ZACALEN® Kaydkia Mapatetapévng Atodéopevong, ZkAnpd (PR.CAP) 75 & 150
mg/CAP )
NEPINHWVH TQN XAPAKTHPIZTIKQN TOY NMPOIONTOZ

HEPIAHYH TON XAPAKTHPIZTIKOQN TOY ITPOIONTOX

ZACALEN® koydxkwo Topatetapévig omodiopevons, okinpa 75mg/CAP
ZACALEN® koydKio Topatetapévig omodicpevons, ckinpd 150mg/CAP

Venlafaxine

1. EMIIOPIKH ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX
ZACALEN® 75mg koyOKLo TOPATETAUEVIC OTOOEGIEVGNC, CKANPA
ZACALEN® 150mg xoyaKio mopoteTapuévng amodEcUEVOTS, KA PA

2. IMOIOTIKH & ITOXOTIKH XYNGEXH

- 75mg: Ké&Be xaydxio napatetapévne amodéopegvong, mepiéyet 84,90mg
Ydpoyrmpikng Beviagoa&ivng mov aviiotoyovv e 75mg Beviapa&ivng.

-150mg:  Kdafe kayakKio TopateTapévng amodéceLong Tepléyetl 169,8mg
Y dpoyrmpikng Beviaga&ivng mov avtictoyodv o 150mg Beviapa&ivng.

KOs wawdkio maparetouévng amodéouevons 150mg mepisyst 0,792mg Sunset yellow FCF
(E110).

IMoa tov A pn KatdAoyo ekdoymv, deite mapdypapo 6.1.

3. DOAPMAKOTEXNIKH MOP®H

Koawydxio mapatetopévng anodécpevong, okAnpo.

- 75mg: KayaKio ypOUATOS 0dLPOVOVG POSUKIVE e KOKKIVEG APIOES.

- 150mg: Koy aKio xpOIOTOG GKOVPOL TOPTOKAAL e AELKEG Ampidec.

4. KAINIKA XTOIXEIA
4.1 OgpamevTiKEg EVOEIEELS
O¢epameia og peilovo KoTaOMTTIKG ETEIGOd

[Mo mv TpéAnyYN 1OV VIOTPOTOV KOTAOAYNG M YO TNV OTOPUYN EMAVEUPAVIONG VE®OV
ENELG00ImV KOTAOAYNC.

O¢epamncio [evikevpévng Ayyddovg Aatapayng.
O¢poamneio Kowavikng Awtapayng/Kowamvikng ®ofiag.
Oepamneia Statapaydv Tovikod pe 1| xopis ayopapofio
4.2  Aocoloyio Kol TpOTOS YOPNYNONG

Mzeilova koatofMrTikd enelcddia
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H ovvictdpevn 66om Evopéng yuo to, Kayakio mopatetalévng amodéspevong eivar 75mg o
@opa v nuépa. Ot acbeveig mov dev Bo avtoamokplBody oty apykn 6don TV 75mg/muépa,
pmopel va @eeknBolbv oamd peyoldtepeg 86celg mov pmopel va etdcovv ota 375mg v
nuépa. H avénon g do6ong umopel va yiveror oe otdd dwdpkelag 2 gfdopddmv M
neplocdTEPO. EQV 1 KMVIKT KOTAGTOOT KOl T0 GUUTTOUOTO Eivar coPfapd TOTE dIKOIOAOYEITOL
N avénon g docoroyiag va yiveTol o€ mo GUVTONO SGTHHOTO OAAG O)L Lo GOVTOUO ard 4

NHEPES.

Yrdpyetl kivduvog yio TNV eLeEavion 6000e£0PTOUEVOV OVETIBOUNTOV EVEPYELDYV, Y10, ALTO Bal
TPEMEL va. yiveTal KAMVIKY eKTiunon mpv and v adénon g docoroyiog (deite mapdypapo
4.4). H ehdyrom amotehespotikny d6om Ba tpémel va datnpeital.

O aoBeveic Ba mpémetl va axorovBolv tn Bepameia yio emapkn YPOVIKY SEPKELN, TOL UTOPEL
va givar apketol pnveg M kou meprocotepo. H Bepameio Ba mpémer vo emovektipdtor og
otafepn Paon ko vo eotopukevetor. H Bgpameio dvvatal va cuveylotel yio meplocdTEPO
Kopo Yo TNV TPOANYT TV VTOTPOTAOV KATAOAYNG ) VI TV OTOPLYN EMAVEUQAVIGNG VEDV
EMEC00IMV KOTAOAYNG. XTI TEPIOCOTEPEG TEPUTTAOOELS 1| GLVICTMUEVY dOCN TPOANYNG
vrotpomng gival n da pe T 66om mov Emarpve o acBevig koTd TN didpkelo Tov peilovog
KOTOOMITIKO EMELGOSTI0V.

H avrkatablmtikny Oepomeion Oa mpémer va ocuvveylotel yuo TovAdylotov 6 pnqveg mpv
exTiunOei ) dlakomn g,

Cevikevpévn Ayydong Atotapayn

H ocvvictdpevn 66on Evapéng yuo to Kaydakio mopatetalévng amodéspevong eival 75mg o
eopd v nuépa. Ot acBeveic mov dev Ba avtomokpldovv otV apyikn 66on twv 75mg/Mmuépa,
umopel vo avtamokplovv oe peyaAdtepeg 00celg mov pmopel voo gTdcovy ota 225mg v
nuépa. H avénon g do6ong umopei vo, yivetor oe otddia didpkelag 2 gfdopddmv M
TEPLGGOTEPO.

Yrdpyet kivduvog yio TNV epedvion 6060eEAPTOUEVOV AVETIBOUNTOV EVEPYELDV, Y10 ALTO Bal
TPEMEL va. yivetal KAMVIKY ekTiunon mpv and mv advénon g docoroyiog (deite mapdypapo
4.4). H ehdyrotn amotedeouatikn d6on o tpénet va datnpeital.

Ot acBeveic Ba mpémel vo akoAovBovV TN Bepomeia yio emapkn YPOVIKY SLAPKELD, TOV UITOPEl
va eivor apketol punveg N kot meptocotepo. H Oepancia Bo mpémer va emavekTipndtor og

otafepn Pdon ko va eEatopkeveTot.

Kowovikn Awtopayn/Kowvovikn ®ofia

H ocvvictopevn d6om évapéng yio ta KoydKio TopateTouévng amodésevong eival 75mg o
@opa TNV MuéPa. Agv LEaPYoLV deGOUEVO TTOL VO, OTOOEIKVOOVY OTL VYNAITEPES OOCELG
UTOPEL VO TPOGPEPOVY UEYAADTEPO OTOTELECLOL.

ITapdra avtd, ot acBeveig mov dev Ba avtamokpiBodv oty apyikn ddon twv 75mg/Mmuépa,
umopel vo avtamokplodv oe peyaAdtepeg 006ElG TOV Umopel vo @Tdcovy ota 225mg v
nuépa. H avénon g ddong umopel vo yivetor oe otdde Owdpkelag 2 gfdopddmv M
TEPLGGOTEPO.

Y7apyetl kivduvog Yo TNV EREAVIOT d0COEEAPTMUEVOV AVETIBVUNTMV EVEPYELDV, Yo VT Ot
TPEMEL va YIvETOL KAMVIKY] eKTiunon mptv and v adénon g docoroyiog (deite mapdypapo
4.4). H ehdyrotn amoteleouatikny d6on o tpénet va dlatnpeitat.



ZACALEN® Kaydkia Mapatetapévng Atodéopevong, ZkAnpd (PR.CAP) 75 & 150
mg/CAP )
NEPINHWVH TQN XAPAKTHPIZTIKQN TOY NMPOIONTOZ

O aoBeveic Ba mpémetl va axorovBolv tn Bepameia yio emapkn YPOVIKY SdpKELD, TOL Pmopel
va eivor apketol punveg M kot meptocdtepo. H Ogpaneia Oo mpémel va emovekTipndtor o€
otabepn Paon Kot va eEaTopKevETAL.

Aotapay£c Tovikon

Yvviotdton 1 Evopén e Bepameiog pe KoyaKio TopaTeTaUEVNG amodécevong Beviapaivng,
37,5mg, yopnyoULUEVO Lo QOpd muepnoiong, v 7 nuépes. Metd pmopei va avénbei ota
75mg, yopnyoLLEVO Lid OPA NUEPNGIWG. e acheveic mOV dev AVTATOKPIVOVTOL EMOPKDG OTN
doomn tov 75mg, n 8601 umopel va avénbei oto 225mg, yopnyovueva o popd NUEPNGIMG,
e draotpata petadd kébe avEnong 2 efdopddwv N TEPIoGATEPO.

Yrdpyetl kivouvog yio TNV eLeavion 6060e£0PTMUEVOV OVETIBOUNTOV EVEPYELDYV, Y10, ALTO Oal
TPEMEL va YIvETOL KAMVIKY] eKTiunon mpv and v adénon g docoroyiog (deite mapdypapo
4.4). H ehdyrotn amotedeouatikn d6on o tpémet va datnpeito.

Ot aoBeveic Ba mpémel va axolovBolv tn Oepameia yio emapkn ¥POVIKY SEPKELN, TOL HTOPEl
va givor apketol pnveg N ko meprocotepo. H Oepaneia Bo mpémer va emavekTipndtor oe

otafepn Paon kot va eEaToptkevETAlL.

Xpnon oe nAkiwugvove acdeveic

Xe nMxkuopévoug aobevelg dev eivon omapaitntn 1N TPOCOPHOYH TS d0GOoAOYING NG
Beviapaivng pue povo kpirnplo v nhikia. Qotdco ypedletor Tpocoyn ot LeTayeipion Tmv
nAukiopévov acbevav (T.y. AMoy® mbovig EKTTOoNg o1 VEPPIKN Aettovpyia, 1 mlavdv
oAaydv ot evaustnecio kKot dpdon Twv vevpodafifactdv, Adym nhkiog). Ao wpénel Thvta
VO YPNGUOTTOLEITOL 1] EAGYIOTN OMOTEAECUATIKT dO0T Kot 01 0o0eveig vo TapakoiovbovvTal
GLOTNUOTIKA OTav amarteitat abEnoT g S6omG.

Xpnon og waudid kot epnPovg kéto tev 18 etdv

H ypnon g Beviaga&ivng dev cuviotatal € Toidid kot piBovg.
H oamotedeopatikdomnta g Peviapa&ivig oe moudid ko gpnfovg pe peilov katablmtikd
EMEOOO10 dev amodeiyTnKe 68 KAMVIKEG UEAETEC, YU AVTO OEV GLVICTATOL 1| XPNON NG OF

ovtovg Tovg acbeveic (deite AMupa 4.4 kot 4.8).

H acedieln kou n amoterecpatikotnta tng Peviapasivng yuo tig dAleg evdeielg dev €xet
tekunprwbei o TodLd Ko €prPouvs kdto TV 18 eTmVv.

Xpnon o acbBeveic ue nratikn ovendpkeio

Xe aoBevelc pe o E0¢ HETPLO NTOTIKN OVETAPKELL GLUVICTOTOL OTL 1] CUVOMKY TMUEPNOLO
doom va pewdel katd 50%. Adyw OU®C, TG JPOPOTOINGNG OV UTOPEL Vo TaPovoldlel
Kkd0e acBevig oty kdBapomn, n e&atopikevon g docoroyiag eivor embBount.

Agv vmapyovv apketd otoyeion yoo acBevelg pe cofapr| MRWOTIKY AVETAPKEWD, OAAG
ovviotdrtal tpoooyn Kot Ba mpénetl va egetaleton peiwon peyardtepn tov 50%. To mbavo
0peA0g Oa TPEMEL VL EKTILATOL TPOGEKTIKG EVOVTL TOV TBAVOV KIvdhvev omtd T Bepaneia, o
acleveic e GoPapr] NTATIKY AVETAPKELQ.

Xpnon oe acBeveic e veppikn ovendpkeio

Yvvictoton Tpocoyn oAAG dev Eival amapaitnTn 1 AVATPOCAPUOYN TNG d0oTg o€ acbeveic pe
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onepapotik ddnon (GFR) peta&d 30-70ml/min. Xe acBeveic pe cofapn veppikn
averapkelo (GFR <30ml/min) 1 o€ acBeveic oe apokabapomn, n cuvolkni nuepnoto d6on Ha
npénel va. pewwbel katd 50%. Adyo dpmg, g dtapopomoinons mov pmopel va mapovctélet
ka0e acbeviig otnv kaBapon, 1 e€atopikevon g docoroyiag elvar embopunt.

2ZuUTTOUOTE 0TOGVPCNC KOTA TH d10KOTH YOPNYyNG evAOOaEiv

Ba Tpénel va amoPeVYETE 1) OmATOUN SloKOT ToL Papudkov. Otav mpoxeltal vo dtokomel M
Oepaneio pe Pevioeolivn ovviotdtor M otodlokn peliwon g docoAoyiog péca oE i
ypovikny mepiodo mov Oa dwupkel TOLAGYoTOV ioe pE VO ePSopidEG, €101 MOTE V.
glayotomombei o kivdvuvog countoOpdTeV amdcvpong (deite Tapdypago 4.4 ko 4.8). Edv
EUGOVIOTOVV OVETIOVUNTO GUUTTOUNOTA LETE amd peimon TG d0omG 1| dtakon TG Oepameiog,
umopet vo e€etacBel 1 mepimTmon TG EMOTPOPNG TNV TPONYOVUEVT], doGoloyia. XN
ouvéyela, 1 door pmopet Eava vo petwbel otadiokd aAld pe To apyd puouo.

I'a xyoprynon amd 1oV GTOUATOG.

Yvvictdtor n Afyn tov ZACALEN® pe to @ayntod, pio opd muepnoing, v ide dpa
nepinov, o mpmi 1 to Ppadv. Kdabe xaydkio mpénet va Katamivetar ohdkAnpo pali pe vepd 1
Ao vypod Kot va un potpaletal, omaletal, pactETot 1| S10ADETOL.

Aocbevelg, o1 onoiot ent tov mapodvtog maipvouv dtokio PevAagadiving dueons amodéouevong
umopoby vo, aAAGEOLY GTNV o KOVTIVY 16000voun 06on (mg/muépa) tov ZACALEN®. I'a
mapaderypo acbeveic mov Aapfdavovv diokio Peviapaiving dueong amodéouevong 37,5mg
00 @opéc nuepnoing, Oa mpénel va Aafovv ZACALEN® 75mg o gopd nuepnoing. Kotd
™V aAloyn, uropel va etvon omapaitnteg eEaToMKELGELS TN POBLLGN TG 00GOAOYINC.

Ta xaydkio mapatetapévng amodéopevong Peviapaivng teptEyovy ceapidia and ta onoin
amedevfepdveral 1 SpOCTIKY ovcia otV TENTIK 000. To adidivto TuAHa TV cEapdiny
OTOPAAAETAL KOl UTOPEL VO, EUPOVICTEL GTA, KOTPAVOL.

4.3 Avrevositeg

Yrepevaicnoio ot Beviaea&ivn 1 o omol0onmote amd ta K50y

ITapdAinAn yopnynon avactoléwv MAO (monoamine oxidase), Ady®m Tov avENUEVOL
KWvOOVOL  EUPAVIONG GLVOPOLOL GEPOTOVIVIG UE GULURTOWOTO OT®S TOPOYN, TPOMOG
vrepOeppio. Oeponeion e ZACALEN® de 0o mpénet va Eexivioel mpv amnd tovAdylotov 14

nuépes amod t dakont| s Bepameios pe avactoreic MAO.

TovAdyiotov 7 nuépec Ba mpémel va. pecorafnoovy petd tn dtakonn g Peviapaiving kot
pw TV Evapén un avootpéyov avactoréo MAO (deite mapdypago 4.4 ko 4.5).

4.4 Iowitepeg TPOEOOTOMGELS KOL TPOPVAAEEIS KATA TN Yp1jon)

Avtoktovia / Avtoktovikdc 1deaoudc / Emdeivmon the KAWIKNC KOTAGTOONC

H xotabiwym oyetiCeton pe avénpévo kivouvo anToKTOVIKOU OGO, GVTOTPAVUATIGUOD
Kol avToKToviog (yeyovoto oyetiiopeva pe avtoktovia). O xivéuvog moapapével Uéypl va
onuelwdel onuavtiky vroydpnon TV cvuntopdtev. Emedn 1 Peitimon umopel vo pnv
emélBel Katd ™ SdpKeln TV TPAOTOV AMymv efdopddmv, | tepiocdtepo, ¢ Bepomeiag, ot
acBevelg Ba mpémer vo mopoakorlovBovvtor otevd péxpt va onuelwdel Peitioon. H yevikn
KAvikn| epmeipio detyvel 0Tt o kivduvog avtoktoviag pmopel va avéndel oto apykd oTddo g

avivny”ng.



ZACALEN® Kaydkia Mapatetapévng Atodéopevong, ZkAnpd (PR.CAP) 75 & 150
mg/CAP )
NEPINHWVH TQN XAPAKTHPIZTIKQN TOY NMPOIONTOZ

AMEG YOYLOTPIKES KOTOCTAGELS, Yo TIg onoieg cvvtayoypageitor to ZACALEN® umopovv
eniong va ovoyetichodv pe ovénuévo Kivouvo yeyovoT®V GYETICOUEVOV [LE OVTOKTOVIO. X€
OUTEG TIC YOYLOTPIKEG KOTOGTAGELS UTOPEL Vo, GLVLTTAPYEL coPapn KOTAOATTIKY dlTopoyy.
Ot 1d1eg TpopuLAGEElg mov AapPdvoviar otn Bepancio acbevov pe cofapés KataOMmTiKES
dwrapayés Oa mpémer va AapPdvovior otn Oepoameion acbevdv pe GAAEG YOYLOTPIKES
dloTopayEs.

AcBeveig pe 1otoptkd yeyovotwv oyetillOUevemV LE ovToKTOVia, 1 aoBevelG pe onuavtikd
Babud avtoktovikov Weacpod mpv v Evapén g Oepameiog Ppiokovtal oe vynAdTEPO
KIVOUVO OUTOKTOVIKOV OKEYEMV 1 OLTOKTOVIK®V 7poomafeidv kot Ba mpémer va
napaxkolovfodvral otevd Kotd ™ dtbpkewe g Bepaneiac. Emmnpdchera, vrapyer mbavotnta
OVENUEVOL KIVOUVOL OLTOKTOVIKNG CUUTEPLPOPAS GE VEOPOVS EVAMKEG KATWO T®V 25 €TV
OV YPNCWOTOOVY avTIKOTaOMTTIKY Oepameion 68 Gyéon UE TO EIKOVIKO (QUPLOKO, OTMG
TOPOVCIAGTNKE GE LETA-OVAAVOT] KAIVIKOV LEAETOV EAEYYOUEVMV UE EIKOVIKO PAPLLOKO.

YyvioTotonl GTEVH EMITNPNON TOV 0cOeVOV Kol €10Kd avT®v 7ov Ppickovial e vYNAO
Kivouvo 6g GLVOLACUO UE TN PAPUAKELTIKY Oeparmeia katd v évapén ¢ Bepameiog aAid
Kot KoTd TV €vapén e 00GoA0YIKYG avampooapuoyns. Ot acbeveig (kar 6cot epovtilovv
aoBeveic) Ba mpémel va TPOEWBOTOIOVVTL Yol TV OVAYKY TUPOKOAOVONGoNG TG eRPaviong
TETOL®V YEYOVOT®V KOl VoL ovalnTovV duecn tpikn fonbeia y1” avTd 10 COUTTOUOTO.

Xopnynon oe wadid kot eenPove kbrw v 18 etdv

To ZACALEN® dgv mpénel va yopnyeiton yio ) Oepaneia modidv ko epnPov kdto tov 18
etdv. H epodvion ovtoktovikig cupmeptopopds (OmOTEPES OVTOKTOVING KOl OUTOKTOVIKOD
10eacpuov), kabdg Kot M eueavion exfpikng ovumeplpopds (kvpimg embeTikoOTNTO,
EVOVTIOTIKT GUUTEPIPOPA Kot Bupdc) mapatnpnOnkay pe LeYOADTEPT) GLYVOTNTA GE KAVIKES
doKpég pe mondtd ka eprifovg mov AdpuPavay avikataraTikd oe cUYKPLON UE EKEIVOVG TTOV
Adpupavav ekovikd @dpuaxo. Edv, evtovtolg, kpivetor amapaitnto va yopnynbel oyetiky
ayy”n, AOY® KAWVIKNG avaykns, o acbevic mpénel vo mapakoiovdeital pe mpocoyn yo tnv
mOavoOTTA ELPAVIONG AVTOKTOVIKGV cvurtoudtov. Emimiéov, dev vadpyovv pokpoypdvia
dedopéva Yo TV acPAAELlo 6E TOdLd Kol EPNIovg OGOV aPopd TH COUATIKY TOVG OVATTTUEY,
™V Opipaven, T OVONTIKY AVATTLEN KoL TV AVATTUEN TG CUUTEPLPOPAC.

2OVOPOUO GEPOTOVIVIG

Onwg ocvuPaivel ko pe GAAOLC GEPOTOVIVEPYIKODC Topdyovteg, katd TN Ogpomeio pe
BevAaea&ivn, pmopel vo mOpOLCLOCTEL GUVOPOUO GEPOTOVIVIG L0 KOTAGTOGT OUVNTIKA
ametnTikn yio ) Lo, ewdkd otav 1 Peviapalivn cuyyopnyeital pe GALOVS TOPAYOVTEG TOV
EMOPOVY GTO GVGTNO VeVPodafifacng T oepotovivig 0nmg ot ovactoieic MAO (deite
mopaypago 4.3 ko 4.5).

Ta COUTTOUOTO TOL GLVOPOLOL CEPOTOVIVIG TEPIAAUPAVOVY GAAAYEC OTN TVELHOTIKN
Kkatdotaorn (Omwg Tapoyr, Tapaictnoelg, kopa), aotabeio tov ANZ (6mwg Toyvkapdio,
aotadn aptnplokn wieon, vrepbepuia), VEVPOUVIKES EKTPOTESG (0TS EVIOVI] OVTOVAKANGTIKY
aVvTIOPOGOT, U1 GLVIOVIGHOS TV KIVIGEMV) /KOl GUUTTAOUOTO YACTPEVTIEPIKOD (OTTMG VOUTia,
EUETOG, O1dppolaL).

Tovkouo KAEIOTNC YOvViac

Avvatar vo mapatnpnfel podpiacn oyetilopevn pe ™ ypnon Pevioeo&ivng. Zvvietdrton
o1evi TapakoAovdnon o acbeveic pe avénuévn evdopbaiia mtigon 1 og acbeveig e vYNAd
Kivouvo Yo yYAokopo KAEIGTNS YoViog.
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Aptnploxn migon

2uyva Topotnpeitol d0GOEEAPTOUEV abENCT NG OPTNPLOKNG Tieong oe acBevelg mov
AapBavouy Beviagalivn. Xe opiopéveg TEPIMTTMOCELS OO TNV EUmEPio LETA TNV KuKAopopia,
€Yl TOPOLOLOCTEL ONUAVTIKY] aOENCT NG OPTNPOKIG TIECNG MOV YPEWICTNKE GpEST
avtuet@nion. Oiot ot acBeveic 0o mpénel vo mapakorlovbodvtar yio whavr avénon g
mieonc evad Tpoimdpyovca viéptacn o Tpémel va pubuiletar mwpv omd v Evapén Bepameiog
pe PBeviaeolivn. H apmmploxn mieon Oo mpémer vo mapokolovbeiton meprodikd katd tnv
évapén g Bepameiog kot Katd v ovampocsappoyn g docoroyiog. Meydin mpocsoyn Oa
npénel vo divete oe acbeveig Tov omoimv 1 KOTAGTOON UTOPEl Vo, KivOUVEDGEL ammd HeYOAn
avénon g apTNPLOKNG TiEoN OTMG oL acheVEC e KOPOLOKT| OVETAPKELD.

Kopdiaxode pubude
Eivon duvatov va mapatnpnfel avénon tov kapdiaxkov puBuov, wiaitepa 6tav Aopfdavovol
peydieg d6celg Beviapativng. Meydin tpocoyn Ba mpénet va divete oe acbeveic Twv omoiwv

1 KOTAGTOON UTOPEl va Kivduvedoet omd peyddn avénon tov kapdiakod puouov.

Kapduoxn vécoc ko kivduvoc appufuiog

Agv é&yer extyunBel m dpdon g Peviaeo&ivng oe acbevelg pe TpoOGPATO EUPPAYUN TOV
pvokoapdiov N aotadn Kapdakn voco. Xvvenmg o mpémel n Peviapalivn va yopnyeitor pe
dwaitepn Tpocoyn oTovg acheveig avtovc.

Ao v eumelpio petd v kuklogopia Exovv onuelmbel polpaio TEPIOTATIKE KAUPIOKNG
appudpuioc pe ™ ypnon Peviagoivig Wiaitepa o mePTOCELS VIEPOOGOLOYING. Oa mpémel
Vo EKTIHATOL TO 6QeA0G Kot ot kivduvol ylo Tov acBevr| pe kivouvo yio cofapn kapdlokn
appvluia Tpv v évapén Bepaneiog pe feviapasivn.

Xracuoti

2 Oepamneia pe Peviaeaivn propet va mapatnpnbodv ocrmacpoi. Onwg yivetor Kot pe Gl
aviikatablmtikd, n Pevioaea&ivny 6o mpénel va yopryeiton pe mpocoyn kot ot acbeveic pe
avtioToro 10TopiKd va mopakoAiovbovvrol otevd. H Oepomeio Oo mpémer va diokdmteTon
apeco av o aobevig TOPOLGLAGEL KATUAN .

Ymovatpioapio

Me ) ypnom Peviagaiviig €ovv mopotnpndel mepmtdoels pe vmovatproapio /Kot
GUVOPOLO OTTPOCPOPNG EKKPLoTG avTidtoupnTikng oppdvng (SIADH). Avto €xetl mapatnpnOel
ovyva og acbeveic mov mTapovstalovy apLddtwon N peimon dykov TAdGHoToc. MeyaAbtepo
Kivoduvo Statpéyouv nAkiopévol achevelg, mov KAvovy ypfon avVTIOOVPNTIKAOV 1 aoBeveig
oV TAPOLGLALOVV LEIDOT OYKOL TAAGLOTOC Omd GALES antTies.

Mn QuG10A0YIKT aipoppoyic

DopUAKEVTIKA TPOTOVTO TO OO0 AVAGTEAAOVY TNV EXOVATPOGANYT| TG OEPOTOVIVIG HTopel
VO TPOKOAEGOVV UEIMUEVT Aettovpyio TV aporetodiov. O Kivouvog epeaviong aloppoyiog
0TO OEPHO. KO TOVG PAEVVOYOVOLS, GUUTEPIAOUBOVOUEVIC Kol TNG YaoTpoppayiag, sival
VYNAOC oe acbeviig mov ypnotpomolovv Pevioeaivn. H Beviagalivn 6mmg kot ot GAAOL
OVOOTOAEIS EMOVOTPOCANYNG TNG oEPOTOVIVIG, B TPEMEL VO XPNGLOTOIOVVTAL LE TPOCOYN
oe oobevelg pe mpodidbeon oe oapoppayies, ocvumeptiapufovopévov Tov achevdv mTov
AopPévouy avTITnKTUCOVS TOPAYOVTES KOl OVAGTOAELS TG AElTovpyiog TV AUOTETAAI®Y.

XoAnotepodin opov




ZACALEN® Kaydkia Mapatetapévng Atodéopevong, ZkAnpd (PR.CAP) 75 & 150
mg/CAP )
NEPINHWVH TQN XAPAKTHPIZTIKQN TOY NMPOIONTOZ

Y& KMVIKEC PEAETEG EAEYYOUEVEC LE EIKOVIKO (QAPLOKO SLUPKELNG 3 UNvav mopotnpnonke
KAMVIKG  onuovtiky avénon g XoAnoTtepOAng oppod o acbeveic mwov eAduPovayv
Beviaopaivn oe mocootd 5,3% évavit 0,0% oavtdv mov AdpPavov €KoviKO QAPLOKO.
YUVIGTATOL O TOKTIKOG EAEYXOG TOV EMMEOMV YOANGTEPOANG W10iTEPE OTIS HAKPOYPOVIEG
Oepameiec.

ZVYY0opNyNoN UE TOPEYOVTIEC AmMAELNS BAPOVC

H amotelecpotikdétto Kot 1 0oQAIAEW TOL GLVOLAGHOL Peviapa&ivig pe Topdyovteg
ammiswg Papovs, ocvumeptlapPfavopéving Kot g Qeviepuivig, dev €xel amodeyfel. Agv
ovviotatal n svyyopnynon. H Beviapa&ivny dev cuvictdtor ylo andieio Bapoug gite povn e
gite 6€ CLVOVAGHO pE GALD PAPLOKAL.

Mowio / Yropavia

Movio/Ymopavie, pmopel va mapatnpndel o€ wkpd wocootd 0clevdv pe dotapayés
ocuoumeplpopds  Otav  Aappdvovv  avtikatobMmTikd, ovumeptAapfavopévng Kot g
Beviaga&ivne. Onmg ko pe diio avtikatadMmtikd, n Peviaea&ivn o mpénel va yopnyeitot
ue mpoooyn o€ oocbevelg pe 10TOPIKO OUTOAIKNG Olatapayng, €ite TPOCOTIKO  gite
O1KOYEVELNKO.

Enfetikémta
EmBeticomto pmopei va mopatnpnfel o pikpd mocootd acbevov mov Aappdvovv
avtikataOlmtikd, copmepthoppavouévne kot e Peviapalivng. Zuvnbwg mapatnpeitor Kotd

™V €vapén, TIg AVOTPOGAPIOYEG SOGOAOYING KoL TOV TEPUOTIGUO TNg Oepameiag.

Onwg kou pe dAda aviikatabntikd, n Peviagativn Ba tpémetl va yopnyeitat pe Tpocoyn ce
ao0eveic e 10TOPIKO EMOETIKOTNTOC,

Tepuotioudc e Oepomeiog

SOUTTONOTO ATOcVPONG vl SUVOTOV va TapaTnPNOovV KaTd ToV TEPUATIoUO TNG Oepameiog
pe Peviapa&ivn, daitepo av o teppoatiopds eivar andtopog (deite mapdypapo 4.8). Ze
KMVIKEG peAéteg €xovv mopatnpndel kotd tov teppotiopd g Beponeiog (oTadokds N un-
OTOOKOC) avemlBouuNTeg evépyeleg 6€ T0c0oTo acbevamv mov Aaufdvovy Beviaea&ivny 31%
évavtt 17% acBevdv og elkovikd gdppoko.

O «ivdvvog TOV CLUTTOUATOV OTOGVPCNG UTOPEL VO EXNPENCTEL A0 SIAPOPOVE TAPAYOVTEGS,
ocouneprropfavopévey g dtdpkelag Oepameiag Kot TG 00G0A0YIOG OTMG EMIGNG KOl TOV
puOuov peiwong g d6omg. ZaAn, dwutapayéc Tov aohncewv (cuumeptriopnfavopévng g
moapocnoiag), JSwtapayés tov VIVoL (cvumepthapfovopéveoy  abmviag Kol EVTovev
oveipav), Tapayn N avnovyio, vavtio Kovn EUETOG, TPOUOG, KePalalyia, ival ol o cuyvd
avapePOLEVEG avemBOUNTEG eVEPYELES. [eviKMG aUTA TO GUUTTMOUOTO EIVOL A0 KoL OVEKTA,
®oTOG0 Gg 0plouévoug acbeveic umopet va yivouv cofapd. ZvviBmg mapatnpovvTol KTl TiG
TpOTEG MUEPEC dokomng g Oepameiog oav kol Exovv mapoatnpndel opiouéva omdvia
neplotatikd oe aobevelc mov pmopel va mapéretyay pio 6om. I'evikdg avtd To uUTTOLAT
glvar avtd-neplopiiopeve Kot cuvnbmg eEacbevoiv péoa o 2 efdopddeg, map’ OAO TOL OF
oplopévoug acbeveic pmopei vo mapatadovv (2-3 punveg 1 teptocdTepo). '’ awtd cuvietdral,
otav mn Oepomeio ue ZACALEN® degv oamorteiton mepartépm, 1M Swekomy vo yivetol
TPOOOEVTIKA, EAATTOVOVTOS GTOSLOKA Tr 0061, evd 1 dtakomn g Bepaneiog Ba mpémet va
dwpkel wavn ypovikn mepiodo mov pmopel va eivor amd pepikég efOopddES EmG UNVEG,
avaAoyo e TIg avaykes Tov Kabe acbevoug (deite Tapdypago 4.2).
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AxoOnoio / Puyokivntikn avnovyio

H ypion g Peviagativng £xet cvoyetiotel pe v avémtuén amd tov acbevr| axadnoiog mov
YOpOoKTNPIleTAL OO VTOKEWWEVIKA dvoapesTn M PacavioTikn avnovyio kot ypeldletal va
Kiveitar cuyvd yopig vo propet va kabicel 1 va otabel akivntog. Avtd eivat moAd mhovo va
cuuPel péoa otig TpmTeg Alyeg efdopadeg g Oepomeiog. Xe acbeveic TOV AVOTTUGGOLY OVTE
T0 GLUTTONOTA, T AENCN NG dOoNG Umopel va givorn emiPAapnc.

Enpoctouia
Enpootopia €xel mapampndel oe acbeveig mov Aappdvovv Beviaeaivn 6 T0600Td OV
otdvel 1o 10%. Avtd pmopel va avEncet 1o kivouvo tepndovag, £T61 ol acbeveic Oa Tpémel vo

EVIUEPDVOVTAL Y10 TV CTHOVTIKOTNTA TG GTOUOTIKNG DYLEWVIG.

"Exdoya

Ta kaydkio mopatetapévng amodéopevong ZACALEN® 150mg mepiéyovv v ¥pmOTIKN
ovoia Sunset Yellow FCF (E110) n onoia givot duvotd va TpokaAEcel OAAEPYIKT avTidpaoT).

4.5 Allmiemopaceic pe GAho QapRoKe Ko 6€ GAheg popPES alinienmiopaong

Avaoctoleic tne Movoauvoéeddone (MAQO)

Mn avaotpéyipor un gxlextixol Avaotoleic MAO

To ZACALEN® 6¢ 0o mpémel vo ypNGUOTOLEITOL GUYYPOVOC LE UN OVOCTPEYILOVS LN
exhektikovg Avootoreic MAO. H Oepomeion pe ZACALEN® 0o mpémer va  apyilet
TovAGoToV 14 pépeg petd tn S1oKom) €VOC LN OVOOCTPEYILOL T EKAEKTIKOD OVOGTOAEN
MAO. Avrtictoya n Beviapa&ivn Ba tpémel va StokOmTeETOl TOVAXYIGTOV 7 NUEPEG TPV TNV
évapén evoc un ovacTpEYuov un ekiektikod avaotoréa MAO (deite mapdypago 4.3 ot
4.4).

Avaotpéyipol, exlextikoi A-Avaoroieic MAO (uoxiofeuion /moclobemide)

H ovyyoprynon g Beviapa&ivng pe avaotpéyous, EKAEKTIKOVG a-avactoleic MAO 6mmg
N HokAoPeuion, dev ocvvictator e€ortiog Tov KvdHVoOL avarTuéng GuVOPOLOL GEPOTOVIVIG.
Metd ™ 010K0T TOL AVASTPEYILOL eKAEKTIKOD a-ovacToléo MAO Ba mpémel vo pecoloPet
éva, ehdyloto ddotnua kabapong 14 muepmv mpv apyicel n Oepamcio pe Peviaeaivn.
Yvviotatonr 1 dwkomn g Peviaea&ivng tovAdyiotov 7 muépeg mpwv v Evapén evog
AVOGTPEYLLOL EKAEKTIKOV a-avactorén MAO (deite mapaypago 4.4).

Avaorpéyuor un exiextixoi Avaotoleic MAO (Awvelolion linezolid)
To avtifroticd AveloAidn eivar évag acBevig avoaoTpéylog Un EKAEKTIKOC OVOCTOAENS
MAO, dgev Ba mpémet va yopnyeiton pe Peviopa&ivn (deite mopdypapo 4.4).

YoPapég avembBounteg evépyeleg, €xovv avapepbel dtav n Oepaneion Peviapadivng apyioe
Alyo petd ) dSwkomn g Oepameing pe avactorelc MAO 1 6tav m yopnynon TV
avaotoAéwv MAO dpyloe Alyo petd tn Swkomn g Peviagativng. Xt oavemBounteg
gvépyeleg mepthappdvoviay Tpopog, KAoVIKol omacuol, epidpmon, voavtio, &uetoc, eavels,
CaAn, vepbepuia pe YApOKTNPIOTIKA TPOGOUOIALOVTO HE KOKON0EG VEVPOANTTIKO GUVOPOLLO,
GUVOPOLLO GEPOTOVIVIG, EMANTTIKEG KPIGELS Ko BAvaToC.

20VOPOUO ZEPOTOVIVIG

Onwg ovuPaivel kow pe GAAOLC GEPOTOVIVEPYIKODC Topdyovtes, katd TN Ogpomeion pe
Beviaea&ivn umopel va mapatnpndel cOHVOpopo GepOTOVIVIG EOIKA KATA TNV TAVTOXPOVN



ZACALEN® Kaydkia Mapatetapévng Atodéopevong, ZkAnpd (PR.CAP) 75 & 150
mg/CAP )
NEPINHWVH TQN XAPAKTHPIZTIKQN TOY NMPOIONTOZ

¥PNoN GAA®V TopayovI®V mov emnpedlovv To cvuotnua vevpodfifacng g oepotovivng
(6ng  TPUTTAVEC, EKAEKTIKOL OVOGTOAEIS EMAVOTPOCANYTNG OEPOTOVIVIIG T/Kow Vvop-
emwveppivng [SSRIs, SNRIs], AiOo, oiumovtpapivn, TPOUOVIOAT, TPOIOVTO UE EKYOAICUO
Yrepikod [Hypericum perforatum)), pe mapdyovieg mov ennpedlovv 10 UETAPOMOUO TNG
oepotovivng (avactorelc MAQO) 1 pe mpoidvio mov TEPEXOVY TPOSPOLES OLGIES Yl TN
TAPAUYDYT] GEPOTOVIVIG (OTMG CUUTANPOUATO TTOV TEPLEYOVY TPVTTOPAVN).

Av kpivetor KAvikd aroapaitnto va suyyopnyndel n Beviapa&ivn pe éva SSRI, 1 éva SNRI i
HE éva 0y®vioT] VTOd0YEWV GEPOTOVIVIG (TPLTTTAVY), GUVICTOTOL 1) GTEVY] TOPOKOAOVONGN
oV acbevoig katd v évapén g Oepameiog 0AAG KOU KOTA TNV OVATPOGOPUOYT TNG
docoroyiag. H cuyyopfiynon e Peviapativng pe mpoidvia mov mepiéyovv TpddpoLes ovcieg
Yo TN TOpoy®Y] ogpoTtovivig (OTMOC CLUTANPAOUOTO TOV TEPLEXOVV TPLTTOPAVT)) OV
ouvvictatal (dgite mapdypapo 4.4).

Ddpuoko wov emnpedlovy 1o Kevrpikd Nevpukd Touotnuo (KNX)

Agv VTAPYOVY GUGTNUATIKES UEAETEG OYETIKA LE TOV Kivduvo amd T yprion tov ZACALEN®
ce cuvovaoud pe GAAa eappaka mov ennpedlovv to Kevipikd Nevpikd Zootua (KNX).
Suvenmg cuviotoTol TPocoy ot cvyyopnynon tov ZACALEN® ue avtd ta edpuaxoa.

ABavoin

e nehéteg €xet deryBel 0t n Peviapaivn 0ev eTaLEAVEL TNV SVGAELTOVPYIN TOV TVELHOTIKMDY
KO KV TIKOV 1KAVOTHTMV TOV TPOKAAEL 1) ¥p1oN TOV OAKOOA. Q0TOG0, OTMG GUVICTATOL UE
o\ T, eappaka mov dpovv oto KNZ, étot kot yuo T BevAapadiviy cuviotdrtal 1 amo@uyn
KATOVAA®ONG AAKOOA.

Exmidpoon dAov eapudkov ot Beviagaivn

Keroxovaloln (avaotoréog tov CYP3 A4)

Y& QOPUOKOKIVNTIKN UEAETN UE KeETOKOVOLOAN, GE 1oYVPOVG Kol acbevelg petaforiteg Tov
CYP2D6 nopovsiaotnke avénon otmv AUC g Beviagpa&iving (70% xat 21% avtictoya pe
aoBeveic kot woyvpovg petaforiteg tov CYP2D6) kot g O-deouebuiPeviapasivie (33%
Kot 23% avtictoyo pe aobeveic kot woyvpovs petapoiriteg tov CYP2D6) apéomg petd
My g ketoxovaloins. Tavtoypovn yopnynon avaotorémv tov CYP3A4 (r.y., atazanavir,
KhapBpopvkivny, wdwoapPipn, itraconazole, voriconazole, posaconazole, ketoconazole,
nelfinavir, ritonavir, saquinavir, telithromycin) ot Beviagoa&ivng dOvatoal va avéncet To
emineda g Peviapalivng kot g O-decpeBuifeviapa&ivng. o to Adyo avtd cuvictartol
pocoyn 6tav ot Oepaneio Tov acbevovg cupumeptapfavovtor avactoreig tov CYP3A4 kan
Bevhiaea&ivn tavtdypova.

Exmidpaon ¢ Beviapaivng og dAla @apuoKko,

Aibio
Kotd v tavtoypovn Anyn Abiov ko Beviaeaiving umopel vo mopatnpndel cvvopopo
oepotovivig (deite «X0vOpoUo GEPOTOVIVICY).

Molemoun

H Beviapa&ivn dev éyel Kapio enidpaon oTn QOPUOKOKIVITIKY Kot T GOPULOKOSVVALLIKT TNG
dwlendunc kol tov evepymv UeTafoiltdv e Avtiototya oOte 1 dalembun QoiveTor vo
EMOPE OTN QOPUAKOKIVITIKY KoL TN Qapuokoduvoky ¢ Peviagadivng 1 g O-
depeBuAPeviapativng. Agv etvat yvooTtd ov vITEpyEL GUPUAKOKIVITIKT KOl QOPULOKOSVVOUIKY|
oAnienidopaon e daleg Peviodralendpies.
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Lumpouivy

H Bevhaoga&ivn dev emdpd ot QOPUOKOKIVITIKY TG Wmpapiving Ko ¢ 2- OH-yumpapivig.
IToapanpnnke o dococEaptodpevn avénon oty AUC g 2-OH-yumpapivng xatd 2,5 kot
4,5 popég otav n dwwotav doon Peviaealivng 75mg kot 150mg mpepnoiong avtictoyya. H
yumpopivy  dev  emnpedler T eoppokokivnTikn g Peviagoiivng 1 g O-
deopebviPeviapalivne. Aev eivorl yvootn M KAWVIK onuocio. auti ¢ aAAnienidpaong.
SVVIGTATOL TPOGOYTN GTI GLYYOoPNYNoN ™G Peviapa&ivng pe Ty yumpopivn.

Aromep1ooin

e o, QOPUOKOKIVITIKT UEAETT LUE AAOTEPIOOAT TOPOVGLAGTNKE pEiOT 42% GTNV GUVOAIKN
amd Tov 6TopaTog kabapon, avénon 70% oy AUC kat avénon 88% g C_ | aAld kapio
emidpaon o1o ¥pdvo nuicelog {ong g ohomeptddinc. Ta amotedéopota avtd Bo Tpénetl va
AapBavovior vréym Otav cuyyopnyoLvTal 1 GAOTEPOOAN pe TV Peviagalivn. Aev eivar
YVOGTH 1 KAVIKT onpocio auth tng aAAnAenidpaong.

max’

Piomepioovn

H PBeviooa&ivn av&aver g AUC g plomepodvne katd 50%, aAld dev petafdiiet
ONUOVTIKG TO QOPUOKIVITIKO TPOPIA TNG OPOUCTIKNAG OUAS0S TNG PLOTEPOOVNS (PLoTeEPLdOVN
Kot 9-udpdEuplomepddVN). Agv glvar yvmoti| 1 KAMVIKH oNUacio ouT TG aAANAETIdpaonG.

Metorpololn

X& QOPUOKOKIVITIKN HEAETN oAANAETIOpaoNG 1 TawTOYXpOVN Yoprynon Peviapativng kot g
LETOTPOAOANG € VYLElC €0EAOVTES , TAPOVCLAGTNKE OVENGN OTN GLYKEVTPMOT| TAAGILATOS TNG
petomporoing katd 30-40% ywpig vo HeETABAAAETOL 1| GUYKEVIP®OT) TOL EVEPYOD LETOPOAITN
NG A-VOPOEVUETOTPOAOANC. Agv €xel YiVEL YVOOTN 1 KAVIKT GNUOGI0 TOV ¢ GV® EVPALOTOG
og evotoOnromompévoug acbeveic. H petompoidin oev LeTaALEL TV QOPHOKOKIVITIKY TNG
Beviaga&ivine f Tov evepyol petafolritn, O-dsopebuifeviapa&ivn. Zuvictdton Tpocoyn ot
ovyxopnynon g Peviapa&ivng kot T LETOTPOAOANG.

Ivowofipn

Y& QOPUOKOKIYNTIKN UeAéTN pe wdwaPipn mopovsidotnke avénon 28% omv AUC kot
ueioon 36% omv C_ ¢ wowafipne. H wowapipn dev emnpedlet ™ @oppakoKvnTIKY g
Beviapa&ivng kot g O-decpeBuiPeviaeasivng. Aev elvatl yvoot) 1 KAMVIKY onpocio avt)
NG AAANAETTIdpaoNC.

4.6 Kinon ko yorovyia

Kunon
Agv vdpyovv emapkn dedopéEvVa Yo TN ¥pnon TS Peviapativng o eykboug.

Meléteg og (Do €yovv deiéel avamapaywyikn toéikdtra (deite mapdypapo 5.3). Agv €yet
peieBeil o mBavog kivovuvog otovg avlpdnovs. To ZACALEN® umopei va yopnynbei e
EYKDOVG HOVO OV TO, avouevOueva o@éAn omd T Oepomeio eival mepiocdTEpa amd TOLG
mOavovg Kivovvoug.

Onoc  ovuPaivel kol pe  GAAOVG  OVOGTOAEIG 1TNG  EMOVOTPOCANYNG  GEPOTOVIVIG
(SSRIs/SNRIs), n amdtoun dtokomn Umopel vo 00MNyNOEL GE GUUMTAOUATA OTOCLPCNGS, £TCL TO
VEOYVO UTOPEL VO TOPOVCLACEL TETOOL GUUTTMOUOTO oV Exel xopnynOel Peviapativn ot
unTépa Katd Ty KONoN. Xe OPIOCHEVEG TEPIMTAOGCELS, VEOYVO TO, OMOlo. e€KTEOMKAY oTNnVv
Beviaga&ivn oto tedevtaio TpiUNVo TG €YKLHOGHVNG TOPOLGINGOV EMTAOKES TOV Y10 TV
OVTILETMOTION, TOVG YPEWOTNKE OWCMOANVMGCT), UNYXOVIKY LRTOCTAPEN TNG GVOTVONG Kol
YEVIKOTEPO TOPOTETOUEVT, TApOpov) o©To vocokopeio. Ot emmlokéc avtég yivovton
OVTIANTITEG APECHS LLETO TOV TOKETO.
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ZACALEN® Kaydkia Mapatetapévng Atodéopevong, ZkAnpd (PR.CAP) 75 & 150
mg/CAP )
NEPINHWVH TQN XAPAKTHPIZTIKQN TOY NMPOIONTOZ

Ta axdéiovba cvumtdpate TopatnpHinkoy o€ veoyvd TV Omoi@v 1 UNTEPO. EMALPVE
SSRIs/SNRIs katd to televtaior otddo, TG KOMONG: ovnovyio, TPOUO, LITOTOVid, ETIHOVO
KAdpa, Kor duokoAia 6to Oniaocud kot otov vmvo. Ta copmtdpato ovtd propel va givan
OTOTELECUA TNG GEPOTOVIVIG N emidpaot tng €kBeong otn Peviaposivn. Xty mistoyneio
TOV TEPIGTATIKMV TO. GUUTTOWUOTO YIVOVTAL OVTIANTTA GUESO 1] LEGH OTIS TPAOTEG 24 DPES Ao
T yévvnon.

Emidnoroyikd dedopéva delyvouv 6tL 1 xpnon SSRIs otnv gykvpocivn, Wiaitepa Kotd
To TELELTOIO OTASIO TNG KUNONG, UmOopel va avéNcel Tov Kivouvo gUEAVIONG ETIUOVNG
TVELLOVIKNG vréptaong ota veoyvd (PPHN). Av kot dev €xel epevvnbel n cuoyétion g
PPHN pe ™ Ogpoameio pe avactolelc e enavampdSAnNyng GEpPOTOVivig — VOpadpeEVAAivIg
(SNRIs), avtdéc o mbavog kivdvuvog dev umopei va omokielotel pe ) PevAaeaivn
AQpBavovTog vIoYn TO GYETIKO UNYavicUd Opacns (OVOGTOANG TNG EMAVATPOCANYNG TNG
6EPOTOVIVIG).

TaAiovyia

H Beviopo&ivn kot o evepydc g petafolritng omekkpivovior oto avBpodmivo yaAa. Agv
pmopel va amokAglotel 0 kivouvog Yo to popd mov InAdler. I'V avtod, mpénet va anopaciletan
av Ba cvveylobei i Ba drakomel o BnAacude, | Ba cvveyiobei | Ba drakomel 1 Peviapaivn,
Aappdvoviag voyn 10 OPEAOG TOL INAACHOV Yo TO BPEPOC Kol To OPeLOG TNG Beparmeiag pe
BevAaea&ivn yio T untépa.

4.7 Enidpoon 6Ty IKavOTNTA 001]YN61)G KO YEIPIGHOV PN UVI|LETOV
Ola To YoxoTpOTO. QOPUOKEVTIKA TPOTOVTA UTOPEL VL EXNPEAGOVY TNV KPioT], TNV KavoTn T

OKEYNG KO TIG AVTAUVOKAUOTIKEG aVTIOPAGELS. Ou TPETEL 0 0oOEVIG VO TPOELBOTTOIEITAL KOl VO
EAEYYETOL Y10 TNV TKOVOTNTO. TOV VoL 0dMYEl 1 va xepileton emikivovva gpyoieia.

4.8 AvemOOunteg evépyseieg

Ot mo ovyvég avembounteg evépyeteg (>1/10) mov avapépovior pe ) xpnon Peviapa&ivng
glval vavtio, Enpootopia, Kepaiolyio kot pidpmon (cvumeptrappdvetol Kol voytepvn

epidpmon).
Ot avemBopnteg evépyeieg mapovuclalovial GToV TVaKo avd COGTILO KOl GUYVOTIT.
H ovyvomto tov nepiotatikdv taivopeitol og e€ng: moAd ocvyvég (>1/10), cuyvéc (>1/100

¢mg <1/10), un ovyvég (21/1000 émg <1/100), ondvieg (>1/10000 ¢mg <1/1000), dyvwoteg
(dev pmopei va ektiunfei 1 cLYVOTNTA TOVG A0 TA YVOOTE SEGOUEVA).

YooTnpo

IToA0 cuyvég

Yoyvég

Mn ovyvég

Xrdavieg

Ayvooteg

Aipo/Aépepog

Exyopooerg,
YOGTPEVTEPIKN
opopparyio

Ayoppayio tov
PAevvoyovaov,
IMoapateTapévn
ooppayia,
®popPokvtonevia,
Avokpooieg
aipoTog
(meprhopBdvovtan

®APMAZAK A.E.
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OKKOKLOKLTTAPWOT

, OTAQGTIKN
avorpia,
0VOETEPOTEVINL KoL
TOVKLTOTEVIQL)
Yoot oAb cvyvég Xoyvég Mn ovyvég Xravieg AYVOGTES
MetafoAopog Avénon tov AvEnon Papovg Mn puctoroyikd
Kot Attpon| EMTES OV eMinEd TOV
XOANOTEPOANG, SOKIHLOCIDV
Andrela Bapovg NTATIKNG
Aettovpyiag,
Ymovatploipia,
Hrazitido,
Xvvdpopuo
ampOGPOPNG
eKkpioemg
OVTIOLOVPTTIKNG
oppovng (SIADH),
Avnon
TPOAUKTIVIG
Nevpuod Enpootopio | [apddofa 6velpa, | Amdbela, AxoOnoia, Koakon0eg
GLOTN O (10,0%), EXdttoon g HoparcOnoerg, Yoyokivntik | VELPOANTTTIKO
Kepoioiyio | libido, ZdaAn, Mvikog N avnovyia ovvopopo (NMS),
(30,3%)* AvEnpévog poikdg | KAOVIGHOG, Xrocpot, Xvvdpopuo
tovog (veptovia), | ExBpicodtnral, Moviokn XepoTovivig,
Avnvia, Avnovyia, | EdXkewyn avtiopoon Nrtelipo,
HoparcOnoia, GULVTOVIGLLOD E&omupapudikég
Népxwon, Tpopog, | Kivfioewv kot avTIdpacelC
Y0yyvon, 1GOPPOTHOG (ovumeptappavop
Amonpocwononoinc évng g dvuotoviog
n KOl NG
dvokvnoiag),
Oy dvokvnoia,
AvTOKTOVIKOG
1000 1OG Kot
OVTOKTOVIKT
ouumEPLPOPH**
O@BOarpoi Awtopayéc oty IMuodkouo
TPOGUPLOYN, KAEIGTNG YOViog
Mobpiaon,
Awtapayég 6paons
Qo kot Eppoég
Aafdpwvbog
Koapdwyyetoxod Ynéptaon, OpBootatikn Ymotoon,
cLOTN LN Ayyel0d106TOMY VIOTOON, EMUNKVVOT] TOV
(xvplog e&dyerc), YuyKoT, QT, Kotk
AtloOnuo moipmv Tayvkapdio UapLOpLYN,
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Kot\oxn
TayvKopdio
(meprrappavouévng
KOUAMOKTG
Tayvkapdiag diknv
puT1diov)

Xvotnpa IHoAd ovyvég Yoyvég Mn cvyvég Xmavieg Ayvooteg
AvamvevoTiKo, Xacpovpntd IIvevpovum
Oopokikég Kot NOGIVOPIAMQ
UEGOD®PUKIKES
dTapayég
laotpeviepkd | Navtia Avopetia, OdovTtiKdg Moaykpeatitida

(20,0%) Avckothotra, TpLypoc,
"Epetog Aldppora,
AlMayéc otV
aioBnon g
yevong
Aéppo ot | Eeidpwon E&avOnpa, [ToAvpopepo
VITOOOPLOG (ovumeptiaup Alomekia gpvnpa, To&um
10T6¢ OVOLLEVIIC TNG EMOEPUIKN
VOYTEPIVIG vekpoOALOT,
epidpwong) XHvdpopo Stevens-
[12,2%] Johnson, Kvnopog,
Kvidwon
MvookeleTikd Papoopvdivon
Kot daTopoyég
GUVOETIKDV
1GTOV
Ovpoyevvntikod Awtapayéc otnv Awtapoyés
EKOTEPULATOCT/0PY | OPYOSHOD
aopo (dvopeg), (yovaikeg),
Avopyaoyia, Enioyeon obpav
2TUTIKN
dvodettovpyio
(avikovotnta),
Awtapoyés
obpnong (mo
GLYVA dLOKOTN
ovpnoNg),
Awotapoyég
EUUNVOL KOKAOV,
ue avnpévn
aioppayia,
OIKALOAO YT TOL
ovgnpévn
apoppayio (m.y.
eppnvoppayia,

®APMAZAK A.E.
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untpoppayia),
[ToAvovpia

l'evikd Acbéveln Ddwtogvoichnoia Avoapulo&io

(kémwon), Piyn

* Y& ouyKeVIpOTIKEG KAMVIKEG peléteg, M emimtoorn g Keeoiokyiog Mtav 30,3% pe
Beviaga&ivn, évavtt 31,3% e 10 eKovikd eAapuaKo.

** Tlep1oTaTiKG AVTOKTOVIKOD 10€0GHOD KOl GVTOKTOVIKNG GUUTEPLPOPAS £xovy ovapepel
katd ™ Ogpomeion pe Peviapoiv M auéomg petd ™ Swkomn tng Oepomeiog (deite
Tapdypopo 4.4).

H dwkonn tng Beviapa&ivng (Wiaitepa dtav givar andtoun) cuvidwg 0d1yel € GUUTTOUATA
andovpone. ZaAn, swtapayss tov actnoeov (cvumepthapfoavopévng g mopaictneciog),
dwtapoyés tov Hmvov (cvpmepthapfovouévov abdmviog Kol EVviovov ovelpwv), Topayn M
avnovyio, voutio ko €UETOC, TPOMOC, KEQPOAOAYIO KOl GUUATOMOTE YPITng &ivarl ta
ovvnBéotepa cuuntdOpate. IeVIKDG, T0 CUUTTOUATE AVTA EVOL YOG £0G HETPLOG EVTOOTS,
KOl QVTOTTEPLOPILOLEVO OGTOGO UOPEl 6 OPIoUEVOLS 0oBevelc va eEgAyBoVV [le oMUaVTIKN
cofopotnto kol pe peyorvtepn Owdpkeln. [V avtd cvviotdrtal, Otav 1 Oepomeion pe
ZACALEN® dev amouteiton mepottépm, 1 O0KOMH Vo YIVETOL TPOOSEVTIKA, EANTTOVOVTOG
oTadloKd T doon (deite mapdypapo 4.2 Ko 4.4).

Iowdwarpukoi acheveic

T'evikd to TPoPid TV avemBOuNTOV evepyeldv (KAMVIKEG SOKIUES, EAEYXOLEVEG LLE EIKOVIKO
(APUOKO) oTO TALdLE Kol TOLG €prifovg NTav TapopHolo Ue avtd Tov evniikov. Onog kot
oTovg evihikeg acbeveic, avapépOnkav peiowon g opeéng, ammiei BApovg, avENUEVN
apTNPLoKN Tieo, avénpéva enineda yoAnotepoAng (deite mapdypapo 4.4).

AVTOKTOVIKOG 10€00UOG EMIONG TOPOVGIACTNIKE OOV AVETIBOUNTN EVEPYELD GE TOLOLUTPLKEG
KAMvikég peréteg. Emiong vapyav avénpéveg avapopés yio exfpikn ovumepipopd, peilova
KaToOMATIKG ETEIGOd10, KOl AVTOTPAVUATIGUOVE.

AvemBounteg evépyeleg mov avaépONKav 1010iTeP OTIG TASIOTPIKES LEAETES NTAV KOIAMOKO
&hyog, avnovyia, Svomeyia, EKYOUMON, EXICTOEN Kot uaAyia.

4.9 Ynegpodocoroyia

Amo Vv gumelpio HETA TV KLKAOQPOpPIia TOL TPOTOVTOG £xel ovapepBel O6TL 1| vITEpdOcOAOYiN
Beviaea&ivng mapatnpeitor kvpimg oe dtope mov Aapupdvovv emiong oAkodh M GAAa
QOPULOKELTIKA mpoidvta. To mo ouvyvéd ovuntdpoTe 7OV  ovaEEPOnkay pETd  Omo
vrepdocoroyia meptAapfavouv: tayvkapdia, HeTaforéc ot cvveidonomn (Kupovoueveg amd
VIVNALD PPl KOUa), podpiacn, oracuol, Kot EUETOS. AAAN CUUTTOUNTE TOV EYOVV ETIOTG
mapatnpendel meprhapfdavovv ariayéc oto mAekTpokapdloypaenue (.. EMUAKVVON TOV
dwotnuatog QT, nuiokelkd omokAelopo, empnkovvon tov QRS), kothokn tayvkapdia,
Bpadvkapdia, vrotoom, iAyyog Kot Odvartog.

Xe TPOOMTIKEG MEAETEG, MOV €yovv OMpoctevBel, avaeépeTor OtL 1 VEEPdOGOAOYIO NG
Beviaga&ivng oxetileton peyaldtepo Kivouvo yioo Bavatneopa mEPIGTATIKG GE GUYKPIOT| UE
dAovg avtikotabMmtikodg mopdyovteg SSRI, aAdd  pikpdtepog amd  owTtOV OV
TAPOVCIALETOL [E T TPIKVKAIKA avTikatafMmtikd. Emdnpuoloykég peréteg £xovv deilet 0T
ot acbeveig mov AapPavouv Beviapaiv, Tapovstdlovv avénuévo Kivouvo yio avtoKkTovia o
ovykplon pe acBeveig mov AapBdvovy mapdyovteg SSRI. Agv €xet dievkpiviatel av 1o Oprnpa
oL aVENUEVOL KvdHvou Yo meplotatikd potpaing ékPacng propel va anodobel oty to&kn

14




ZACALEN® Kaydkia Mapatetapévng Atodéopevong, ZkAnpd (PR.CAP) 75 & 150
mg/CAP )
NEPINHWVH TQN XAPAKTHPIZTIKQN TOY NMPOIONTOZ

dpdon and v vrepdocoroyio Peviapaivng, ommg Bo propovoe va Paciotel oe opiouéval
YOPOKTNPLOTIKG OV gueaviovv acbeveic mov AauPavovv Beviagativn. H cuvtayoypdenon
g PBeviaeolivng Oo mpémel yivetal yio ™ WKPOTEPT SLVOTH TOGOTNTO KOL UE GMOTN
dueiplon tov ashevolg Yo TV amoeLYN TS AYNG LEYOADTEP®Y TOGOTNTMV PAPUAKOV.

AvTiuet®nion mg vrepdocoroviag:

2UvioTOTOL GUUMTOUOTIKY KOl VTOGTNPIKTIKY  OVTILETOTION HE TOPUKOAOVONGN TOV
Kapdiakod puiuod kol Tov (oTikdv onueiov tov acBevodc. Agv cuvieTdtal n TPOKANGCN
gUETOVL OTaV VPioTaTol Kivouvog avappoenone. Otav n Anym €xel yivel Tpoceata, TPETEL Vo
egetaleton To gvdgyopuevo mAvong otopdyov. H yopnynon evepyov avBpaka propet emiong va
TEPLOPIGEL TNV ATOPPOPNON TNG OPACTIKNG ovaiag. Aev glval mBavo va vrapEel 6pelog and
TPOKANGN dlovpnong, olwokdabapong kol aeotpaouetdyylon. Aegv VIAPYOLY YVOGOTA
avtidota yio v Peviapa&iv.

Tni. Kévrpoo Anintyprdcewv AbBpvag: 210 77 93 777

5. DOAPMAKOAOTI'IKEX IATOTHTEX
51 ®@oppokodvvopiKEg 1010TNTES
Dappaxobepamevtikn opdda: dAia avtikatabirtikd, Koduog ATC: NO6AXT16.

O unyoviopds g avTikaToOMaTikng opdong g Peviapa&ivig moTeveTol OTL GUVOEETOL LE
v evioyvon ™¢ vevpodoPifacTikig dpacTPLOTNTES GTO KEVIPIKO VEVPIKO GOGTNUO.
Mpoxiwvikée peiéteg €yovv deilel otL M Peviaea&ivn kot o Pacikog petaforitng g, O-
deopebuAPeviapativn (ODV), eivar 1oyvpol avactoreic TG emavampdSANYNG GEPOTOVIVIG
Kot vopadpevoriving. H PBeviapativn avactéddlel eniong acBevdg v emavampdoinym g
vromapivng. H Beviapaivny kot n ODV peidvouv tn B-adpevepyikn| dleyePGILOTNTO TOGO UE
Vv €pamas 660 Kot PeTd amd ypdvia xoprynon. H Peviapaivn ka1 ODV eaivetat va givan
1GOOVVOES MG TTPOC T GLVOALKY| dpdomn oTnV eXavamTpOGANYT TV vevpodaPifactdv, Kot
GT1 GLYYEVELL MG TPOG TOLE LILOSOYEIC.

H Beviaoa&ivn in vitro dev €yl mpoKTUKE GUYYEVELD LLE TOVG LOVGKOPIVIKOUG, YOALVEPYIKOVC,
H -otapvkodg 1 a,-adpevepylkods vmodoyeic tov  eykepdAov tov apovpaiov. H
QOPUAKOAOYIKN dpactnptoTnTa 6° aVTohE TOVG VITOdOYElS Huropel vo, oyetiletar pe didpopeg
avemBounTeg  eVEPYEIG TOL  CLVAVIOVIOL Kol o€  GAAD  ovTkataOMmTiKG, Ommg
OVTLYOALVEPYIKA, NPEUGTIKE KO KOPOLOYYELOKAL.

H Bevhiaga&ivn dev dtabétet tnv avoaostadtikn tkavotnto tg MAO.

Meléteg in vitro £€de1i&av 011 1 Peviaea&ivn dev éxel TPOKTIKE GUYYEVELN LE TOVG VITOOOYEIS
OTOEWMV 1N TOVG gvotcOnToTOINpUEVOLS € Beviodialemiveg vTodoyeis.

Mzeilova katadMrTtikd exelcddia

H amoteheopatucomra g Peviapalivng apeong amodéouevong ot Oeponeio tov pelldvov
KaTaOMTTIKOV EMEICOSIMV EYEL TOPOLGLOGHEL OE 5 TUYOOTONUEVES, EAEYYOLEVES LLE EIKOVIKO
QAPUOKO, UELETEG, WKPNG GUVOAIKNG OldpKelnG amd 4 £wc 6 efdoundadec kol o€ d0GOAOYiEg
7oV PTAvoLY Ta 375mg nuepncing. H anotelecuatikdma g PevAaea&ivig TapateTapuévng
amodéopevong ot Oepaneio tov pelldvov katoblntikdv eneicodimv, €xel eleyydel o 2
eleyyoueves pe €KoviKO @dpuako, PBpayvmpobecpes peréteg, dudpkelag omd 8 €mg 12
gfdoudoeg mov mepteAdpupavoy d060A0YKd gvpog amd 75 Emg 225mg nuepnoing.
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Xe o HoKpompoBeoun HEAET), EVAMKOL TEPUTOTNTIKOL 0oBevVEiC, ol omoiol avtamokpifnKay
Katd ™ Owdpkew ™ 8 efdopddmv avoytig peAétne pe Peviagalivn mopaTteETOUEVNG
amodéopevong (75, 150 kon 225mg), tuyaiomominkav gite otn cuvéyion g 10 S6omG
BevAaea&ivng mopateTapévng amodEcEVoN it 08 €KOVIKO QApUOKO Yo Oldpkel 26
gBSoUGOmV KOl TOPATNPHONKE 1| GLYVOTITO VTOTPOTTMV.

Xe AN pokpompoBecun LEAETY], TAPOVGLAGTNKE 1) AOTEAEGLOTIKOTNTA TG PEVAapa&ivng
otV TPOAMNYN TV TAAVOpoU®V KOTAOMITIKOV €nelcodiov, yioo dtdotnuo 12 punvov. H
EAEYYOUEVN] UE EIKOVIKO QAPUOKO, OWAN-TUQAN, KAWIKY HEAETN Tpoypotomombnke o€
wepmatnTIKoVe acbevels pe moAivopopo katabMmTikd emelcOdle, Ol omoiol  Elyov
avtamokpdei oe Bepaneia pe Peviaga&ivn oto teAevToio KoTabMITIKO €TEIGOO10, e dOCELS
100 ém¢ 200 mg npepnoing e YopNynon oV POPES NLEPTCILOC.

LCevikevuévn ayy®dng drotapayn

H amotereopotikodtto g Beviagativng napatetapuévne amodécuevone ot Oepameio g
YEVIKELUEVNG oy DOOVG SLOTOPAYNG TAPOVGCLAGTNKE GE TPELG KAMVIKEG LEAETES, Lo OLOPKELOG
8 efdouddwv, eEreyyOpevng LE EIKOVIKO QapUoKo, pe otabepn d6on (75-225mg nuepnoimg),
pio O1apKelg 6 unvav, eAeyyOUeEVNC LE EKOVIKO @apuako, pe otabepn doom (75-225mg
nuepnoimg) kol pio OUNVAOV EAEYYOUEVNC UE EIKOVIKO QAPUAKO, UE EVEMKTO OOGOAOYIKO
oua (37,5, 75 xor 150mg mpepnoiong). OAeg ot peréteg apopodoav TEPTATNTIKOVG
aocBeveic.

[Mopdro mov ta dedopéva Tapovclalovy VIEPOYN O GYECN HE TO EIKOVIKO (PAPUOKO Y10, TN
d6om twv 37,5 mg nuepnoing, n 66on avt dev Bempeitonl oTabfepd AMOTELECUATIKY OTTMOC OL

VYNAOTEPES OOCELS,

Kowovikn ayyddnc dwotopoyn

H amoterecpotikotto g Beviagativng mapatetopuévne arodécuevong ot Oepameio g
KOW®MVIKNG ayDO0VS SATapoyNG THUPOVCIACTNKE GE TECOEPLG OUTAEC, TVPAES, TOPAAANAES,
TOAVKEVTPIKES, ELEYYOUEVES LUE EIKOVIKO PAPLOKO KAVIKES peAéTes, dudpketlag 12 efoopddmv,
UE EVEMKTO OOGOAOYIKO GYNMO. KOl it SUTAN, TUQAT, TOPAAANAT, EAEYYOUEVT] LE EIKOVIKO
QAPUOKO KAVIKY HEAETN Oudpkelag 6 pUnvav pe otafepd/evéMKTO G0GOAOYIKO GYNUO. GE
mepuaTnTIKOVg acbeveis. Ot aocBeveic Aapupavay docoroyieg mov Kvpaivoviav and 75 €mg
225mg nuepnoimg. Xt peAémn tov 6 unvdv dgv vIapyovy SedOUEVE TOV VO OITOOEIKVIOVY
TNV VTEPOYN] OMOTELEGUOATIKOTNTOG METAED NG opadag mov AapPdver 150 éwg 225mg
nuepnoing évavtt g opddas mov Aapfaver 75mg nuepnoiog.

Awtapoyn Tovikoy

H amoterecpotikotra g Peviapativng mapatetopévne amodécusvons ot Bepameio g
STOPAYNG TOVIKOD TOPOVCIACTNKE GE dVO SMAEG, TUQAEC, TOAVKEVTPIKESG, EAEYYOUEVEG UE
EIKOVIKO PAPUOKO KAWVIKEG neAéTeg duapkelag 12 efdopddov oe mepmatnTikods acheveic e
dwtapayn Tavikov, pe 1 yopig ayopagofic. H do6on évapéng ot peléteg dotapayng
TaviKov, NTov 37,5mg nuepnoiong yio 7 nuépeg. Xt cuvéxeld ot acbeveig Adppovoy otabepn
doon 75 1 150mg nuepnocing ot pio pedét kot 75 1 225mg nuepnoing otnv GAAN pekém.

H amoteleopoticotnta tekunpuodnke eniong oe pokpoypdvia, OUTAY, TUQAN, TOPEAANAN,
eleyybuevn pHe €Kovikd eapuako kKMvikn peAétn omov efetdotnke paxpmpodeoua M
OACQAAELN, OTOTEAEGULATIKOTITA KO TPOANYN TNG VTOTPOTNNG OE TEPUTATNTIKOVG a.oBeveis mov
avtomokpinkav oto avoyytd Koudtt g pedémc. Ot acbeveig cuvéyioav va Aapfdvoovy tnv
ol doom Peviapalivne mopoTETAUEVNG ATOOEGUEVONG TOV AdUPovay GTO avolyTO KOUUATL
g nedémg (75, 150 1 225mg).
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5.2 @appokokivnTIKES 1WO10TNTES

H Peviooa&ivn petofoliletor  ektevdg apylkd otov  evepyd  petafooiitn  O-
deopebviPeviapativn (ODV).0 ypdvog nuictag {ong (MO£SD) g Peviaga&ivng kot g
ODV eivan 5£2 opeg ko 11£2 dpeg, avriotorya. Ztabepn cvykévipmon g Peviapadivig
kot g ODV emrvuyydveton puépa o tpeic pépeg 6tav 1 xopnynomn yivetal amd Tov GTOUATOG
o€ moAlomAéC d6aels. H Beviapa&ivn kot 1 ODV mapovstdlovy ypappikn KvnTikn 6€ €0pog
d06cemV oV Kvpaivetal and 75 Emg 450mg nuepnoimg.

Amoppdéonon

TovAdyiotov 10 92% pog and Tov otoHATOC dOONG PevAapaivng, GUECTS OTOJEGUEVONG
omoppoedtal. H améivtn Prodwbecipdétmra sivor amd 40% Eog 45%, AOyo TOL
TPOCLGTNUIKOV peTaforopnod. Meta ™ Ayn Peviaeo&ivng dueong amodécuevone, 1M
péytotn T TAAopoTog Yo T PBeviapa&ivn kol v ODV onueidveton petd amd 2 kot 3
wpeg avtiotoyya. Metd tn yopniynom g PevAaea&ivig TapaTeTapéVG amodéceVong oL
UEYIOTEC TIUEG oTMuEld@vovTaL o€ 5,5 ka1 9 mpeg avtiotorya. Katd tn yoprynon idiov docemv
Bevioea&ivng dueong Kol TOPOTETOUEVNG OTOOECUEVOTG, Ol KOAWOLAES TOPUTETOUEVNC
amodECUEVONG TAPEXOVY TTo apyd pLOuUd, aAld o 1610 TOGOGTO AmOPPOENONG LE QVTH TOV
deiyvouv ta dtokia dpeonc amodécpevons. H AMym tpoeng pe ennpedlet ) Prodadecipotnta
g Beviapa&ivng kot g ODV.

Koatavoun

H Beviaga&ivn kot 1 ODV mapovcialovv yaunir cbvdeon Le Tic Tpoteives TAdopatos (27%
kot 30%, avtiotoya). O 0yKog Katavoung yio TV enitevén g otabepng cvykévipmong etvat
4,4+1,6L/kg petd amd evoopAEPLo yoprynon.

MetaBoMopog

H Beviaga&ivn veiotator ektetopévo petaforlopd oto Nmap. [n vitro Kot in vivo pehéteg
éoegav 0t 1 Peviapa&ivn petatpénetar amd to CYP2D6, otov kupro petaforitn g ODV.
H Beviagoa&ivn emiong petoforileton amd 10 CYP3A4 o N-desmethylvenlafaxine, éva
Myotepo evepyd petafolritn. In vitro kol in vivo peléteg édei&av o6t 1 Peviapadivn givat
acBeveic avaotoréag tov CYP2D6, evd dev avaotérer ta CYP1A2, CYP2C9, 7
CYP3A4.

Améxkpion

H Beviaea&ivn kou ot petafoliteg g amekkpivovior kKupiwg amd toug veppovg. Tlepimov
87% g doong Peviapolivng eppavifetor oto oOpa oe 48 dpeg ©G OUETAPANTN
Beviaoa&ivn (5%), un ovlevypévn ODV (29%), ocvlevyuévn ODV (26%) N1 pe ™ popon
dArov petaPoAritn pikpng onunaciog (27%). H kdBapon tov mAdouatog g Peviagativng Kot
g ODV (MO+SD) givon 1,3+0,6 ko 0,4+0,2L/h/kg, avtiototya.

Ewwéc onddec asbevav

Hlixio ko1 poio
H nlxio kot to Ao tov 0c0evolc dev emnpedlel oNUOVIIKE TN QOPUOKOKIVITIKY TNG
Beviaa&ivng kot tng ODV.

Aobeveic ue exretouévo/aclevn ustofoiiond oro o CYP2D6
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Ye acbeveig mov mapovoidlovv acbevn petafoiiopd CYP2D6, n cuykévipmon mAAGHOTOG
™m¢ PBeviapadivng eivar vynAotepn amd ovt) mov mapovcldlovy acbevelg [ EKTETOUEVO
petafoiiopd CYP2D6. Agv vmdpyelt AOYOC OovOmpoGOPHOYNS tng O00omng Oumg agolh M
ovvoAkn €kBeom (AUC) oy Beviapa&ivn kon v ODV givan mapdpota kot 6115 600 opddeg
acfevav.

Aobeveic ue nmatiky dvoertovpyio

Ye acbBeveic pe Child-Pugh A (Mmoo nmotwkn dvoiettovpyin) kot Child-Pugh B
(pétpra

nratikny dvoiettovpyia) ot ypdvor nulong eivor avénuévor yuo v PevAaeadivn kot tng
ODV o¢ oyéon pe ta vym dropa. H kéBapon g Peviapa&ivng kot g ODV eivan petopévn.
[Mopovoialetor peydin dakduavor mov e€opTdTol amd TNV KOTAGTUCT ToL Kabe acbevoug.
VILAPYOVV TEPLOPIOUEVE dedOpEVA Yo, acBevic pe cofapn mmatikn avendpkelo (Ogite v
Toapaypapo 4.2).

Acbeveic ue veppixn dvaleitovpyia

Ye aocbevelc mov vmokewtow og ookabopon, o ypovoc Mulong g Peviagadivng
emunrovetal katd 180% kot  kdBaporn peidveTon Kotd mepinov 57% o€ cOyKplon pe to
vy dropo, eved Yo v ODV o ypovoc nulong emunkiveral katd 142% xail n kaboapon
katd nepinov 56%. H avanpocappoyn g docoroyia kpivetor amapaitntn otovg acbevels pe
cofapn vePPIKY| avemdpkela Kot 6Tovg apokafupouevoug acbeveic (deite mapdypapo 4.2).

5.3 Ipoxivikd dgdopéva Yo TNV 00QAAELd

Meléteg o€ movtikia kol opovpoiovg pe Pevioealivn dev mapovciacav  evdeilelg
kapkwvoyéveong. Emiong n feviapalivn dev eixe petodiagloydvo dpdon 1060 ¢ in vitro 660
Kol in vivo dOKIUOGIES.

Meléteg oe melpopotolmo, OYETIKA HE TNV ovamopay®ylkn tolwotnta £5eiov og
apovpaiovg pelmon oto PAPog TV VEOYVAV, avENcT GTIS YEVVIOELS VEKPOV UPpiov Kot
avénomn otovg Bavatovg veoyvav otig mpmteg S pépeg Onlacpov. Ot attioloyia yuo TOvg
Bavdatovg awtovg dev €xel yivel yvoorr. To amotélecua onTtd TAPOLCIACTNKE GE SO0GOAOYIN
30mg/kg copatikod Bdpovg/muépa, dNAadn 4 opég meplocdTEPO amd TNV UEYIGTN MUEPTOLNL
doon v avBpodrovg twv 375mg (avtiotoyin 6 mg ové YIAOYPOULO COUATIKOD BAPOVg).
2116 101eg pehétec 1 06om mov dev giye 1o mapamdve arotéleopa tav 1,3 eopég peyoivtepn
g avBpdmivng 06ong. O mhavog kivouvog 6Tovg avBpdmovg dev €xet peletnOel.

Melopévn yovipotnta mopatnpninke oe peAétn mov meptAhdupave apovpaiovs, apceVIKE Kot
OnAvkd dropa ta omoio ektédnkav otnv ODV. H ékBeon avti ftav mepimov 1 pe 2 gopéc
UEYOADTEPT OO TNV avTioTOYN NUEPNOLa 6001 Yo, avBpdmovg Twv 375mg nuepnoimg. Agv
gtvol YVoo T 1 GLUGYETION OVTOV TOV EVPTUOATOC LLE T1] YOVIHOTNTA GE 0vOp®TOUG.

6. DOAPMAKEYTIKA XTOIXEIA
6.1 Kotdroyog ekdoymv

[lepreydpevo kdyovrag:
Microcrystalline Cellulose (E460)
Povidone K-90

Talc (E553b)

Silica, Colloidal Anhydrous (E551)
Magnesium Stearate (E572)

Ethyl Cellulose
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ZACALEN® Kaydkia Mapatetapévng Atodéopevong, ZkAnpd (PR.CAP) 75 & 150
mg/CAP )
NEPINHWVH TQN XAPAKTHPIZTIKQN TOY NMPOIONTOZ

Copovidone

Ta GveTaTIKA TNG KAWOLANG:
Hepifinua 75mg (size 1)
Black iron oxide (E172)

Red iron oxide (E172)
Titanium dioxide (E171)
Gelatin

SB-1003 red ink

To SB-1003 red ink yio to mepifAnuo tov KowovAdv 75mg meptéyet:
Shellac

Propylene glycol

Strong Ammonia Solution

Red iron oxide (E172)

Hepifinua 150mg (size 0)
Brilliant blue FCF (E133)

Allura red AC (E129)
Sunset yellow FCF (E110)
Titanium dioxide (E171)
Gelatin

SB-0007P white ink

To SB-0007P white ink yio 0 epiffAnua tov kowoviomv 150mg repiéyet:
Shellac

Propylene glycol

Sodium hydroxide

Povidone

Titanium dioxide (E171)

6.2 Aocvpuparétnreg

Agv gpappoletat.

6.3 Awdpkero {omig

3 xpovia.

6.4 Ewwég mpo@uiatels katd T @O aEN
Agv amartovvtot eKEG cuVONKeS POAAENS.
6.5 ®von Kol GLOTATIKE TOV TEPLEKTT
Blister (PVC/ACLAR/Alu).

[No ta 75mg: Kovti mov mepiéyer 14, 28, 30, 50 ko 100 oxinpd Koydikio TOPOTETAUEVIS
OTOdECLEVONG.
INo ta 150mg: Kovti wov mepiéyet 10, 14, 28, 30, 50 kot 100 okAnpd koyakio TopateTopuévng
OTOdEGLEVONC.

[MBavdv va pnv Kukhoeopncovy otV ayopd OAES Ol GUCKELAGIES.
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6.6 Ei101kég Tpo@uAGEELS KOTA TNV améppyn

Agv vmdpyovv EO1KES OTOLTTOELC.

7. YIHEYOYNOX KYKAO®OPIAX

OAPMAZAK A.E.

Naovong 31, Botavikog

104 47 ABnva

mh.: 210-34 18 890

fax: 210-34 18 887

8. APIOMOX AAEIAY. KYKAO®OPIAX

- 75mg: 40171/10/ 21-01-2011

- 150mg:  3676/21-01-2011

9. HMEPOMHNIA THX TIPQTHX AAEIAYX / ANANEQXHX AAEIAX
KYKAO®OPIAXZ

11-01-2010

10. HMEPOMHNIA THX (MEPIKHY) ANAOEQPHXHX TOY KEIMENOY

21-01-2011
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