1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX
Olanzapine/Mylan Generics 5 mg diokia
Olanzapine/Mylan Generics 5 mg, 10mg & 20mg d1okio S10.6TEPONEVO. GTO GTONA

2. ITOIOTIKH KAI ITIOXOTIKH XYNOEXH
KdaBe diokio mepiéyet 5 mg ohaviamivng.
"Exdoyo:

5 mg
Aoaktoln (mg) 80,9

Kd0e droomeipdpevo oto otdua d1okio mepiéyet:
"Exdoyo:
10 20
mg mg mg
Aomoptapm 0,50 1,00 2,00

oravCamivn

IMa Tov mpn Katdroyo TV ekdoOy®V, PA. Tapdypaeo 6.1.

3. PAPMAKOTEXNIKH MOP®H

Awoxio.

Ta Olanzapine/Mylan Generics diokio t@v 5 mg gival: otpoyyvAd (Stdpetpog = 7 mm), eAaPPOS
apeikvpta, eAaEpOg Kitptvov ypopatog diokio, mbavag pe kitpwvo otiypata, to onoice épovy TV
emypapn S.

Alokio d00TEPOUEVO GTO GTOLLO.

Ta Olanzapine/Mylan Generics dtaonelpdpevo 6to otopa dokia tov 5 mg eivol: dokio Kitptvov
YPOUOATOC, GTPOYYLAAL (SdpeTpog = 5,5 mm), Aa@POC QUEIKLPTA, EAUPPDG OTOYPOUATIGUEVE TO,
omoio pumopet va gépovv otiypata (marbled).

Ta Olanzapine/Mylan Generics dtocmelpopeva 6to otopa diokio tmv 10 mg givat: diokio Kitptvov
YPOUOTOC, GTPOYYVAL (StdpeTpog = 7 mm), EAUQPAOG CAUPIKLPTO, ELUPPDG OTOYPMUATIGHEVA TO OTTOT0,
pmopel va @épovv otiypata (marbled).

Ta Olanzapine/Mylan Generics dtoomelpopeva 6to otopa diokio tmv 20 mg givat: diokio Kitptvov
YPOUATOC, GTPOYYVAL (Stdpetpog = 10 mm), eEAa@POS apPiKuPTa, EAAPPDS ATOYPOLATIGUEVE TO
omoia pumopet va eépovv otiypata (marbled).

4. KAINIKEX IAHPO®OPIEXZ
4.1 OgpamevTiKég EVOLiLelg
H ohavlamivn gvdeikvuton yio ) Ogpaneio g oxloppévetag.

H olovlomivn eivar amotedeopatikn oty datipnon tng kKAvikng Peitimong katd v d1dpKeLo NG
ovveylouevng Bepaneiog oe acbeveic mov apyucd £deiEav avtamdkpion ot BepoanevtiKg aywyn.

H oAavamivn gvdeikvutar ot Ogpaneio Tov petpiov £0g coPapov Pabpod paviakod eneicodiov.

Y& acbevelg otovg omoiovg TO poviakd EMEGOS0 ovTtomokpiOnke otn Ogpomevtiky aywyn g
oraviamivng, n oAaviamivn evdeikvotar yio Ty TPOANYT TNG VIOTPOTNG 6TOVG 0oBeveic mov TacyovV
a6 ook dratapoyn (PA. ‘PapuokodVVoIKES 1010TNTES).

4.2 Aocoloyio Kor TpOTOG YOPIYNONS
Eyoppévera: H ocuvietmdpevn evapktpla d6omn ohaviomivng ivar 10 mg/ nuépa.

Mavioko eneicodio: H evapkripia doon givar 15 mg yopnyodueva mg pio povipng nuepnioto d6on
katd T povobepameia 1 10 mg v nuépa katd T ocvvdvacuévn Bepamevtikny ayoyn (BA.
‘DappoKodVVAPKES 1O10TNTES).

[pdinyn vrotpomng katd T dumoikn| datapayn: H cvvictdpevn 66om givar 10 mg/ nuépa. Xtnv
nepintmon tov acfevodv mov eAdupavay Bepoamevtikn aymyn pe oAoviomiviy yio TNV AVTLLETOMTICT TOV
HovioKoD ENEIG00i0, 1) BEpAmEVTIKN ay@YT Yol TNV TPOANYN NG LROTPOTNG Ba Tpémet vo cuveyileTan



omv 0w d06on. Xe mepimtoon mwov onuelmbel kdmowo vEo, HOVIKO. WKTOV TOTOV 1 KATOl0
KataOMITIKG €MEGO010, M OgpamevtiKy ayoyn pe v olaviamivn Oo mpémel va cvveyiletor (ot
Béltiot d6on Katd TNV €vOelEn), GUVOSEVOUEVT] GO CUUTANPOUOTIKY OEPUTELTIKY Oy@YT Yot TV
OVTIHETAOTICT TOV CUUTTONATOV TOV oyetiovtar pe tn dudbeon, kotd v KAviKn Evoeidn.

Koatd ™ dudpketa g Oepamentikng aymyng yo TV aVTILETOMIOT TG GYLLOPPEVELNG, TOV HLOVIOKOD
EMELGOBI0V KOt ylo TNV TPOANYN KATA TNG VTOTPOTNG 0T SUTOAKY| dtatapayn, 1 NUePN ol dJocoroyia
Bo mpémer va. puBuiletar Pdoet g KAMVIKNG Katdotaons tov ke acBevovg Eexwplotd evtdg TOv
d0Goloykoy €0povg TV 5 — 20 mg/muépa. AvEnon g dOGNG TEPAV TNG CUVIGTMUEVTG EVAPKTIPLOG
doong Oa mpénel vo TpaypoTomoteitor Hovo agov devepynOel 1 evdgikvoouevn emava&loAdynon g
KAMVIKNG KOTdoTaons Tov aofevodc Kot Bo Tpémel YeVIKA VoL TPOYILUTOTTOLEITOL GE SLOGTALLOTO TTOV OEV
glvan pikpdtepo tv 24 wpav. H odaviamivn pmopei va yopnysiton ave&apttog YELUATOV EXEWDN 1
amoppoenon] G Ogv emnpedletar amd v TOwTORpOovn Aqym tpogns. Katd T Swokomn g
BepomevtiKng aywyng g oraviamivig Ba mpénet va egetaletor n duvvatdTTo TG GTASIOKNG HElONG
g d6omg.

AlcmelpdeEVo 6T0 GTOUA SIoKIO:

To daomepdpevo oto otopa diokio tov Olanzapine/Mylan Generics Oa tpénetl va tomobeteitan péca
OTN GTOMATIKN KOWOTNTA, HECH OTNV OO0 SIGTEIPETAL TOXEMG OTOV GigO, YEYOVOG OV KaB1GTA
€0KOAN TV Kotdmoot tov. Eival dbokolo va apaipedel amd 10 6TOUN TO SLOOTEPOUEVO GTO GTOUA
dwokio avénago. Emeldn to Samepdpevo oto otopa diokio etvar e08pavoto, O mpémet va AapPdveto
apécws apov avorydel n kuyéAn (blister). EvoAloktikd, apécns mpw and tn xopnynon tov, 1o diokio
pmopet va tomobetn el o€ éva yepdto motipt vepd 6mov Ba dracmapet.

To dwacmepdpevo oto 6Topa dtokio g orlaviomivig eival Bloicodvvopo pe ta dtokia Tng
oraviamivng, £xovTog TopdoLo TaydTNTO KoL T0600TO amoppoenons. Aidetatl oty idia docoroyia Kot
pe v id1a cuyvotra pe ta dtokio g ohavioamivne. Ta dracmepdpeva 610 6TOUA dioKio TG
oravlamivng Lmopovy va, xpnoiomotmnBoiy evoAlaktikd avti yia ta dtokio g oAaviamivng.

Modd kot épnPor: H ohavEamivn dev €xet pehetnBel oe dropa nhikiog kbt tov 18 etdv.

Hlwopévor acBeveig: Katd kavova dev evdeikvotor n Ayn petopévng evapkmmplog o6ong (5 mg/
nuépa), Ba mpénel dpmg vao eEetdletar  AMyn oty mepintwon achevdv nikiog 65 €TV Kol Ave og
TEPITTMOON TOL GUVVTLAPYOLY Kot GAAoL (TEpav TG NAkiog), exiPopvvtikol mapdyovieg (PA. ‘Eiduég
TPOESOTOMGELS KOl TPOPLAGEELS KaTd T p1on’).

AocbBeveic pe veppwr] kav 1M nmoatiky avemdpkeln: o mpémet va e€etdletar n Ay pHetdpEVNS
gvapkmnplog 60omg (5 mg) oe avtovg Tovg achevels. TTIC TEPMTMOOELS TNG HETPioL Pabpod NmaTkng
avendpkelag (kippwon, kotnyopiog A 1 B oty ta&wvounon katd Child-Pugh), n evapkmipia d6om Oa
TpEMEL vaL etvorn iom pe 5 mg ko Oa mpémet vo anEAveTal LOVo e TPOGOYN.

®dovAo: H d00om évapéng Kot To S0G0A0YIKO €0pOg OeV €Ival OmapaitnTo VO TPOTOTOLOVVTAL OVEL TOKTH
YPOVIKA SOTALOTO OTIG YOVAIKES acBeVeEiS, CLUYKPITIKA He TOVG Avdpeg acbeveis.

Konvietég: H d6om évapéng kot to d060A0YIKO €0pog dev ivorl amapaitnTo Vol TPOTOTOLOVVTOL OV
TOKTA XPOVIKA SlooTHOTA 6TOVG acBevelg Tov dev Kamvilovv, GUYKPLTIKE [LE TOVG KATVIGTEG.

g MEPINTOOT MOV GUVLTIAPYOVV TEPIGGOTEPOL TOV €VOG MAPAYOVTIEG, Ol OTOiol pmopel va EXovv ®g
OmOTEAEG O, T UEI®ON TOV HETABOAMGHOD (YUVOIKEID VA0, TPOY®PNUEVT NALKIL, U1 KOTVIGTES), O
npénel va egetdletal To evdgydpevo peimong g evapkmplag d6ong. H avénon g d6ong, epdcov
gvdgikvutal, O Tpémet va, yivetal cuvinpnTikd oe avTohe TOLG 0obeveic.

YT1¢ mEPIMTMOELS ekelveg Omov kpivetanr avaykaio n avEnon g 8dong va mPOyLOTOTOlEiTal UE
npocavénoelg tov 2,5 mg, 1o Olanzapine/Mylan Generics 6o mpémer va ypnowuonoleitor ot

(QOPLOKOTEYVIKT LOPON TOV dloKimV.

(BL. ‘AMmhemidpdoelg pe GANO QUPUOKEVTIKA TPOidVTH Kol GANEG HOPpQEC oAANAemidpacng’ Kot
‘DopoKoKIVITIKEG 1O10TNTES)

4.3 Avtevoeiteg



YnepevaioOncio oy ohovlomivn 1 o€ KOmolo amd ta £kdoya. AcBeveic pe dtoyvoouévo YAoK
KAELOTAG YOVioG.

4.4 E1d1kég TPOELOOTOU|GELS KOl TPOPVAAEELS KOTA TN) Yp1ion

‘Exovv avagepbel oe omdvieg mepmtdoelg vrepyAvkapio kot gpedvion owfnm kaun éEapon Tov
TPOoHTAPYOVTOG GuKYoPMIOVS StafNTn, Ta omoia £x0VV TEPIGTACIOKE GLOYETIONEL Le KETOEEWON 1 e
KON, cOUTEPLAUPAVOLEVOV KATOI®V TEPIMTOCEMV OV &0V Hopaio. KOTAANEN. Xe oplopéveg
TMEPITTMGELS, £XEL TPOTYOLUEVMG avapepBel pio avEnon Tov copatikod Bapovs, 1 omoio EVOEYETAL VO
amotedel €vav mpodlobecikd mapdyovra. XvvicTdtor Vo JlEvEPYEITaL O EVOEIKVUOUEVOS KAVIKOG
€leyyog, Wwoitepo oTNV TEPIMTOON TOV SPNTIKOV 00Bevdy Kol TOV 00BEVOV GTOLG 0Tolovg
amovToOV Tpodtafecikoi TopayovTes KivdOvov yio TV ovamTuén cakyap®dovg dtafn.

2T MEPWTMOELS KOTO TS omoieg 1 Owkomn g oAaviamivg mpaypatomowdnke amndtopo
avaeépiniay o&éo CLUTTOUOTO OTMS ePIdpwON, avmvia, TPOUOC, AYX0oS, vauTia , 1| EUETOG GE TOAD
ondvieg nepmtmoelg (< 0,01 %). Oo npémetl va e&etdletorl 1 SuVATITNTO TG TPOOSEVTIKNG EAGTTMONG
g 600mg KaTd TN SloKom TG aymyng TG oAaviamivng.

Yvvordpyovoeg voool: Av kot 1 olaviomivn €xel deifel avtiyolvepyikn dpdom in vitro, M pEYPL
oTLyung epmelpia mov €yetl amoktnOei péca amod TI¢ KAMVIKEG peAéteg Exel katadei&el yaunin cuyvotta
og 0,11 aopd 0 cvoyeTilopeva enelcodln, QoTdc0, EMEdN N KAVIKY gumepia pe ™ ¥pNon g
ohaviamivng oe acBeveic pe ocvvumbpyovces vOGoVLS givol TEPLOPIGUEV, ovvicTdtar va didsTon
TPOGOYY 0TV GLVTAYOYPUPEiTaL 6TOVG acbeveis mov TAGKOLVY Ao VIEPTPOPID TOL TPOSTATY, 1| aTd
TOPAAVTIKO EILED KL OO CLVAPELS KATACTACELG.

H ypnomn g oraviamivng ota mAaiotlo ¢ 0epanenTikng ay®yYNG e OVIOYOVIGTEG TNG VIOTOUIVIG KOTA
™mg ovoyeTilopevnc yoymong oe oobeveic mov mdoyovv and voco tov [ldpkivoov dev cuvietdtat.
Koatd ™ didpkeia kKAvik®v doKipdv, &gl avapepbel moAd cuyva emdeivmdon TG CUUTTOUATOAOYIOG
™g vocov tov [dpkiveov kot tov yevdolodnoemv Kol 6e cuyvoTTo HEYOADTEPT amd EKEIV TTOL
onuemdnke pe 10 ewovikd @dappako (PBA. ‘AvemBounteg evépyeteg’), kar 1 ohoviomivn dev MoV
TMEPLOGOTEPO OMOTEAECLOTIKY] CLYKPLITIKA LE TO EKOVIKO QPEAPLOKO MG TPOG THV OVIWETOTION TOV
YOYOOIKOV COUTTOUATOV. T AVTEG TIC LEAETEG, apykd ypeldobnke va otaBepomomBolv ot aobeveig
OTN YOUNAOTEPN ONOTEAEGUOTIKY] OO0N TV avil-IIopKICOVIKOV (QOPUOKEVTIKAOV OyOYDV TOL
yopnynOnkav (ayoviotéc vtomapivg) Kot vo  mopoapeivoov oty dw  (avti-Ilapkiveovikn)
QOPLOKELTIKY Oy®yn Kot otnv 10 docoroyia kaf’OAn tn dwbpkewa tng perétng. H évoapén g
OepomevtiKng aywyng pe v odaviamivn &ywve ota 2,5 mg/Mmuépa Kot 1 86on tithomombnke aviloyo
pe TV Kpion Tov gpevvn €mg ta. 15 mg/ nuépa 10 avAOTOTO.

H ohavlamivn dev eivar eykekpipévn yuo ) Ogpaneio acBevav pe yoymon Ko 1 dotopoyés mov
oyetifovtatl [ie TN CUUTEPLPOPA, TO. OTOI0 GLGYETILOVTAL LLE AVOLD, GE 0T TH GLYKEKPILEVT OULAON TOV
acBevov Adyo g avEnuévng Bvnowdtntag Kot Tov  Kwvdhvov yio vo onuewwbel  kdamoto
OYYEIOEYKEPAAIKO €MeElcOd10. Katd ™ O1dpKela eheyyOUeEV®OV HE TO EIKOVIKO QUPUOKO KAVIKOV
dokipdv (pe Sudpketo 6-12 eBfdopddec) ot omoieg dievepynbnkav oe MAkiopévovg acbevelg (néon
Nikio 78 €tn) mov €maoyav amd KAmoo, yoymon Ko 1 amd dtapayés TG CLUTEPLPOPAS, TO. OTOia
ov ovoyetiCoviav pe avola, onueiddnke pio dumddoio avénon oty enintwon tov Bavitwv oty
ondada mov €hafe ) Bepamevtikny aymyn g ohavianivng o€ cvykplon pe Tovg acbeveic mov Elafov
Oepamevtikn ayoyn pe 10 ewkovikd edppako (3,5 % évavtt 1,5 %, avtictoyo). H peyoivrtepn
enmintoon tov Bavatov dev cvoyeticOnke pe tn 66on g olaviamivng (Léon nuepnoto d6on ion e
4,4 mg) M pe ™ Suwpken g Oepameiog. Ot npodiadecikol mapdyovieg KvdoOVoL TOv EVOEXETAL VO
KOTAOTAGOLY oVTOV Tov TANOuoud Tev acbevadv evaicbnto g mpog TV eUPAvion avuénuévng
Bvnopdtog, Tepthappavoovy Ty nikio > 65 etdv, T Svoeayia, TNV KOTOGTOAN, TNV KOKN JATPOPH
Kot TV 0pLdATmo, ToBoAOYIKES KATACTAGELG TMV TVELUOVAV (7). TVELUOVIO, e 7| YOpPIg elopdenomn)
N mv tovtdypovn xpnon Beviodalenvav. H enintwon motdéco tov Havdatov Ntav peyaddtepn oty
ondada mov €lafe v aymyn pe v oiaviamiv amd 6Tl otV opdda Tov acBevedv mov Ehafe v
aymYN He TO EIKOVIKO @dppako, aveEdptnta and Toug Tapamdve Tapdyovieg Kivduvou.

Kotd 1t dbpkewr tov ©Owv vikov Sokiudv, ovaeépdnkov ayyeloeyKepolkng @HoEMG
avemBounteg  evépyeleg (M. eyKeQPOMKO  emEloOd0,  WAPodkd  oYOUUKd  EMEIGOS10),
CUUTEPIAAUPOAVOUEVOV TEPICTUTIKOV pE potpoio KatdAnén. Enueiddnke tpuAdoio avénon otig
OYYEI0EYKEPAAIKNG PVOEMG avemBOunTeg evépyeleg otovg acbeveig mov Eafav ) BepamevTikn aywyn
g ohovlomivng o€ cOyKkpion pe tovg acbeveic mov Elafav v aymyn pe to eikovikd eappoko (1,3 %



évavtt 0,4 %, avtictotrya). OAot ot acheveig mov EAafav aywyn pe v olovlomivi 1 LE TO EIKOVIKO
QAPLOKO, GTOVG OTTOIOVG CUEIDONKE KATOL0 0yYELOEYKEPUAIKNG PVCEMG EMEIGOJIO EIYOV GTO 1GTOPIKO
TOVG TPodlabeotkohe Tapdyovieg kvdvvov. H nhkio > tov 75 etdv kot 1 ayyelokng Ooems/ WKTov
TOmov  dvola  towtomomOnkay  ®¢ 7wPodlabeoikol  TOPAyovTEG KIVOUVOL Yl TNV EUQAVION
OYYEOEYKEPAAKNG QUCEMG OVETIOOUNTOV EVEPYELDV Ol OTOlEC CLGYETIOTNKAY HE Tr OgpomevTiKy
ayoyn ¢ odaviamivng. H amoteieopaticotnta g oroviomivig Katd n SdpKeld TV TApAmived
HELETMV dgV TEKUNPLOONKE.

Koatd m didpketa g aviiyuy@otkng Oepamevtikng oywyngs, evoéyetal va ypetachel va topélbovv and
OPKETEC MUEPEG EMG KATOlEG EBdoNAdeC néypt va onuelodel 1 Bedtioon g KMVIKNG KOTACTOONS TOL
acBevoic. Katd tn didpkelo avtg g ¥povikng meptddov ot acbeveic Ba mpénel va mapakoiovbovvral
oTEVEL.

"Exet ouyvd damotwbel, Wuitepa katd v Evapén g Bepameutikng ayoyng, pia avénomn ota eninedo
TOV  TPOVOOUIVOCHOV TOV NMROTOG, YAoutopvikhig tpoavoapwvdons (ALT), mupootapuitkig
tpavoaptvéong (AST), n omoia ftav mapodikn. Ao mpénel va didetar TPOGOYN GTNV TEPINTOOT TV
acBevav pe avénpéva emineda g ALT kav i tg AST, oty nepintmon tov acbevav mov eppavilovv
onueic Kol CUUTTOUATO TTOTIKNG OVETAPKELNS, 00OEVOV e TPOUTAPYOVCEG KOTOGTAGELS TOL
oyetifovtal e HEI®UEV NIaTIKN Agttovpyia, Kabdg Kot oty mepintwon TV acbevdv mov Aapfdvouy
OepomevTiKy ay@yn HE Pappaka To omoia gival SuvNTIKOG To&Ikd Yoo TO Hap. e TEPIMTM®OT OV
onuewwbel avénon ota emineda g ALT kav/ | ¢ AST katd ) dudpkela g Bepanevtikng aymyng,
Bo mpénel va dpoporoyeitan 1 peTémetta mapakoAovONon Tov achevovg kot va AappéveTor vIOYT TO
evogyOEVO pelomNg TG 000MG. ZTIC MEPIMTOOELS EKEIVEG TOL LIAPYEL SLAYVMOGN Yo NATITION, 1)
Bepamevtin aywyn g olaviomiving Ba mpénet va StokoOTTETAL.

Onwg oyvel Kot Yo To GAA0L VEVPOANTTIKG Qdppaka, Bo Tpémel vo didetan mpocoyn otovg acbeveig
7oV eUPaVIlovy YOUNAES TIWEG AEVKOKVTTAP®OV Kot/ 1 OVOETEPOPIA®V OVEENPTNHTAOC OLTIOAOYIOG, GTOVG
acbBeveic mov AopPdvovy @dpuoka yio. to. omoio €xel Yivel YvmOTO TG TPOKAAODY 0VOETEPOTEVID,
010VG acbevelg e 10TOPIKO KATAGTOAMG/ TOEIKATNTOS TOV HVEA0D TV 00TMV oV €Yl emayBel amd )
Ay KATO10G OPHOKEVTIKNG QY®YNG, GTOVG OCHEVEIG [le KATAGTOAN TOV HVEAOD TOV 0GTAOV 1 OToia
&xel TpokAnBel amd Kamoa cuvurdpyovsa voco, amd aktvobepaneio 1) and ynuetodepaneio Kot GTOVG
acBevelg [e VTEPNOOVVOPIMKEG KOTAGTAGELS 1) [LE HVEAODTEPTANGTIKY vOco. Katd tn cuyyopinynon
oravlamivng kot faimpoikod €xel avoapepbei ovdetepomevia (PA. ‘Avembounteg evépyeleg’).

Ta dwBéoya dedopéva yioo v TowTdYpovn Bepamevtikyy aymyn pe Abo kot Bolmpoikd sivol
neplopopéva (PA. ‘@apuokodvvapkés 11otTes’). Av Kot dev VITAPYOLY dlabECN KAMVIKG dedopéval
Yy TV cvvdvacpévn Bepamevtikny aywyn pe oiaviamivn kon kopPapolenivn, éxel motdco deEoydel
po pedétn eoppoxokvntikng (BA. ‘AAAniemdpdosic pe GAAO QOPUOKEVLTIKO TPOIOVTO Kot GAAES
Hop@EG oAANAETIdpaonS’).

Nevpoinmrikd Kakombeg Xovopopo (Neuroleptic Malignant Syndrome -NMS-): To vevpoinmtikd
KakoNOeg oOVOPOLHO GUVIOTA [ SUVNTIKOG OmeAnTikny Yoo T (o kotdotacn, 1 omoia €yet
OLOYETIONEL LE TNV OVIWWLYMGIKT (QOPUOKEVLTIKY Oy®YN. XTOVIEG TEPUTTOOELS Ol ONOIEG EYOVV
meplypagel g kakonbeg vevpolnmrikd cOvopopo &xovv avaeepbel kol oe GLOYETION HE TNV
oraviamivn. Ot KMVIKEG EKONADGELS TOV VELPOANTTIKOD KakonBovg cuvipdpov givar 1 veprupetia, M
poikn dvokapyia, ot petaforéc 0To eMinedo TG GLVEWNCEWS Kot To. onueia aotdbetag oyetilopevng
HE TO OVTOVOUO VELPIKO GUOTNUO (GTOKTOG CQOLYHOG 1 aoTadfg opTnploky mieon, Toyvkapdia,
epidpmon kot kapdiakn dvcpubuin). Emmnpdcheta onueio evoéyetar va mepilappdvouv avénon g
KPEATIVIKNG QOCOOKIVACNS, Hvoc@apvovpia (pafdopvdivcn) Kot o&elo. veQpiky OovemOpKeld. Xe
TEPIMTMOON TOV KATO10¢ 0cheVIG ERPOVIcEL OMUEiD KOl CUUTTOUATE TO. OTToio €lval EVOEIKTIKG TOV
VELPOANTTIKOD KOKONOOUG GUVOPOUOVL, 1 EUEOVICEL OyVAOGTOL OITIOAOYIOG VYNAG mLpetd Ympig
EMMAEOV KMVIKEG EKONAMGEIS OV VO TOPOTEUTOVV GE VEVPOANTTIKO Koakonbeg obvdpopo, Kabe
avVTWYLYOOIKO @dppako mov Aappdveral, cvpmeptlapfovopévne g olaviamiving Oa mpémer va
dtokomTETOL.

H ypron g olaviamivig Bo mpémer va mpaypotonoleital pe Tpocoy otovg acbeveig mov €youvv
1OTOPIKO EMANTTIKAOV CTOCUOV 1] VITOKELVTOL GE TOPAYOVTEG Ol OTTO101 EVOEXETAL VO, LEIOCOVY TIV 000
TOV ENMNTTIKOV omocp®dv. H eupdavion enMItik@dv cracpmv el avapephel mmg onueidveTal o
OTOVIEG TEPMTOOELS 6TOVG 0.c0eveic mov AauPavovv ) Bepamevtikn aywyn g oAaviamivig. Xt
TAELOVOTNTO. OVTAOV TOV TEPITTOGEDY, avaPépOnke 1 Vvmapén 16ToPIKOD EMANTTIKOV GIAGUOV 1



TPOOIOOEGTIKMY TOPAYOVTOV KIVOOVOL Yl TNV ELPAVICT] TOVG.

Oyun dvokivnoio: Katd tn S10pKelo cYKPITIKOV KAVIKOV LEAETMV SLAPKELNG KATM TOV EVOC £TOVG, 1|
oAavlamivn GUGYETIOCTNKE LE YOUNAOTEPT EMTTMON TNG dvoKivNGiag AdY® TG BepanevTikng ayoyne, N
omoio NTAV GNUOVTIKY OO OTATICTIKNAG TAEVPES. O Kivduvog woTdGo Yot TNV UPAVIoN TS dyiung
dvokivnoiog avEdveton pe T pokpoypovia £k0eom kat Katé GLVERELN OTNV TEPINTOOT OV KAVOLV TNV
EULPAVION TOVG OTUEID 1] CUUTTOUOTO OYIUNG dvoKvnoiag og kdmowov acbevi mov AapPdavel Oepaneio
oraviamivng, Ba mpénet vo e£eTaleTon TO EVOEYOLEVO pElONG TNG 600G 1 Sl0KOTNG TNG BepamevTiKng
ayoyne. To copntdpoto avtd evogyetol vo emOEvVoboly TPpocmpva 1 akduUn Kot vo epeoviciovy
HETA ammd TN SloKoTn TG OepamenTikng oyyng.

Agdopévav Tav TpeToyeveV endpdocwv ¢ olaviomivig oto Kevipikd Nevpikd Zvotnua (KNZ), Oa
mpénel vo didetat mpocoyn otov 1 ohaviomivn Aapfdvetor og cuvdLACUO e GALA KEVIPIKMG SpdvTa
QApULOKO KOl PEe OAKOOA. Ady® TOV OTL €€l in Vitro OvIOY®OVIOTIKY Opdomn &ml TV VTOSOYEMV TNG
vromapivng, n ohraviamivn evOEXETOL VO dPACEL OVIOYOVIOTIKA G TPOG TOVG GUECOVS KOl TOVG
ELLECOVG AYOVIOTEG TNG VIOTAUIVIG GE 0,TL 0pOPAL T OTOTEAEGLOTA TOVG.

Oyt ovyva mapatnpndnke opbHocToTIKY] VIOTACT GTOVG MAKIOUEVOLS KOTA TN SdpKEW KAVIKMOV
HeAETOV Tov Tpaypotomombnkay pe v ohoviamivn. Onmg 1oydel Kot yioo 1o GAAD OVTIYVY®OGTKE
QOPLOKO, GUVIGTATOL VO, HETPATOL GE TOKTO YPOVIKG Sl00TNOTO 1) apTNPloKn Ttieon acbevadv tov
omoimv M nhkia vrepPaivet ta 65 .

Koatd ™ didpkea tov KAvikdv dokipndv, dev ntav cuyvi (0,1 % éog 1 %) otovg acBeveig mov Elafav
™ Oepoamevticy ayoyn g ohoviomiving, M KAvikeg aftodoyioiun mopdrtacn tov dtopbopévov
dwotpatog QT (QTe) (d16pbwomn tov dractipatog QT katd Fridericia [QTcF] > 500 milliseconds
[msec] petpobievn OmOTEONMOTE WETO OO TNV OPYIKY EKTIUNOT GE 0oBevelG HE apylky EKTiUNoM
QTcF< 500 msec), evd de onueldbnke onuUavTiKn O0@opd MG TPOG TO. GLOYETILOUEVO KaPIOKE,
oLUPAOTO GLYKPLTIKG pE TO EIKOVIKO @apuako. Qotdc0, OTMG oYDEL KL Y10 TO GAAD, OVTIYLYOGCIKA
QAPLLOKO, CLUVICTATOL VO OIOETAL TPOGOYN OTIG TEPUTTMSELG OOV 1) oAaviamivn cuvtayoypageitor pali
[e eappaKka yio to. onoia givat yvootd Tmg tpokaiovv mapdtacn tov dStactipatog QTc, waitepa edv
TPOKELTOL Y10 NAKIOUEVOVG, TEPMTAOGELS TOV 1 ohaviamivn cuvtayoypaeital og acBevelg e cuyyevég
obvopopo mapdtacng Tov dSactiratog QT, MEPIMTOOES GLUEOPNTIKNAG KOPIUKNG OVETAPKELOG,
TEPITTMGELG KAPOLOKTG VIEPTPOPING, TEPITTMOELG VIOKOALOULING 1] VTOHOYVICLOioG.

e ol omdvieg mepumtdoelg (<0,01%) €xel avaeepbei ypovikn cVGYETION TG BEPATEVTIKNAG Ay®YNG
™™g oraviamivig kot tov eAePkod OpouPoepforopod. Agv €xet tekunplobel KOmTOW OLITIOAOYIKY
ovoyétion petaEd G euedvions tov BpopPospfoliopod kol TG OEPOMELTIKNG AYOYNG TNG
oraviamivng. Emeldr] wot6c0 6tovg acbeveilc mov ndoyovv amd cyloppévela givar cuvnBwg Tapovteg
emiktnrol mpodabecsikol mapdyovteg Kivdohvov yio TNV eUPdvion eAeficod Opoppoepforicuod, Oa
TPEMEL VO TAVTOTOOLVTOL OAOL Ot miBavol mpodiafesikol mapAyovieg Kvduvov Yio TNV EUEAVION
QAePucon OpopPoepforicpod, wy. N aKwnTomoinon tov acbevolg, kot va Aappdvoviol TPoANTTIKA
PETPOL.

Awokia

To Olanzapine/Mylan Generics Owokio mepiéyet Aaktoln. Ov oaofeveic pe omdvio KAnpovopukd
npofnpata dvcavesiog otn yoroktdln, avendpkelag Lapp Aoaktdong 1 dvcamoppdenong yAvkoine-
yoroktolng oe Ba mpémet va Aapavouy avtd To GAPLLOKO.

Awokio dwooTEPOpPEVA 6TO GTONO.

To Olanzapine/Mylan Generics Oiokiot J1OTEPOUEVO GTO OTOWO. TEPIEYEL OOTOPTAUN, M OOl
amoteAel pio mnyn mpoéhevong eowvioiovivng. Mmopel vo givar emPrafés yio tovg acheveig mov
TaoYovY and QUIVLAKETOVOLPIa.

4.5 Aliemdpaoerg pe GAhe QUPRUKEVTIKA TPOTOVTA Ko dAAES pOP@ES alrnienidopaong
Yoviotdrol va dideTat TPosoy TNV TEPITTMON TOV 0GOEVAOV TOL AAUBAVOLY QOPLOKEVLTIKG TPOIOVTOL
TOL OTO10L LITOPOVV VO TPOKAAECOVY KATAGTOAN TOV KEVIPLKOV VELPLKOY GUGTNLLOTOC.

Avvnuiéc alinlemopdoeic mov emnpealovy v olaviamivy: Ereidn n odavianivn petaforiletol and to
CYP1A2, ot 0vcieg TOL HUIOPOLV VoL £XOVV EISIKT| EXAYWYIKT 1| OVOCTUATIKY OpAon €l TOL TOPOTAV®
160ev{DLOL EVOEYETAL VO EYOVV ETLOPAGT] 0T PAPUAKOKIYNTIKY TG OAavEomivig.



Eraywyn tov CYPIA2: O petaforopdg g ohaviomivng evoéyetol va enoyfel omd 10 KAmviopo Kot
oo ™ My g kapPopalenivng, To omoio HTopel va, 00NYHCOVV GE UEIMOT TOV GUYKEVIPDGEDY TNG
oraviamivng. ‘Exet mapatmpndei avénon omv kabopon g oraviamiviig pévo oe pikpod M uétplo
Babuod. Av kot ot KAMvikég cuvvémeteg efvar mBavo va givol TePLOPoUEVNG EKTOONG, GLVICTATOL 1)
KAvikn mapakoAovdnon tov acbevoig kot pmopel, o€ mepintwon mov ypewoodel, va efetaotel ToO
evogyoeVo avENONG TG 600 TG odaviamivng (BA. ‘Aocoroyia Kot TpOTOG Yoprynong’).

Avaogrod tov CYPIA2: H ohlovPoapivn, évag edikdg avactoréag tov CYPIA2, éyel deybei mwg
avaoTéAAEL og onpavtikd Badud to petaforopd g oraviamiving. H péon avénomn g oroviomivig
Cmax g olaviamivng petd amd ™ yopnynon g erovpoéapivng aviibe ce mocootd 54% otig
yovaikeg mov dev kamvilov kaw oe 77% otovg avopeg komviotég. H péon avénon omv AUC g
oAavComivng aviAfe oe mocootd 52 % wor 108% avtictoryo. Xtovg acBevelg mov Kdvovv yprom
eAovPoapivng 1 kémowwv dAlwv avactoréwv tov CYP1A2, omwg eival ) cutpogprofacivr, Ba mpénet
va e&etdleTor To €VOEYOUEVO HEIMONG TNG EVOPKTNPLIG d0omg NG olaviamivig. Ze mepintmon mov
Eexwvd Bepamevtikn aymyn pe kamowov ovactorés tov CYPLIA2, 6o mpémer vo efetdletor to
evdgyoLeVo peimong g d6ong ¢ oAaviamivig.

Meiwon e frodiabsoyiotnrac: O evepydg GvOpakog peidver ) Prodabeciudmmra g omd Tov
oTONATOC YopNyovrevng odaviomiving Kotd éva mocootd 50 g 60% kot yio to Adyo ovtd Oa mpémet
va yopnyeitan TOLVAGYIGTOV 2 dpEG TPV N LETA amd TN Yopynon g oraviamivng.

H ¢lovoéetivn (évag avactoréag tov CYP2D6), povég docelg kdmowov avtv&ivov (aluminium,
magnesium) 1 oeTdivng dev £xel Ppebel mwg emnpedlovv oe onNpavTkd BabLo TN PAPLAKOKIVITIKA
™g oAaviamivng.

Avvnuixéc _emidpdoeic e olavlamiviic oo _ustoforioud drlwv _papuoksvtikwv _mpoidoviwyv: H
oraviamivn pumopel va £xEL OVTAYMVIGTIKY dpAoT| MG TPOG TIG EMOPAGEIS TOV AUECMY KoL TOV EUUECDV
AYOVIOTAOV TNG VTOTAUIVIG.

H olav{amivn dev avactérdet in vitro ta kopia wooévivpa tov CYP450 (z.y. ta 1A2, 2D6, 2C9, 2C19,
3A4). Aev avapévetat £T01 KATOLo ONUOVTIKN dAANAETIOpacT) OTtmg £xet emoinBevtel péca amd peléteg
in vivo Kotd TI¢ omoieg d¢ dumiotdOnke avacTtaATikn dpdon eni Tov peTa oMol TV aKOAoVOmV
SPOACTIKOV 0VGLOV: TPIKLKAKA avtikoTodlatikd (ta omoio petaforilovial @¢ eni To mAgioTov PHEC®
™m¢ petapoikng odov tov CYP2D6), Bopeapivn (CYP2CY), Beopuirivn (CYP1A2) i dwalembun
(CYP3A4 xa12C19).

H olaviamivn dev éyel emdeifel kdmowo aAnienidpaocn katd T cvyyopniynon g pe Abo N pe
Butepidévn.

H moapokorovbnon g Oepaneiog g mpog to eninedo T0v PaATpoikod 6To TAAGUA SEV VITOSEIKVOOVY
TG omotteitol vo  ovampocappocBel - d6cn Tov  PaAmpoikod petd omd TV Evopén g
ovyyopnyoduevng Bepomevtikig aymyng g oAaviamivng.

4.6 Kinon kot yohovyio

Konon: Aev vmdpyovv emapkelc kot KOAG eAeyyOpeves HeEAETES OTIC EYKVLES Yuvaikes. Oa mpémel va
GLOTIHVETAL G6TOVG acBevelg va gdomolodv 10 Bepdmovta WTPd TOVG GE TEPIMTM®OT TOL GLAAGPBOVV 1|
€av embupodv vo cuArdfouvv katd T dtdpkew g Bepomevtikng aywyng g olaviomivng. Emeidn
®0TO00 1 eumelpio otov GvBpwmo eivol meplopiopévn, 1 ohaviomivn Bo wpémel vo ypnoylomoleitol
Katd TN StdpKeLn TG KONOTMG LOVO EPOCOV TO OVAUEVOUEVO OPENOG (Yio. T UNTépa), SIKOoAOYEL TOV
mBavo kivduvo yio to EuPpvo.

Ye moAD omdvieg mepumtdoels Egovv Anebsi awBopunTEG avapopés avemBOunTOV gvepyEdV Yo
gpedvion Tpdpov, veptoviag, Afapyov kot vvniiog ce PpéEn TV omolwv o1 uNTEPES Ekavay ypnom
oraviamivng Katd Tn S1dpKELD TOL TPITOV TPIUHVOL TNG KVGEWDG.

Tohovyio: Kotd ) Sdpkeon piog perétng mov oe&dybnke oe Omialovoeg, vyieic yovaikeg, M
oraviamivn amekkpifnke oto untpkd yora. H péon éxbeon tov Ppépovg (mg/ kg) otn otabepn
Katdotaon ektyumdnke nog Nrav wepi to 1,8% g avtiotoryng doong g olaviamivig mov eiyxe AaPet
N untépa (mg/ kg). @a npénel va cvotivetar otig aobeveic vo un nialovv to Bpéeog, oe mepintwon



7ov Aappavovy ohavlomivn.

4.7 Emopaosig 6TV IKavOTNTA 001]Y161NS KOl EPIGUOD PNYOVAV

Aev €povv degaybel perétec yloo v emidpacn otV KOvOTNTE 0dNYNoNG Kol YEPIGHOD UNYOVAV.
Enredn n ohavamivn evdéyetan va mpokarécet vvniia kot (éAn, Bo mpénel va epiotdtar 1 TPocoyn
010VG acbevels G TPOG TO YEPIGUO TOV PNXOVNULATOV, CUUTEPIAAUPBOVOUEVOV TOV UNYOVOKIVITOV
OYNUAT®OV.

4.8 AvemOOunTeg evépyereg
Ot oAb ovyvég (>10%) avemBounteg evépyeteg mov €xovv cuoyeticbel pe ) ypnon g oraviamivng
OTIC KAWVIKEG dokipéc Tav 1 vavnAda Kot 1 adEnon Tov copatikod Bapouc.

Koatd ™ didpketo kKhvikedv dokidv mov Tpaypoatoromdnkay oe nAkiopévoug achevelg pe dvoa, M
Oepomevticy  ayoyn g olaviamivig ovoyetioBnke pe avEnuévn  emintoon  Oavdatov kot
EYKEPOAOAYYEWOKNG QVOEMG OVETIBVUNTMOV EVEPYELDV GE GUYKPLON WE TO EKOVIKO @dpuako (PA.
‘EWdwéc mpoedonomoelg kot mpopuracelg katd ) ypnon’). Ot moAld cuyvég (>10%) avemBounteg
EVEPYELEG TTOL €yoVV cLoyeTIGhEL e T ypfon ¢ oraviamivng o avt) TV opddo Tv actevadv fTav
TO U1 QUGCOAOYIKO Padiopa kot m wTdon. Xvyva (1-10%) mopatmphinkav mvevpovia, avénuévn
Oeppokpacio cdpatog, AMMBapyos, epiBNUA, OTTIKEG YeLdGONCELS Kot OKPATELD OVP@V.

Kotd ™ dupketo KAvikdv dokipdv mov mpaypotonotdnkay o€ acBevels e QopULOKOETOYDLLEVN
yoymon (Mym ayoviot viorapivng) n omoia elxe ocvoyetiobel pe voco tov [apkiveov, avaeépdnikay
TOAD oLYVA EMOEIVOOT TNG CLUTTONATOAOYIOG TG VOoov Tov TIdpkivoov Kot yevdastnoelg Kot o
oLYVOTNTA VYNAGTEPT O EKELVI] TOV EIKOVIKOD QUpPULAKOV.

Kotd ) dudpketo pog KAMvikng peAéTng mov mpaypotoronke oe acbeveig pe durohkn pavia, n
ovvovacuévn Bepamevtikny aywyn tov Poimpoikod pe v oAaviamivn eixe ®¢ amotéAeoua TNV
EUEAvIon ovdetepomeviog e moc0oTo 4,1%. 10 TOPOUTAV® EVOEXETOL VO GUVTEAEGOV TO LYNAL
eninedo tov PoAnpoikov oto mAdopo. Otoav M olaviamivn yopnyndnke tovtdypova pe Aibo 1
BoAmpoikd, avtd elye g omotéhecpo vo onuewwbdovv avinuéva mocootd (>10%) tpduov,
Enpootopiag, avénon g opeéng kot avénon Tov copatikod Bapovs. Emiong avaeépbnke cuyva ( 1%
¢mg 10%) Swtapayn tov Adyov. Kot ) Sidpkewa g Oepamevtikng aywyng g olavianivng oe
ouvovacpod e Abo 1 Parmpoikd vatpio (divalproex), onueiddnke pio avénon > 7% Tov COUATIKOD
Bapovg kotd v évapén g Bepanentikng aymyng o€ 10cootd 17,4% tov aofevadv Kotd ) didprela
™™g Oepamevtikng ayoyng ofeiag pdoswc (émg 6 gfdouddwv). H poakpoypovia Oepomevtikng oy@yn |e
oraviamivn (émg 12 univeg) g mPOANYN KOTG TNG LROTPOTNG OTOVG 00BEVEIC TOL TAGYOLY OTO
dumoikr| datapoyn] cvoyeticnke pe pia avénon g tééng tov 7 % oe GUYKPIoN HE TO GOUATIKO
Bapog katd v évapén g Bepancvtiki|g aymyng, o€ 10606td 39,9% TV achevov.

O mivaxag pe Tic avemBounteg evépyeleg mov axorovBel Paciletan oe otoryeio mov Tpoékvyav amd
AVOPOPES AVETIOOUNTOV EVEPYELDV KOL OO TOPUKAMVIKEG EEETAGEL TOV TPOYLLOTOTOONKAY KOTA T
SLpKeLD, KAMVIKOV SOKIUDV.

AWTapayés TOV UIPOTOTIKOD KOl TOV AEHOLKOD GUGTILOTOS
Zoyvég (21/100 éwg <1/10): Hoowooeihia.

Awtapayég Tov petofoiropov ko g Opiyng

oAb ovyvég (21/10): AdvEnon copatikod Bapovg

Zoyvég (21/100 éwg <1/10): AvEnom Opefng. AvEnuéva emineda yAvkoling (PAéme onpeioon 1
TAPOKATO). AvEnpéva enineda TpryAvKepLdimy.

AW TOPUYES TOV VEVPIKOV CUGTI|LOTOS

TIoAb ovyvég (21/10): YrvnMa.

Joyvég (21/100 éwg <1/10): ZaAn, oxabnoio, mopkivoovicpdc, Svokwnoio. (BAéme emiong
onpeioon 2 TopakdT).




Kopowoxég owatapayés
Oyt ovyvég (21/1.000 éwg <1/100): Bpadvkapdio pe 1 yopig vawdtacn 1 ovykonr|. [Hopdtacn tov
dtuotpotog QT.

Ayyelokéc owoTapoyEs
Zoyvég (21/100 éwg <1/10): OpBootatikn vrodTaoT).

AWTapayés TOL YOOTPEVIEPIKOD CVGTINATOG
2oyvég (21/100 éwg <1/10): 'Hmov Pabpod, mapodikd oaviyyolvepylkd oamoteAécpota
coumepAapPavopévng SuoKoIMOTNTOS Kat EnpocTtopiog.

AW TOPUYES TOV NTUTOG KUL TOV LOAPOp®V

Zoyveg (21/100 éwg <1/10): Tlapodikés, ACVUTTOUATIKEG OVENCELS TOV NTOTIKAOV TPOVOUULVAGHOV
(ALT, AST), wwitepo katd 7to opywd otado g Oepomneiog (BAéme emiong ‘ Ewdwkég
TPOELBOTOINGELG KOl TPOPLAGEELG KOTd T Xphion’).

AW TopayES TOV OEPRATOG KOL TOV VTOIOPLOV 16TOV
Oyt ovyvég (21/1.000 éwg <1/100): Avtidpoaon epmtogvoictnoiog.

I'evikég hatapayis KL KOTAOTACELS TG 0000 YOp1 YN oS
Zoyvés (21/100 éwg <1/10): EEacBévnon, oidnua.

Hopaxivikéc eEetdosig

oo ovyvég (21/10): AvEnuéva eminedo Tporaktivng 610 TAAGHL, OTAVIO OLLMG GLVOSEVOUEVO A0
KAMViKéG  ekONA®DOELS (T, yvvaikopaotio, yoAoaktéppold Kot OSOYK®ON HOCTOV). XTOVG
mEPLooOTEPOVG acbeveic, To emineda emavnABav ota @uololoywd Opla yopic Sokom TNg
Oepamneiog.

Oyt ovyvég (21/1.000 éwg <1/100): AvEnpéva eminedo KPEATIVIKNAG POCPOKIVAONG.

'Katd ™ dibpkee xhvikdv Sokipudv katd Tig omoieg yxopnyndnke olavComivn Kol 7ov
mpoypatonoOnkay o miveo omd 5000 acbeveic pe eminedo avagopdg yAvko(ng o€ LETAYELUATIKN
katdotaon < 7,8 mmol/l, 1 cvyvoétTa guedvions emmédmv YAVKOING GE HETAYEVUATIKY KOTAGTAON
ot0 TAdopo > 11 mmol/l (evdektikd Vmopéng cakyopmoovg dafntm) avépyoviay oe T06ooto 1,0 %,
oe ovykplon pe mocootd 0,9% mov onuelddnke pe to gKovikd eappoko. H cuyvotnta eugdviong
EMMES®V YAVKOING OE HETOYEVUATIKY KATAGTOOT 0T0 TAAGH TG TAENG TV > 8,9 mmol/l aAld < 11
mmol/l (evdewtikd dmapéng vepyAvKopiog) avépyoviov 6€ 1060oto 2 %, 68 GUYKPION LE TOGOGTO
1,6% mov onuewmdnke pe 1o ekovikd edappoko. Exet eniong avapepbel vrepylvkopio wg pio ITodd
Zrévia (<0,01 %) avapepBeica avemBoun evépyeia.

ZKatd 1 d1GpKelo Tov KAVIKOV SOKIUOV, 1 ETIMTMOCT] TOV TOPKIVGOVICHOD Kal TN duotoviog otovg
acbBeveig mov éhafav v Bepamevtiky oywyn ™¢ oAaviamivng ftav apBunTikd vyniotepn, xwopic
OLL®G VO, £(EL OTATIGTIKMG CTLLAVTIKY d10Popd o GOYKPLIoN LE TO €IKOVIKO @appako. Ot acbeveig mov
Evafav tn Oepomevtikng aywyn ™ oAaviamivig pEAVIcaY YOUNAOTEPT EMIMTMOT TAPKIVGOVIGHOV,
axofnoiog kot dvotoviag GLYKPITIKG pe avTovg Tov EAaPay TITAOTOOVUEVEG BOGEIG AAOTEPLOOANC.
Amovcio AETTOUEPDY TANPOPOPLOV OVOPOPKE LE TO TPONYOULEVO OTOMKO 1GTOPIKO 0E€mv Kot
oY@V EEOTUPALLOIKOV KIvNTIKOV dtatapaydv, dev pmopel va defaybel ent Tov mapdvTog Kamolo
CUUTEPACHLA Yo TO KaTd OGO 1M oAaviamivn odnyel oe peimon ¢ Oyiung dvokwvnoiog Koy 1 Tov
AoV OOV EEOTLPAUSIKOV GUVOPOUDV.

O mivokog pe tig avemBounteg evépyeleg mov okolovdel Pociletal o oTorKEln. TOL TPOEKLYOY OO
avBOPUNTES AVOPOPES AVETIOVUNTMOV EVEPYEILDV.

AWTOPOYES TOV CLHLOTOUTIKOD KL TOV AEPLPIKOD CUGTILOTOS
Zrovies (21/10.000 éwg <1/1.000): Agvkomevia.
oo oravieg (<1/10.000): OpopPonevia, Ovdeteponevia.




AWTOPUYEG TOV GVOGOTOUTIKOU GUGTILATOG
Ilo/v  omavieg (<1/10.000): AMlkepywn avtidpaon (my. avOQLAAKTOEWNG ovtidpoo,
ayYEL0010M Lo, KVNOUOG 1 KVidmaon).

Awtopoyés Tov petaforiopod kot e 0piyng

oo oravieg (<1/10.000): "Exovv yivelt moAd omdvia ov0opunteg avapopég vaepylokopuiog Ko/
epupdviong N £€Eapong Tov cokyapddovs dtafntn, omoin £yel meploTACIAKA GLOYETICOEL e
KeTOEEMON N KOUO CUUTEPIAAULPAVOLEVOV OPIGUEVOV TEPITTAOGEWV e potpain KatdAnén (PAéne
eniong onueioon 1 mapokdto kot mwap. ‘Edwég mposidomomoels Kot TPOoPLAGEELS KOTA TN
xpNon’). YreptpryAvkepidorpio, vrepyoinotepoiaipio Kot vrodeppia.

AWTOPOyES TOV VELPLKOD GUGTIHATOG

2ravies (21/10.000 éwg <1/1.000): Emimmtikég kpioelg €govv avaeepbel ondvia oe acOeveic
wd aymyn pe olaviomivr. Xtnv mAsoymoeio TOV TEPMTOCE®V ALTOV, giyav OtamiotmOel
1OTOPIKO EMANTTIKOV Kpicewv 1M mpodiabecikol mapdyovieg KvoOVOL Yio TNV EUQGAVIOT
EMANTTIKOV KpioEWV

Hold omavieg (<1/10.000): 'Eyxovv oavagepfel mepmidoels mov £Y0VV TEPLYPOUQEl ©C
Kakonfeg Nevpoinmrtikd Xovdpopo (NMS) €xovv cvoyetiobei pe v odaviomivn (BAéne eniong
nmap. ‘Edwéc mposdomomoelg kot TPoQuAdEels katd T ypnon’). Me 1 yopnynon g
olavlomivng éxel moAd omdvio. avaeepBel TOPKIVOOVIGUOG, dvuoTovia Kot Oyiun dvokivnoia.
0O&éa cvpntodpata Omwg idpwon, abmvia, TPOHOC, Ayyog, vovtio, 1 EUETOg £xovv ovapepOel
moA) omdvia 6tov 1 oAoviamivi) SLoKOTTETAL ATOTONAL.

Kapdwkég oratapayig
Hlold omovieg (<1/10.000): Tlapdraon tov dwotnuatog QTc, kothakn tayvkapdio/ poppopvyn
Kot opvidtog Bavartog (BA. ‘Eiducég mpoetdonooeig Kot Tpo@uAdEels Katd  xpnon’).

Ayyewokég oroTapayés
Ilold omovies (<1/10.000): OpouPoepforiopnds (coumepthaptfavoréveoy NG TVELLOVIKNG
eupoing kar g ev T Pabet pAefikng Opdufmong).

AwoTapayés TOL YOOTPEVIEPIKOD CUGTINATOG
Ilold oravies (<1/1.000): Tloykpeatitida.

Avotapayés TOV NTOTOS KAl TOV YO POpaV
Ilold oravies (<1/10.000): Hrozitido.

AWTOPOYES TOV HVOCKEAETIKOD GUGTI|LO.TOS, TOV GUVOETIKOV LI6TOU KULTOV 0GTAV
Iov oravieg (<1/10.000): Pafdopvorvon

Awotapayés Tov dEPRATOS KAL TOV VTOHGPLOV L6TOV
2ravieg (21/10.000 éwg <1/1.000): EEavOmpa.

AWTOPOYES TOV VEPPDV KOL TOV 0VPOPOP®Y 00®V
oo oravies (<1/10.000): Avckolia oTtnv ovpnon

Awotapayés TOV OVATAPAYMYIKOD CUGTIATOS KAl TOV HAGTOV
IloAb omavieg (<1/10.000): TIpramiopog.

Hopoaxivikég e€etdoseig
oo oravieg (<1/10.000): AvEnpéva enimedo OAKOUAMKNIG QOGEATACTS. avéNUéva emineda OAMKNG
yorepvBpivng.

4.9 Ynepdoooroyia



2nuelo kot Xoumrouato,

Ta ToAd GLYVA GUUTTAOUATE TOV CNUELOVOVTOL KOTA TNV LIEPdocoroyia (cuyvdTTa epeaviong >
10%) mepihappdvoov tayvkopdio, Oyepon/ emibBetikotnta, SvcopOpia, mokilo eE@TLPAUISIKA
CUUTTOUATO KoL LEIMON TV EMTESDV TNG CLUVEIONONG, TOV KULOIVETOL 0O KATAGTOAN £0G KMLLO.

Aleg eMMTOOCELS TNG VIEPOOGOAOYING OV €lvar amd OTPIKNG TAELPAS ONUOVTIKES, TTEPAapPdvouy
TOPAATPTLLO, CTOCLOVG, KOO, SLVNTIKO KOKO0EC VELPOANTIKO GUVOPOLO, OVOTVEVGTIKT| KOTAGTOAN,
ELGPOPN 0T, VIEPTACT 1| VROTAGT), KAPILOKES appLuBuies (< 2% TV TEPTTO®CEMV VIEPSOGOLOYING) Kot
KapdoovamvevoTik]  avakon. Motpaioa katdinén €xet  avoaeepbei oe  mepumrtdoelg  o&eiog
vrepdocoroyiog pe 86celg Tov frav poig 450 mg, Exovv dpmG avapephel kot TepmTdoELg emPinong
petd amod ofeio vrepdocoloyia Tov Eptave Ta 1.500 mg.

Avuiuetomion g vmepdocoroyiog

Agv vmépyet 0w avtidoto ywo v oAaviamivn. Ag cvvictdrtot va wpokaieiton éuetog. Eivar mbovo
va evdeikvovtal ot kaflepoéveg SLAdIKAGIEG Y10 TNV AVTILETOMION TG VIEPSOGOAOYING (dNA. TAvON
oTopdYyov, YopNyYNon evepyov avlpaka). H tavtdypovn xopnynon evepyol dvBpaxoa £yt derybel mwg
peLdVEL TNV ProdlabecttdTnTo TS 0Td TOL GTOUATOC YOPNYOLLEVNS OAovEamivig katd éva T0G0oTo 50
£€w¢ 60%.

Me Bdaon v Khvikr gikova tov aoBevodc Ba mpémel va Aopfdavovior pétpo mov va meprapfavovy
CUUTTOUATIKY OEPOTEVTIKY AVTIUETOMION KOl TOpoKoAovOnon g Aettovpyiag Tov {OTIKOV 0pydvey,
ocoumeptAapavopévng g Bepamelag TG LROTOONG KAl TNG KUKAOQOPIKNG KOTEPPEWYTG KOl TNG
VROOTNPIENG TNG OVATVELTIKNG Agttovpyiag. Ag Bo mpémet va yivetal yprion emtveppivg, viomapivig, 1
GAA®V GUUTOONTUCOUUNTIK®OV TapayovIeV Le dpdon B-aymviotr| eneldn 1 d€yepon TV B- vTodoyEwv
pumopel va emdewvocel v vadtacn. Elvar oamapaitnto va mopoakolovbeitor M kopdioyyeiokn
Aettovpyion Yoo tov éleyyo tuxov oappubuicg. O acBevig Oa mpémer va emPAémetor kol vo
TopakoAoLOEiTaL OTEVA UEXPL VO AVOPPADOEL.

5. DPAPMAKOAOTI'TKEY IAIOTHTEX

5.1 ®appokodvvopkég 1016TNTEG

Dappaxobepanevtikny Katnyopio: Avinpvymoikd, Atalemiveg, ofalemiveg ko Belalemives, KmOUKOG
ATC: NOSAHO3

H oAlaviamivn eivar éva aviiyuymoikd edppoko, pe dpdon Kotd ¢ poviog kot omotelel évav
otofepomomtikd TG Sudbeonc mopdyovio wov EMBEKVOEL £va gVPD  POPUOKOAOYIKO TPOQIA
EMOPACEDY GE OPKETE GVGTNLLOTO VITOSOYEDV.

Koatd m dudpketa mpokivikdv peretdv, n okaviamivy enédeile ynuikn cvyyévetla yuo Eva upl QAacua
vrodoyéwv (Ki < 100 nM) yw tovg 5 HT2A/2C, 5 HT3, 5 HT6 vrodoyeig tng ogpotovivig, Yo Tovg
D1, D2, D3, D4, D5 vmodoygig g VTOmapiviG, Y10 TOVG YOALVEPYIKOVG KOl LLOVGKUPIVIKODS DITOJOYELG
ml-m5; yuo toug al adpevepyucovg vrodoyeic Kot yio tovg H1 vrodoyeic g wotapiving. Meiéteg g
CLUTEPLPOPAG Tov Tpaypatomomdnkay o {da ota omoio yopnyndnke oiaviomivn xatédei&av
avtayoviopd emi tov vrodoyéwv SHT, eni tov vwodoyémv ¢ VIoTouivng Kol €Tl TOV YOAVEPYIKOV
VITOJ0YEWV, YEYOVOG IOV €ival cLUPOTO LE TO TPOPIA THG GVUVOESTG TV VITOdOYEMY TOV Papudkov. H
ohaviamivn katédeiEe peyalvtepn in vitro cvyyéveta yio tovg SHT2 vmodoyeig g oepotovivng
amd Ot yio toug D2 vmodoyeic g viomapivng Kot peyaivtepn dpactnpota ent tov 5 HT2 and 611
eni tov D2 vmodoyéwv ot in vivo meilpapotikd poviéro. Exet deybel péoo omd pelérteg
NAEKTPpOQULGIOAOYIOG TG 1M oAaviamivn peiwoe emhekTikd 1o puBUd  TVLPOSOHTNONG TGV
pecopetTaryok®y (A10) vIomapvepYIK®Y VELPOVAVY, VM €lxe PIKPT EMIOpAcT 0T HeAavoppoOmTh
(A9) 086 m omoia epmiéketol oty KivnTikoétro. H odavlomivn mepiotéddet o e&optnuévn avtidpoaon
amoguyng (conditioned avoidance), pio SoKMAGIO. TOL EIVOL EVOEIKTIKY TNG OVTLYOYMGIKNG
dpaocPLOTNTOG, 06 O0COAOYIKG emimeda To. omoio, Ppickoviol KAT® 0md €KEiVe, TOL TPOKAAOVY
kataAnyio, plo enidpacn n onola etvor evdetiky Kivntikng (eEomupadikic) evoems avembounTov
gvepyeldv. Xe ovtifeon pe KAmoovg GAAOVS AVILYLYMGIKOVG TOPAYOVTES, 1| odaviamivy avEdvel thv
OVTOTOKPLON O€ Lo «OryXOAVTIKN» SOKILOoToL.

e pio pedétn Topoypagiog Exmoumng [olitpoviov (Positron Emission tomography -PET-) kotd tnv
omoio. yopnynOnke e povi and tov otopotog doon (10 mg) oe vyleig ebelovtég, n oravlomivn
gpQavice peyaAddtepo Babud cuvdeong pe tig Béoeig v 5 HT2A vmodoyémv amd 6Tl pe T1¢ 0éoeig tav
D2 vrodoyéwv. Emmpdobeta, pio perétn 1 omoia mpayuatonomdnke o acbeveic mov émacyav omd
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oyloppéveln pe ypron Topoypapiog Amhod @wtoviov (SPECT) arokdivye g otovg acbeveic Tov
avtamokpivovtay oty Oepameioa pe v olavlomivn, m oiovlomivny xoatoAdpPove oe pikpdTEPO
10600TO TIG 0éoe1c- oOvdeong twv D2 vrodoyémv oTovg VELPOVEG TOL Pafd®TO CAOUNTOC G
obyKplon He Tovg aocbevelc mov avtamokpivoviay oe OpIGHEVE GANO OVTIYVLYMOIKE — Kol o1
pLomeplddvi), VO TO TOGOGTO NTAV TAPOUO0 pe ekelvo oL onuewmdnke otovg acbeveic mov eiyav
avtamokpfel ot BepamevTikny aymyn g kholamivng.

Kot otig 800 €leyyOLeVeS e TO EIKOVIKO QAPUOKO KOL G€ OV0 OO TIG TPELG CUYKPLTIKEG EAEYYOUEVEG
peléteg mov mpaypotomombnkav oe mepiocotepovg amd 2.900 oacbeveic mov Emacyav  amd
oyloppéveln, kot mov epEaviioy T660 OeTikd 0G0 Kol apVNTIKG GUUTTOMHOTO, 1 olaviamivi
GLOYETIOONKE [E U0 CUAVTIKY 07T0 GTATIGTIKNG TAEVPAC avénuévn Pertioon t660 ota apyntikd 660
Kot 670 BETIKG GLUTTOLOTO.

Kotd ™ Sdpketo piog molvedvikng, SumANG-TuAG oLYKPLTIKNG HEAETNG TG OXLoPPEVELNS, TMV
oyocuvalsOnUATIK®V SloTapaydV Kot cuvap®v dtatapoydv, 1 omoio tepteddppave 1.481 acbeveic
pe dtpopwv Pabpmv cuoyetilopeva KataMnTikd copntdpote (Léon Padpoloyio KOTd TV 160yOYT
ot peAét fon pe 16,6 omv Kiipaxa Montgomery-Asberg yio ™ Pabpoloynon tng KotaOinyng
-Montgomery-Asberg Depression Rating Scale-), o mpoontikn devtepoyevig avaivon e HETAPoAng
™¢ ocvvatstnuatikng Padporoyiog oy elcoywyn pExpt 10 TEAOG (KOTOANKTIKO onueio) tng HeAétng
KatédelEe o, onuavtikny amd otatiotiking mAevpdg Pektioon (p=0,001) mov vrédeiEe vepoy ™G
oraviamivng (-6,0) cvykpitikd pe v ahomeptdoin (-3,1).

Ytovg 0cbeveig TOL EUEAVICOV KATOL0 HOVINKO 1) IIKTOV TOTOV EMEICOS10 SUTOAMKNG SoTopoyns, M
ohaviamiv vrepeiye G MPOG TNV OMOTEAECUOATIKOTITO EVOVIL TOV EKOVIKOV QOPUAKOV KOl TOV
BoAmpoikov vatpiov (divalproex) ¢ mpog TN UEI®ON TOV HOVIOKOV GUUATOUATOV Y10, YPOVIKO
duotnpa 3 efdopadmv. H oraviamivn enédei&e akoun cvykpicya anoteAéoUOTO GE OTL APOPa TNV
OTOTEAECUATIKOTNTO HE EKEIVA TNG AAOTEPIOOANG PBacel TG avaloyiog Tov acbevdv mov onusinoay
Veeon TOV cLUTTOUATOY TG poviag Kol TG KatabAymg og 6 kot 12 eBdouddec. Katd ) didpkeia
pog perémg ocvvdvacuévng Bepameiog mov mpaypotomombnke oe acbeveig mov €lafov Aibo 1
BoAmpoikd yw ypovikd Sdotnua tovAdylotov 2 gfdopddwv, mn mpooOnkn 10 mg olaviomivng
(ovvdvaouévn Bepamevtiky] aywyn pe Abo M pe Poinpoikd) eiye g omotélecpo pio PEYOADTEP
Lel®oN TOV COUTTOUATOV TNG Hoviag cLuYKpLTkd pe T povobepaneio pe AiBo M pe BoAnpoikd petd
a6 6 efOopAdES.

Kotd t duwdpkelo pog peAéne yoo v mpoAnyn g vmotpomng Oldpkelag 12 punvov mov
npoypoatonodnke oe acbevelg pe paviokd €melcodl0 oTovg omoiovg emttevydnke Veeon TOV
CUUTTOUATOV [E TN XOPNYNON TS 0Aaviamivig Kot Ol 0010l 6T GLVEYELN TUYALOTOONKAY MG TPOGC
v oAavamivn 1 TO EKOVIKO PAPLAKO, 1 OAvEOTiv) S10pAvVINKE OvVATEPT OO TO EIKOVIKO QAPLOKO
0€ ONUOVTIKO OO CTATIOTIKNG TAELPAS Pabrd ce OTL aPOpd TPOTUPYIKO KOTOANKTIKO ONUELD TNg
UEAETNG MG TTPOG TNV VAOTPOT TOV GUUTTOUATOV TNG dtmoAkng dwatapayns. H olavlomivn enédeite
aKoOUN €va GTUOVTIKO 0td OTATIGTIKNG TAEVPAG TAEOVEKTILO £VOVTL TOV EIKOVIKOD QUPUAKOV Gg OTL
aQOpa TNV TPOANYT TG VITOTPOTNG TPOG T HOVia 7] TG VITOTPOTNG TPOG TV KATAOAYN.

Katd ™ dudpketo pog dgdtepng HEAETNG Yoo TV TPOANYN NG VIoTPOomng dudpkelng 12 unvav mov
npaypatonodnke oe aclevelg mov epedvilov emelcodio Laviog otovg omoiovg emtevydnke VEeom
TOV CUUTTOUATOV LLE TN YOPTYNOTN TOL GLVOLAGHOV oAaviamiving kKot ABiov Kot ot omoiotl 6T cuVEKELR
TuyotomoOnkay g mpog v oioviomivin M 0 AiBo povo, n oroviomivn SPAVNKE OTATIOTIKMG
1oodvvaun tov ABiov 6e OTL APOPE TO TPOTAPYIKO KATUANKTIKO OMUEID TNG HEAETNG MG TPOG TNV
VTOTPOTN TOV CUUTTOUATOV TNG dmoAkN ¢ drotapayng (oraviamivny 30,0%, Aibo 38,3%; p = 0,055).

Katd ) didpkeia pioag perétng ocvvovacuévng Bepaneiog didpketog 18 unvadv mov mpoyupatonodnke
oe acbfeveig mov epedvilav pavio M eneloddlo puktod tHmov, ot omoiot giyav otabepomomBel pe
yopnynon oioviomivng kot evog otabepomomtn g ddbeong (AiBo M Poinpoikd), n pakpoyxpdvia
ocvvovacpévn Bepancio pe AiBo 1 Poimpoikd dev vrepelye G€ GTUTIOTIKAOG oNUAVTIKO PBabpd g
povoBepaneiog pe AlBo 1 pe POATPoOikd G TPog TV KOBVGTEPTON TG ELPAVIONG TG VTOTPOTNG TNG
dumoAkng dtatapayng, N omoia opiotnke pe PAcet ta (S1oyveoTIKE) KPLTpLo TOL GUVOPOLOV.

5.2 ®appokoKkIvTIKEG 1016TNTEG

Ta dwomelpopeva 6to oo diokia g olaviamivig eival froicodbvapa pe to dtokio Tng
oraviamivig, eupavifovtag mapopota ToydTnTe Kot 10606t amoppdenong. To diaonepduevo 6to
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otopa dtokio g ohoviomivng propohy va ypnotonotnfovy eVOALAKTIKA ovTi yio To dtokio Tng
oravamivng.

H olavlamivn amoppoedtol o Kavomomtikd Pabud petd amd v amd Tov GTOUATOC XOpPNynom,
EMTVYYAVOVTOG TIG UEYIOTEG CLYKEVIPMOOELS GTO TAACUO €viog 5 g 8 wpdv. H amoppdenon dev
empedletar amd v Tawtdypovn Aqym tpoens. H amdivtn and tov otdpatog Prodiebecyudtnta
GLYKPWVOLLEVT HE QLT TNG EVOOQAEPLOG YOPTYNOTG OEV £XEL TPOGOLOPLoOEL.

H olovlomivn petaforiletor oto fmap akorovbmvtag petaforikés 0600¢ ovlevéng kot o&eidmong. O
KOplog petaforitng mov amavtdrol oty KukAoeopio gival o 10- N-yAvkovpovikdg petaforitng, o
omoiog dev d1épyeTal amd 1O ApHaToeYKEQUAKSO @payud. Ta kutoypdpata P450-CYP 1A2 kot P450-
CYP2D6 cuveiopépovy oo oynuoatiopd tov N- amopuébvro- kot 2- vdpo&uuebvro- petafoiitdv ot
omoiol emESEEAV OMNUOVTIKA HIKPOTEPN QOPULOKOAOYIKT] Opdon in vivo Katd TiG HEAETEC MOV
npaypatonotOnkav oe {oa. H kdpra pappakoroyikn dpdon oepeiletal otn untpikn ovcia,
v olaviamivn. Metd v omd Tov GTOLOTOG YOP1YNOT, GTO VYU] GTOO, O LEGOG TEAKOG YPOVOG
nuicetog Long g amofoAng yio Tnv ohoviomivy dtépepe avaroya Le TV NALKia Kot T QUAO.

Otav ovykpifnkav vy nAkiopéva dropo (65 €T@V Kol Gve) He PN NAIKIOUEVO GTOUA, O HECOG
xpoOvog nuicelog {ong ¢ amofoing Nrav mapoatetapévog (51,8 évavtt 33,8 hr) ko n kGdbopon frav
petopévn (17,5 évavte 18,2 1/hr). H diapopomoinon @¢ mpog 1 QopUOKOKIVITIKY TOV TOPATIPEITOL
OTOVG NAMKIOUEVOVS Pploketatl €VTOG TOV €0POLE SLOKVUAVONG OV OMOVIATOL OTO U1 NAKLOUEVA
aropa. Ze 44 acbeveig pe nhikia dvo tov 65 €@V oL émacyav and oxoppéveld, S0GOAOYNOT TOV
Kopdvinke peta&d 5 kot 20 mg/ muépa, de cvoyeticOnke e KATOO YUPAKTNPLOTIKO TEPTYPOLLLOL
(mpoiL) avemBOUNTOV EVEPYELDV.

Otav ovykpidnkoav ot yovoikeg @ Tpog Tovg Gvdpeg, 0 Hécog ypovog nuicetag Lmng g amofoing nrav
eMappmg mapatetapévog (36,7 évavtt 32,3 hr) kot n kdBapon frav petopévn (18,9 évavtt 27,3 1/hr).
Qotoc0 M ohavlomivn (5-20 mg) enédeite mapduoto €woOvo acPareiog ot yovaikeg (n=467) kot
oToVG vdpeg (n=869) acbeveic.

Ytovg acbeveig pe veppikn avemdpkelo (KaBopon kpeatvivng < 10 ml/min) cuykpitikd pe ta vy
dropa, 0g onuelddnke KAmow CNUAVTIKY d0pOpd G TPog To yxpdvo Muicelag (ong ™G amoPfoing
(37,7 évavtt 32,4 hr) 1 v xdBapon (21,2 évavt 25,0 Vhr). Mo pedém ooluyiov palov katédeite
g mepi 0 57 % pog padtoceonpocuévig 06omg oAaviamivig EPEOVIoTKE GTO 0VPA, KUPIMS e T
HOPON HETAPOATDV.

Yt dTopa mov kamvilouy Kot TAcKovY amd eAaPpol Pabuod nmatikn SucAeltovpyia, 0 HEGOG YPOVOG
nuicetog CoMg g amofoing ftav mapatetapévos (39,3 hr) kot n kdBapon tov eappdiov (18,0 I/hr)
Tapovciocay Hel®oN CLYKPITIKA pHe To vY!] dtopa mov dev kamvilav (48, 8 hr wou 14,1 l/hr,
avtioToyo).

Ytovg pn Kamvifovteg cLYKPLTIKG [e Tovg kamvilovteg (Gvdpeg Kat yovaikes) o HEGOG YpOVOS NiiceLlog
Comg ¢ amofoing frav mapoatetapévog (38,6 évavtt 30,4 hr) kou n kdBapon Nrav petopévn (18,6
évavtt 27,7 1/hr).

H xdBapon g oraviomivng oto mAdopa eivar pikpdtepn oto NMKIOUEVO GUYKPLTIKG LLE TO VEDTEPA
NAMKLOKG GTOLO, OTIC YOVOIKEG CUYKPITIKA LE TOVG GVOPEG KOl OTOVG UN KAmVILOVTEG GUYKPLTIKG Le
tovg kanvifovteg. To péyeboc, @oTd00, TG EMdPOOTG TG NAKING, TOL PVAOL 1| TOV KOTVIGLLOTOG GTNV
K@Bapon kot o ypovo muicswg {ong g oAaviamivng eivol KPS GE GUYKPIOT LE TIl GUVOAIKN
drapopomnoinon peta&d TV aTOU®V.

Katd t Swbpkewo pog KAMvikng perétng mov mpoypoatorotdnke oe Kovkdowovg, ldmmveg wot
Kwélovg, dev kotadeiynkav d1apopés mg TPOg TIG POPLAKOKIVITIKEG TAPAULETPOVS HETAED TOV TPLOV
avTdV TANBuoUOV.

H obvdeon g olavlomivng pe T mpwteiveg Tov TAGopotog Mrav mepl o 93% pe evpog
GLYKEVIPOCEMY TOL KVUAVONKE amtd 7 émg mepimov 1000 ng/ml. H odavlamivn givar o¢ enti To mieiotov

TPOcdEUEVN 6TV Aevkmpativy kot oty o -6&vn- YAvkorpmTeivn.

5.3 Ilpoxhvikd dgdopéva yio TV ac@diera

12



OCeia (epamal- doong) rolixotnra

Ta onpeio ™G omd TOV GTOUATOC TOEIKOTNTAG GTO TPOKTIKG MTOV YOPUKTNPLOTIKG TOV GYLPOV
VEVPOANTTIKMY OVGIAV: UEIMGT TNG SPAGTNPLOTNTOG, KMDLLO, TPOUOC, KAOVIKOL GTacol, GleEAdppota Kot
peioon tov copotikod Bapovg. H péon tiun g d6ong mov oy Bavameopog frav wepi ta 210 mg/kg
(movtikua) won mepl ta 175 mg/kg (apovpaiot). Xtovg oKOLAOLG &ytvav Ovektég epdmas amd Tov
otopatoc Oooelc g ta 100 mgkg, yopic vo onueiwdel Bvmowdmra. Ta wivikd onpeia
neplehaufavay kotactoAr], atatio, Tpopo, avEnuévo Kapdlakd pubuod, epydon avomvor], Pbon Kot
avope&ia. Ztov mibnko, ot povég amd Tov oTopaTog dOcelg mov EpTavav ta 100 mg/kg eiyov g
OmOTEAEGHO, TNV EUPAVION TANPOVG KATATTM®ONG KOl, GE VYNAOTEPEG OOGEIS, TNV HeEiwon TNg
GLVEIdNONC.

To&ikotnro emovaloufovousvng d0ong

Kotd m dibpketa HEAETMV YpoviKng StbpKeWG £0G 3 VOV Ol OTOIEG TPAYLOTOTOMON KAV GE TOVTIKLLL
Kot dbipkelag €m¢ 1 €tovg ot omoieg mpaypoTomodnkay g apovpaiovg Kot 6e GKOAOLS, Ot KOPLES
emdpacelg Ntav 1 kotactod] Tov Kevipucod Nevpucod Xvotipatog (KNX), aviiyoAivepyués
EMOPAGELG KOl TEPLPEPIKEG OLULATOAOYIKES JLATAPAYES. ZNUELDONKE VoY MG TPOS TNV KATAGTOAN TOL
KNEX. Xe vyniéc d6ceig ot avénrtikoi mopdyovies epeoviotnkoyv peiopévol. Ot ovaoTPEWILEG
avemBounTeg evépyeleg oL omoieg NTav oe aAANAoVYia e TNV aOENON TOV EXTESWOV TG TPOANKTIVIG
GTOVG 0POLPAIOVE TEPIEAGUPavaY Heimon Tov PAPovg TmV MOBNKOV Kot TG UATPOG KOt LOPPOAOYIKES
oALoyéG 6T0 eMONAL0 TOL KOATOV Kot 6T0 HALIKO adEVaL.

Awatoroyikn to&ikotnta: MetafoAéc oTig aatoAoYIKEG TOPAUETPOVS onUEldONKay oe KaBe €ld0g
{oov, cvumepthapfavoprévng e 8000-e50pTOHEVNS HEIMONG TOV EMMEI®V TOV KLKAOPOPOLVI®OV
AEVKOKVLTTOP®V GTOVG TOVTIKOVG KOl TOV [)- EWIKAOV UEIDCEMY TOV EMMEIDV TOV AEVKOKLTTAP®V
oTov apovpaio. Agv PBpédnke ®oTdc0 KATOLo EVOEIEN KLTTAPOTOEIKOTNTOG GTO HVEAD TMV 0CTAV. e
Myoctovg okvAovg mov EhaPav Oepomevtiky oyoyn pe 8 1 10 mg/kg Muépa onueiddnkav
avaoTpéyn ovdeteponevia, Opoppokvttonevia, | avoio ( cvvolikr €ékBeon otny olaviomivy oty
TEPLOYN KAT® 00 TNV KOUTOAN cuykévipmong- xpovov [AUC] frav 12 émg 15 popég peyardtepn ond
™V avtiotoyn ékBeon mov onueidveTal PHeTd and yopnynomn do6ong iong pe 12 mg otov avlpwmo).
2T0VG GKVLAOVG oL epEAviCav Kuttapomevia, dev onuetdOnkay avemBOUNTeg EVEPYELEG MG TTPOG TA
apyéyova (TPoyEVVNTIKA) KOTTOPO KOl GTO KOTTAPO, TOAAUTANGIOGHOD GTO HVEAD TOV 0CTMV.

Toéikotnro atnv avoropaywyn

H olovlomivn Oev elye tepatoydveg emdpdoeic. H katactoly emmpéoce tnv amdd00M TOL
CevyapdUHOTOG GTOVG APGEVIKOVS 0povpaiovs. O KOKAOL TOL YEVETNGIOV 01GTPOL enMpedoTnKaV OTOV
yopnyndnkav ddocelg ioeg pe 1,1 mgkg (3-mhdoleg g péylomg 06ong otov GvBpmmo) Kol ot
AVOTOPAYMYIKES TAPAUETPOL EMNPEASTNKAV OTaV Yopnyndnkav otovg apovpaiovs docelg ioeg pe 3
mg/kg (9-mhdoteg g péytotg 60omg otov dvBpwno). XTovg amoydvous TV apovpaimv ot omoiot iyav
AGPer oravlamivn, mapatnpnidnke emPpadvvon oty euPpuiky avamTvén Kot Topodiky Helwon ota
eninedo OpaoTNPLOTNTAG TOVG.

Meralloroyovog dpdon

H olovlomivn dev gixe petalda&loyovo dpdon 1 dpdon piéng eni TV YPOUOCOUATOV GE £V TANPES
€0pog cLvBV doKILOoIOVY, TOL TTEPLEAdUPOvE doKILAGTIEG BOKTNPIKOV HETAAAGEE®Y KOt in Vitro Kot
in vivo dokiaciec mov tpaypotorombnkav oe OnAacTiKd.

Koprivoyovo dvvauiko
Bdoel tov anoteleopdtov mov mpoékuyay and HEAETEG TOL TPOYLOTOTOMONKOY GE TOVTIKIYL KOl GE
apovpaiovg, die&dydnke to coumépacua Tmg 1 oAaviamivr dgv £yl KapKIvoyovo dpaot).

6. PAPMAKEYTIKEX IAHPO®OPIEX

6.1 Katdroyog ekd6)®V

Aokia

Aoktdln povoidpkn, kvttapivn koviomomuévr, duvio mpolelatvomompévo, Gpvio apafocitov,
mop1tiov 0&eidto Avudpo KOALOEEG, LOYVIGLO GTENTIKO

Awcnepdpeva 610 otopa diokio

Movvitodn, KOTTOPiv)  HIKPOKPLGTOAAIKY, KPoomoPiddvn, yopniod Pabpod vmokatdotaong
vopo&umpomvriokvttapivny LH-21, acmaptdun, acPEctio mupitikd, pLoyviiclo GTEATIKO

6.2 Acopfatotnteg
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Agv gpappoleta.

6.3 Avapkera Cong

Olanzapine/Mylan Generics Smg Atokia: 4 ypovia.

Olanzapine/Mylan Generics Smg Awacnepdpeva 61o otépa diokia: 4 ypovia
Olanzapine/Mylan Generics 10mg Awacneipdpeva oto otopa diokia: 2 xpovia
Olanzapine/Mylan Generics 20mg Alacnelpdpeve 6To otopa diokia: 2 xpovia

6.4 Iowaitepeg TPoPLAAEELS KATA TV PUAAEN TOV TPOTOVTOG
DLAGGGETE GTNV OPYIKT] CUGKEVAGIO Y10 VO TPOGTATEVETOL OO TNV VYPOGIO KOl TO QPOG,.

6.5 @01 KOl GVOTATIKA TOV TEPLEKTN

Yvokevaoio koyéAng (blister) (amd6 AI/OPA/AI/PVC): 14, 28, 35, 56 1 70 diokia mov mepiéyoviot o
KovTti.

Mmopel va pnv KokAoQopoOV OAEG 01 CUGKELUGIES.

6.6 Iowaitepeg TPOoPLAGEELS ATOPPIYNG KOL AALOG XEPIGNOG

Kopio e1dwkn vroypémon.

KdaBe aypnotipomointo mpoiov 1 dypnoto VAKO TpEnel Vo, 0moppinTEToL GOUPMVO, LE TIG KOTO TOTOVG
1oYOOVOEG GYETIKESG SLOTAEELS

7. KATOXOX THX AAEIAX KYKAO®OPIAX
Awarovyog mpoiovrog & YnevOuvog Kvkhogopiag yia tnv EALGOa:

Generics Pharma Hellas EIIE, Acowogopog Bovhaypévng 5774, 164-51 Apyvpodmodn,
™mA: 210-9936410

8. APIOMOX(OI) AAEIAYX KYKAO®OPIAX

Olanzapine/Mylan Generics Smg Awokio: 48167/17-7-2008

Olanzapine/Mylan Generics Smg Awacrelpdpeva 610 otopa diokio: 48168/17-7-2008
Olanzapine/Mylan Generics 10mg Alacneipdpeve, oto otopa diokia: 29628/07-05-2009
Olanzapine/Mylan Generics 20mg Alaomelpopeve, 6to otopa dtokia::65233/15-09-09

9. HMEPOMHNIA ITPQTHX EI'KPIXHX / ANANEQXHX THX AAEIAX
Olanzapine/Mylan Generics Smg Awoxia: 17-7-2008

Olanzapine/Mylan Generics Smg Awacmepdpeva 6to otopa diokia: 17-7-2008
Olanzapine/Mylan Generics 10mg Awonepopeva oto otopa dokio: 07-05-2009
Olanzapine/Mylan Generics 20mg Alaonelpopeve, 6to otop dtokia: 15-09-09

10. HMEPOMHNIA ANAGEQPHXHX TOY KEIMENOY
YEIITEMBPIOZX 2009
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