HNEPIAHYH TON XAPAKTHPIZTIKQN TOY ITPOIONTOX



1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX
SIMVASTEROL 40 mg, emkoloppévo pe Aertod vpévio diokia.

2. MMOIOTIKH KAI ITOXOTIKH XYNGEXH

Kda0e dioxio mepiéyer 40 mg, oypPactativn

"Exdoyo(a) pe yvoorti enidpaon :
Kabe diokio 40 mg mepiéyet 282.9 mg povobdpikn Aaktoln

T tov T pn KatdAloyo teov exddywv BAére moapdypapo 6.1.

3. DOAPMAKOTEXNIKH MOP®H

Emodoppévo pe Aemtd vuévio diokio.
Ta dwokio SIMVASTEROL 40 mg eivatl xp®Patog AEVKoD, GTPOYYLAL LE yopayn, EMUKOADUUEVO [LE
VUEVIO,

4, KAINIKEX TAHPO®OPIEX

41 OgpamevTikég EVOLiSelg

Yrepyoinotepoiaipio

Bepomeio TG TPOTOTAOOVG VIEPYOANGTEPOAULIING 1] KTNG SVGAMTIOUIUING, (G CUUTATNPOUOTIKO TG

dlartag, 6Tav N avtamokpion ot dloito Kot 68 GAL UN-QOPUAKOAOYIKE péca (TT.y. AoKNnom, Heimon
oV Bépovg) eivorl avemapknc.

Ogpomeio g opdluyov owkoyevoig vrepyornoteporopiog (HOFH)  wo¢ cupminpopaticd g diottag
Kol MA@V Bepomeldv mov peidvouy to Amidia (m.y. LDL-agaipeon) 1 dv tétolov idovg Bepomeieg
dev givor KoTAAANAES.

Kapdayyeroki) mpdinym

Meiwomn g Kapdtayyelokng Bvynoudtrag Kot voonpotntog oc actevels pe eugovy afnpockinpuviikn
KAPOYYEWKTY VOO0 1 cakyap®dOr doffnn, €lte He PLCIOAOYIKA 1 AVENLEVA EMITEON YOANCTEPOAG (OC
GUUTANPOUOTIKO 6TV KOALYT GAA®V TopoydvTmv KIvohvou Kot GAANG KapdloTpooTaTenTikig Oepaneiog
(BAéme mapdypago 5.1).

4.2  Aocoloyio kKo TPOTOG YoPNYNONS

Aocoroyia

To e0pog tov docoAOYIKOV GYUaTOg Etvarl 5-80 mg/muepnoimg, YOpPNYOOLUEVO OO TO GTOUN MG EPATAS
d0om 1o Bpdodv. Ot avampocapuoyEg TG 0000 0YiNG, £6v amantnOsi, Oo mTpémel va yivovTol o€ StootnpoTo
oy wkpdTEPO TV 4 Efdonddnv uEyxpt v uéylotn d6on twv 80 my/ nuepnoing g epdmal ddon 10
Bpddv. H 6601 twv 80 mg cuvietdton povov o acbeveic e coPapn vrepyoinotepolotpio kot ol omoiot
Bpiokovtolr e peydAo xivduvo Yoo KOPOOYYEWKES EMIMAOKEG, Ol OMOIOL Ogv £YOVV EMITUYEL TOLG
OepamenTIKOVC TOVG GTOYOVG GE LKPOTEPEC OOGEIC KOl OTOV TO, OPEAT] OVOUEVETOL VO VITEPTEPOVV TOV
mOavav Kvdbvav (PAére mapaypdeovg 4.4 ko 5.1).

Yrepyoinarepoloyuio

O aoBevrg Bo mpémel va vmoPAndel oe pio Kobiepopévn doTNTIKA ayoyn v T peloon g

YOANOTEPOANG Kol VO ovveyioel He ovty TN Olouta kotd TN Odpkewn G Oepameiog pe

SIMVASTEROL. H cuvifng d6on évapéng sivar 10 —20 mg /muepnoing yopnyovuevn g epanas d6om
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70 Bpddv. Ot acBeveig otovg onoiovg amarteitan peyolvtepn peimon tov emmédwv LDL-C ( peyodvtepn
amd 45 %) umopovv vo. apyicovv v Bepomeio pe 20 —40 mg/muepnoing yopnyodpevn og epdmas 66on
T0 PBpdiov. Avarpocapproyéc g docoloyiag, eGv amotnOel, Oa wpémel va yivovtal 6mmg avopépbnke
€101KE TOPOTAVC.

Ouolvyog 01k0yevi¢ vIeEpyoANTTEPOLGIULC,

Bdoel tov amoteleopdtov ping eEAeyXOUEVNG KAMVIKNG LEAETNG, 1] GLUVICTOUEVT docoAoYio EvapEng elvar
SIMVASTEROL 40 mg/muepnoiong yopnyobuevn to Ppddv. To SIMVASTEROL mpémer va
YPNOWOTOLEITAL GE ATOVG TOVG 0GOEVEIC MG CLUTANP®UOTIKO o8 GAAEC LITOMTIdOKES Oepameieg, mov
peltmvouy ta Mmidwe (m.y LDL apaipeon) 1 epdcov tétoteg Bepaneieg dev etvon drobécipec.

Ye aocbeveic mov Aaupdvovv Aowrtamidn tovtdypove ue SIMVASTEROL, m d6on tov
SIMVASTEROL dgv mpénet va vrepPaivel ta 40 mg/muepnoing (PAéne napaypdeovg 4.3, 4.4 kar 4.5).

Kaporoyyeraxn mpoinyn

H ovving d6om g oyPactativng sivar 20 £wg 40 mg/muepnoiong xopnyobUevns g epdnas odom To
Bpadv oe acbeveic o peydro kivouvo ya otepaviaia kapdwkr voco (CHD, pe 1 xmpig vrepArmdorpic).
H Oepomeio pe 10 @dpuoko umopel vo Eekivnoer towtdypove Ue Tnv Oloita kol Ty Aoknon.
Avompocappoyéc e 6ocoloyiag, €bv amoutndei, Oo mpémel va yivovior Ommg avopipOnke e181Ka
TOPATAV®.

Tavtoypovn Bepamcio

To SIMVASTEROL eivon amoteleopotikdé ¢ povobepaneicc 1 66 GuVOLAGUO LE EVOGELS 7OV
amopLOKpOVOLV T0 YoAkd 0&d. H yoprynon Ba mpémet va yiveton gite > 2 dpeg mpwv 1] > 4 dpeg PeTd TV
YOPTYNON TNG £VOONE TTOV OTOUAKPOVEL TO YOAKS 0ED.

Ye acbeveic mov AopPdvovv cipufoctativn Towtdxpova pe PPpateg extog g yeuePpoliing (PAéne
napdypapo 4.3) N g eawvoePpdtng, n docoAoyio g oyPactativig oev Bo mpémel vo vepPaivet
10 mg/ nuepnoing. Xe acbeveig mov AopPdvovv Oepomeio pe apdapdvn, aprodurivn, Pepamapiin 1
dltléun N mpoidvta mov mepEyovv elumacPipn N ypalompePipn Tawtdypova pe cpufooctotivig M
docoroyia ¢ oyPactativng dev Ba mpémet va vraepPaivel 20 mg/ nuepnoing. BAére mopaypdeovg 4.4
ron 4.5).

Negppixn dvaiertovpyio.

Agv givor amapaitnt 1 tpomonoinon g d0coA0Yiag oe acheveig e PETPLa VEQPIKT SVGAEITOVPYID. €
acbeveig pe cofapn veppikn dvcAertovpyio (k&Boporn kpeatvivng < 30 ml/min), d6celg mhved omd
10 mg/mpepnoing Bo npénel va eEetdlovion pe mpocoyn kou €av Bewpnbel avaykaio, va yopnyodvon
TPOCEKTIKA.

Hlciwuévor
Agv amonteiTon Kopd avomposapoyn g 00GoA0YING

Toudozpixog nlnBooudoc

INo wondud kou eprfoug (ayopia otadiov Tanner II kot v Ko Kopitolo Tov eivor TovAdyiotov Eva ¥povo
UETA TV gppmvapyn, nAkiog 10-17 etcdv) pe etepdluyo 01KOYEVH VITEPYOANGTEPOAQILLIO, 1) CUVIGTAOUEVT
ouving apyikn 60on eivar 10 Mg pa opd npepnoing Katd to Bpddv. Ta moidid kot o1 Epnpot Tpénet va
tebolv og i kabiepopévn diotto peimong g yoAnotepding mpw amd v Evapén g Oepanciog ue
oypaoctativr. Avti 1 dlouta Tpémet va cvveyiobel katd v didpkela g Bepaneiog pe cufoctativ.

To cvviotdpevo d0coAoyikd gvpog eivon 10-40 mg/muepnoing. H péyiom cvvietdpevn doom eivor
40 mg/muepnoing. Ot docelg mpénel vo ENTOUIKEDOVTOL GOUP®VO UE TOV GUVICTOUEVO OTOXO TNG
Oepameiog, OMOC GCLVIOTATOL, COUPOVO WPE TIG GLOTACES Yoo TNV Toudtpikny Oepomeio. (PAéme
napaypapovg 4.4 wor 5.1). Avampocopuoyéc mpémer vo yivovior o€ Owothuato 4 gfdopddov M
EPIOGHTEPO.



H guneipia pe oyppactativn oe moudid mpv amd v epnpeio eivon meplopiopévn.

Tpoémog yopnynong
To SIMVASTEROL &ivon yio yopiynon omd to otope. To SIMVASTEROL pmopel va yopnynbei mg
e@anag 0601 KT T0 Ppadv.

4.3  Avrevositeag

. Yrepevoiohnoio oty  SpacTikny ovcio 11 68 OTOIOONTOTE OO T £KOOYO. TOV AVAPEPOVTOL GTIV
mopaypoeo 6.1

. Evepydg nratikn vococ 1 aveEnynta ETUEVOLGEC AVENGELS TV TPAVGOUVAGHV TOL 0pOV.

o Komon ko yodovyio (BAEre Tapdypogo 4.6).

. Tavtdypovn yopnynon toxvpodv ovactoréov tov CYP3A4 (mapdyovieg mov avédvouv tnv

AUC mepimov 5 @opéc M meptocoTepo, MY 1TpakovaloAn, ketokovalOAn, TocakovalOAn,
BopucovaloAn, avactoreig mpoteacov HIV (m.y. velpwoaPipn), pnocenpefipn, telanpefipn,
gpvBpopvkivn, KhapiBpopvkivn, teMbpopvkivn, vepaloddvn, Kol QUPUIKEVTIKG TPOIOVTO TOL
nepiéyovv cobicistat) (BAéne mapaypdpovg 4.4 kar 4.5)

° Tavtoypovn yopnynom vepepoliing, kukioonopivng, N davaloing (BAéne mapaypdpovs 4.4.
ka1 4.5).

° e aoBeveig ue HOFH tavtoypovn yopriynon Aoutamiong pe doceig > 40 mg SIMVASTEROL
(BAéme mapaypapovc 4.2, 4.4 won 4.5).

4.4  E1dwkég TPoEIdOTOUGELS KOl TPOPVAGEELS KATE TN Y p1ioT

Mvorndfero/Pafdopvdivon

H owpoaoctativy, 6mwg dAlor avactoreic g HMG-CoA avaymydong, mepioTaclokd mpokoiet
poomdBela Tov EKINAMVETUL OC HLIKOG TOVOG, gvaucincio 1 advvapio pe emimeda TG Kvaong g
kpeatwvivig (CK) déka popég mavm amd to avatepo pucotoroyiko opto (ULN). H pvondBeio pepiicég
QOpEC edNA@VETOL OTT®G M pafdopvorvon pe N xopig ofeio VEQPIKY OVETAPKELD, MG CUVETELN TNG
poocearptvovpiog, Kot ToAd omdvia, Exovv epeavictel Bdvartotl. O kivduvog yia poomddeio avEndnke
pe to ovénuévo  emimeda  avaoToATikng opdong g HMG-CoA avoywydong oto TAdoHa
(my.avénuéva emineda oyPactartivng kot 0&Eog oupactativig 6To TAACH), 1| omoin gV PEPEL UTopEl
va PBooiletoar oty aAAniemidpoon @opuakov To omoio mwapepPfaivovy otov pETAPOMGUO NG
ocufactativig Koun Tav Stadtkactdv petapopdc (PAére mapdypago 4.5). ..

Onwg  wou pe  dMovg  avactoreic ¢ HMG-CoA  avaymydong, o  kivéuvog — yia
pvonadeio/pafoopvorivon oyetietar pe tnv docoroyia. Xt Bdon dedouévov piog KAVIKNG HEAETNC
otV omoia 41.413 acBeveig Ehafoav Oepancia pe ocpPactativn, and tovg onoiovg 24.747 (mepinov 60
%) evtaybnkav oe peréteg pe Saueco ypodvo mapaKoAovONoNG TovAdyloTov Yoo 4 ¥povia, 1
ouxvoOTNTOL EUPAVIoNg pvomddeiag frav mepimov 0,03 %, 0,08 % kot 0,61% vy 20, 40 kot 80 mg
nuepnoing, ovtiotolyme. X’ avtég Tic peiéteg, or acHevelg mapakolovdndnkav mPOcEKTIKA Kot
OPIOUEVE PUPHOKEVTIKE GKELAGLLOTO TTOV Elyav OAANAETIOPAGELS, £ly0v amoKkAElGOEL.

Ye pio KAMVIKY HEAETN oV omoin o1 acOevelg pe 16TopKd EUPPAYIOTOC TOL HvoKapdiov Eaafov
Oepaneioa pe owPoaoctativn 80 mg/ muepnoing (péoog ypdvog mapaxorovbnong 6,7 ypodvie), M
ovyvotnTa pwondlelag ftav mepitov 1,0 % og cuykpion pe 0,02 % yia tovg acbeveic mov erduPfovay
20 mg nuepnoing. Ilepimov 10 NUICL AVTOV TOV TEPICTUTIKOV LVOTAOELNG TAPOVGIACONKAV KOTA TN
dugpkela Tov TpdTov YPpdvov Bepamneioc. H ovuyvomta eppdviong poonddelog oe kdbe €va and to
enopeva £t Bepaneiog rav wepinov 0,1 % (PAéne mopaypdpovg 4.8 kot 5.1).

O «ivduvog poomdfetag eivar peyaAvtepog o€ acbeveig mov Aaufavovv cufactativn 80 mg ce chykpion
pe dihec Bepancieg Paciiopeveg o€ oTATIVN LE TAPOLOLN OMOTEAEGHATIKOTITO OTN UEIMON TNG XOUNANG
mokvotnTog yoAnotepoing (LDL-C). Emouévog n 66on 80 mg tov SIMVASTEROL 8a mpénet va
ypnoomoteitar uoévov oe acbeveic pe cofapn vmepyoAnctepoAdUion Kot G€ LYNAG Kivouvo Yo
KOPOLOYYEWKES EMMAOKES, Ol omoiol Ogv €yovv emThYEL TOVG BEPAMEVTIKOVG TOVG GTOYOVG GE YOUNAEG
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OOGELG KOl OTAV TO OPEAT] CVOUEVETOL VO VTIEPTEPOVV TMV VAV KIvdOvav. Xe acbeveic mov Aapfdvovy
ouPactartivy 80 mg yio TOVG 0T010VE AALTEITOL £VOG TOPEYOVTOC LE TOV OTTO10 LITAPYEL OAANAETIOpaoN,
Ba mpémel va ypnoomomBetl gite o yopnAdtepn 660 cuPfactativiig 1 £va EVIALOKTIKO GYHO TOV
Boaciletoar og otativ) e HIKPOTEPO EVOEYOUEVO OAANAETIOPACEDY PUPUAKOV TPOg QAappoKo (BAEme
TOPAKATO_Metpa yio ) usiwon tov Kivovvov HvomGlelas mov TPoKaleitar amo Ti¢ aAINAemIOpaoels (e
dAle. poapuarevtiKa Tpoidvre Kot Tapaypapovg 4.2, 4.3 ko 4.5).

Ye po KAvikny pelétn koatd tnv omoiot ot acbeveic mov Ppiokoviar e peydio kivévvo yia
Kapdlayyewoky voco Erafav  Oepomeion pe  owPactativp 40 mg nmuepnoiog (uéoog  ypovVog
mapoakorovOnong 3.9 xpovia), n cvyxvémta pvomddelag Nrav mepinov 0,05% yia tovg un—Kivélovg
aoBeveig (N=7.367) oe ovykpion pe 0,24% vy Kwélovg acbeveig (n=5.468). MoAovott o povog
Acotikdg TAnBuepog mov aglohoyndnke o avth v kKMvikn perétn nrov Kwélot, mpénel va dobsi
TPOcoYN OTaV cuvTayoypageital | cPactativi e Actdteg acbeveic kol Tpénel va ypnotuonoleitol
N piKpoTEPT avorykoio 66om.

Meiwuévny Aeitovpyio TV TpwTEIVOV UETAPOPAS

Mewopévn Asrtovpyio TV NMroTikdv mpoteivov petaeopds (OATP) pmopei v avéncer v
ocvotnpatikny ékfeon tov o&éog g owpactotivig Ko va avénoetl tov kivéuvo yia poomddeio kot
popoopvodivon.

Mnopei va  mopommpnbel peiwuévn Aettovpyion ®C TO OMOTEAECUO TNG OVOGTOANG MHECH
aAAnenidpaong pe eappoaxa (m.y. Kokhoomopivn) 1 oe acBevelg ol omoiot elvar popelg Tov yovoTumov
SLCO1B1 ¢.521T>C.

AcBeveic mov givar gopeic Tov aAnidpopeov yovidiov SLCO1B1 (¢.521T>C) nov kmdwkomotel pio
Ayotepo evepyod mpoteivip OATPLIBI éxouv avénuévn ovotnuotikn €kbeon tov o&og g
owPactartivng kal ovénuévo kivéuvo yia pvorddeia. O kivduvoc yio pvordabeia mov oyetileton pe
peyéin d6on owPactativig (80 mg) eivar mepimov 1 % yevikd, ywpic yovidrokd €reyyo. Bdoel tov
amotedeopdtov g pedétng SEARCH, ot gopeig Tov opoluymtikov C aAiniopopeov (ovoudleton
eniong CC) mov éhafoav Oepameio pe 80 mg éxovv 15 % kivovvo yio poomdbelo péso oe €va xpovo,
evd 0 Kivéuvog yuo Toug popeic Tov etepoluymtikov C adinAdpopeov (ovoudletar emiong CT) sivat
1,5%. O «ivéuvog mov avtictoyel eivar 0,3% oe acbeveig mov €xovv Tov mo ovyvo yovotvmo (TT)
(BAéme mapdypapo 5.2). Omov givar dtabéoiun, 1 Yovidlokn KOOIKOTOINGT GYETIKG [LE TNV TOPOLGIN
tov C aAAnAopopeov mpénet vo ANedel vdyv ¢ Tuque TG a&loAdynong 0pEL0VC/KIVOUVOL TPV To
v ovvtayoypdoenon oipufoactativng 80 mg yuo eEatopukevpévong aoBevels Kot Vo amopevyovTot
peyaies 60celg 6° avtovs mov PBpénke 6Tt givan popeig Tov yovotumov CC. Qotdc0, n amovsio cvto
TOV YOVISioV KOTA TNV K®dlkomoinon dev anokAeiel 0Tt umopel vo mapovciachei ppomddeia.

Mézpnon ¢ KIvaong s KpeaTivivig

H pétpnon g xivdong e xpeotivivyg CK) dev o Tpémetl va yiveton HETA 0md KOVPUGTIKT AOKNoN N
OTOV VTAPYEL OTMOLONTOTE TPOPOAVNG OPOPETIKN ortioe Yo v avénon ¢ CK emedn avtod
dvokoredel v a&ordynon g g e. Edv ta enineda g CK €yovv onpoavtcd avénbei ond v
évapén g Bepomeiog (> 5 X ULN), Bo mpémel vo petpdvion kol mdAl To emimeda 5 ¢ 7 nuépeg
apyoTEPQ, TPOKEWEVOD Vo emPefarmBoly To amoteAécOTA.

Lp1v oo v Gepameio

2" 6hovg toug acbeveic mov apyilovv Bepancio pe cuPactativn, 1§ 68 aVTOVE TOV O0TOI®V 1 dOCGN TNG
owPactativng €xel avénbei, Tpémel vo €QIGTATAL 1 TPOGOYN Yo TOV Kivduvo pvomdbelog kol vo
evnuepmBoy  ®oTE Vo avapépovy oUEcwS omolodnmote aveénynto Hvikd mdvo, gvaistnoio M
advvapio.

ZuvioTdtol TPocoyn o€ acbevelg pe mapdyovieg mov mpodtabiéTovy yio pafdopvdivon. Tpokeyévou
va koBiepwBetl pio apykn Tun avaeopds, 0o tpémetl va yiver pétpnon g CK wpv amd v évapén g

Oepamneiog oTIg AKOAOVOEG TEPUTTMOGELS:

o Hicopévor (nAkiog >65 etmv)



Atopa yévoug OnAvukon

Neppikn dvorertovpyia

Mn gheyyouevog vToBVPEOEBIGUOS

ATOUIKO 1) OIKOYEVELNKO 1GTOPLKO KANPOVOUIKDV UVTKOV SLOTOpoy DV
IIponyovpevo 16Topikd HVTKNE TOEIKOTNTOG LETA amd ANYT oTaTivig 1 eUPpatng
Kotdypnon aAKooA.

¥’ antég TIG KaTAGTAoEIS 0 Kivduvog ¢ Oepameiog Oa mpémel va Anebel vdyn oe oyéon ue to TOovo
0pehog Kot cuvioTdtor KAMvVIKY mapakorlovdnon. Edv kémolog acbevig giye moapovcidoel mponyouuévmg
Koo, poikn dlatapayr og pia epdatn N og pio ototivn, 1 évopén g Bepanciog e Eva OoPOPETIKO
QAapuHoKo TG Katnyopiog, Bo pénel va, yiveton pe mpocsoyn. Edv ta emineda g CK eivor onpovticd
avénuéva pw v évapén (> 5 X ULN) 1 Oepamneia oev Oa mpénet va apyiost.

Kara t diapxeio e Oepomeios

Edv mapovoiachei poikdc movoe, advvapio 1 kpdumeg evocm Kamolog acbevig Aapupdverl Oepomeio pe
pio otativn, Ba pénet va petpdvron To enineda g CK. Edv avtd ta enineda £xovv Ppebel xatd v
amovoia &vtovng daoknong, onuovtikd avEnpéva (> 5 X ULN), n Bepaneia Oa npénel va otapatiost.
Edv to poikd coumtopata givor cofapd kot mpokarodv kabnuepvd dvceopio, akdun Kot ov To
emineda CK eivar <5 X ULN, Oa wpénel va e&etocbel 1o evdgyduevo daxomng g Oepoameiog. Edv
VILAPYEL LITOYIA Yo pooTtddeia Yo omolodnmote Aoyo, 1 Bepaneio Oo mpémet vo SloKOTEL. .

Kotd ™ dudpkela g Oepameiog pe optopéveg otativeg 1 LETA TNV OAOKANP®GN NG, vanpéov ToAD
ondvieg avapopég TePl avOGOAOYIKA dtopesoAafodEVNS VEKPp®OTIKNG pvomdfetag (AANM). H AANM
yopoaktnpiletor KAVIKA omtd enipovrn advvapio Tov gyyug pods Kol amd avENUEVa ETimeda KIvaons e
KPEATIVIVAG GTOV 0p0, T 0TOi0 S1oTpovvVTOL OKOUO Kol UETE TNV OLOKOTH TNG OY®YNG LE oTATIVN
(BAéme mapdypapo 4.8).

Edv to copntopata vroyopncovy kot ta eninedo, CK emotpéyovy oto puo10A0YIKa enineda, Umopel
va g€etootel 1o evdeyduevo emavévapéng tng Oepaneiog pe tnv idta pia otativi ) Evapén e aymyng
pe pio eVOAAOKTIKY oTativr 6T PKpOTEPT duvaTh dOOM.

‘Eva peyodvtepo mocootd poonddelag mopatnpndnke oe acbeveic mov Tithomombnkay pe tnv 66on
tov 80 mg (BAéne mapdypogo 5.1). Zvvictdvror meprodikés petproetg g CK, emeidn punopei va givar
YPNOLLES YOl TNV TOVTOMOINGT VIOKAWVIK®V TEPITTOCEMY Hoondlelac. o1060, dev LIAPYEL Kopia
€yyomon 0Tt avtog 0 EAeyyoc Tporapfavel Tn poonddeia.

H Oepancio pe owPaoctativny Bo mpémel vo dwokomel TPoowPv HEPIKEC MUEPEG TPV OO
TPOYPOUUATIOUEVT YEWPOVPYIKN eméuPaor upeilovoc onuociog Kol OTOTE EMEPYETOL OMOLOONTOTE
TPIKN 1 XEWPOLPYIKN KoTAoTaon Heilovog onpacioc.

Métpa yia tqv ueiowon tov kivodvov yio, uvoradeio. mov TpokoAEitor omo Ti¢ ailnlemidpaoeic us dAla
POPUAKEVTIKG, TPoiovTa (PAéme emions mopaypapo 4.5).

O «ivduvog v poomdbeio Kot pafoopworvon avERdnke oNUOVTIKA HE TNV TOVTOYPOVN ANym
owpaoctativng pe 1oyxvpods avactoreic tov ocvotiuoatog CYP3A4  (6nwg  uwwpakovaloAn,
KeTokovalOAN, mooakovaloin, Popikovalodn, epvBpopvkivn, KAapBpopvkivn, TeEMOpopvKivn,
avaotorelc mpwteoocdv HIV  (my. vehowaBipn), umoocempefipn, telampePipn, vepaloddvn,
QOPUOKELTIKG TTPoidvTa oL TTEPLEYOLY Cobicistat), kabmg kot pe yepePpoliln, kvkhoomopivn Kot
davaloin. H yprion autodv Tov opUoKenTIKOY Tpoioviev avievdeikvotal (BAEre mapdypapo 4.3).

O «ivovvog v pvomdfeln kot pafdopvorvon ovénbnke emiong pe v TOLTOYPOVN YPNOM
apdapovng, aprodimivng, Bepamapiing 1 Staléung ue opiopéveg 60oelg oufaoctativng (Préne
mapoypapovg 4.2 ko 4.5). O kivovvog yio pvomddeia, copmeptlopfoavorévng e papfdopvoivonc,
umopei va avénbel pe v tantodxpovn XopNyNon @ovctdkov o&éog e otativeg (PAéme mapdypapo
4.5). T acbeveic pe HOFH, avtdg o kivduvog pmopel va givor avénpévog pe v toutdypovn yprion
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Aoptamiong pe cypaoctativn.

Xovenwms, oyxetikd pe tovg avactoleic tov CYP3A4, n yopriynon g sypactativig tavtodypova e
1TpaKovalOAn, KETOKOVA(OAN, mocakovaloAn, PopucovaloAn, avoaotorels mpoteacodv HIV (my.
vehpwafipn), umooempefipn, tehampePipn, epvbpopvkivn, Kroppopvkivy, TEMOpouvKiv,
ve@aloddvn, Kol QOPUOKELTIKG mpoidvio, mov mepEyovv  cobicistat  avtevdeikvutar (PAéne
mapaypaeovg 4.3 kot 4.5). Eav 1 Ogpaneia pe woyvpovg avactoreig tov CYP3A4 (mapdyovieg mov
av&avouv v AUC mepimov 5 @opég M mepiocdtepo) dev pmopel va amopevydei, n Oepaneio pe
owPactartivn mpénel va dwokomel (ko vo e€etaclel 10 vdexOUEVO YOpNYNONG UOG EVOALOKTIKNG
otativng) katd v dtdpketo avthg ¢ Oepaneiag. Emumiéov, Oa npénel va epiotdtol mpocoyn Katd
TNV TALTOYPOVY YOPNYNON OUPACTATIVIG KOl OPISUEVOV ALYOTEPO 1OYVPDV OVOCTOAE®Y TOV
CYP3A4: glovkovalohn, Pepomouitn, dktialéun (PAéne mapaypdeovg 4.2 kot 4.5). Toavtdypovn
AUM V0D YKPEIT PPOLT Kol SUPBOCTOTIVIIG TPETEL VO OTTOPEDYETOL.

H yopfiynon g owPoocrtartivng pe yepePpolidn avievdeikvoton (BAéne mapdypagpo 4.3). Adyow tov
avénuévou kivdhvou yio poortadeto kot pafdopvoivon, n 66on g cpactotivig dev Oa mpémel va
vrepPaivel o 10 mg nuepnoing oe acbeveic mov Aapfdavovv cpPactativn pe GAAeG PPPATES, EKTOG
™g eovoePpdtng (PAéme mapaypdpovg 4.2 ko 4.5).

JUVIGTATOL TPOGOYN OTOV CULVTAYOYPOQEITOL ovoPIBpdtn pe cyPoctotivin, Kabmdg kot to, dVo
QAPLOKO LUTOPEL VO TPOKAAEGOLV LLOTTAOELD OTOV YOPTYOUVTAL MG LovoDepameia.

H cwPoctotivn dev wpémel va. GLyYOpNYEITOL GKEVAGLOTO GUGTNUOTIKNG XOPYNONG POVGIOIKOD
0&€og M evtog 7 nuepmv UeTA To TEAOG NG Bepameing pe povotdikd 0&D.. Te acheveic 6Tovg omoiovg M
GUGTNUOTIKN YOopNYyNon @ovcidtkov oféog Bewpeitar avaykaia, m Oepameia pe otativn mpémel va
SdwokonteTonl katd T dwdpkeln Bepomeiog pe Povodkd o&L. ‘Exovv yivel avapopés pafdopvdrvong
(ovumeprropPovopévav pepikav Bavatwv) oe acbeveic mov eAdupavay avtd to cuvdvacud (PAére
mapdypoaeo 4.5).0 acBeviic mpémet va kaBodnyeitan va avalntd Aaueco tatpikn Ponbeia v
TOPOVGIACEL OTOLAONTOTE GLUTTAOUATO LVIKNG advvopiag, movo 1 evaiodnoio. H Bepaneia pe otativn
umopel va yopnynbei ek véov entd nuépeg petd v teEAevTaia 3661 EOLGIOIKOD 0E£0G. Te EEAPETIKEG
TEPMTMOGCELG, OMOV OMALTEITOL TOPUTETAUEVT] GUOTNUATIKN ¥PNON POVOIdKOL 0&E0g, T.Y. Yo TNV
Oepaneia coPapdv AowmdEewv, TO €vdeXOUEVO TNG OVAYKNG ovyxopnynons owpactativing kot
@oLG1O1KoD 0&€og Tpémel va eEeTALETOL KATA TEPIMTMOOT Kol KAT® OO GTEVT| WTPIKT TOPAKOAOVON o).

H ovvovaopévn yopnynon g owPaoctativing oe 00celg peyoivtepes ond 20 mg nuepnoing pe
apodopovn, aprodurivn, Pepamapiin, 1 diktialéun npénetl va aropevyetal. Xe acOeveig pe HoFH, n
GLVOLOCUEVN ypNoT NG oPactativig og d00ElC peyolvTepeg amd 40 mg nuepncimg Pe Aoptomion
npénel vo anoeedyetat. (BAéne mopaypdapovg 4.2, 4.3 kot 4.5).

Acbeveic mov Aopufavouy GALD QAPHOKO TOL ETICTIUOIVETOL OTL £YOVV HETPLO. OVOCTOATIKT ETIOPOCT
oto CYP3A4 tovtoypove pe owPooctativn, dwaitepo pe peyodvtepeg d0celg oupaoctativng,
evdéyeton vo Bpickovian oe avénuévo kivouvo yioo poortdOela. Otav cvyyopnysiton ociufactativn pe
éva pétpro avootoréa tov CYP3A4 (mapdyovteg mov avédvouv v AUC mepinov katd 2-5 ¢@opéc),
umopel vo givol avaykaio 1 avampooappoyn tng docoloyiog g owpactativing. o opiopévoug
pétpovg avactoreic tov CYP3A4 mwy. Shtwoléun, ovviotdror pio péyiotn d6on tov 20 mg
o pactativng (PAEre Tapdypao 4.2).

IIAVIEG TEPITTAOOCELS HVOTABeIng/padopvoivong €xovv GuoYETIGHEL e TNV TOLTOYXPOVN YOPNYNON
avaotorémv g avaymydong HMG-CoA kot viaoivng (vikotvikod 0&€og), o€ dOGEIC Ol OMOIEC
TPOTOTOL0VV T0, Amidia (= 1 g/muepnoing), kabéva amd ta omoia pmopel vo TpokaAEsel poomadeia dv
yopnynOel mg povobepameio.

H owpaoctativn eivar éva vmdéotpopa tov petapopéa gkpong T Avlektikng otov Kopkivo tov

Mooto0 Ipwteivng (BCRP). H tavtoypovn yopnynon mpoidviov mov sivor avactoreic tng BCRP

(my. eumocfipn wow ypalompePipn) pmopel vo odnynoovv oe aLENPEVES OCLYKEVIPADGCEIS TNG

oyPaoctativig oto mAdcoua kot og avénuévo kivovvo pvonddelac. IV avto, Oa tpénet vo Anedel voyy

pilo avampocopproyn e 0oong g oypactativig eEaptopevn amd v cuvtayoypapovuevn doon. H
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ouyyopnynon eiurocfipng kot ypalompefipngrovtoypova e cpuPactotivn oev Exel pedetnBel. Qotdoo,
n 06on TG oyPactativig dev mpémel vo vaepPaivel Ta 20 Mg nuepnoiog o aodeveig mov
Aappavovy Tavtoypovn Oepaneio pe mpoidvra mov wepEyovv ehpmacPipn 10 ypalompePipn (PAéne
Tapdypoeo 4.5).

Ye pio KAavikn pedét (uéoog ypdvog mapakolovnong 3,9 ypovia) n omoic cvumepiélape acbeveic
mov Ppickovtav og peydlo Kivouvo yio Kopdlayyelkn vOco kal pe KoAd eheyyopeva eninedo LDL-C
mov érafav Bepancio pe oyPaoctativn 40 mg /muepnoiong pe M yopic eletipipnn 10 mg dev vanpée
OVGLOOTIKO OPEAOG GYETIKA LLE KOPIIOYYEINKA OTOTEAECUATO, LE TNV TPocHfkn viaeiving (VIKoTvikd
0&0) og 06c¢elg o1 omoieg Tpomomolovy To. Amidia (= 1g/muepnoing). g ek TOVTOL, Ol YLITPOl TOL
GKOTEVOVV VO, YOPTN YooV TNV cuvdvacuévn Bepameia pe oyufaoctotivny kot viaeivn (VIKOTvikd 0&v),
0€ 00GELG Ol 0Toieg TPOTOTOIOVY T, Amidia (= 1g/Muepnoing) N TPOIdVTA OV TEPLEYOLY VINGIvN,
TPENEL TPOGEKTIKA VO, EKTIUACOVY T, TOOVE 0QEAN KOl TOLG KIvOOVOLG Kol VO TopakoAovBodv
TPOCEKTIKG TOVG acBeveic Yo OTOWONTOTE ONUEIN KOl CUUTTOMUOTO HLIKOV TOVOL, gvaichnciog 1
advvapiog, €Kd KAt TOVG TPOTOVG MNveG TG Oepameiog kor Otav avénbei 1 docoroyia
0TO10VONTTOTE OO TO HVO PUPHOKEVTIKA TPOIOVTAL.

EmnpdcOeta, 6'avt) tn perétn, 1 ovyvotnrta e pvormdderog frav mepimov 0,24 % vy Kwvélovg
acBeveic mov Aaupdvovv cyPactativi 40 mg 1 eletpipnn/cyPactativy 10/40 mg ce Goykpion pe
1,24 % vy Kwélovg acBeveic mov Aappdvovv opPactativny 40 mg 1 elempipmn/cypPactorivn
10/40 mg  ovyyopnyovuevn HE  EAEYYOUEVNG  OMTOOEGUELONG  VIKOTVIKO  0&0/AapomimpavTn
2.000 mg/40 mg. MoAovott o udévog Actotikde nAnbvoudc mov a&ohoynnke o ovt v KAWVIKA
peArétn nrav Kwélot,

€MEWON 1 cvyvoTNTA TNG pvomdBetag eivon peyorvtepn oe Kivélovg and 6t oe pn Kivélovg acBeveic, 1
ovyyopnynon owPactativng pe viaoivn (Vikotvikd o&d) oe dOGELS 01 001G TPOTOTOLOVY TO ATidla,
(= 1 g/uepnoing) dev ocvviotatol 6e Aciiteg oobeveic,

H aocumpoén eivor dopd cuvoaeng pe v viwooivn. [Hapdro mov 1 acumipdén dev éxel ueietnet, o
kivduvog yuo To&cég emdpdoeig mov oyetifovral pe Toug pdeg pmopetl va givorl Topdolog e avToV NG
Viaoivng.

Aomtopvkivn

"Exovv avaeepbel mepittdoeig poomdfetag ka/n pafdopvoivong e aVOCTOAEIG TNG OVAY®OYACTC
HMG-CoA (n.y. cwufoaoctotivn) dtav cuyyopnyovviol pe domtopvkivn. [pémnel va divetal mpocoyn
KOTA TNV XPNOT OTAV GLVTOYOYPAPOVVTOL AVUGTOAEIS TNG avaywydong HMG-CoA pe dartopvkivn,
KkaOdg 0 kabévag Tapdyovtag Umopel va TpokoAécel poorddeio Koun pafdopvoivcr otav yopnyeitol
uepovouéva. Oa mpénel va eEetdletor To gvdgyouevo Tpocmpvig dtakomne tov SIMVASTEROL e
acBeveic mov AauPfavouy damTopvKiv EKTOG AV TO, OQEAN TNE TAVTOYPOVIG XOPNYNOTG VITEPTEPOVY
TOV KIVOUVOL. ZUUPOVAEVTEITE TIC TANPOPOPIEG GLVTAYOYPAPNOTG TNG SUTTOUVKIVIIG BOTE VOl
Aappdvete TepAITEP® TANPOPOPNOT| GYETIKA UE 0T TV WOV AAANAETIOPAON LUE TOVG OVOGTOAEIC
g avaywydong HMG-CoA (m.y. oiufooctoativn) Kot yio tepottépm odnyieg oeTIKd, e TV
napoakorovOnon (BAéne Topdypagpo 4.5).

Hrozixés exiopdoeis

Ye KMvikég peAéteg, empévovoeg ovénoelg (émg >3 XULN) tov tpoavoapivacmv tov opov
napovcldcinkay oe pepkovc eviiikeg acbeveic mov éhaPav cpactativy. Otav 1 cpactativy
SlEKOTN TPoowPva N TteAeimg 6° avTohg Tovg acbeveic, Ta emimeda TOV TPAVGUUIVACHDY eTaviADaY
apyd ota emineda wpv v Evapén tng Oepanciog.

SuvioTdton Vo, Yiveton EAEYY0g TNG NTOTIKNG Asttovpyiag mpv v évapén ¢ Oepomeiog ko UeTd ot
oLVvéyela, v evdeikvutal KAvikd. Acbeveilg mov tithomowovvtan ot ddom tv 80 mg Oa mpémer va
KAvouv €va emmAEOV AEYXO TPV OO TNV TITAOTOINGT), 3 UVEG HETA TV TITAOTOINGT OTNV d0GOAOYIN
tov 80 -mg kot mEPLOSIKA Yo TO €mMOUEVO ddomua (). k4B €Edunvo) yo ToV TPMTO YPOVO TNG
Oepameioc.



Ot aoBeveig mOV OVATTUGGOVY CLENUEVO ETIMESO TPOVOUUIVACMY TPETEL VO TOPOKOAOVOOOVTOL LE
1W0waitepn TPocoyN Kol 6° awToVE TOLG acbevelg mpémet vor emavolapBévovtol ol LETPNOELS AUEGMG Kot
oTN cLVEYELD VO EmavaAapdvovtot o cuyvd. Edv ta eninedo TV tpaveavacomv detyvouy adénon, Kot
Wwitepa av avénbodv 3 X ULN kou 1 adénon awth empével, 1 oyPactativy Ba mpémet va dwaxonel. Na
onuewwdei 6t n ALT pmopel vo mpoépyetan amd toug poeg, emopévmg avénon g ALT pali pe m CK
umopel va vrtodnidver poonddeio (BAETe Topandve Mvorabeio/Pofdouvdivon).

Yrip&av omavieg avapopég LETA TV KukAopopia Tov eapudkov yia avatnedpa kot un-Bavatneopa
Nratikn avendpkelo, o€ acbeveic mov Aaufdavovy otativeg cvumeptiapfavouévng g opactativig.
Edv mapovoiacOei coPapr nmotikn PAAPN pe KAWVIKE cOpmTOUOTO KOV vIepyoiepvpvoripio M
iktepo katd tn didpkewn g Oepaneiag pe SIMVASTEROL, dwkdyte apéowg v Bepameio. Mnv
Eexwvnoete Eava ) Aqyn tov SIMVASTEROL &dv dev Ppebel pio evalAaxTiK attioloyid.

To @dppoxo Ba mpémer vo yopnyeiton pe mpocoyn o€ aoHevelc TOL KATAVOADVOLV OTNUOVTIKEG
TOGOTNTEG OAKOOA.

Onwg kot pe GALovg mapdyovteg Tov EANTTOVOLV Ta Amidia, £xel avapepBel pétpia (< 3 X ULN) adénon
TOV TPOVOOUIVOG®MY TOL 0pov petd omd Oepameion pe owPootativi. Avtéc ot PETOPOAES oL
gueaviotnkay auécme petd v évapén g Bepomeiog pe oypactativi frav cuvnbog Tapodikég, dev
GLVOdEHTNKAY 0o KATo10 cOUTTMMO Kot dev amontiOnke diokormn ¢ Oepaneiog.

Zakyopmong dafrmg

Kanow amodeiktikd otoryeion vrootnpilovvoTt ol GTaTiVEC ¢ Pl POPLOKEVTIKY| KoTnyopia avEdvouy
v mOavOTNTA EUPAVIONG CokyopmOn SNty Kol 6g opiopévoug acbeveic, ot omoiol Ppickovtal og
AVENUEVO KIVOLVO Y10 EPPAVIOT) 1o TN 6TO HEAAOV, UITOPEL VO TPOKOAEGOLY EMTESO VIEPYAVKALLLOG TO
omoio avtipetomileTon Kat@AANAL Le TumiKh aymyn Yo doffn. O kivovvog, motdco, avtiotoduileTon pe
NV Uel®on Tov Kapdoyyelkoy KIvoOVoy LE OTOTIVEG KOl YU aVTO 08V TPEMEL Vo Eivar 1 oLtiat yio, TV
dwaxomn| g Bepameiog pe otativr. Ot acbeveig mov Ppickovial og kivovvo (YAvkoln vnoteiog 5,6 mg
6,9 mmol/l, BMI>30 kg/m?, owénuévog aptduoc tprylvkepidimv, véptoon) Tpénet va mapakoiovdodvat
1660 0 KMVIKNAG TAELPAS OGO KO BLoynUIKGOVY EAEYY®V COLE®VA LE TIC €BVIKES KaTeLBLVTPLEG 00N YiES.

Aidipeon mvevpovikr) vé6og

‘Exovov  avoapepbel  mepumtdoel  SWOUESNC  TVELHOVIKNG  VOGOL L€ OPICHEVEG  OTATIVEC,
ocvpmepriopfavopévng g oypactativng, Wiaitepo pe pokpoypovia Bepameio (PAEne mapdypapo 4.8).
Ta cvoumtopoate Tov epeovifovial punopel va copmeplapfdvovy S0GTVOLd, Un TOPAY®YIKO Prixo Kot
emdelvom TG YeVIKNG vyeiag (KOTmon, andielo Papovg kot Tupetdg). Eqv vdpyet vroyia yio kdmolo
oaoBevn| OTL TaPoVGiacE JLALEST TVELLOVIKT VOGO, 1| Bepameia pe oTotivi) mTpEnel vo SLoKOTEL.




TTondwotpukde TAnbooude

H aopdleia ko anoterecpatikotnta. g opactativig oe aobeveic nikiog 10-17 etdv pe etepdluyo
01KOYeVH vIepyoAnoTeEporaiia, el aklohoynbel o o eAeyyopevn KAk peAéTn o epnifoug, ayopa
otadiov Tanner II ko Gveo Kot Kopitolo OV MTaV TOVAGYIGTOV &va ¥pOvo HETd TV gpunvapyn. Ot
aoBeveic mov Elofav Bepaneio pe cuPactotiviy elyov TPOEIL avemBOUNTOV EVEPYEIDY YEVIKA TAPOLOL0
pe avtd tv acbevav mov Elafav Bepomeia pe ucoviko eapuako. Adoerg peyarovtepeg amxd 40 mg ogv
é&yovv peleOel o avtd TOv TANOLOPG. X' QLT TNV TMEPLOPICUEVT] EAEYXOUEVT] UEAETN, Ogv ElYE
napovclachel kapio emidpacn oy avamtuén 1 v 6e€ovolik) opipavon oTovug eErovg ayopla M
Kopitoln, 1| OTOONTOTE EMIOPUCT] GTN SEPKELD TOV KOKAOV NG gupnmvov piorg ota Kopitota. (BAéne
mapaypapovg 4.2, 4.8, kot 5.1). Ta kopitoia £pnpot Tpénel vo. GUUPOLAELOVTOL GYETIKA LE KATAAANAEG
uebodovg avTIcOAANYTG evocw Ppiokoviar oe Oepomeio pe cuPoctativy (BAEre mapaypdeovg 4.3 kot
4.6). Xe aobeveic nlikiog < 18 etdv, dev €xel pelemBel n oOMOTEAEGUATIKOTNTO KoL 1) ACQAAELL Yo
dwotiuata Oepaneiog didprelog > 48 gfdouddmv kot ot emdPAcELS LOKPAG OAPKELNG GTI COUNTIKY,
vonTiky, Kot oe€ovolikn opipavon dgv givar yvootéc. H cyPactativn dev €xel pekemnbel og acbeveic
nAkiog wkpdtepng tov 10 etdv, o0te oe TOUdIG TPo-gpnPeiog Kol Kopitola Tov Ppickovial Gg Tpo-

gppmvapy.

"Exdoy0

To mpoidv avtd mepiéyer Aoktoln. Acbeveic pe omdvia kAnpovopucd mpofAnuate dvcavetiog
yoraktolng, Eldenymn Lapp Aaktdong i ducomoppoenon YAvKOING -yaAaKkTolng, 6ev TPEMEL Vo, TOPOLV
ovTo TO PAPLOKO.”

45  Alnlemopaocsig pe GALO QUPUOKEVTIKA TPOIOVTA Ko GrAeg popPés allniemiopacg

IToAhamAol pnyaviopol umopet vo cupPariiovy 6 TOAVES AAANAETIOPACELS LE AVOGTOAELG TNG

HMG Co-A avayoydong.@dppoka 1 UTIKG GKEVAGUOTO TO 07Ol AVOGTEAAOVY optopéva Evivpa
(m.x. CYP3A4) xovn dwdikacieg petapopds (m.y. OATP1B)umopei vo avENcovy Tic GUYKEVIPOGELS
¢ owPactativine kot Tov 0&éog cPactativig 610 mAdoua Kot propet va odnynoovv oe owénuévo
Kivduvo yio pvorddeio/pafdopvdivon.

2oPPOVAEVTEITE TIC CUVTAYOYPUPOVUEVES TANPOPOPIES OLMV TOV PUPUAK®OV TOV YPCLUOTOLEITE
TAVTOYPOVA Y10 VO $YETE TEPUNTEP® TTANPOPOPIES GYETIKA NE TIS MOAVES UAMAETIOPACELS TOVG
pe v owpactotivn ko ™y TOavoTNTE VLKAV 0ALAY®OV 1] OALOYOV PETOQPOPEMV Kol
mOOVAV aVITPOSUPUOYAV 6TT] 0061 KUl TO 60GOA0YIKO G110

Meléteg ardndenidopaong Exovv deaybei pdvov oe eviilkeg.

DoppaKodVVOUIKEC OAMNAETIOPAOELS

AAMNAETIOPAOEIS e POPUOKEDTIKG TPOIOVTO, TOV EAGTICOVOLY TO. MTIOI0. TOD UTOPEL VO, TPOKOAECODY
Hvorabeio otav yopnyodvior uovo, Tovg.

O «ivduvog yio pvomddeia, coumepiiapfoavouévng g pafdopvorvons, avénodnike pe v Towtdypovn
yopnynon ePpoatodv. Emmiéov, vndpyetl pio. oAANAETIOpaoN QOPUOKOKIVITIKAG 1e YeuPIPpoliin mov
oonyel oe ovénuéva eminedo ocwPactativing oto mAdoua (PAéne mopakdte DopuakoriviTIKES
oAniemopaoeis ko mapaypdpovg 4.2 kot 4.4). Otav yopnyeitor tovtdypova 1 cyfoctativn Kot 1
QowoEIPBpatr, dev vItapyet £VOEIEn 0Tt 0 Kivouvog Yo poomddeia vepfaivel To GHVOLO TV KIVOOV®V TOV
Kabe @opudkov pepovopéva. Aev givol OobEoIe ETOPKT] GTOLXEINL POPUOKOETOYPOTVIONG KOl
QOPUOKOKIWNTIKNG Yoo OAAeC @IPfpdtec. Zmivieg TePUTTOGELS pvomabelag /pafdouvdivonc Exovv
oLoYETIOOEL e TNV GLYYoPTYNON CIUPACTATIVIG HE VIOGivT), G€ OOGELG 01 OTTOIEG TPOTOTOLOVV T AMTTidiol
(= 1 g/muepnoing) (Bréne mapdypapo 4.4).

DoppakoKvNTIKEC AAMNAETIOPACELS
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2VGTACELG KOTE TNV GLVTAYOYPAPNON TUPAYOVIWOV TOL CAANAETOPOHY cuvoyilovTal GTOV TOPUKAT®
nivoka (Tepattépm AETTOUEPEIEC TOPEXOVTAL OTO KEIUEVO, PAENE emiong mapaypdeovg 4.2, 4.3 kot 4.4

).
AMniemdphoeic Dopudkwv mov oyetiCovron pe
AvEnuévo Kivouvo yia Mvoradesio/Pafdopvorvon

[Mopdyovieg mov oAAnAemidpodv

2V0TACELS KOTA TNV GLVTOYOYPAeNoN

Ioyvpol avaoroleic tov CYP3A4, w.y.:
Itpaxovaldin
Ketoxovaloin
[Mocaxovaldin
Bopikovaloin
EpvBpopoxivn
KhapiBpopkivn
TeMBpopvkivn
AvooTtoAeglg
(m..vehpvafipn)
Mnocenpefipn
Telampepipn
Nepalodovn
Cobicistat

Kvkhoomopivn

Aovaloin

Tepeifpoliin

TPOTEACT DOV HIV

Avtevdeikvovtal pe cupactotivn

Aleg QPpatec ( €KTOG TG POVOPIPPAETNG)

No unv vmepPaivetor 1 dd6om  TOV

o pactativng nuepnoing.

10mg

Dovo1d1kd 08D

Agv cvoviotdtor e oupactativn.

Nuwoivn (vikotvikd 0&d) (= 1g/Mmpepnoing) ' Aocwdteg aclevelg, dev  ouvviotdton  pe
owpactotivn

Aodapdvn Na pnv vrepPaivetor 1 d6on twv 20mg

Apdodumivn owpaoctativng nepnoiog.

Bepamopiin

Atialéun

ElpmacBipn

I'palompefipn

Aopitomion INo acbeveig pe HoFH, vo pnv vrepPaiveton n
0001 1oV 40 mg cyPactativng nuepnoioc.

Aomtopokivn ®o mpémer va  efetactel TO  evoEOUEVO
TPOoOPIVG Olakonng olpactativig oe acbeveic
OV AGUPAVOLY damTOpLKIVY eKTOC GV TO OPEAOG
MG TOLTOYPOVNG YOPNYNONG VLTEPTEPEL  TOV
Kvovvou (PAére mapdypoeo 4.4)

Xopog ykp€in povt No amoeedyeton 0 yopog ykpéim @povt Otov

AapPaveton cypooctotivn.

AMniemdpdoeis allwv popuakevTiK®y TPoiovIwy oty oiufoctoTivy

Al niemidpaoeic mov ovumepiloufivovy avaotoleic oo CYP3A4

H owpaoctativn eivor vrdéotpopa tov kvtoypopatog P450 3A4. Ioyvpol avactoieic Tov
Kutoypopatog P450 3A4 avédvouv tov kivouvo tng puomddeiag Kot pafdopnoivong avsdvovtag
GUYKEVTIPMOT| TNG OVACTOATIKNG OpacTikotntag g ovaywydone HMG-CoA oto mAdopo katd T

duwipkelo  Oepameiog pe owPoototivn. X’

QUTOVG TOLC OVOOTOAElC ocvumepilapfdvovtal m
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rtpakovaloAn, ketokovalOAn, mocokovaloAn, Popwkovaloin, epvBpopvkivny, KiapBpopvkivn,
teMBpopvkivn, ovootoheic mpwteacwv HIV(my. vehpwvoPipn), pmocempefipn, telampePipn,
ve@aloddvn, Kol QapPUOKEVTIKG mpoidvio mov mepiéyovv cobicistat. H tavtoypovn yoprynon
rtpakovaoAng odnynoe oe pio mepiocdtepo and 10-mAdoio avénon omv ékbeon o610 0£0 ng
owPactativig (0 gvepydg Pnta-vdpo&uold uetaforitnc). H tehBpoupvkivy mpokdiece 11-mAdoia
avénon oty ékbeon oto 0D ¢ cuPactativig.

O ovvdvacpdg upe 1TpakovalOAn, KetokovaloAn, mocoakovaloin, PopikovaloAn, ovaGTOAElg
apoteacov HIV (my. velpwoapipn), umocenpefipn, telampePipn, epvbpopvkivn, xrapiOpopvkivn,
teMOpopvkivn, veealoddvn kol QOPUOKELTIKG Tpoidvta mov mepiEyovy cobicistat avtevdeixvutat
kaBdg emiong yeupiPpoliin, kukioomopivn kot davaloin (PAéne mapdypapo 4.3). Edv n Oepancio pe
oyvpovg avactoreig tov CYP3A4 (moapdyovieg mov av&avouv tv AUC zmepimov 5 @opéc M
EPLocOTEPO) dev pmopel vo, amopevyfel,  Oepameio pe ocwpactativn mpémel vo dtakomel (ko vo
egetaofel 10 evdeyduevo yopMynong MG eVOALOKTIKNG otativig) katd Tnv SpKew oUThAS TNg
Oepomeiog. Qo mPémel va PLOTATAL TPOGOYY| KATE TNV TALTOYPOVN YopNyNnomn opactativing kot
0pIoUEVOV AyoTEPO 1oYVPDV avaoToréwmv Tov CYP3A4 : phovkovaloAn, Bepamapiin, i Siltialéun
(BAéme mapaypapovg 4.2 ko 4.4).

Dlovrovaloin
"‘Exovv avapepbel ondvieg mepimtaoelg papoopvdiveng mov oyetifovral pe Ty Tavtdypovn xopnynon
o Paoctativng kot provkovaloing (PAéme mapdypapo 4.4).

Kvrxloormopivy

O «ivduvog Yo pvomdBeta/pafdopvoivon avcndnke pe TNy TaVTOYPOV XOPYNOT KVKAOGTOPIvNG e
ocwPaoctativn . I't' avtd, n ovyyoprynon pe xvkhoonopivn avievdsikvoton (PAéne mapaypdpovg 4.3
ka1 4.4). Taporo OV 0 UNYOVIGHOG SEV EIval TANP®G KOTAVONTOG, 1 KukAoomopivn £0e1ée OTL avEdvel
mv AUC 1tov avactoléov g HMG-CoA avaymydong. H avénon mg AUC tov 0&€og g
opactativng, TPOKOTTEL TPOPAVAG €V PEPEL Ao TNV ovacToAn tov CYP3A4 koavn OATP1B1.

Aovaloin

O «ivovvog Yoo pvomdBeta kot papdopvdivon eivar avENUEVOS He TNV TOVTOXPOVN YOPNYNoM TNg
dovaloine pe owpPaoctativn. ' avtd, m ovyyopniynon pe Odavoldodn avievdsikvotor (PAéme
mapaypdeovg 4.3 kot 4.4).

Teppifpoliin

H yepopiBpolidin av&aver iy AUC tov o&éog e owPactativig katd 1,9-eopéc, mbavov Adym tng
avaGTOANG NG dwadikaciog yAvkovpovidioong ko OATPIB1 (BAéne mapaypdpovg 4.3 wot 4.4).
Tavtdypovn yopriynon pe yepeiBpoliin avievdeikvorat.

Dovo1diko olo

O «ivdvuvog v poomdbetor cvpmepthapfovouévng g poapdopvoivonc umopel vo avEndel pe v
TOVTOYPOVI YOPNYNON CLOTNUATIKOD (QOVLGIOKOV 0&Eo¢ pe ototives.. O unyaviopodg ovthig g
oAAnAenidpaong (gite gival QOPUOKOSVVAIKA 1| POPUOKOKIVITIKY, 1 KOl To. dVO) €ival HEYPL TOPO
dyvootog. ‘Eyovv yiver avagopéc papdopvorvong (cvumeptrappovopévey pepikedv Boavitov) ce
acBeveic mov €hafoav ovtd TOoV cuvovacud. H ouyyopiynon avtod tov cuvovoouod pmopel vo
TPOKOAEGEL AVENUEVEG GUYKEVIPAOOEL, OTO TAAGUHO Kol TV 000 mopayoviov Edv n cvotnpatiky
Oepaneio pe Povodkd o0&y sival amapaitnn, n Oepaneio pe opPfooctotivn Tpémel va dokomel Katd
v duapketa g Oepameiag pe povodikd o&0 (Eniong PAéne mapdypago 4.4).

Auiwdopovy

O «ivévvog v poomdbelo, kot poPoopvdivon sivar avENuévog pe TV TOLTOYXPOVN YOPNYNON
aplodapovng pe opactativny (PAéne mapdypapo 4.4). Xe pio KAWIKN peAétn avapépdnke poomdadeia
010 6 % tov acBevov mov fhaPav cyPaoctativ 80 mg kol apwdapdvn. I avtd, n 66on g
owPactativig dev Ba mpémel va vaepPaivel To 20 Mg nuepnoing ce acbeveig ol omoiol Aaufdavovy
TanTOYpOVN Depameia pe apmdopdvi.
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Amokleiotés o100Awv Aofeotiov

e Bepomouiin
O kivduvog yuo poorddeto Kot pofSopvoivoT| avEAvel e TNV TAVTOYPOVT] XOPYNOT PEpamapiing
pe owPactativn 40 mg 1 80 mg (PA. mapdypapo 4.4). e pio PHeAET QOPUOKOKIVNTIKNG, 1
TAVTOYPOVN YopNynon He Pepamapiin odnynoe o avénon kotd 2,3 popég otnv ékbeom oto 0&D
g oPactativng, Tpoeavmg ev Hépel Aoy g avaotoing tov CYP3A4. I't avtd, 1 d6om g
owPactativig dev Ba mpémel va vrepPaiver ta 20 mg nuepnoing oe acbeveic mov AapuPdvovy
Tantdypovn Oepameio pe fepomaptiin.

o  Aduoléun
O «ivdvvog yio poomdBeia Kot papfdopvorvcn avEndnike pe v Tautdypovn yopnynon dShtialéung
ue oypactotivn 80 mg (PA. mapdypago 4.4). Xe pior uEAETN QOPUOKOKIVITIKNG, 1 TAVTOYPOVT
yopnynon Owntwléung mpokdiece ovénon kotd 2,7 @opéc ommv ékbeon oto 0&L g
owfactativng, TpoPavedg Ady® g avacTtoing tov CYP3A4. 't avto, n 06on ¢ opuPactativng
dev Oo mpémel vo vaepPaivel o 20 mg nuepnoing oe acbeveic mov Aapfdvovy tavtdypovn
Oepamneia pe dSthtialéun.

o Aulodimivy
Ot acBeveic mov Aappdvovv Bepameia pe aprodimiviy tavtdypova pe oiufoactativn Ppickovial og
ovénuévo kivovvo yio poomdbela. Xe pion HEAET] QAPLOKOKIVITIKNAG 1 TOWTOYPOVY YOPNYNoN
oprodutiving odnynoe oe avénon kotd 1,6 eopég oty £kBeomn oto 0&L ¢ sPactativie. 't avtd,
n 06on g oPoctotivng dev Ba mpémel va vrepPaivel ta 20 mg nuepnoing oe acbeveig mov
Aappavovy tavtdypovn Oepameio pe apAodimivn.

Aoputamion

O «ivduvog yo poomdfeia kol papdopvorvon umopetl va avénbei pe v tawtdypovn yopnynon
Aourtamiong pe owPaoctativy (PAéne mopaypdaeovg 4.3, ko 4.4 ). Q¢ ek tovtov, o aobeveic pe
HoFH, n 86on ¢ cwPactativng dev mpénetl va vrepPaivel ta 40 mg nuepnocing o acbeveic mov
Aappdvovv tavtdypovn Bepaneio e Aoptomion.

Mépior avaoroleic tov CYP3A4

AocBeveic mov Aappdvouv dALla PapHOKa, TOV ETONUAIVETOL OTL £X0VV LETPLO OVOCTUATIKN EMIOPOCT)
o010 CYP3A4, tavtdypova pe opuPactativn, wbaitepa pe peyorvtepes d0oelg oyfactativing, umopst
va £ouv avénuévo Kivouvo yio poorddetla (BAére mapdypapo 4.4).

Avaoroleic e Hpwteivne Metopopas OATP1B1

To 0&0 g owPactativng sivar vrocTpoua g Tpwteivne petapopag OATPIBI. H tavtdypovn
YOPNYNOT QUPUOKEVTIKOV TPOIOVIMV TOL €ival avacToAeic ¢ mpwteivng petapopdc OATP1B1
umopel va 0dMYNoEL G€ AVENUEVEG CUYKEVIPMOEIS OTO TAAGHO TOv 0&E0¢ oyPactativig Kot o
avénuévo kivéuvo yio, poomddela (PAéne mapaypdpovg 4.3 kot 4.4).

Avaortoleic e AvOektikig atov Kaprivo tov Maorod Ipwreivyg (BCRP)

H rtavtoypovy xopiynocn @opuoKevTIKOV RPOIOVTOWV mov &ivar avaoctoleic s BCRP,
SLUTEPTAAUPAVOUEV®Y TV TPOTOVTOV TOL TEPIEYOLY eAumacfipn 1 ypalompefipn, urnopel vo odnynoet
oe a&nUEveg GLUYKEVTPMOGELS GLUPAGTATIVIG 6TO TAAGO Kot 6€ avénpévo kivouvo yuo pvomddeto (BAére
mapaypaeovg 4.2 kon 4.4).

Niooivy (vikotiviko old)

Yravieg meputdoelg poomdfelag/papoopvdivong Exovv cuoyetichel e TNV TOLTOYXPOVN YOPNYNON
owpaoctativng pe viaciviy (vikotvikd o&0), oe d0GES Ol omoieg TPOMOMOOVV T Awmidl (=
1g/muepnoing). Xe pio HEAETN QOPUOKOKIVITIKNG 1) cLYYopNYNon e@dmas 06onG VikoTvikov 0&€og 2 g
ToPUTETAUEVTG amodécpevong pe opactativ 20 mg odnynoe oe pérpla avénon g AUC g
ofactativng Kot Tov 0&££0¢ SUPUcTOTIVIG Kol TV GUYKEVIPOGEDV Crmax TOV 0&E0C crufactativig
07O TAGGLO.
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Xouog yrpéin ppodt

O youog yKpéim epovt avactéArel To Kutdypoua P450 3A4. H tavtoypovn AMym UeydA®mv TOGOTHTOV
(mévo amd 1 Altpo nuepncimg) yvpod yKkpEm epot kot sipactativig odnynce oe 7-tAdcia avénon
omv €ékBeon oto o0&y g owPactativng. H Aqym 240 ml yopod ykpéin @povt katd to mpmi Kot
owPactativig katd to Ppadv odynoe emiong oe pio 1,9-mtAdoio avénon. H Aqyn youod ykpéin
@povT Katd TN diapkela g Oepaneiog ue cuPactativn o TPETEL, GUVERMDC, VO, ATOPEVYETAL.

Koyixivy

"Eyovv yivel avagopég yio. poomddeia kot pafdopuoAven Ue Ty Tautdypovn YOpynon KOAYIKivng Kot
owPactativig, o€ aobeveic pe veepikn dvcAertovpyia. ZvvieTtdtol 6TeVH TapoKoAovONnon tétolmy
aoBevav Tov AapBdavouy avTd T0 GULVILAGO.

Aamrouvxivy

O kivduvog yio poomtdbeta Kovn papdopvdivon puropel va eivor avénpévog pe Ty Toutdypovn
yopnynon avactorémv g avaywydons HMG-CoA (m.y. oippaoctativn) ko domtopvkiving (BAéne
mopaypapo 4.4)

Pipoumixivy

Emedn n prpapmikivn givol 1oyvpog emayoyéoc tov CYP3A4, ot acBeveic mov Aaufdvouv pakpdg
duapkelag Oepameio pe prpopmikivn (). Oepaneio yio pupationon) wropel vo mopovcstdcovy EAAENT
OTOTEAECUATIKOTNTOG TNG olufactativng. Xe pio HeAETn QopUaKOKVNTIKNG o€ vylelg eBehovtég, M
TEPOYN KAT® omd v KaumdAn ovykévipwoong (AUC) oto mhdoua tov oféog g owPactativig
pewmdnke kotd 93% pe TovTOYPOVN XOPNYNON TG PLOOUTIKIVIG.

Emidpdoeis ¢ oiufoctotivig otn popuoKoKiVRTIKH GAAMY QOPUOKEDTIKOV TPOIOVIWY

H owpactativn dev €xel avactaAtikh exidpacn oto kutoxpope P450 3A4. I'V’ avto, dev avapéveral
va ennpedoet ta eninedo 610 TAACUA AL®V QopraK®Y Tov petafoAiilovial HEGH TOL KUTOXPMUOTOS
P450 3A4.

AvTimntiKe. yopnyooueve, omo 1o oTouo,

e 000 KAMviKéG pnedéteg, M pia og vyielg eBehoviég kan 1 GAAN o€ vepyoAnoTepolatkovs acbeveic, N
oypaoctativn oe 060celg 20-40 mg/muépa  evioyuoe UETPI®G TNV EMOPACT] TOV  KOLUOPWVIKOV
aVTIINKTIKOV: 0 ¥pdvog mpobpoufivng, mov yapoaxtmpiletar wg International Normalized Ratio (INR),
avéndnke oe oyxéomn pe Tig apykés Twég and 1,7 og 1,8 xou amd 2,6 og 3,4 otovg vytelg eBehovtéc ko
o10VG ac0eveig G peAETNG avticTolyms. 'Exovv avapepBel modd ondvieg neputtdoelg avEnuévou INR. Xe
acbeveilg Tov AQUBAVOUV KOVUOPIVIKA OVTITNKTIKE, TPETEL Vo Tpocdlopiletal o ypovog Tpobpoufivng
npw v Evapén g Bepanciog pe cyPactotivn Kot apKeTE GLYVE KATd TNV SIEPKELD TOV TPMTOL KOpov
g Oepanciog, ®ote va SwwopoiicBsl Ot dOgv €yl eupavicBel onupaviikny petaforn oto ypoéVo
npobpopfivng. Motc emPeParwbel n orabeponoinon tov ypdvov Tpobpoufivng umopei ot GuVEXELD O
yxpoOvol TpoBpoufivng va eréyyovtal oTo SIGTAUATE OV GUVIIMG GUVIGTMVTOL Y10 TOVG acOEVEIG TTOV
Aappdvovy Kovpopvika avtimnktikd. Edv n d6on ¢ owpactativig adhdel, 1 dwokomel, Bo mpénel va
emovaAneBel 1 0w ddikacio. H Bepomeion pe oyPactativn dev €yl oyetiobel pe opoppayio 1 pe
aAlayég oto ypdvo Tpobpoufivng otoug acbeveig mov dev AapBAvVouY aVTITNKTIKA.

4.6 Tovipétnra, KOO KoL yorlovyia

Kvnon
To SIMVASTEROL avtevdeixvutot katd Tt didpkela g eykvpocuvng (BAEne moapdypapo 4.3).

H aopdleia otig eykupovodoeg yovaikeg dev €xel tekpunpimbet. Aev £xovv deEaybel ereyyOpeveg KAMVIKEG
peAéteg pe owyPootativiy og gykvpovovoeg yovaikes Exovv yivel omdvia ova@opég Yo Guyyeveig
avopoiieg Katomy evdountplog £kbeong oe avactoreic g HMG-CoA avaywydong. Qotdco, oe pia
avéAivon mepimov 200 eyKLHOGLVAOV TOL TAPAKOAOVONONKOY TPOOTTIKE KOl EKTEBMKOYV KOTA TO TPADTO
tpiunvo ot owPactativi 1 oe Ao dopkd cvyyevr avactoréo tng HMG-CoOA avaywydong, m
CLYVOTNTO TOV GLYYEVOV OVOUOAIOV MTOV GUYKPIGUN HE OULTH 7OV TOPOVCLACONKE GTOV YEVIKO
Tnbooud. Avtog o aplfudc TV EYKLUOCLVAV NTOV CTOTIOTIKG EMUPKNG MOTE Vo omokielcbel pia
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avénon katd 2,5-popéc 1 HEYOADTEPT] GLYYEVAV OVOUUALOV TAVE OO TV OPYIKT] CUYVOTITO.

Av Ko 0gv vapyel EVOEEN OTL 1| GLYVOTNTU TWV GLYYEVAV OVOUOAM®MV GE OmoyOVOLS TV OMoimV Ot
yoveig Aappavovv SIMVASTEROL 1 dAdo dopkd cvyyevny avactoréa g HMG-CoA avaywydong
dwpépel amd ovt mov mopornpninke oto yevikd mAnOvopd, m Oepameicn g uNTEpAg pe
SIMVASTEROL pmopei va peiwoet to eufpuikd eminedo tov UePUAAOVIKOV EVOGEMV, TO. OTolo Eival
TPOSPOLEG EVOGELS TG Procvvieong g yoAnotepoins. H abnpocskinpwon givor pio ypovia dtadikascio,
KoL Y10 T0 AdY0o avTo 1 dlakomn TG Bepaneiog pe mopdyovteg pelmong Tov Mmdiov katd T SIGpPKELD TNG
gykopoohvng, Oa mpémel va €xgl UIKPN emimTtmon 6tov pokponpdbeopo kivouvo mov oyetileton pe v
npwtorodn vrepyoinoteporotpio. I avtd to SIMVASTEROL dev mpémet va. yopryeitan oe yovaikeg
OV €YKLUOVOVVY, oV TPoomafoby va cLAAGBovY 1| vromtevovtar OTL gykvpovovuv. H Oepomeio pe
SIMVASTEROL 00, wpémet va. dtakomTTeETOL KOTO T SIGPKELN TG EYKVUOGUVNG N HOALS dtoyvmabel ot
dev vrdpyet eykvpocvvn (PAEre mapaypapovg 4.3 ko 5.3).

Oniaouog
Agv glvar yvooto €dv M oyPaoctativn Kot ot petofolritec ¢ ekkpivovior oto untpikd yaha. Emeidn

TOMG POPUOKELTIKE TPOTOVTO EKKPIvovTal 6TO avBpdmivo YaAa kan e&attiag Tng mlavotTog cofopdv
avemBounTev gvepyelmv, ot yuvaikeg mov maipvovy SIMVASTEROL dev mpémet vo. OnAdlovv ta mondud
Tovg (PAEme mapdypopo 4.3).

Tovipomra
Agv glvarl d1a0éoipla KAMVIKG OE00UEVO LEAETMY GYETIKA UE TIC EMOPACELS TNG olufactotivng otnyv

avOpomvn yovipdtta. H ocwPactotivn dev giye xopio enidpoacn omnv YOVILOTINTO OPCEVIKMOY KOl
Ondvkov apovpaiov ( PAETE Topdypapo 5.3).

4.7 Emopacseig 6Ty IKOVOTINTE 001Y161)G KL YELPIGHOD POV RATOV

To SIMVASTEROL dev éxet kapio 1| €xel aonuavtn emidpacn oTnv 1KovOTNnTe, 001yNnong Kot
YEPIOUOD puNYovnRaT®VY. Q6TOGO, KATA TNV 00NyNoN 1 TOV XEPIGUO PN ovnraTov, 8o mpénel vo
ANeOet vtoyYn OTL EYEL avapepBel ombvio LA amd TV EUTELPIN TOV POPLAKOL LETA TNV KUKAOQOPI.

4.8  AvemOovunteg evépyeleg

H ovyvotra tov axdAovBmv avemBiuntov evepyeidv, Tov avaeépnikay Katd Tt StipKeLn KAVIKOV
UEAETAOV KOUM PE TNV EUmEPiO, TOL POPUAKOV UETH TNV KUKAOPOPIQ, KOTIYOPLOTOlo0vVToL BACGEL TNG
a&10AdYNONG TOV TOGOGTOD EUPAVICT|G TOVC GE UEYOAEG, LOKPAC OLAPKELNG, EAEYYOUEVES E EIKOVIKO
QAapuraKo KAMVIKEG peAéteg mov mepthapupdvoov v uedétn HPS ko v 4S pe 20.536 won 4.444
aocBeveic, avtiotoiywg (PAéme mopdypapo 5.1). Katd tv HPS é€yovv xoataypoesi udévo coPapég
avemBounteg evépyeteg kKabmg Kot poodyia, avénon tov tpaveouvac®y tov opod kot tng CK. Katd
v 4S £youv KoToypaeel OAEG Ol AVEMIOVOUNTEG EVEPYEIEC TOV OVOPEPOVTOL TOPOKAT®O. Edv 10
TOGOGTO EUQAVIONG He TNV cfoctativi Ty PIKPOTEPO Omd M TOAPOUOI0 HE QVTO TOV EKOVIKOD
QOPHAKOV G’ OVTEG TIG UEAETEG, KO LINPYOV GYETIKEG aBOPUNTEG AVOPOPES TAPOLOLOG OLTIOAOYING,
aUTEG Ol avemBOUNTEC EVEPYELEG KT yOoploTtolhOnKay ¢ ‘omdvies’.

2t perémn kapdiakng mpootacioc, HPS, (BAéne mapdypapo 5.1) mov cvpnepierafe 20.536 acbeveic,
mov éAaPav Oepameion pe 40 mg/muepnoiog owpPactotiviy (N =10.269) N egwovikd @appoko
(n=10.267), t0 mpopik acedrelag fTov cuykpiotpo petald Tov acbevav mov édafov cufaoctativn
40 mg kot Tov aclevov mov ELofav eKOVIKO OAPUOKO KATAE TN JpKELD TV KOTA LEGO Opo 5 etV
g perémc. To mocootd ¢ dtokomng Ady® avembdountmv evepyelidv NTov cvykpicipo (4,8 % oe
acBeveic mov éhafav cypactativn 40 mg, oe ovykpion pe 5,1 % tov acbevdv mov EAaPav ElKoviKo
eappoaxo). H cvyvomto gppdvione poondbeiag nrav < 0,1 % oe aceveic mov €haPav oypPactotivn
40 mg. Avénpéva ernineda tpaveapvacov (>3 X ULN mov Somictombnkav pe emavoiappovopevo
éheyyo), eueavictnkav oto 0,21 % (n=21) tov acbevdv mov élafov cipPactativn 40 mg oe
ovykpion pe 0,09 % (n = 9) tov aobevdv mov ELaPov EIKOVIKO PAPUAKO.

H cuyvomto tov avemBountov evepyeidv £X0uv Katryoploroinel cOpeva, pe to akdAovda:
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TToAD cuyvég(> 1/10), Zuyvég (= 1/100, < 1/10), Oy cuyvég (= 1/1.000, < 1/100), Erdvieg (> 1/10.000,
< 1/1.000), IToAd omavieg (< 1/10.000), un yvwotég (dev pmopodv vo ektiunbodv pe Pdaon ta
dlnBéotpa dedopéva).

Awotopay£c TOL alUaToS KO TOL ASUQIKOD GUGTHLLOTOC:
2TOVIES: OVOLLioL

Alotapoyéc ToV AVOGOTOMTIKOD GUGTILOTOG
IToA0 omdvieg : avapuAiatio

Puywotpikéc drotapoy£c
TloA0 omovieg: admvio
Mpn yvworés: KatdabAymn

Awotapoy€c ToV VELPUKOD GLGTANOTOC:
2rovies: Kepalolyia, taporcOnocia, {AAN, mepLpepikn vevpondOeio
[ToAV omdviec: emmpeacpévn uviun

Awotopay£c TOL AVOTTVEVOTIKOD GLOTIUATOS, TOV Hdpaka, Kot Tov pecofwpdkiov:
Mpn yvwaoréc: Sdpeon mvevpoviky vocog (BAEme mapdypago 4.4)

AwTopay£C TOL YOOGTPEVTEPIKOD GLUGTIUOTOC:
2ovies: OLOKOIMOTNTO, KOWAMOKO GAY0G, HETEWPIOUOS, Ovomeyia, Odppola, vovtio, ERETOG,
TOYKPEOTITION

AwTopay£c TOL NROTOC Kt TOV YOAMQPOp®V:
2ravieg: Nrotitido/iktepog
Tlokd oravieg: Bavoatneopog Kot pun Bovotnedpog NTATIKY AVETAPKELD.

Awotapay€c Tov 0EPUATOS TOV VTTOOOPLOL 16TOV:
Zrovieg: eEavinua, kvidwon, ahoreKia.

AwTopay£C TOV PHOGKEAETIKOD GLUGTNLOTOS KOl TOV GLVOETIKOV 16TOV:

2rovies: poomdBeia” (cvumeptiapBavopévne g pvocitidag), papdopvdivon pe M yopic oela
veppikn averdapkelo (PAéne mopdypago 4.4), poodyia, poikol crocpol.

Te o KAMvikn pelétn, eugovictnke pvomdbeion cuvibwg oe acBevelc mov élaPav Bepomeio pe
owPactativn 80 mg/muepnoing ce cbykplon pe acbeveig mov éaaPov Oepameio pe oyPactativn
20 mg/mpepnoing (1,0 % évavt 0,02 % avtiotoiywe) (PAEre Tapaypdeovg 4.4 Ko 4.5).

Mn yvootég: tevoviomdOela, pepikés @opéc emdeyuévn pe pnén tov Tévovta, OVOGOAOYIKE
dwpecorafovpevn vekpmtikn pooradsio (AANM) **,

** Katd tn odpketa g Oepameiog e opiopévec otativeg 1 LETA TV OAOKANP®GN NG, VANPENY TOAD
omdvieg avapopéc mepl avosoloyikd dSiapecolafovpevng vekpoTikig ponddeiag (AANM), pio
avtodvoon pvonddela,. H AANM yapoktnpiletor ihvikd amod: enipovn advuvapio Tov gyydg Hoog Kot
amd ovénuéva eTITESD KIVOOTG TG KPEATIVIVIG GTOV 0p0, TO 0010 JaTPOovVTOL KOO KOl PUETA TNV
dlakomn g aymyng pe otativn. H Poyia podg deiyvel vekpmtiky poomdadeio ywpic onuovTiknh
oAeypovn. Bektioon pe avoocokatactolticovg napdyovieg (PAéne mapdypapo 4.4).

Awotopay£c TOL aVOTTOPOY®YIKOD GUOTNLOTOC KOl TOV LOOTOV:
Mpn yvwaorés: oTuTIKN dvoAErTovpYin

Tevikéc dotapoyEc Kol KOTAOTACELS THS 0000 YOpNynonc:
2rovies: eEacBévion).
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Zraviog €xel avoeepBel cOvopopo vrepevaicinciog mov meptapfdvel opiopéva amd to akdrovbo
YOPAKTNPIOTIKA:  Oyyel00idNUa, GOVOPOUO TPOGOUoldlov oTov €PLONUATOSN AVKO, PELHOTIKN
TOAVHVOAYiO, depuaTopvOGiTId, ayyelitda, Opopforxvtomevia, MOCWVOEIAlL, aVENUEVT TaXVTNTA
kaBilnong (TKE), apbpitda kot apBparyia, kvnoud, powtosvoictncia, mopetd, £ayn, dbOcmvolo Kot
aioOnua kaxovyiog.

Hoapoxhvikéc e€etdoeic:

2rovies: OVENCEIS TOV TPAVOOULVOCHV TOV 0pov (QUVOTPAVOQEPACT] TNG OANVIVIG, OGTOPTIKY
QpIVOTPOVOQEPGON, Y-YAouTapviky Tpavonentiddon) (PAéne moapdypoago 4.4 Hratikés emidpaoei),
avénuéveg TYWEG aAKOAKNG Poopatdong, avénon tov emmédov g CK otov opd (PAEne mapdypopo
4.4).

Avénoeic tov emmédov HbAlc wor g yAvkolng opod vnotelag €govv avapepbel pe otativeg,
ocvpmepthappavopévov tov SIMVASTEROL.

Ymipéav Omavieg avaeopiéc HETO TNV KUKAOQOPIO TOL QOPUAKOD YloL ETNPEOCUEVT] VONTIKY
Katdotoon (my. OomMAEW PUVAUNG, aeNpnuada, apvnoio, eanpeacpévr UvAun, ocvyyvomn) mov
oyetiloviar pe v ypnon ototivine, cvumeptrappavouévne g oPactativing. Ot avoaeopéc sival
YeVIKA Oyl cofapéc Kol OVOOSTPEYILEC UE TNV OOKOMN TNG OTATIVIG, WE KUUOVOUEVOLSC YPOVOLC
évapéng Tov cvumtopdTev (1 nuépa £0c ypdvin) Kol VIOYMPNOT TV CUUTTOUATOV (SIGUEST TN
3 efoopdadmv).

O1 akdrovBeg emmpochete avemBOUNTES EVEPYELES £X0VV avapepBel pe opiopéveg otatives:

o AlTopay£g TOL VITVOL, GUUTEPIAAUPBAVOLEVOY TV EQLOATOV
o Ye€ovolikn dvcAgttovpyia.
o Saxyopmndng dwpnme H ocvyxvomnta eppdavione 0o eoaptdtor amd v mapovoio N amovcio

napayovIov Kvddvov (yAvkdln vnoteiog >5,6 mmol/l, BMI>30 kg/m?, avénuévog optdudc
TPIYAVKEPSIMV, 10TOPIKO LITEPTACTG)

Houdatpucdg TAnBououog

e o perétn 48-efdopdadwv mov meptedduPove mondid kot pnpovg (ayopia otadiov Tanner I kot dvw
KOl KOPITGLoL TOL NTAV TOLAGYIGTOV €va XpOvo UETE TV gppmvapyn), nikiog 10-17 etdv pe etepoluyo
owoyevn vrepyoinoteporatpio (N=175), 10 TPoPIA AGPAAEING KOL 1] OVEKTIKOTNTAG TNG OUAdMS TTOL
é\aPe Bepameio pe oPactativip fTav yevikd Topopolo pe avtd tng opadag mov Eafe Oepomeio pe
EIKOVIKO Qapuako. Ot EMOPACEIG HOKPAS OAPKELNG OTNYV COUTIKT, VONTIKY], Kol GEEOVAAIKT ®PIUAVOT
dev givon yvootéc. Aev vmdpyovv emopkr] Swbéotua dedopéva UEypt OTIYUNG UETO amd €va ypOvo
Oepameiog (BAéne moapaypdpovc 4.2, 4.4, kou 5.1).

Avoopd mBavoLoyoLUEVOV OVETBOUNTOV EVEPYEIDY

H avoeopd mbavoroyodpuevov avemBOLNTOV EVEPYEIDV LETA ATO TN YOPNYNOT AdEL0C KUKAOPOPIG
TOV QOPLOKEVTIKOV TPOoidvTog €ivar onuavtikr. Emitpénel tn ovveyn mapokorlobnon g oxéong
0PEAOVC-KIVODVOD TOV (QOPLOKEVTIKOV TPOIOVTOG. ZNTeital omd TOLG EmoyyeApotieg vyelag va
OVOQEPOVY OTOLEGONTOTE TLOOVOALOYOVLEVEG AVETIBOUNTEG EVEPYELEC LECW

EBvikog Opyaviopog apudxmy,

Meocoyeimv 284,

GR-15562 XoAapyog, AdMva,

TnA: + 30 21 32040380/337,

@og: +30 21 06549585, lotdtomoc:

http://www.eof.gr

49 Ymnepodocoroyia

Q¢ topa, Exovv avapepbel puepikéc mepumtmoelc vaepdocoroyiag. H uéyiotn d6om mov yopnynonke
ntav 3,6 g. OAol o1 acBeveic avékapyay yopic cuvéneiec. Agv vdpyel €101k Oepaneia og mepintwon
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vepdocoroYiag. Xty mepintmon avty], Oo Tpémel va Anebody péTpo cuUTTOUATIKYG Bepameiog Kot
VTOGTNPIKTIKA LETPAL.

5. D®APMAKOAOI'TKEX IAIOTHTEX
51 ®@appoxodvvopikés 1010TNTES

Ddoppokobepamentikn katnyopia : Avactoréag g HMG-CoA avaywydong
Kwdwdog ATC: C10A A01

Mnyovicpuog dpaong

Metd v ond TOov OTOUATOG YOpPNYmon, N owpoctotiviy, n omoio givar pio adpavig Aoktovn,
VOPOAVETOL GTO Mo otV avtictoryn evepyd Loper| B-vdpo&Lo&y, Tov £xel WoYLPT EVEPYOTITA CTNHV
avactor] ™ HMG-CoA avaywydong (3 vdpo&v-3 peBvroyrovtapvrio CoA avaymydon). Avtd 1o
évlopo xotoiver v upetatpom ¢ HMG-CoA oe pefarovikd moapdymyo, €va TPOILO Kol
TEPLOPLOTIKO TOL pLOUOY Pripa KoTd TN Procvuvleom TG YOANOTEPOANG.

H cwpactativnéyel deiel 0T PEIdVEL TOGO TIC PUGIOAOYIKEG OGO KoL YOl TIG AVENUEVEG GUYKEVIPOGELG
¢ LDL-yoAnotepdine. H LDL oynuoatiletor amd moAd youning mukvotntag Amornpoteivn (VLDL) ko
rataforileTon Kupimg amd vymAng cuyyévelog LDL vmodoyéa. O unyovicpog Le Tov 0molo emTuyyaveTat
ueiwon ™c LDL pe m ocwPaoctativn, pmopel vo meptiapuPavel Kot T PEI®GCT) TOV GUYKEVIPMGE®DY TNG
VLDL yolnotepoding (VLDL-C) o v emoyoyn tov LDL vrodoyéwv, odnydvioag o pHEldpUEVN
mopaywyn Kot ovénpévo kataforopd g LDL yoAnotepoing. H amolmpwteivny B emiong peubdveran
OVCLOOTIKA Katd TN ddpkela g Bepameiog pe cyPaoctativn. Emmpocheta, n oipuPfoctativny avldvet
pétpio v HDL yoAnotepdin kou peidverl to tpryAvkepidwn (TG) tov mAdopotoc. ¢ amoTéEAEGUO OVTMV
TOV GAAAY®OV 0 AOYOG TNG OAKNG YOANoTEPOANS Ttpog v HDL-yoAnotepoin xor tng LDL- mpog v
HDL-yoAnotepOAn peidveral.

Khvikn omotehecuotikdTnTo. Kol ao@IAEL0,

Ywnioc kivovvog yra Zrepoviaio. Kopdroxn Nooo (XKN) n Tpoivrdpyovoo Zrepaviaio. Kopdiaxy Nooog.
X perétn kapdioxng mpootaciog (HPS), a&ioloynbnkov to omoteAéouato g Oepomeiog pe
owPactativn og 20.536 acBeveig (nhciog 40-80 etadv), pe N xopig vAEPATIOALUIO, KOl LUE GTEPOAVIOIQ
KapdloK vOG0o, GAAN OTOQPOKTIKY OpTNPlOKn) VOO 1 cakyap®don Safntn. Xe ovt) v HeEAET
10.269 acBeveic éhapav oPooctativny 40 mgMmuepnoing kot 10.267 acbeveic élofov €KOVIKO
QAPUOKO Y10, £VO, OLAGTNO KOTA UEGO Opo 5 etdv. Katd v évapén 6.793 acbeveic (33 %) siyav
eninedo. LDL-C kdto and 116 mg/dl, 5.063 acOeveig (25 %), eiyav enineda peta&d 116 mg/dl ko
135 mg/dl xau 8,680 acOeveic (42 %)eiyov enineda ueyardrepa amd 135 mg/dl.

H Oepamcio pe ocwPaoctativy 40 mg/muepnoiong otav cvykpidnke pe €wovikd @appoko peimoe
ONUAVTIKA TOV Kivduvo ¢ Bvnoydmtog onowacdnmote artioloyiag katd (1.328 [12,9 %] yia tovg
acBeveic mov EhaPav Bepameio pe oypactotivny Evavtt 1.507 [14,7 %], yia toug acbeveig mov éhafav
gwovikd @dappoxo (p =0,0003), Loyw g peimong Bavatmv katd 18 % and otepaviaio kapdiokn
vooo (587 [5,7 %] évavtt 707 [6,9 %], (p =0,0005), andoivty peimon tov Kvdbvvov oto 1,2 %). H
ueimon Bavatov mov dev oyetilovian pe ayyslokd copPauata dev EpOace GTO EMIMESN GTUTIGTIKNG
onuavtikomtoag. H owPactativn peimoe emiong tov kivouvo otepaviaiov encicodiov peilovog
onuooiog kotd 27 % (cuvdvacpévo teMKko ornpelo, mov mepeldpPave pn Bavatmeopo epepdypoto
(EM) 1 Bdvato amd XKN (p <0,0001). H ocwpaoctativn peimoe v oavaykn yuo ) de€aymyn
emovayyeioone otepaviciov  ayyeiov (copmeplhapPavouévng ¢ mopakapyme Ue  UOGYELUO.
otepavioiag aptnpiog N S10dEpHIKNG, SIVAIKNG GTEPAVINING KYYEIOMANGTIKNG) KOl TEPUPEPIKMV KOl
ALV Sladikacidv pn otepaviaiog emavayysiwong kotd 30 % (p < 0,0001) kor 16 % (p = 0,006),
avtiotoiywe. H oppactativy peiowoe tov kivduvo yia eyke@olikd ensicddio kotd 25 % (p < 0,0001),
nov anodidetal oe peimwon katd 30 % oe woyopkd engicodo (p < 0,0001). Emmiéov, oty vmoopdda
tov acBevov pe Swpntn, ™ owPactativy peiowoe Tov Kivouvo EUEAVIONG HOKPOOYYELOK®DV
EMTAOK®V, GLUTEPILOUPAVOUEVEOY TOV  OLOOIKACIOV — ETAVOYYEIMONG  TEPLPEPIKDV  OyYEI®V
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(xewpovpyelo N AyyEOTAOOTIKY]), AKPOTNPLOGHOD TOV KAT® GKP®V 1| EAK®OV TV Todwmv, katd 21 %
(p =0,0293). H avtictoym peimon tov 10606100 TV ETEIGOdIMV fTavV TOpoOuoLln oe Kabe vIooudda
acBevav mov peiethonke, copmepriapPovouévav ekeiveav yopic otepaviaio Kapdlokn vOco oAAd ot
010101 ETYOV OYYELOEYKEPAAIKT] VOGO 1) TTEPUPEPIKT APTNPLOKT VOGO, AVOPES KOl YOVAIKES, ALTMOV OV 1)
nAKia Tovg fTay gite KAt M mévo amd 70 etdv dtav elonydnoav otn peAéTn, Le 1| Yopig vréptao,
ka1 kuping oavtdv ue LDL yoAnotepoin kdto ond 3,0 mmol/l kotd v eicayoyn.

2 Zxavowaficy Meiétn EmBioong pe ZiuPactativny 4S a&loloyndnke 1o amotédeopa g Oepomeiog
ue owPaoctativ oty oAk Bvnootnta a&loloyndnke o 4.444 acbeveic ue KN Kot apyikry oAy
yoinotepoAn 212-309 mg/dl (5,5-8,0 mmol/l). > ot TV TOAVKEVTPIKT], TUYOLOTOUUEVT, SUTAA-TOPAT,
ereyyOUeVn] HE EIKOVIKO QPApUOKO HEAETN, acbeveic pe omBayyn M HE TPONYOOUEVO EUOPOYUO TOV
pvokapdiov (EM) éhaPav Oepancio. pe diouta, T ocvvin oyoyn, kot eite owPactativny  20-40
mg/muepnoing (n =2.221) N wovikd edpporxo (N = 2.223) yio pia. didpkela Kotd péco 6po 5.4 £, H
owPaotarivi peiwoe tov kivovvo Baviatov katd 30 % (amdrvt peimon tov kwvdbvov oto 3,3 %). O
kivduvog Bavatov amd TKN peidbnke kotd 42 % (omdivty peioon tov kwddvov oto 3,5 %). H
oy pactativ peimaoe emiong Tov kKivduvo otepaviaiony enclcodimv ueilovog onuaciog (Bavatov amd TKN
KoOmg Kot EPEPAYLLO TTOV SOMIGTMOONKE 6TO VOGOKOUEID Kot SdmnAd un Bavatnedpo EM) katd 34 %.
EmumtAéov, n owPootativn peimoe onpovtikd tov Kivduvo Bovatneopov Kot pUn oyYE0EYKEQOUAIKMV
EMELG00ImV (EYKEPUAKS €MEIGOOI0 Ko TOPOdSIKO 1GYOUKO €NEIcOd10) katd 28 %. Aev vanpée kopio
GTOTIOTIKG, GNUAVTIKT S10p0PE, LETAED TV OUAOMV GYETIKA UE TV UN Kopdlayyelokn Bynoiuotnta.

Kotd v Melétn Anotelesuaticotrog Emmiéov Meiwoewv e XoAnotepoing kor OpokveTeivig
(SEARCH) o&oroynbnke to anotéhecpo, g Oepanciog pe oPaoctorivy 80 mg évavrt 20 mg (uécog
¥POVOG TapaKoAovBNoNG 6,7 ¥pdvia) OYETIKA UE ayyewkd emelcodio peilovog onpociog (AEMY),
opiletanr w¢ Bavamneopog XKN , un-Bavomneopo EM, dwdkacio otepaviaiog emavayysioong, un-
Bavatneopo 1 Bavatnedpo eykeoMkd eMEGOd10, 1 Sldtkacio TeEPLPEPIKNG emavayyeimong, o 12.064
acbevelg pe 10TopIKd EUEPAYUATOC LVOKOPIiov. Agv VINPEE ONUOVTIKY Sl0POPA GTN GLYVOTNTO TOV
AEME petoéd tov 2 opddav. Zyppactotivy 20 mg (n = 1.553, 25,7 %) évavt cyPaoctotivig 80 mg
(n=1.477, 24,5 %); RR 0,94, 95% CI: 0,88 éw¢ 1,01. H andrivtn dagopd oyetikd pe v LDL-C
petacd Tmv 600 opddmv Katd v didpketa tng peréne frrav 0,35 £ 0,01 mmol/L.

Ta mpopid acpdielag Nty Topouoln petald tov 2 ouddmv Bepomeiog KTOg TOVL OTL 1] GLYVOTNTA
poorndfewag Moy mepimov 1,0 % oe acbeveic mov €lafav Oepameio pe ocwPooctativiy 80 mg oe
ovykpion pe 0,02 % oe acbeveic mov élaPov Bepomeia pe cywPootativny 20 mg. Iepimov t0 Mo
QUTAV TOV TEPICTATIKOV HLOoTTabel0G Tapovstdodnke katd Tov mpdto xpovo Bepancioc. H cuyvotnta
poomdfelog Kot v dtdpkela Kabe emdpevov ypovov Bepaneiag rav tepimov 0,1%.

THpwrorwadic Yrepyolnotepolauio ko Lvvovaousvy Yreplimoouio,

e HEAETEG TTOL GLYKPIVOUV TNV OMOTEAEGUOTIKOTITA KOl 0o@AAEl0 TG opuPfactativng 10, 20, 40, kot
80 mg nuepnoimng oe aobeveig pe vaepyoAnoteporaipia, ot pécec pewwoelg ™ LDL-yoAnotepoing ftov
30, 38, 41, ko 47 %, avtictoiywe. Xe peréteg oe acbeveic pe cuvdvaouévn (LK) vrepAmdonpio pe
oyPaoctativi) 40 mg ko1 80 mg, o1 pEGEG HEIMGES TV TPryAvkepdimv ftav 28 ko 33 % (swovikd
@apuako: 2 %), avtiotoiymg, kat ot péceg avénoeig g HDL-yoAnotepding ftav 13 kot 16 % (swkovikd
Qappoako: 3 %), ovTIeTOLY®G.

Toudozpixog nlnBoouog

e ol SUmAY] —TOPAT, EAEYXOUEV LE EIKOVIKO QApUaKo HeAETN, 175 acBeveic (99 ayopia otadiov Tanner
II ko v ko 76 KopiTolo, IOV NTOV TOLAGYIGTOV Eval XPOVO HETA TNV gupnvopyn), nitkiog 10-17 etdv
(Léon nkio 14,letdv) pe etepoluyo owoyevny vaepyoinoteporopio. (heFH) toyonomomnnkov vo
AdPovv Oepomeio pe oyPactativi | eikovikd @dppoako yio 24 Bfdoudades (PBaowkn perét). Ta va
ovumeptn@hovy ot ueét amouthnke va. £xovv apykoéd eninedo LDL-C peta&h 160 ko 400 mg/dL ko
ToLAGYIoTOV évo, amd Tovg yoveig pe eminedo LDL-C >189 mg/dL. H d6omn g owPaoctotivng (pio gpopd
nuepnoing katd to Bpadv) frav 10 myg yio tig mpmdteg 8 gfdouddec, 20 Mg yia tig emdOuevec 8 fdoudosc,
kot 40 mg otn cuvéyelo. e pia enéktoor 24 efoopddwv, 144 acbevelg emiiéybnkav va cuveyicovv ™
Oepameio kon EAapav cyuPactativn 40 mg 1 etkovikd eapuoKo.

H owpaoctativn peiowoe onpoviikd to enimeda oto mAdopo towv LDL-C, TG, xor Apo B. Ta
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amoteAéopato TG EnéKtacng o€ 48 gfdopnddec NTav Guykpioe HE oLTA TOV TTapatnpnOnKav ot
Baowkr pekétn. Metd omd 24 efdopddeg Oepameiag, n pnéon tyun g LDL-C mov &iye Anebei rav
124,9 mg/dL (evpog 64,0-289,0 mg/dL) otnv opdda pe cpuPactativny 40 Mg oe chyKpion HE TV TR
207,8 mg/dL (evpog 128,0 - 334,0 mg/dL) otnv opdda. e EIKOVIKO @APLOKO.

Metd amo 24 gfdouadsc Oepaneiog pe oPoactativn (ue 66celg mov avénbnkay amd 10, 20 kot Emg
40mg nuepnoing kotd dwotuatoe 8 gfdonddmv), n oPoactativn peimoe v péon LDL-C katd
36,8% (ewovikd @dpuoko: 1,1% avénon amd v apywn tiun), Apo B katd 32,4% (sikovikd @appoko:
0,5%), 1o ) péon TN tov emmédov TG koatd 7,9% (euwovikd pappoko: 3,2%) kot adénoe ) péon tn
tov emmédwnv ™ HDL-C kotd 8,3% (skovikd @dpuako: 3,6%). Ot gvuepyeTikéc emOpAGELS TS XPNONG
pokpdg dapkelog g oPootativig o kapduyyslokd ovpBapota oto moudd pe heFH dev givan
YVOOTEC.

H aopdiela xon amotelespatikotnta 60cewmv mave and 40 mg nuepnoiong dev €xel pehetndel o moudid
pe etepoluyo owoyevn vrepyoinoteporonpio. H poxpdc didpretog amotelespatikotnto g Oepansiog pe
oypactativ Katd TV Todkn nAkio, 6t peinon g voonpdmTog Kot Ovymotdtntag Katd v eViAIK
Lo, dev &xel Texunpuwbei.

52  ®appuoxokiviTiKEG 1010TNTES

H owPactativn givor pio avevepydg AaKTovn, TOL Ypriyopa vOPoADETAL iN VIVO 6to avtictoro Pnra-
VOPO&Y 0&D, évav oyupd avacTtorén g HMG-CoA avaywydone. H vdpdiven Aapupdvel yodpa koupiog
oto Nrop. H éktacn g vopdiveng oto avOpamivo TAdoua givat ToAD apyn.

Ot gapuokokvntikég 1010tteg €yovv ektiunbel oe evilikec. Agv vrdpyovv Swbéoa dedopéva
QOPHUOKOKIYNTIKNG o€ moudid Ko Epnovce.

Anoppdenon
Ytov GvBpomo M cyPfoctativiy amoppo@ATal KOAG KOl VOIGTOTOL EKTEVH] OMEKKPIOT) TPMTNS S1000VL GTO

nrap. H anékkpion oto Amop eEaptdTon amd Ty Nratiki pon Tov aipotog. To fmop givat o TpoTapykds
YOPOG dpaong ¢ evepyod popenc. H dwbeocyotta tov B-udpodcuv 0EE0C OV CLGTNUOTIKY
KUKAOQOpia, HETE oo pio amd Tov GTOHNTOG Yoprynon cwPoctativig, Ppébnke otL givan Arydtepo and
5 % ¢ d6onG. H péytom cuykévipwon tmv evepydv avacTOAE®Y 0TO TAAGHO ETtTVYYAvETOL TTEPimov 1-
2 dpec puetd ) yopnynon g owPactotivig. Tavtdypovn Ayn TPoENC 0ev EnNPEACE TNV amoppdEnon.

H poppoxoximtiky tov amidv Kot ToAamiov d0cewv TG oyfactativig £0e1&e 0Tt dev mapovatdletat
GLGOMPELOT] TOV PUPUOKEVTIKOD TPOTOVTOG LETE 0td TOALOTAT docoroYia.

Koravopr
H déopevon g cyufactativig kot Tov gvepyod petafoAitn g pe mpoteiveg eivar > 95 %.

Amofoln
H oy pactativn eivan vrdootpope tov cuetiuatoc CYP3A4 (BAéne mapaypdeovg 4.3 ko 4.5 ). Ot kdprot

petafoiiteg g owPactativig oto avBponivo TAdGHo gival To B-uopodcu 0&H Kol TEGCEPIC EMTAEOV
evepyol petofoiritec. Katomy yoprynong and tov otopatog padievepyol oufoctativig otov avBpmmo,
13 % g podievépyelag amekkpidnke ota ovpa kot 60 % oo KOTpava eviog 96 wpmv. To m0G06Td TOL
ovaxTOnKe oto KOTPOVO OTOTEAEL TO QUTOPPOPNUEVO POPUOKEVTIKO TPOIOV 1GOSVVOLO LE OVTO TTOV
omekkpidnke ot Yo KaB®OC emiong LN OmMOPPOPNUEVO QUPLOKEVLTIKO TTpoidv. Katdmv evdopréPiog
éveong tov petafolitn Prita-vdpoy 0D, o ypdvog nuicelog Long fTav Kotd péco 6po 1,9 mpec. Kotd
uéco 6po povo 0,3 % g evoopAéProg doomng, IV, anekkpidnie oto 00p0L LE LOPPT UVAGTOAEDV.

To 0&0 ¢ oPactativng E1GEPYETAL EVEPYNTIKE GTO NTOTOKVTTAPO LEGH ToL petapopéa OATPLBL.

H owpaoctativny eivar éva vadotpopa tov petagopéa ekpong e Avlektikng otov Kapkivo tov
Moaoto0 [pwteivng (BCRP).

Eidwcoi thnBoouoi
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SLCO1B1 moivuopprouog

O @opeic tov aainiopopeov yovidiov SLCOLIB1 ¢.521T>C éyovv pkpdtepn SpactnploTnTO NG
OATP1BI1. H péon ékBeon (AUC) tov Pacikov evepyod petaforitn, tov o&éoc ¢ opactotivig
glvan 120 % oge @opeic tov etepoluymtikod (CT) tov C aAdnidpopeov kar 221 % e @opeic tov
ouoluymtikod (CC) og oyéon pe avtd tov acbevav mov £xovv tov mo ovyvd yovotvmo (TT). To
aAAnAdpopeo yovidlo C éxel ocvyvotnto 18% otov Evpomaikd mAnbvoud. Xe acbeveic pe
moAvpopeiopnd SLCOI1B1 vmdapyel kivovvog avénuévng €ékbeong oto o&0 g owpactativig, mov
umopel va 00 yNnoel o€ avénpévo kivouvo yia papdopvorvon (BAEre Tapdypapo 4.4).

5.3 IMpoxivikd dedopéva Y10 TNV A6QaLELQ

Bdoer ocvuPatikov  peretdov  oe (OO OYETIKG HE TNV QUPUOKOSUVOUIKT,  TOEKOTNTO
gmovolopuPavopevav 00cemv, YOVoToEIKOTNTO Kol KOUPKIVOYEVEST), OEV VTTAPYOLY GAAOL KiVOUVOL Y10,
Tov acfeviy amd O,TlL OVOUEVETOL BACEL TOV QOPUOKOAOYIKOD UNYoviopoV. Me Tig HEYIOTEG OVEKTEG
d0GELG TOGO GTOLG APOVPAIOVS OGO KOl OTO KOUVEALD, 1) SLUPacTOTiVI deV TpOoKAAESE Kapio UPpuikn
dvopoppia. Ko dev giye Kouio emidpacT GTN YOVIHOTNTO, GTNV OVOTOPAY®YIKY AETOLPYio 1 TNV
avantuén tov gpfpvov.

6. DOAPMAKEYTIKEX IIAHPO®OPIEX
6.1 Kotdroyog T®V eKOOY OV
[vpvag tov diokiov

Aoktoln povovdpu), Kuttapivn pikpokpuvotoriikn, Mayviclo oteatiko, Mayviolo 6TeoTiko,
BovtvAobdpo&uavicorn, AckopPikd o0&y, Kitpikd o&d povoidpiko.

Enucédoyn tov diokiov:
Yrpouerdoln, veporoln, titaviov dro&eidwo E 171 Cl 77891

6.2 AcvppoaroTnreg
Aev gpappoletat

6.3 Awapkero {ong
3xpovia

6.4 Idwitepeg mpoPUAGEES KaTa T GOAOEN TOV TPOTOVTOG
Na puAdoceton og Beppokpocio Teptfdriovrog (< 25°C)

6.5 ®@Oon Ko GVGTUTIKA TOV TEPLEKTY
Yvokevaocio blister amd PVC/PVDC kot aluminium foil. Ké6Oe blister mepiéyel 10 diokio kot
QEPEL TUTTOUEVO T YOPOKTNPIGTIKG TOV TPOTOVTOG KOl T YOPUKTNPIoTIKG TG TapTidoc. Kabe
kouti mepéyer 1 12 3 1 6 blisters, dniadn 10 4 20 1 30 71} 60 dokia avticToyyo Kot £val
@OAAO 0OMYIDV Y10, TOV ¥pNoTN. Mmopel vo unv KukAO@opoV OLEC 01 GLGKELOGCIES.

6.6 Idwitepeg mpopuAaSers amdppiyng
Kopio €101k1 vroyp<mon yio amodppiyn

7. Kéroyog g Gosriog kukiopopiog
LIBYTEC ®PAPMAKEYTIKH A.E
A. Knooiag 44, Monumental Plaza-Ktipio A
151 25 Mapovot
TnAi. 210 96 09 960
Da&. 210 96 38 438
email: info@libytec.gr

8. APIOMOX AAEIAY KYKAO®OPIAX
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9. HMEPOMHNIA T[PQTHX AAEIAY KYKAO®OPIAX /ANANEQXHX AAEIAX
KYKAO®OPIAX XTHN EAAAAA: 29 Nogufpiov 2007 / 28 defpovapiov 2013

10.. HMEPOMHNIA ANAGEQPHXHX TOY KEIMENOY: HH/MM/EEEE
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