAdtepn 066N Kot e 6TeVh Tapakolovdnon. Eqv o t€totov
aoBevi vITAPYEL VITOYIO KANPOVOLUKNG HUTKNG VOGOV, OV GLuVIGTATOL 1] EmOvVEVAPEN TNG
Oepamneiog pe oTotivi.

4.5 Ahiniemopacels pe arAho QapRoKe Kou GALES popPPES alinAenidopaong

Owurmpdteg: 1 (PO PUTPATOV LOVOV TOVG oYETICETAL GTOPAdIKA Le poomtddeia. AvEnuévog
Kivoduvog avemBouuntov evepyeldv oYETILOUEVOV e TOVG HOES, GUUTEPIAAUPAVOLEVNS KOl TNG
papoopvdrvong, Exovv avaeepbel OTav cuyyopnyodVTOL QUTPATEG pe AAAES oTativeg. Ot
aveTBVUNTES OVTEG EVEPYELEG OEV UTOPOLV VO, ATOKAEIGHOVV e TNV TPAPacToTiv, ETOUEVAC
N TOVTOYPOVN ¥p1oN TpafacTativng Kot ELurpdTev (.Y, yepeBpoliln, eavoeipdn) Oa
TPEMEL YEVIKADG Vo amo@evyetot (PAéme mapdypao 4.4). Edv o cuvdvacudg avtdc Oewmpnbel
OTOPOLTITOG, OTTOLTEITOL TPOGEKTIKT KAVIKN TTapakoAovdnon kot tapakorlovdnon g CK
TV aofevdv oTovg omoiovg yopnyeitol TETOW Ay@Y.

Xoieotopapivy/Koleostiwoin: tavtdypovn xopnynon ixe oc omotédeoua v katd 40 £
50% peimon g Prodobecipotntag e npoafoaoctativic. Aev vIhpyel KMVIKA OTHOVTIKN
peimon g Prodabecipdtnrag 1 g Bepamevtikng dpdong g, 6tav 1 TpafocTtotivn
YopNYNOMNKE Lo dpa TPV 1 TEGCEPIC MPEG IETA TN YOAEGTLPAUIVI 1 L0 DPOL TPV TV
KOAECTITOAN|

Kvkhoomopivn: tavtdypovn yoprynon tpapactotivng Kot kokhoomopiving odnyel og katd 4
TEPITOL POPEC aENOT TG GLOTNUATIKNG EkBeonc Tng mpafactativig. e oploUEVoug
aofeveic motd660, N avENoN g £kBeong g TpaPaoctativng umopel va etvar peyoivtepn.
2ovioTdTon 1 KAWVIKY Kol Bloyn ikt Tapoakoiovbnon tov acfevav mov Aappdvovy avtd to
GLUVOLUGLO

Bapoeapivn kot GAra 06 TOV GTORATOS AVTITNKTIKG: Ol TOPAUETPOL BlodtafecIUOTNTOC
ot otofepn Kotdotaon yio v Tpafoactativn dev GAAaEaY LETH TN XOpPNyNom UE
Bappapivn. Xpdvia Aqun tov 600 TPoTOVTOV eV TPOKAAESE OAAAYEC GTNV AVTITNKTIKT
dpdon g Papeapivng.

Mpoiévta wov petaporilovror amd to kutoypopa P450: n tpafactotivn dev
petaforileton og KAViKG onpoavtikd fabud amd 1o cvotnua Tov kKutoypouatog P450. I't'
ovTo T, TPOIOVTA OV PETOPOAILOVTAL OO, 1| AVAGTOAEIG TOV GLUGTILLOTOG TOV KUTOYPMLLOTOG
P450 propel va mpoctefolv og éva otabepd oynua tpoafactotivig xwpig v Tpdkinon
OTUOVTIK®V OAAOYDV TOV ETTEI®V TPAPOCTUTIVIG 6TO aipa, 6nwg £xel TapatnpnOel pe
GAleg otativec. H amovoia onuovIikdv QoppoKoKvnTIKOV 0AANAETIOPACE®Y UE TV
nmpafooctativy £xel 101K Tapovctlachel yio apKeTA TPOTOVTA, 1010i{TEPA YU OLTA TTOV Eivol
vrootpopate/avactoreic Tov CYP3A4, w.y. dktialéun, Bepomapiin, ttpakovaloin,
KeTokoVaLOAN, AVOGTOAEIG TNG TPMTEAGNC, YVUOG YKPEIT PPOLT, KO OVOGTOAEIS TOV
CYP2C9, (n.y. phovkovaloin).

e 800 GAdec peréteg aAAnienidpaong pe tpafactotivi Kot epubpopvkivn, mapotnpnonie
otatotikd onpovtiky avénon e AUC (70%) kot tng Cmax (121%) g mpafactativng. Xe
pia TopOHote, LEAETN e KAOPIOpOLVKIVY), TapoTnpiONKe Lo GTOTICTIKG CUAVTIKY avEnom
g AUC (110%) kot g Cmax (127%). Av Kot ot aAhay€g avTég NTov pKpEg, Oo mpémet va
dideTan Tpocoyn 6tav cuvdvalovtor | Tpafactativi pe epuBpopvkivn N KAapBpopvkivn.

AL TpoidvTa: oe PeEAéTEC OAANAETIOPOONG KOO OTATIOTIKG OTLOVTIKY] O10POpd GTN
Brodrabeoipomta dev mapatnpnnke 6tav xopnynHdnke tpafactativi e aKETVAOGOAKVAIKO
o0&V, avtio&va (6Tav yopnyouVTOL Lo MPO TPV Ao TNV TPOPacTtativry), VIKOTIVIKO 0&D 1
probucol.



4.6 Konon kot yorovyia

Konon: n npofactativn avievdeikvotal katd T S1GpKEN TNG EYKLHOGVVNG Kot o TpEmet val
YOPNYELTAL GE YuVaiKeG Le duvaTdTNTA VO KLOPOPNGOoLY LOVo OTav ot acBeveic avtég eivar
amifavo va cuALGPouvv kot £xovv TANpopopn el yio Tov Thavo kivdvvo. Edv po acBevig
npoypoppatiCel va peivel £ykvog i peivet £ykvog, o yrotpds Oa mpémel va evnuepmbel apécmg
Ko 1 Tpafooctativy va dtakomel Ady® tov Thavod Kvdhvou yuo o EuPpuo.

Talovyia: (o pikpn TocoOTNTA TPAPUCTATIVIG OTEKKPIVETOL GTO OVOP®TIVO YA, YU 0VTO 1
wpofaoctativn avievdeikvotol Kotd T ddpKelo Tov OnAacuov.

4.7 EmOpacels oty IKOvOTNTO 001Y101NG KOl YEPIGHOV PNy avOV

H npapactativn éxet apeintéa 1 kaBoLlov enidpacn oy kavOTHTO 001YNONG KOl YELPLGHLOD
pnyavav. Qotdco, 6tav odnyeite oxnuota 1 xpnolLonoteite pPnyoves, Bo mpénet va
Aappdvete vmoyn oag 6T propet Katd tn ddpkela g Oepaneiog va eppavicdet Lain.

4.8 AvemBOunTeg evépyereg

Ot ouyvoTTEG TOV AVEMBVUNTOV EVEPYELDY EYOLV KaTaTAYEL COLE®VA LE Ta 0KOAOVOQ:
oD cuyvég (= 1/10), ouyvég (= 1/100, < 1/10), oyt ovyvég (= 1/1.000, < 1/100), ordvieg (>
1/10.000, < 1/1.000), oAb omdvies (< 10.000).

Kilwvikég perétes: 10 <(TRADENAME)> €yel pedetnfei oto 40 mg 6€ EXTA TOYOOTOINUEVES
OG- TOQAEG EAEYYOLEVEG LE EIKOVIKO PAPLOKO LEAETES, TTOL TEPLEAAUPAVAY TEPIGTOHTEPOLS
oand 21.000 acBeveig, o omoiot Erapav mpafactativny (N= 10.764) 1 eikovikd edppoko (N=
10.719), mov avtitpocwnedovy nepiocotepa amd 47.000 ypovia acbevav Exbeong otnv
npafaoctativn. Ilepiocdtepot and 19.000 acbeveic mapakorovbndnkay katd péon T yio
4,8-5,9 ém.

Ot ax6Aovleg avemBOunteg evépyeleg Exouvv avapepbel. Kapia amd avtéc dev cuvépn oe
T0606To peyahvtepo tov 0,3% oty opdda tng mpafactativig o€ GUYKPLOT Le TV opdda
TOV EIKOVIKOL (apLEKOov.

Awtopay£g T0V VELPIKOD GUGTNULATOG:
Oyt ovuyvéc: (adn, keparadyia, dtaTopoyn Dvov, abmvia

OoBaiukéc Swurapayée:
Oyt ouyvéc: dotapayn g opaong (reprrapPavopévev Boummg 0pacng Kot SITAOTIOG)

lactpeviepcéc dwatapaydc:
Oyt ovyvéc: dvomeyia/aichnpo Kovoov, Kotkakd dryoc, vauTtio/ELeTtoc, SLGKOAOTNTA,
Suppoto, HETEMPICUOGC

Awatopayéc Tov SEPUATOC KL TOV DOSOPLOV 1GTOV:
Oyt ouyvéc: kvnopdg, e&avinua, kvidwor, avopaiio Tov TPy ®Tov TG KEQOANS/ TP OQUTng
(meprhappavopévng tng aAomrekiog)

Awtapay£c T@V VEQPAV Kol TV 0VpoedpmVv 000V:
Oy ovyvéc: avopain ovpnon (teptrapfavopévey dusovpioc, Guyvovupiag, VOKTOLPING)

Awtapay£c T0V aVATEPEYOYIKOD GLGTNLLOTOC KOl TOV HOGTOV:
Oyt ovyvéc: oeovalikn dvoiettovpyla

Cevikéc Swatapayéc
Oy ovyvéc: kOmmon

Jopfapata 1010iTePNS KAVIKIG onuociog
2xeletikol poec: £xovv avapepbel oe KAVIKES SOKIIEG, EMMTAOCEL GTOVG CKEAETIKOVG LOEG,
O MG T.Y. LVOGKEAETIKOG TOVOC cuumeptlopuavopévne apBpadyiog, PLoikéc Kpaumes, Loodyia,




poikn advvapio kot avEnuéva enineda CK. To mocootod g poaryiog (1,4% yio tnv
npafooctativn évavtt 1,4% yia To elkovikd QAppoko) kat tng poikng advvapiog (0,1% yuo v
npafoaoctativn évavtt < 0,1% yia T0 elkoviko QApLOKO) KABMG Kot 1) cuyvoTNTA ERLPAVIONG
tov emmédov g CK >3 x ULN xat > 10 x ULN otig CARE, WOSCOPS «ot LIPID ftav
TaPOLOL0 HE 0VTO V1o TO EWKOVIKO dppako (1,6% ywo v tpafactativny évavtt 1,6% v to
ewovikod edappako kot 1,0% yw v tpapactativy évavtt 1,0% yuo to ewovikd gapuoko,
avticTolyo)

Emdpdaoeic 610 Nmap: £xovv avaeepbel avéNoels Tmv Tpaveapvacoy opov. XTiG TPELS
LOKPOYPOVIES, ELEYYXOLEVES e EKOVIKO Qappoko KAvikég pedéteg CARE, WOSCOPS kot
LIPID, yapaxtmpiotikég avoporiec g ALT kot g AST (> 3 x ULN) napatnpnibnkav pe
mapopotla cvyvotmra (< 1,2%) kot otig 600 opddeg Bepaneiog.

MeTa v Kukloopia
Emumiéov tov mopandvm, To mapakdTo avertfounta coufapoto Exovv avapepel katd
dbpkela TG epmelplog petd v Kukiopopia g TpapactoTivig:

Awtapay£c ToV VELPUKOD GLOTAATOC
[ToAV omdviec: mepipePtK] TOAVVEVPOTADELD, WOUTEPMOG EAV YPNCLOTOLEITOL VIO LEYAAO
YPOVIKO drdotnua, Toporconcio

Awtapay£G TOV 0VOGOTOMTIKOD GLUGTHUATOC
[ToM omdviec: avtdpdoeis viepevoicOnaciog: avapviosio, ayyeooidnua, cuvopouo
TPOGOUOLALoV TPOG EpLONUATMON AVKO

Faotpeviepkéc datapayéc:
IToA¥ omdvieg: moykpeatitido

Awtapay€g TOL HTOTOG Kol TOV YOAMQOPQV:
[ToAV omdviec: iktepog, nratitida, KEPOLVOPOAOG NTOTIKN VEKP®OT

Awtapay£G TV HVOGKEAETIKOD GUGTIUOTOS KO TOV GUVOETIKOV 1GTOV

[ToAV omdviec: pafdopvorvct, mov umopel va oxeTichel e 0Eein VEPPIKT] OVETAPKELN
SEVTEPOYEVAS MG TPOG LLOCPALPIVOLPia, LVOTAOEI MELOVOUEVES TEPMTMOGEL SLOTOPAYDV
TEVOVTO, LEPIKEG POPEG e EMTAOKT PHENG.

4.9 Ynepoocoroyio

Méypt GTIYUNG VITAPYEL TEPLOPIGLEVT EUTEPIA [IE VITIEPOOGOLOYIN Tpafactativie. Agv
VIapyel 101kN Bepameia o mepinT®ON VIEPIOGOAOYING. Xe TEPIMTMOOT VIEPOOCOAOYING O
acBevig Ba Tpémet va avTLeTOMILETOL CUUTTOUATIKA KOl VoL AQUPBEVOVTOL VTOGTNPIKTIKA
LETPO OTTMOC OTOLTEITOL.

5. DPAPMAKOAOTI'IKEX IAIOTHTEZX
5.1 ®oppokodvvopkéS 1WO16TNTEG

®oppoxodepamevTIK KATNYOPio: TOPAYOVTEG TOV LELOVOLV T MO TOV OPOV/UEIDTES
YOANGTEPOANC Kol TPLYAVKEPLOTWV/avaoTOAELS TG avaymydong HMG-CoA,

Koduog ATC: C10AA03

Mnyoviopdg opdong:

H mpapactativn eivar £vag avtaymvioTikog avasToAENS TG Avay®YAong Tov 3-udpo&u-3-
pebvioyrovtapvikov-cuveviopov A (HMG-CoA), tov ev{OLoL TOL KATAADEL TO TPMIUO,
KkaBoploTikd TE TayVTNTOC, 0TAd0 TG Prochvheong TG xoANGTeEPOANG, Kol EXLTVYYAVEL TNV
VIOMTIOOLUIKY TG dpacn pe dVo Tpdmovg. [Ipdtov, pe Ty avasTpéyiun Kot 101K)



OVTOYWOVIGTIKY 0vaGTOATN Tng avaymydong HMG-CoA, emtuyydvel pétpro peimon g
oVUVOEDTG EVOOKVTTAPIKNG YOANGTEPOANG. AVTO £YEL OC OMOTEAEGLO TV OOENOT) TOV
vrodoyéwv g LDL-30AnotepOANG 6TV EXQAVELD T®V KVTTAP®Y KOl TOV EVIGYLUEVO
katafoMopd, pEcw Tv vtodoyémv Kut kKabaporn e LDL-yoAnotepding g kukiopopiog.
Agbtepov, 1 tpofactativn mapepmodilel Ty mapoaywyn LDL mapepurodiloviag tnv nratiky
ovvbeon g VLDL-yoAnotepding, dnradn v mtpddpopo ovcio g LDL-yoAnotepoing.
Tboo0 o¢ vyleilg 660 kot o€ acbeveig pe vaepyoAnateporaipiio, N VATPLOVYOG TPAPACTUTIVN
LEWDVEL TIG 0KOAoLOeS TipéS Mmidimv: oAk yoAnotepoArn, LDL-yoAnotepoin,
arolmonpwteivn B, VLDL- yoAnotepoin kot tpryAvkepidia, eved 1 HDL-yoAnotepoin kot n
amoMmonpwteivn A, avéavovral.

Khviki] omoteleopotikéTnTO:

Mporoyevig Tpoinyn

H perémn "West of Scotland Coronary Prevention Study (WOSCOPS)" ftav tuyaiomompévn
OUTAG- TOQAY|, EAEYYOLEVT LLE EIKOVIKO QAPLOKO, HeTAlD 6.595 appévav acBevmv nAikiog amd
45 émg 64 etdv pe pétpio Eog cofapn vrepyoinoteporoio (LDL-C: 155-232 mg/dl [4,0-
6,0 mmol/l] kot xwpig 16TOpIKd EPEPEYLOTOS TOV PLVOKAPSIOV, GTOVG 0TOiovs YopN YN ONKE
Oepaneia yio péon dudpkela 4,8 £t pe nuepnota d6or 40 mg tpafacTtoTiving 1) EIKOVIKOD
QOPUAKOD MG CLUTANP®LOTIKOD TG diattag. ZTovg acbeveig Tov Elafov Tpafactotiviy Ta
amoteléopata £de1Eav:

- pio peioon tov Kvdbvov Bvnoipdtrog ond otepaviaio voco kot un-tavatnedpo
Euopaypa Tov pookapdiov (N peiwon Tov oyetikod kKivdvvov RRR ftav 31%, p=0,0001 pe
amolvto Kivouvo 7,9% oty opdda Tov E1KoVIKOD Qappiakov, Kat 5,5% otovg acbeveic mov
yopnynonke mpafactativn), n 6pdon 6e avTovG TOLG KBPOo1oTIKOHS PLOLOVS KAPSLAYYELNKDY
ocuppapdtov stval avepn NoN amd tovg 6 uiveg Bepamneiag,

- o peimon 610 cuVoAIKO aplfud Bovatemv amd kapdiayyelokd coppapa (RRR 32%, p =
0,03),

- dtav o1 Tapdyoviec Kivdhvou eAnednoay vtoyn, Tapatnpndnke RRR 24% (p= 0,039) ot
ouvolikt| Bvnootnta petaéd tov acbevov oTovg onoiovg yopnynbnke tpafactativn,

- Jio pelmon Tov oYETIKOV Kivohvou VTToPoANg og dladtkacio exavayyeimong Tov HuoKapdiov
(eméupaon mopaKoUTTNPion LOGYEDUATOG TG CTEQUVINING apTnpiog 1] oTEPAVIOiN
ayyeomhootikn) katd 37% (p= 0,009) kot otepaviaiog ayysoypapiog katd 31% (p = 0,007).

H oeéleia ¢ Bepaneiog pie Ta Tpoavapepdueva Kpitinpla 0gv glval Yvoot| o€ acBevelg dvw
TV 65 TV, TOL dev UTOPOVSAV VO TEPIANEOOVV OTN PEAETN.

Ab6Y® ™G amovciog dedopuévav Yia aceveic [ie vepyoAnoTeporaLio oV oyeTileTan pe
eninedo TpryAvkepidiov vymiotepo twv 6 mmol/l (5,3 g/l) petd omd diarta 8 fdopddwv, ot
UEAETN avTr, 1 0eéLeLn TG Depameiog e Tpafactotivn dev TEKUNPLOONKE GE VT TNV
Katnyopio acOevav.

AguTepoyeviic TpOANYN

H peAétn "Long-Term Intervention with Pravastatin in Ischemic Disease (LIPID)" tav pio
TOAVKEVTPIKT] TUYOLOTOMUEVT], OITAN-TVOAN, EAEYYOLEVT LE EIKOVIKO QAPLOKO LEAETT) TTOV
GUVEKPLVE Ta amoTeEAEopaTa TG Tpafactativing (40 mg o eopd TV NUEPA) LE ELKOVIKO
eappako og acbeveig niikiog amod 31 £wg 75 ypovav yia péon didpkela 5,6 £ pe
(QLCLOAOYIKA EmG avENpLEVa emimeda YOANOTEPOANG 0pOL (aPYIKT| T YOANCGTEPOANG = 155
¢w¢ 271 mg/dl [4,0-7,0 mmol/1], péon oAwkn yoAnotepoin = 219 mg/dl [5,66 mmol/1]) kot pe
dupopa emimedo TpryAvkepldimv uéypt kot £mg 443 mg/dl [5,0 mmol/l] kot pe 1otopikd
EUPPAYUATOG TOV puokapdiov 1| actabovg otnBiyyng tovg Tponyovdevovg 3 émg 36 punveg. H



Oepaneio pe mpaPactativn peiwoe onUAvVTIKA TO oYETIKO Kivouvo Bavdatov arnd CHD xotd
24% (p = 0,0004, pe amdivto Kivouvo 6,4% cTnv opodda Tov £1KOVIKOL pappdkov kot 5,3%
6ToVG acBeveic Tov yopnynOnke tpofactativr), 10 oxeTIKO KivOLVO GTEQPAVIAIWY
ovpPapdrov (gite Bavato and CHD 1 un Bavameopo EM) xatd 24% (p < 0,0001) ko To
oyeTkd Kivduvo Bavatnedpov 1 pn Bavatnedpov epepdyprotog tov pookapdiov katd 29% (p
<0,0001).

Ytovg acBeveic mov EdaPav mpaPactativ, Ta arotelécpata £de1Eav:

- Ho pelmon Tov oxeTikol Kvduvou oAkng Bvnoipotntag katd 23% (p < 0,0001) kon
Kapdlayyelokng Bvnoodmrag katd 25% (p < 0,0001),

- o petmon Tov oeTikod Kivdhvov vooAng o€ dladikacieg exavayyeimong Tov
LLoKapOiov (TOPAKAUTTPLO LOCYEVIE GTEPAVIOING 0pTNPiaG 1 S10dEPLUKT SOVATKN
ayYEWTAAGTIKY otepaviaimv) Katd 20% (p < 0,0001),

- [0 pelmon Tov GYETIKOD KIVOHVOL aryYELKOD EYKEPUAIKOD £MEIG0d10VL Katd 19% (p <
0,048).

H perétn "Cholesterol and Recurrent Events (CARE)" ftav pia toyaiomomuévn dumn-
TUQAT], EAEYYOUEVN LE EIKOVIKO QAPUAKO LEAETT] TTOV GUVEKPLVE TO OTOTEAECUOTO TG
npaPaoctativng (40 mg pia popd v Nuépa) oto Bdvato amd otepaviaio vOGOo Kat To Ui
Bovatneopo Epepaya Tov HLoKapdiov yio Katd pnéso dpo 4,9 £ oe 4.159 acbeveig niikiog
amo 21 éwg 75 1@V, Ue PUOIOAOYIKA ETITESD OAKNG YOANGTEPOANG (apyIKT| HECT] OAKN
yoAnotepoin < 240mg/dl), mov eiyov vrooTel EUPPaypa TOV LVOKAPSIOL TOVG
mponyobuevous 3 émg 20 unveg.

H Bepancio pe mpofactativn peiwos onpovtid:

- 70 T0G0GTO VIOTPOTLALoVTOg GTEPAVIaiov cuuPapatog (eite Bavatog amd otepaviaio voco
gite un Bavartneopo EM) katd 24% (p = 0,003, eikovikd pappoko 13,3%, mpapactativn
10,4%),

- 70 OYETIKO Kivouvo voPolng oe dladikaciec emavayyeimong (TapaKaUmTTPLO LOGYEVLLOL
GTEQOVIOING aPTNPIOG 1) SIUOEPUIKT] SIOVAIKT Oy YELOTAAGTIKY OTEQAVIainV) Katd 27%
(p <0,001).

O oyeTiKdg KIvOUVOC 0y YELOKOV EYKEQUAIKOD ETELGOdT0V emiong pewmbnke katd 32% (p =
0,032), Kot Tov ayyelaKoh EYKEPAAIKOD ETEIGOOI0V 1} TOPOSIKOV 1Y OUIKOD enelcodiov (TIA)
padi katd 27% (p = 0,02).

H oeékeio and ™ Oepaneio pe To Tapamdve Kpitnpio dev ival yvmoTth yio acbeveig Tavo
amd 75 etmv, mov dgv umopovoay va tepiAnebodv otig peléteg CARE ko LIPID.

Abdyo g arovciog dedopévev yia acbeveic e vrepyoinoteporapio Tov oyetileTon e
emingdo TpryAvkepdinv peyardtepo tov 4 mmol/l (3,5 g/l) 1 neprocdtepo and 5 mmol/l (4,45
g/l) petd and diota 4 wg 8 efdopddwv, otic peréteg CARE kot LIPID avtictoyya, 1
oeélelo, g Oepomeiog pe TpoaPactativn dev Exel TekunplmOel Yo aTOV TOV TOTO 0GOEVDV.

Ynig peréreg CARE ko LIPID, mepimov to 80% tov acBevav Ehafav AXO og LLEPOG Tov
BepamenTikoy GYNUATOG.

Metopdoyevon Kapoag Kol ve@pov
H anoteleopatikétnto ¢ tpafactativig oe acBeveic mov AapuPdvouy avoGoKoTUCTAATIKN
Oepamneio axolovbet:



- H petopodoyevon kapdidg a&loAoynOnke og Uio TPOOMTIKY TUYOLOTOUEVT EAEYYOLEVN
uerétn (n = 97). Etovg acheveic yopnynonke cuyypdvmg pafactativny (20 - 40 mg) 1 timota
Kot £va KaOEPOUEVO 0VOGOKOTOGTOATIKO OEPATELTIKO GYNA KUKAOGTOPIVIG, TPESVIGOVIG
kot afaBetompivng. H Beponeia pe mpafooctativn peimoe onuavticd to pubuod g Kopdiokng
amoppYNG AOY® OLOSVVAIKNG KOTAGTOANG GTOV éva (povo, Peltimoe v emPioor evog
étoug (p = 0,025) kau peiwoe tov Kivovvo oTe@aviaiog ayyelonddelog 6To LOGYELUA OTTMG
dwmotadnke pe ayysoypapio kot avtoyia (p = 0,049).

- H petapdoygvon veppod a&loAoyninKe e (o TPOOTTIKNY U1 EAEYXOUEVT], N
Toyatomomuévn perétn (n = 48) ddpkelag 4 unvav. Ot acbeveic ElaPav Tovtdypova gite
npoPaoctativn (20 mg) 1 Tinota Kot £va KablepoUévo avocoKATAGTUATIKO OepamenTikd

oYM KUKAOGTOPIvNG Kol TPEGVIGOVTG. Xe aoeVEIC LETA TN LETALOGYEVLGT] VEPPOD, 1|
wpoPactativn HEIMCE GNUAVTIKA TOCO TIG TEPIMTMCELS TOV TOAAUTADY CTOPPUTTIKOV
EMGOOEI®V 060 KA TIG TEPMTMOGELG 0EEWDV AMOPPUTTIKDV ETEIGOSIMV TOV £Y0VV amodelyDel e
Browyia, Kot N xpnon TEAUIK®OV EVEGEDV TOGO TPEGVIGOAOVNG 0G0 Kot Muromonab-CD3.

Houdid ko EgnPot (8-18 ypovov)

Mo St — TVPAN EAEYYOLEVN LE EIKOVIKO PAPLOKO LEAETN og 214 Toudlatpikovg acheveig
pe e1epOluY0 0KOYEVT] VITEPYOANCTEPOAALLIO TPAYLATOTOMONKE V1o TEPIGSHTEPO OO 2
rpovia. Ta wondrd (8-13 ypovmv) Soywpionkav Tuyaio Kot EAaPov TO EKOVIKO QApLLOKO
(n=63) | 20mg npofactativng v nuépa (n=65) kot ot EpnPot (14-18 ypovav) )
dwywpiotniay Toyoio kot Eafay to eucovikd papuako (n=45) 1 40mg npapactativing mv
nuépa (n=41).

ZOUUETOYN OTN LEAETN 0manTOVGE TOV Eva YOVEQ EITE e KAMVIKN 1) LOPLOKT dLdyvmon
o1K0yevoUg vepyoAnateporarpioc. H péon apyucy tywn LDL-C frav 239mg/dl (6.2mmol/1)
kot 237mg/dl (6. 1mmol/l) otnv opdda g tpapactativig (evpog 151-405 mg/dl [3.9-10.5
mmol/1]) kot Tov guovikov eappdrov (e0pog 154-375 mg/dl [4.0-9.7 mmol/1]), avtictorya.
Ao ™V avdAVoN TOV GUYKEVIPOTIKAOV d€d0UEVOV LN PEE CNUAVTIKY LEGT TOGOGTLOAN
peimon g LDL-C katd -22.9% kai tng olkng xoAnotepoing (-17.2%) 1660 ota modid 660
Kol 6TOVG EPNIPOVG, TAPOLOL [LE TNV ATOOEIEYLEVT] ATOTELEGLOTIKOTNTO TG Oepaneiog pe
20mg mpafactativng o EVAMKEG.

To amotéleopa g Bepanceiog pe mpafactativi otic Svo NAklakég opddeg tav Tapouolo. H
péon emrevybeica LDL-C nrav 186mg/dl (4.8mmol/l) (evpog 67-363 mg/dl [1.7-9.4
mmol/1]), ) oty opdda ¢ npafactativng og oxéon pe 236mg/dl (6.1mmol/l) (gbpog 105-
438 mg/dl [2.7-11.3 mmol/1]) Tng opddog Tov E1KOVIKOD POPUAKOV. XTOVG 0ofeEVic Tov
éhafoav tpafoctativiy dev mapatnpnOnkay doeopic oe Kapia amd TG EVOOKPIVIKES
TOPAIETPOVS oL TTapakorovOnOnkay [ ACTH, koptiloAn, DHEAS, FSH, LH, TSH,
016TPadIOAN (Kopitoia) 1| TEaTOoTEPOVN (0yOPIR)| CUYKPITIKG, e AVTEC TV 0G0EVDV TOV
ELafov 10 e1KOVIKO QApHOKO. Agv TapatnpnOnKay dopopég avanTuéng, aAAAYEC 0Py LKOD
OYyKoL 1 dLoPopég otnv emidoon Tanner e Gyeomn pe To €KoViKO pdppoko. H duvatdtnta g
UEAETNC QTNG VO SLOTIGTAOCEL S10POPA LETOED TMV OVO AVTAOV ORAdMV Bepameiag fTav LKPT.

H poaxponpobecun aroterecpaticotnta g Oeponeiog pe tpopaoctativn oty Toudikn niwio
v TV peimon g voonpdtmrag Kot Ovnoipudtntog Hetd Ty evilikicoon dgv £yl amoderyOei.

5.2 ®oppokoKIvnTIKES 1O10TNTES

Amoppoonon:

H npapactativn yopnyeitatl amd Tov 6TOHOTOC, LLE TN dPACTIKY LOPOT TNG. ATOppOoPaTIL
YPNYOPO KO Ol LEYLOTEG CLUYKEVIPADGELS GTO TAAGHO EMtTuyydvovTol o€ 1 ¢ 1,5 dpa petd
™ Myn. H péon anoppdenon yio Aym amd tov otopatos, avépyetal oto 34%, kol n



amolvtn frodiabecypotnta otol7%.

H napovcia tpo@ng 610 yooTpevteptkd mANVO, YXEL WG OTOTEAEGHO TN LEIOOT TG
Brodiabecipdmrag, aAid n vrolmidaky dpdon g mpafactativing ivor 1 01 gite
yopnyeitar pe gite xopic tpoen.

Metd v anoppdéenon, 10 66% g TpaPactativig veicToTol peTaoAoud TPMTNG 61080V
amo TO NTap, TOV Eival O KVPLOG TOTOG dPAGTC TNE Kol 0 KOPLOG TOTOG TNG ohvOeoNg TG
yoAnotepoAng kot kabapong tng LDL-yoAnotepdine. MeAéteg in vitro €de1i&av 0TI M
TPOPacTATIVI) LETAQEPETAL GTO NTOTOKVTTOPM UE CNUOVTIKE AlYyOTEPT TPOGANYN OO QAL
KOTTOPA.

A€SOUEVIG TNG EKTETAUEVTG TTPAOTNG S1000V HEGH TOV NTATOC, 1) EKTIUNGN TNG
VITOAMTIOOLUKNG OPAGTC TNG E PAOT TIG CLUYKEVIPDGELG TG TPUPUCTATIVIG 6TO TAGGHA,
glval meploplopévng aiag.

O1 CLYKEVIPOGELG GTO TAACUA EIVOL OVAAOYES TPOG TIG HOGELG TTOV YOPNYOVVTAL.

Katavop:

To 50% mepimov, TG TPABUCTOTIVIIG GTNV KUKAOPOPIQ, EIVOL CUVOEDEUEVO LLE TTPOTEIVEG TOV
TAQCUATOG,

O 6ykog katavoung eivan tepimov 0,5 I/kg.

Mio, pkpn TocdtnTa g Tpafactativig TEPVAEL GTO OVOPOTIVO UNTPIKO YAACL.

Meraforopdg kol anékkpion:

H npapactativn oev petaforiletor onpoaviikd amd to kutdypmpo P450 odte gaivetol va
amotelel VTOGTPOUA N AvacToréng TG P-yAvkompwteivig aAld vTdoTpOUO Yol GAAES
TPOTEIVES LETAPOPAC.

Metd v amd Tov oTOUATOC YopNYNon, 20% g apyikng dOoMG AmEKKPIVETOL GTO OVPO, KO
70% ota kompava. O xpovog NUE®NG Yo TV ATEKKPLoT omd TO TAAGHO TNG 0O TOL
oTOLOTOG YopnyoLpevn s Tpafactativig etvar 1,5 émg 2 dpeg.

Metd amd evoopAEPLa xopnynomn, to 47% g d6ong amofdAiletorl LEG® TNG VEPPIKNG
amékkplong kot 53% uécm xoAneopov amékkpiong kat fropetacynuoticpod. To kuptotepo
TPOTOV amoIKodoUnong ¢ Tpofactativng ivatl o 3-a-vdpodu-toopuepnc petaforitng. O
peTafoAitng ovtdg £xeL TO Eva dEKOTO HEYPL TO EVOL TECCOPAKOCTO TG OPUCTIKOTITAS TNG
UNTPIKNG ovaiag, cav avaotoréag g avaymydons HMG-CoA.

H ocvompotikn kdBapon g npafoctotivng ivar 0,81 I/h/kg kot ) veppikn kdbapon 0,38
1/h/kg, evdectiKn GOANVAPIOKNG EKKPLOTC.

ITAin0vopoi o€ kivovvo:

Hodrarpikoi acbeveig: ot péoeg Tipnéc Cmax kot AUC o Tovg Toudiotpikovg acbeveig oto
oUVOAO TV NAKLOV Kot 6TO SVO VAL TV TAPOUOLEG LLE TIC THES IOV TTapaTn P OnKoy
GTOVG EVAMKEG LETE amd TNV yopnynor 0dong 20mg

Hroatum avermdpkewo: n cvotnuatiky ékbeomn oty tpofactativn Kot Tovg HetafoAites,
acBevav e adkoolkn kippwon evicyvetal katd nepimov 50% oe oyéon pe acbevei pe
(UGLOAOYIKN NTOTIKY AELTOVPYicL.

Neepikn dvcAertovpyio: Kopio GNUAVTIKN TPOTOTOINGT dev TapatnpnOnke o acbeveig e
Nmo veppikn dvciettovpyia. Qo1060, GoPapn N LETPLO VEPPIKT| OVETAPKELD UTOPEL VOl
00N YNoEL 6€ NMAGGLO AOENON TNG GLOTNATIKNG £KBeon G oTNV TPAfacTOTiV KOt TOVG
petapohitec.

5.3 IIpokivikd oedopéva Y10 TNV A6QaAiEL0,

Me Bdon cupPatikéc LeAETEG POPIAKOAOYING Y10 TV ACPAAELN, TNV ETOVOAALPOVOLLEV
TOEIKOTNTO KAl TNV TOEIKOTNTO OTNV OVOTOPAYWYT, 0EV VILAPYOLY AAAOL Kivouvol Yyl TOV
acBevi) amd aVTOVG OV CVAUEVOVTOL EE0NTIOG TOL QOPULAKOAOYIKOD UNXOVIGLLOD dPACT|S.
Meléteg pe emavarapfovouevn d6omn deiyvouv 6tL | Tpafoctotivn uropel vo TPoKaAECEL
NTaToTo&IKOTNTA Kot LOoTtadelo S1apopmv Pabumy. Xe yevikég YPaUUES, OVCLOOTIKEG
EVEPYELEG OE OLTOVG TOVS LOTOVG NTAV 0PUTEC G 00GELG SO Popég N LEYOADTEPEG TNG HEYIOTNG



avBpomvncedoong mg/kg.

Ievetikég To&ikohoyikéc PHeEAETES in Vitro KoL in vivo dgv €0e1EaV KAVEVO TEKUNPLO
petaAlaloyovou duvapko.

Mio, HeAETN KOPKIVOYEVESTG 2 ETOV GE TOVTIKOVG, IE yoprynon mpafactativig deiyvel 6Tl o€
dooelg tv 250 kot 500 mg/kg/Mmpépa (= 310 popég ) péyiotn avBpdmivn d6om mg/kg),
OTATIGTIKA CNUAVTIKEG CVENCELC TOV KPOVGHATOV NTATOKVTTAPIKMOV KAPKIVOUATOV G
appeveg Kot ONAEIC, KOl AOEVADLOTO TOV TVELUOVOV OV 6To ONAga. Mia pelém
KOPKIVOYEVESTG 2 ETMV GE apovpaiovg deiyvel 0Tt o€ d6om 100 mg/kg/muépa (= 125 popég
HeYaADTEPN TNG LEYIOTNG avBpdmivng doomg mg/kg/d6on), TapatnpOnke GTATIGTIKA
ONUAVTIKY aOENGT 0T KPOVGLOTA NTOTOKLTTOPIK®OV KOAPKIVOUATOV LOVO GTOVG dppeVeC.

6. PAPMAKEYTIKEX IAHPO®OPIEX

6.1 Kataloyog ekdoymv

Polyvidone, Lactose hydrous, Magnesium oxide, Cellulose microcrystalline, lron
oxide yellow E172 C| 77492, Croscarmellose sodium, Magnesium stearate.

6.2 Aovpparétnreg
Koapio yvoortq

6.3 Avdpxera {ong
24 pmveg

6.4 Iowitepeg mpouraierg koTd T POAAEN TOL TPOIOVTOS
dvridooeton og Oeppokpacio péypt 25 °C

6.5 ®Vo1 Kol GVETATIKA TOV TEPLEKTT
Kovti mov mepiéyet diokia tmv 40mg o blister vVPVC/ Aluminum foil ko1 ®0AXo odnyidv
ypnot (kovti pe 1 blister X 14 tabs X 40mg o kovti 3 blister X 10 tabs X 40mg )

6.6 Oonyieg yprons Kot YEPLGHOv
Agv yperalovtot 101KEG 00T YIES Y10 TN YPNON 1] TO XEPICUO TOL POPLAKOD

7. KATOXOX THX AAEIAYXY KYKAO®OPIAX

GLOBAL DEVELOPMENT
OAPMAKEYTIKH EIIE A.T. SOIN DE SANTE
Agnyiavvn 3
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