MEPIAHYH TON XAPAKTHPIETIKOQN TOY IPOIONTOX



1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Lercadip 10 mg emikoAvppévo pe Aentd VUEVIO d1oKiaL.

2. IOIOTIKH KAI ITOXOTIKH XYNGEXH

Ka0e diokio mepiéyet 10 mg Agprovidurivin vopoyAmpiki mov avtiototyel oe 9,4 mg Aepkavidmivn.
"Exdoyo.:

Aoxtoln povovdpikn 30 mg.

Mo Tov mnpn katdAoyo v exdoywv, PA. Tapdypapo 6.1.

3. OPAPMAKOTEXNIKH MOP®H

Emwaloppévo pe Aemto vpévio diokio.

Kitpwo, otpoyyvrd, apeixupto d1okio, [LE SL0MPICTIKY YPOUUY oTn Hio Oy).

H Soymprotikn ypoppn xpnotpedel Ldvo yio vo dlevkoAvvel T Bpadon yio 1evkOAvven TG
KOTATOGNG KOl O)L Y10l TO S0y ®PIoHO o€ {6€C OOGELG.

4. KAINIKEX ITAHPO®OPIEX

4.1 OepanmevTikég gvogiterg

To Lercadip evdeikvuton yio tn Ogpaneio e Nmog £og pétplag Papvtntog wioradodc vréptaonc.
4.2 Aocoloyia Kol TPOTOS Yopynons

H cvvictdpevn 66om eivar 10 mg amd tov 6TOUATOG pict popd TNV NUEPL, TovAd)loTOoV 15 Aemtd mpwv
and ta yedpata. H d6on pmopel va avénbel ota 20 mg oavdAoyo pe TNV avIOmTOKPloN TOL KAOE
acBevi.

H mithomoinon g 06ong mpénet va eivan Pabpuaio, 6101t umopel va ypetactodv mepinov 2 gfdopades
Yo TNV ENITELEN TOV PEYIGTOV AVTIVTIEPTAGIKOD UMOTEAEGLLATOG.

Mepikd GTopo 1 LEEPTOCT] TOV OTOIMV OEV EAEYXETOL IKOVOTOUTIKA UE £V LOVO OVTIDAEPTUGIKO
PapuoKo, propotv va weeinbovv and v npoctnkn tov LERCADIP o1t Bepaneia pe gpappoxo wov
avaoTEAMAOVY TOLG B-adpevepylkodg vmodoyeic (atevoAdAn), dStovpntikd (vopoyAmpobealidn) 1
OVOOTOAEIC TOV HETOTPENTIKOD VDOV TNG AYYEI0TAGIVNG (KOTTOTTPIAN 1 EVOAQTPIAT)).

Ene1dn n kapmon d6onsc-avrondkpiong mapovcstdlel omdtoun avénon kail otabdepomnoleital o dOGELS
peta&y 20 kot 30 mg, dev avapévetol BEATIOON TG ATOTEAECUATIKOTNTOG e HEYAADTEPES OOGELS, EVM
pmopet va ovEnBovv ot avemBOuNTES EVEPYELEC.

Xpijon o6& nlikiouévovg: TapOAO TOV TO SEOOUEVA TNG QOPUUKOKIVITIKNAG KOl 1 KAMVIKY EUTEPia
delyvouv OTL dev amorTeiTon TPOSUPUOYN TNG NUEPNOLOG 0O60NC, Ba mpénel va dobei Waitepn Tpocoyn
Katd Vv évapén g Beponeiog oe NAKlIOUEVA dTOpA.

Xpijon o¢ maidia: dev vdpyeL EPTEPIO 0TO TOOLAL.

Xpijon oc acleveic ue veppiky § nroatiky ovemdprela: mPENEL vo, divetal Wwitepn mpocoyn odtav
apyilel n Bepaneia oe aoBevelg e N0 EOG PETPLOL VEQPIKT] 1] NTOTIKN OVETAPKELN. AV Kal 1) GuviOng
ouVIeTOUEVN 0O0T UTOPEL VoL Elval aVEKT amd AVTEG TIG Opddeg achevav, 1 avénon tg doong og 20
mg nuepnoing Bo mpémel va yiveron pe oAl tpocoyn. H aviwmepraocwkrn dpdon pmopet va avénbel



o€ aobevelg pe NIoTIKY oVETAPKELN Kot GUVETMG Oa mpénet va e&etachel Tpocappoyn g d6omngG.
To LERCADIP dev gvdeikvotal yio yxpnon og acbeveig pe coPapr] nmatikn avendpkelo 1 o€ aodeveic
ue coPapn veppikn avendapkelo (GFR < 30 ml/min).

4.3 Avtevoeilelg

. YrmepevaioOnoioa ot OpacTIK) OVGI0  «VOPOYAMPIKN  AEPKAVIOITIVIY), G©E
omoladNmote SwdPoTLPLOIVY 1 OTOLOOMTOTE £KOOYO TOL PAPLAKOV.

. Konon kot yadovyio (BA. 4.6).

. Y yuvaikeg mov Ppiokovrol o NAKIo avomapoymyne, EKTOC Kot av yivetal ypnon
OTOTELEGLLATIKNG OVTIGUAANYTG.

. Amoepoén tov ympov eEmHNcE®S TNG aPLoTEPTIC KOIMOG.

. SVUQOPNTIKN KAPSLOKT OVETAPKELD TTOL gV avTipeTOmTileTal pe Oepameia.

. Aoctafn ombayym.

. YoBapn veQpiKn 1 NTATIKY OVETAPKELXL.

. Evtog 1 punvog petd amd Epopaypo Tov pookopdiov.

. Tavtdypovn yopriynon tov LERCADIP pe

= oywpovc avactoAeig tov CYP3A4 (BA. 4.5),
= kvKhoomopivn (BA. 4.5),
= youd ykpémepout (PA. 4.5).

4.4 E101kéc mpog1d60omon)oeig Kot TPoPUAAEELS KOTA TN Yprion

[Ipénel va divetan Wiaitepn mpocoyn 6tav ypnoponoteitar to LERCADIP og acBeveic pe odvopopo
vooouvtog eAeBoxopupov (edv dev vrapyel PnuatoddTng). Av kKot ot opoSVVOUIKES EAEYXOLEVEG
peAéteg Oev mapovsiocay PAAPN TG KOIMOKNG Agttovpyiag, Tpémel va divetal 1 0€0VG0 TPOGOY O
acOeveic pe dvoeltovpyio ¢ aplotepng kowkiag ¢ kapddg (LV). 'Exel mpotabel 6t1 opiopéveg
dwdpomupdives Ppayeiog dpaong pmopel va oyetiCovior pe avénuévo kopdlayyelokd Kivovvo oe
acBeveic pe woyopikn Kapdondbela. Av kot 1o LERCADIP givar pakpdg dpdong, amatteitor Tpocoyn
KaTA TN P01 TOL O€ TETOLOLS aohEVEIS.

Opiopéveg dwdpomvpdiveg umopel va TPOKAAEGOVY OTAVIA. TPOKAPSI0 GAyoc 1 otnOdyyn. IloAv
onavio. 0oBeveig Le 16TOPIKO oTNOAYYNG UTOPEL VA TOPOVGLAGOVY OLENUEV GUYVOTNTO, OLAPKELL 1|
GoPapoTNTOL OVTOV TOV EMEC0diV. MTOopel VO TOPOLGLUGTOVYV  UELOVOUEVEC TEPUTTMOELG
EUEPAYLATOC TOV pvokopdiov (PA. 4.8).

Xprion o¢ acOsveis ue veppiky 1§ nratiky avemdpkela: TPENEL vo diveton Wdaitepn mpocoyy otov
apyilel n Bepaneio oe aoBevelg e MO EMG HETPLOL VEQPIKT] 1) NTTOTIKT AVETAPKELN. AV KOl 1] GLVIONG
GLVIGTOUEVN 006 UTTOPEL VoL Elval aveKT amd aVTEC TIG opuddeg achevav, 1 avénon g do6ong oe 20
mg nuepnoimg mpénet va yivetal pe ToAAN wpocoyn. H avtivneptacikn opdon pmopet va avénbei oe
acBeveic pe nratikn avendpkelo kol cuven®g Oa mpémel va peretn el Tpooappoyn g d6oNG.

To LERCADIP d¢ cuviotdral yio xpnor o€ acbeveig pe cofapn nratikn avendpkelo 1 o€ acbeveig pe
cofapn veppikn averdpkela (GFR < 30 ml/min) (BA. 4.2).

To oAkodA mpémel vo amoPebyeTal Yioti pmopel va evioyOOEL TN OpAcT TOV OYYELOOUCTAATIKMY
AVTIVTEPTAGIKAOV Qappikov (BA. 4.5).

Enayoyeig tov CYP3A4 6nw¢ aviiemnmrikd (m.y. @owvotoivn, KapPapalenivn) kot 1 proapmikivy
UTopel Vo, PEWOGOLY To eMImeda TNG AEPKAVIOITIVIG OTO TAAGUHO Kol ®¢ €K TOVLTOL 1M OpACN TNG

Aeproavidumivng pmopet va gtvan LikpoTepT o€ oxéon e v avapevouevn (BA. 4.5).

1 dwokio mepiéyel 30 mg Aaxtdln kol g ek ToHTOL Ogv TPEmel va yopnyeitar o€ acbeveig pe
avendpkelo Lapp Aaktdong, yoroktolatpio 1 cOvdpopo dvcamoppdenong yAvkolng/yoraktolng.

4.5 AlAiemopdaoels pe GAlo QUPUUKEVTIKA TPOIOVTO KOL AALES POPPES AANAETIOPAOG

Meréteg aAlniemdpdoemv £xovv Tpayuatomombel povo og evilikeg,



H Aepravidumivn etvar yvootd 6t petofolriletar péom tov evivpov CYP3A4 ko ¢ ek tovTOL
avaotoheic Ko emaymyeic tov CYP3A4 yopnyoduevolr mapdiinia pmopel vo emdpdcovv otov
petafolopd Kot TNV AmEKKPLoT TG AEPKAVIOITIVIG.

H tovtoypovn yopriynon tov LERCADIP pe avactoAeic tov CYP3A4 (my. xetokovalOAn,
rtpakovaloAn, prtovafipn, epvBpopvkivn, tpoieavdopvkivn) tpénet va amopevyetat (BA. 4.3).

Mo perétn aAdnAemidopaong pe ketokovaloAn, évav oyvpd avoactoréo tov CYP3A4, £deiée
a&loonpeiot avénon Tov emmrédmv g Aeprovidimivng oto TAdopa (15 eopég avénon e AUC ko
8 popég avénon g C__ yio t0 evovtiopepé S-Aepravidumivn).

H xvichoomopivn ko n Aepkavidurivn dev mpénet va cuyyopnyodvtot (BA. 4.3).

Hopoamphbnke oavénon tov emmédov oto TAGCHO TOCO NG AepKovidwmivng O6c0 Kol NG
KUKAOGTOPIVIG KATA TN cLYYOoPYNoN Tovs. Mia peAétn o véoug vylelc eBelovTéc £de1Ee OTL OTOV 1)
KukAoomopivn yopnynOnke 3 dpeg petd t Aqyn ¢ AepKavidimivng, ta emineda TG AepKavVIOTivig
o10 TAdopa dev petePannoav, eved n AUC ¢ xukhoonopivng avéndnke katd 27 %. Ev tovtoig, n
ovyyopnynon tov LERCADIP pe kvkioomopivn npokdiece Katd 3 opéc adENoN TV EMMES®OV TNG
Aepravidmivng 6to TAdopa kKot kKot 21 % avénon e AUC g kukhoomopivig.

H Aepxavidunivn dev mpémel va Aappdaveta pe youod ykpémepovut (BA. 4.3).

Onwg ko pe dAdeg Owdpomvupdivec, M Aepkavidimiviy elvar gvaicOntn otV OvVAGTOA TOL
UETAPOAOUOD TNG OO YVUO YKPEMPPOLT, HE OTOTEAEGUO TNV aOENON TNG GLOGTNUOTIKAG TNG
S1o0eoUOTNTAG KO TG VTOTAGIKNAG TNG dpdong.

Koatéd 1t ovyyopnynon tg oe 66on 20 mg pe pudaloAdun omd Tov GTONATOS & MMKIMUEVOLS
ebelovtég, n amoppdenon g Aepkaviowmiviig avénbnke (mepimov katd 40 %) ko1 o pvOudS g
anoppoéenong pewwdnke (o t_ - emPpaddvinke and 1,75 oe 3 dpeg). Ot GuykeVIp®OOEG NG
pdaloAdpng dev petefantnoay.

Amarteitar mpocoyn 6tav 1o LERCADIP yopnyeitat tavtdypova pe dAlo vrootpopate tov CYP3A4,
OmmG TEPPEVOSIVN, aoTeUILOAN, avTioppuOpkd Taéng 111 dnwe apmdapdvn, Kvidivn.

Xoyypovn yopnynon tov LERCADIP pe emaymyeis tov CYP3A4, omog avtieminmrucd (m.y.
eawvutoivn, KapPapalenivn) Kot proopmikivr, TpEReL vo YIVETaL e TPOCOYN EMELDN 1) AVTIVTEPTUGIKN
dpdion umopei va glottbel kot 1 7ieon Tov aipoTog TPEMEL va EAEYYETOL GLYVOTEPA atd OTL GLVHOWC.

Katd m ovyyopnynon tov LERCADIP pe petonpoidin, B-avactoréa mov amekkpivetatl Kupiwg ond
0 Nmop, N ProdafeciudTNTa TG UETOTPOAOANG Oev petafAndnke, evd avti g Agproavidurivng
pelmdnke kot 50%. Avti 1 dpdon umopei va opeileton ot HEI®OT TG NTOTIKNAG OUOTIKAG PO TOV
TPOKANONKe 0md TOVg B-0VOGTOAEIG KOl MG €K TOVTOL UTOPEL VO TAPOVCIUGTEL KOl U GAAL PAPLLOKOL
avtng ¢ Katnyopiag. Katd cvvémeia m Aepkaviowmivn umopel vo yopnynbeil pe acedieio pe p-
AOPEVEPYIKOVG AVAGTOAEIC, AAAG pmopel va, amartnOel avticTtoyn Tpocaproyn g 0001G.

Mo perémn aArnienidpaong pe erlovoetivny (évav avaoctoréa tov CYP2D6 kan tov CYP3A4), mov
€ywve og eBglovtég nhkiag 65 £ 7 etov (uéon TN £ tomkng andkiong (sd)), dev €dei&e KhMvikd
GLOYETILOUEVT] ALY OTN QOPUOKOKIVITIKY TNG AEPKAVIOUTIVIG.

H ovyyopnynon ocwetdivng 800 mg v nuépa dev mpokarel onuavtikés oAAayEG otTo eminedo TG
Aepkovidimiviig oto mAAGpa, OAAG amoiteitol mPocoyn oe vynAotepeg 00GeELS, Aol pmopel va
avénBovv 1 ProdiabectudTrTa Kot 1) VTOTAGIKH Opaon TNG AEPKOVISUTIVIG.

XOyypovn yopnynon 20 mg Aepxkovidutivig oe acBevelc mov vrokevton o ypovia Bepameio pe B-
methyldigoxin, dev mapovcioce kopio QOpHOKOKIVNTIKY OAANAemiOpacn. Yyielg ebBeroviég oe
KATAoTOOT VNoTelng, GTOVG omoiovg yopnynOnke dryo&ivn petd amd Aqyn 20 mg Aeprovidmivig,
nopovsiacav péon avénon katd 33 % g C_ g dryosivng, evod 1 AUC ko 1 veppikn kdOapon Sev
emmpedomkay onpaviikd. Ot acBeveig mov Aapfdavouv cuyypdvmg dryo&ivny pénetl va Ppikovtal og
GTEVH KAMVIKT TapoKoA0HONGN Yo TNV TUYXOV EUPAVIOT) CUUTTOUATOV TOEIKOTNTOG 0t TN dtryosivn.



Otav cuyyopnynonke kot emavainymn d6on 20 mg LERCADIP pe 40 mg cwPoctotivng, 1 AUC g
Aepraviduivng dev petafindnke onuavtucd, eved 1 AUC g owPaoctativig avénnke xatd 56% Kot
exelvn tov evepyol petaforitn B-hydroxyacid xatd 28%. Eivor aniBovo avtég or alrayég va €xovv
KAkl onpocio. Aev avapéveror aAAnAenidpacr otov 1 Aepkavidurivr yopnyndel to mpmi kot M
ofactativn to Ppddv, 6TMS EVOEIKVLTAL YU QVTO TO PAPLLOKO.

H ovyyopiynon 20 mg Aepkavidurivng o€ vyieic eBelovtég o€ KatdoTaon vnoteiag, o€ HeTERore T
POPUOKOKIVITIKN TNG Papeapivng.

To LERCADIP yopnynOnke pe acpdieto pe 6100pnTikd Kot avaotoieig tov MEA.

To aAkoOA mpémel vo. amoeevyeTol yloti pmopel va eVioyOoeL TN Opdomn TV oyYELOOCTOATIKMV
OVTITEPTAGIKAOV Qappakov (BA. 4.4).

4.6 Kinon kot yorovyia

Ta dedopéva, yror T Aeprovidurivn dev mapEyovy eVOEIEELS TEPATOYOVOL OpACNC O ApOLPAiOLS Kot
KOUVEMO KOl OEV TOPEUTOSIGTNKE 1) AELTOVPYiO AVOmTApUY®YNG TV apovpainy. Qotdco, ENEDN OV
VIAPYEL KAMVIKT| gumelpio pe tn Aepkavidutivi) Katd tn Stdpkelo Tng KONoNG Kot NG yolovyiog Kot
eneldn aAleg drwdpomupdiveg Ppédnkay va Exovv tepatoydvo emidpaom oe (da, 10 LERCADIP dev
MPEMEL VO YOPMYELTAL KATA TN OpKE TNG KUNoNng N o€ yuvaikeg mov Ppiockovion oe mAkio
AVOTOPUYWYNS, EKTOG EAV YIVETOL YPTOT ATMOTEAECUATIKOV OVTIGCUAANTTIKOV HEGMV.

Eneidn n Aepkoavidutivn glvar oyupd MmoeiAn ovcio, pmopel vo eKKPIVETOL GTO UNTPIKO YAAOL.
Emouévamg, de Ba mpémer vo yopnyeital oe untépeg mov OnAalovv ta Ppéen Touc.

4.7 Emodpdosis oty IKavéTTa 00117101)G KOL (EPIGHOD UNYAVAV

H vk eumepioa pe Agpkavioumivny degiyvel 0tL 10 @dpuoko eivar omifavo vo emnpedost v
KOvVOTNTO TOV 0eBevr va odnyel 1 va yepiletor punyovéc. Qotdco, Bo mpénel va divetan 1dtaitepn
TPOGOYN EMEWN Umopel va Tapovstootel (AN, advvapio, KOTOON Ko, TO GTAVL, VITVNAL.

4.8 AvemOOunTeg evépysieg
[Tepimov 1,8% twv acbevdv mov ELafav T0 APLOKO TOPOVCINcE OVETIBOUNTEG EVEPYELES.

2TOV KOTOTEPM TIVOKO AVOPEPETAL 1] CLYVOTNTO TOV AVETIOVUNTOV EVEPYELDV, TOVAGYLGTOV TOV
TOOVAHS GUGYETILOUEVOV, OLAOOTOMUEVAOV KOTA KATNYOPio OPYOVIKOD GUGTHLOTOS GOUP®VOL LE TN
Baon dedopuévaov MedDRA Kot KOTOTaGGOUEV®Y KATO cuYvOTNTe (A0LVAOELS, GTAVIES).

Onwg eaivetol otov mivaka, ol mo cvyva epeoviiopeves avemBOUNTEG EVEPYEIEG GE EAEYYOMEVEG
KMviKég peléteg elvan kepaiadyio, CoAn, mepupepucd oidnpa, tayvkoapdica, aicOnuo moipdv, EEaym,
kd0e pia mapoatnpovpevn oe Ayodtepo and 1% tov acbevov.

Koatmyopia opyavikod cuotiuatog katd | Zvyvotnto [Ipotipodpevog 6pog
MedDRA
AwTapayég TOL 0VOGOTOINTIKOD [ToAd omdvieg (<1/10.000) vrepevoicnocio
GLGTNLOTOG
Poylatprokéc drotapayEc Ymévieg (>1/10.000 <1/1.000) VITVNAiQ
AwTopay£g TOL VELPIKOD GUGTNUATOG Oyt ouyvéc (>1/1.000 <1/100) kepaAaAyia, (aAn
Koapdiakég datapoyés Yrdvieg (>1/10.000 <1/1.000) om0dyyn

Oyt ovuyvéc (=1/1.000 <1/100) Tayvkapdio

aioOnuo ToApuGV

Ayyelakég dratapoyég Oyt ouyvéc (>1/1.000 <1/100) E€aym

[ToAd ormaviec (<1/10.000) OLYKOTN
AwTopay€g TOL YOOTPEVTEPIKOD Yravieg (=1/10.000 <1/1.000) vavtia, dvoreyia,
GLUGTNUOTOG d1lppota, EXYAGTPLO




GAyoc, éuetog

AwTopay€g ToL SEPHOTOG KOl TOL Yrdvieg (>1/10.000 <1/1.000) e&avonua
VT0OOPLOV 1GTOV
AWTOpayEG TOL PLVOCKEAETIKO Yrdvieg (>1/10.000 <1/1.000) pookyio
GUGTNHOTOC, TOV GUVOETIKOV 16TOV KoL
TOV 0GTOV
ATopayEG TOV VEQPOV KOL TOV Yrdvieg (>1/10.000 <1/1.000) ToAvovpio
0VPOPOP®V 0dDV
I'evikéc drotapayéc kot kataotdoeis g | Oyt ovyvég (=1/1.000 <1/100) TEPLPEPTKO oidM UL
0800 YopMyNong

Yrdvieg (>1/10.000 <1/1.000) e€acbévion, kdmwon

Amd T peteykprtikn eumepion amd ovbopunteg ovapopég ot KATmOl avemBounteg evépyeleg
avagéptnkav ToAd ondvia (<1/10.000): vrepmiacio TV 0OAWOV, OVOSTPEYILEG QVENCELS GTA EMITEIN
TOV NTATIKAOV TPOVSOUIVOCOV GTOV 0p0, LTOTOGCT), GLYVOLPIA Kol BmPaKiKO dAyog.

Opiopéveg dwdpomvpldiveg Pmopel va TPOKaAEGOLY OTAvVia TPOoKAPSlo dAyoc 1 otnbayyn. IloAv
omavio. aoeveic Ue 16TopIKO oTNOAYYNG UTOPEL VA TOPOVGLAGOVY oLéENUEVN Ly vOTTA, OLAPKELL 1|
cofupdnTa aVT®V TV enclcodinyv. Mmopel vo TOPOLGLOGTOOV UEUOVOUEVEC TEPUTTOGCELS
EUPPAYLOTOG TOV pvokapdiov.

H Aeprovidimivn 6e @aiveton vo emnpedler ta enimeda g YALKOLNG ot0 aipa M to enimedo TV
Mmdiov 6Tov opd.

4.9 Ynepoocoroyia

ATo TV peTEYKPITIKN gUmEIpia, Exovv avapepbel Tpelg mepimtdoelg vrepdocoroyiag (150 mg, 280 mg
xat 800 mg Aepkavidurivng avtiotoyya, EAEONCAY GE ANOTEPQ AVTOKTOVING).

AoGoLOYIKO Inueio/Zopntodpota AvTipetonion 'Expaon
eminedo
150 mg Yrvniia Taotpkn TAvon Avappwoon
+ ampocdidploTn Evepyog avBpaxog
TOGOTINTO, AAKOOA
280 mg + 5,6 mg Koapdroyevéc ook YymAég 00GELg KOTEYOLOULVDV. Avappwon
po&ovidivn YoBapn wyoio Tov dovpooeuion
Huokapdiov Aoxtoditido
‘Hma veppikn avendpkewo | Tlapeviepikd oyKmTikd TAGGLOTOG
800 mg "Epeon Evepyog avOpaxog Avéppwon
Yroétaon Kobaptika
Nromapivn evoopieBing

Onwc kol pe dAheg dtwdpomupidiveg, 1 yopnynon LILEPPOAIKNIG 0OCNG OVAUEVETOL OTL UTOPEL Vo
TPOKAAEGEL PEYOAN TEPLPEPIKT AYYELOOIOLGTOAN LUE EVTOVI] VITOTOOT] KOl OVTOVOKANGTIKY TO(LKOPJiaL.
Ye mepintowon coPoapng vwotaons, Ppadvkapdiog Kol OTOAENS TOV 0lcONcE®VY, 1 KOPOLOYYELOKT
vrootpiEn umopel va avel yprioiun, pe evooAéPia yoprynon atpomivig yo ™ Bpadvkapdia.

Aoppavovtog vmdyr TV TOPOTETAUEVT] PUPLOKOLOYIKT dpdor TG Aepkavidumivng, efvarl onpavTiko
vo TapaKolovdeital 1 KapdloyyeloKn KOTAGTAOT TV achevdv mov maipvouv vepPfoiiky doon eni 24
mpeg TOLVAGYIoTOV. Agv vITdpyovv TAnpopopieg Yo TNV aio ¢ apokdOapong. Emeldn to @appako
glvar woyvpd Mmoo, To emimedo oTo TAGOUA €ival TOAD WOOVOV Vo, PNV OTOTEAOVV OGQOAEC
KPUMplo ywoo Tn Oudpkel ¢ emkivouvng meptdodov kot 1 orpokdbopon pmopel va pnv eivon
OMTOTEAEGLLOLTIKY].

S. OPAPMAKOAOTITKEX IAIOTHTEX

5.1 DoppoKodVVOIIKES 1010TNTEG




Doppokobeparevtikn katnyopia: [Hapdywya Stwdpomvpdvav.
Kwdwog ATC: CO8CAIL3

H Aepxavidimivn gival évog ovioy@vioTg tov acPectiov, ¢ ouddag TV Studpomupldvmy Kot
avaoTEAAEL TN StapeuPpavikn €i60d0 Tov acBecTion 6Ta KOTTOPA TOV HLOKAPIIOL Kot To Agior [UiKd
KotTopa TV ayyesiov. O pUNYOVIGHOS TNG OVIWREPTUCGIKNG TNG Opdong ogeileTonl oe po Gpeom
YOAOPOTIKY EMIOPAOT] OTA AglD HVTKA KOTTOPO TOV AYYEIOV, LELOVOVTAG £TOL TIG OAIKEG TEPLPEPIKES
avtiotdoels. Ilopd 1o pikpd ypoévo muicewng Cong oto mAdopa, 1 Aspkovidumivn epeovilel
TOPOATETOUEVT] OVTIVTEPTOAGIKTY OpAcT AOY® TOL VYNAOD GLVTEAESTH OEGLEVONG €L TNG KVLTTOPIKNG
ueuPpavng kol otepeitar  apvnTikKng  wotpomng opdong efaitiag ™G LVYNANG  OYYEWOKNC
EKAEKTIKOTNTOG.

Eneidn n ayyeodwotorn mov mpokaiel 1o LERCADIP emépyeton Pabuiaia, ondvia mopotnpnonke
oeio vTOTOON pPE AVOKAOOTIKT TOXVKOPSi0 GE VITEPTACIKOVE aoheVeic.

Onwg ko otig 1,4 dwdpomupdiveg mov mepiéyovv 610 Uopd 10vg évo acvupetpo dropo C, m
OVTITEPTUCIKT OpAom TG Aepkavidumivig opeiletar kupimg oto (S)-gvavTiopepés .

Emmpdcheta tov KAvikedv peketdv mov €ywvav yio v emiPefoinon tov Oepamevtikdv gvdeifemv,
U0 EMUTAEOV LIKPT], LN EAEYYXOUEVT] dALG TuyouoTomuéVn LeAétn o€ aoBevelg pe cofapn véptacn (
HEST T KO 1] TUTKT aTOKALGT TG SIGTOAIKNG apTnplakng tieong nrav 114,5 + 3,7 mmHg), £6e1ée
0Tl M apTNpLoKY| Tieon opaionomOnke oto 40% TV 25 acbevav ctovg omoiovg yopnyndnke epdmal
d0om 20 mg LERCADIP nuepnociong ka1 610 56% tov 25 aclevov otovg omoiovg yopnyndnke d6on
10 mg LERCADIP 800 @opéc tnv nuépa. e pio SImAN-TOQAN, TUYOLOTOMUEVT KO EAEYYOUEVT UE
EIKOVIKO QPapuHoKko HeAETN o€ aoBevelc pe pepovouévn ocvotoitkn vréptacn to LERCADIP ftav
OTOTELEGUATIKO GTN UEIWOT TNG GLGTOMKNG APTNPLOKNG Tieong and péceg apykég Tiuég 172,6 £ 5,6
mmHg ce 140,2 + 8,7 mmHg.

5.2 D upPoKOKIVITIKES 1O10TNTES

Amoppopnon:

To LERCADIP amoppo@drtor mAnpmg petd v and tov otopatog yopnynon 10 éog 20 mg kot
péytotn ovykévipmon oto madopa 3,30 ng/ml + 2,09 s.d. (tvmkn andxion) kot 7,66 ng/ml £ 5,90
s.d. avtioTotya, emtuyydveral tepimov 1,5 pe 3 dpeg petd ™ yoprynomn g doonc.

Ta dV0 evavtiopepn Tng AEPKAVIOITIVIIG £YOLV TAPOUOI0 PUPUOKOKIVITIKO TPOPIA: 0 YpOVOG
eMITEVENG TNG HEYIGTNG GLUYKEVIPMOONG 0T0 TAAGHA tval o 1810, 1 HEYIOTN CLYKEVIPMGT GTO TAGGLLO
ka1 1 AUC eival, kotd péco 6po, 1,2 eopég vymAdtepeg yuo 1o (S)-evavtiopepés Kot 1 numepiodog
AmEKKPIONG TOV dVO EVOVTIONEPOV £ivar 0 1010¢. Xe cuvBnkeg "in vivo" dev mapatnpnnke petatpony
TOV €VOG EVOVTIOUEPOVG GTO GANO.

E&mtiag Tov vyniot petaforiopod Tpdtng d10dov, 1 amdAvT Prodiabeoiudtra Tov and Tov
otopartog yopnyovpevov LERCADIP og acfeveic mov Aapfdvovv to pdpuaxo poli pe tpoen givot
nepimov 10%, av kot peidveral oto 1/3 6tav yopnyeitar oeg vyieic eerovtég oe cuvinkeg vnoteiog.

H dwBecipotto g Aepravidimivig LeTE TV a0 TOv GTOHATOG XopNynomn avéavetal katd 4 eopég
otav 10 LERCADIP Aapfaveton €mg kot 2 dpeg Petd amd €va, yeOUo VYNANG TEPIEKTIKOTNTOC OF
Mnopd. Eropévmg, 1o LERCADIP npénet va Aapfdvetot pv omd to yevLota.

Karavoun:

H xatavopr] and to TAAGLO GTOVG 1GTOVG Kot ToL Opyava vl YpHyopn Kot EKTETOUEVT.

O Babuog déopevong g Aepkavidurivig and TIC TpOTEiveG ToL mAdouatog vrepPaivel o 98%.
Eneidn ta eninedo tov npoteivov 610 mAdoua gival petopéve otoug acbevelg pe cofapn veppikn M
NTATIKN AvendpKeLd, TO EAEVDEPO KAAGLLO TOV PapUAKOL propel va avénbet.

Biouerorporny:

To LERCADIP vegictatar ektetopévo petaforioud amdé 1o CYP 3A4. To untpikd @dppoko dev
Bpébnie ota obpa 1 ota KOTpava. Metatpénetal Kupimg oe adpaveig petapoiriteg kKot to 50% mepinov
NG 060NC OmeEKKPiveTal Ue Ta 0VPaL.



"In vitro" mEPAUATE LE PKPOCOUATIO AvOPOTIVEOV NIATIKOV KOTTAp®V £6e1&ay OTL 1 AgpKovidimivn
mapovctdlel Kamowo Pabuo avactong tov CYP3A4 ko CYP2D6, oe cuykevipmoels 160 kot 40
POPES, aVTIoTOLYO, VYNAOTEPESG OO TIG LEYIOTES CLUYKEVIPDOGELS OTO TAUCLLO TTOV ETLTVYYAVOVTOL LETE
a6 06on Tev 20 mg.

EminpocOeta, peréteg aAAnienidpacone otov avOpmmo £dei&av 0Tt 1 Aeprovidutivn dev petafailel ta
enineda 610 TAAGHA TNG MSAloAAUNG, TumkoD vrooTpodatog Tov CYP3A4, | ™¢ petompoAdAng,
Tumkov vVrootpopatog Tov CYP2D6. Enopévac, dev avapévetal avaotoin g PlOopETaTpong Twv
ooapudkev mov petafoiifovrar amd to CYP3A4 wor CYP2D6, efoutiog tov LERCADIP og
OepomevtiKéc dOoELC.

Amoucrxpvvoy:

OvotlaoTikd 1 amopdkpovven yivetor pe fropetaTpomn.

H péon tedin nuumepiodog Lmng €xel vmoroyiobel oe 8—10 mpeg ko 1 Oegpamevtikn dpdor dapkei 24
opeg, AOY® NG LYNANG g Oéopevong amd To Amid TG pepPpdvng. Asgv mapotnpnOnke
GLGOMPEVOT UETA OO EMAVEIALUEVT] YOPYNON.

TIpoyyarotnyro/My-ypoyyurotnro.:

To emineda g Aepkavidumiving oto mAAoUE HETE OmO TNV amd TOL OTOHOTOS YOPNYNOT| TOL
LERCADIP dev givar euBéwc avaroya pe ) docoloyio (UN YPOUUIK KvnTikn). Metd ™ yoprynon
10, 20 11 40 mg, n avoroyio TOV UEYIGTOV GLUYKEVIPMGE®MV OV TAPUTNPNONKAY 610 TAAGH NTOV
1:3:8, ka1 0 AdY0og TV TEPLOYDOV KAT® OO TNV KOUTOAN GUYKEVIP®ONG OTO TAGCHUO GE GLVAPTNON
pog 10 ¥povo Mrav 1:4:18, vrodeikvoovtag Pabuiaio Kopeoud Tov peTABOACUOD TPMOTNG d1OS0V.
Avoroywg, ) dbeciudtnTa avnéavetol pe v avénon g 60coAoyiog.

Xoapoxtnpiotixa o 0.00eveig:

e nAKiopévoug acbeveic Kot e ao0eveic e Na £0¢ LETPLO VEQPIKT AVETAPKELD 1 NTTLOL £ PETPLAL
NTOTIKN OVETAPKELD, 1 PAPUOKOKIVITIKE GUUTEPLPOPA TNG AEPKOVIOITIVIG NTav 1 1010l e €KElv TTOL
mopotnpnnke oto yevikd delypo acbevov: otovg acbeveic pe cofapn VEQPIK OVETAPKELD 1
a0BEVEIG TOV VITOKEWVTAL GE ALOSIOAMGN, TO eXimeda TOV Pappdkov NTav vyniotepa (nepimov 70%).
Ye aobeveig pe pérpa €og cofopr] NIOTIKN OVERAPKEIN, 1 GLOTNUHOTIKY ProdbesudTnTa g
Aepkovidumivng mlavov va  av&dvetar, 0Qoy TO QOPUOKO KOVOVIKO VOIOTOTOL EKTETOUEVO
petaforiopd 6To fmap.

5.3 [poxivikd dedopéva Yo TNV 0.6QALELN

Ta pn xhvikd oedopévo dev amokoAvmtovy dwaitepo Kivovvo yo tov dvBpomo pe Pdon Tig
oLUPOTIKEG UEAETEC (QOPUOKOAOYIKNG OoQAAElng, TOEKOTNTAG ETAVOALOUBAVOUEV®DY  OOGEWMYV,
YOVOTOEIKOTNTOG, EVOEXOUEVNC KAPKIVOYOVOL dpAoNC, TOEIKOTNTOC GTNV AVOTAPOYDYIKT KOVOTITA.

Melétec @apUAKOAOYIKNG ac@dielag oe (ma dev €0e1&av Kapio emidpacn 61O aVTOVOUO VELPLKO
cUOTNHE, TO KEVIPWKO VELPIKO GUOTNHO 1) TN YOOTPEVIEPIKN Aettovpyio Katd TN Yopnynon
OVTIVTEPTUAGIKAOV OOGEWDV.

O1 emdpdoeic Tov moponPHONKAY GE LAKPOYPOVIEG LEAETEC GE aPOVPOIOVE Kot GKOAOVS, oyeTilovTay
dpeco M EUUECH UE TIG YVOOTEG EMIOPACELS LVYNAGDV OOCEDV 10XVPp®V ovioy®vioTdv tov Ca,
AVTOVOKADVTOG KUPImG VITEPPOAIKT] PAPLOKOSVVOLLKT dPAGT).

H Aepkavidunivn dev NTov Yovidlotodikn kol dgv Topovciace eVOEIEELS KIVOUVOL KOPKIVOYEVEST|G.

H yovipdmnta Kot 1 yeEVIKN avomopoy®yiKn AELITOLPYio. GTOVG apoLPAiong OeV EMNPEACTNKE OO TN
Oepomeio pe Aepkavidumivn.

Agv vmpéav evdeiéelg tepatoydvoy emidpacng o€ apovpoiovg Kot KovvéEMa. Qotdco, S0CELg
Aepkoviowmivng oe vynAd eminedo mpoKAAEsav TPOPANUATO O OpOovLPOiOLE TPV KOl WHETE TNV
€REVUTELOT TOL WopPiov ot PTPa KBNS Kot apyn avamtuén Tov gpfpvov.



Otoav 1 vopoyrwpikn Aeprovidumivn xopnyndnke oe vymiéc 00GELG KATA TN SépKeLD TOV TOKETOV (12
mg avé KIAO coUTKoD PApovg Nuepncing), Tpokdiecs duoTtokia.

H xotavoun g Aeprovidumivng ka/f tov HETAPOAITOV TG GTO KLOPOPOVUVTH (MO KoL 1) OTEKKPIOT
TOVC GTO UNTPIKO YAAQ Ogv £xovv gpguvnBet.

Ov petoforiteg dev &povv oaloroynfel Eeyopiotd oT1g peAETEG TOEWKOTNTOG 7OV  £XOLV
TporypoTtoron Oel.

6. OAPMAKEYTIKEX TAHPO®OPIEX
6.1 Koatdroyog ekdoymv

[Mvpnvog Tov diokiov:

Aoaktoln povobidpikn

Kvtropivn pikpokpuotodiikn

Apvio kapPoéopebviiopévo vaTplovyo
[ToP1d6vn K30

Maoyviolo oteatikd

Emddoyn (Aentd vuévio):
YrpoueAroln

TaAxng

Tiraviov d10&gido (E171)
[ToAvaiBvievoyivkoin 6000
Y101pov o&eidio (E172)

6.2 AocvpupatétnTeg

Agv gpappoletar.

6.3 Avbpkera Lomg

3 xpovia.

6.4 Idwritepeg Tpo@LAGEELS KOTE T ULAEN TOV TPOIOVTOG
DVAAGGETE GTNV APYLKT] GULCKEVAGIOL.

6.5 @01 KOl GVOTATIKA TOV TEPLEKTN

Kvowyéheg (blisters) and aiovpivio/adiapavéc PVC.
Yvokevooieg tov 7, 14, 28, 35, 42, 50, 56, 98 ka1 100 dioximv.
Mmopet va pnv KuKAOQOpPoUV OAES 01 GUGKEVUGIES.

6.6 Iowitepeg TPOPUAGEELS OOPPIYNG

Kapia €1dtkn vwoypémon.

7. KATOXOX THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Recordati Hellas Pharmaceuticals A.E
Z®0od6y0v Inyng 7
152 31 Xoidvdpt



TnAépwvo: 210 6773822
Fax: 210 6773874

8. APIOMOZXZ(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAX

17237/06/21.2.2007

9. HMEPOMHNIA ITPQTHX EI'KPIXHX / ANANEQXHX THX AAEIAX

21.2.2007

10. HMEPOMHNIA ANAGEQPHXHX TOY KEIMENOY

21.2.2007
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