IEPIAHYH TON XAPAKTHPIZTIKOQN TOY IIPOIONTOX



1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Srivasso 18 pkpoypappdpia, KOVig ylo E167Tvon, kANPO Koydkio

2. MHOIOTIKH KAI MIOXOTIKH XYNOEXH

KdBe kaydixio mepiéyet 22,5 pkpoypopudpia tiotropium bromide monohydrate wov
woduvapovy pe 18 pupoypoppdpie tiotropium.

H d60m mov yopnyeitar (1 666m oL AMELELOEPOVETAL OO TO EXIGTOLO TNG CLOKEVTG
HandiHaler) givon 10 pikpoypopudpio tiotropium.

"Exdoyo pe yvoorr dpdon:
KdBe koydixio mepiéyet mepinmov 5,5 mg Aaktolng (¢ povoiidpikn).

Mo tov TApn katdloyo Tov ekdOYwV, PA. Tapdypapo 6.1.

3. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H

Koévic yia elomvon, okAnpo Koy akio.
2KANPA Koy dKio avorytoh TPAGIVOL YPDLUTOS, TOL TEPEXOVY TN OKOVN Y10, ELGTVOT|, LLE TOV
Koo Tov TPoidvtog TI 01 Kot 10 AoyOTLTO TG ETALPEING TUTOHUEVO GTO KOWAKLO.

4. KAINIKEX IAHPO®OPIEX
4.1 OgpamevTikég evocitelg

To tiotropium gvdeikvotol ®g Bpoyyodiactoltiky Oepameio GUVTAPNONG Yo TV AVAKODELoN
TOV COUTTOUATOV o€ acbeveic pe ypdvia amo@pokTikn Tvevpovomdeia (XAIL).

4.2 Aocoloyio Kot TPpOTOG YOpPNYNONS

Aocoroyia

To @apuokevTKd TPOIoV TPoOoPILETAL LOVO Y10, XPTOT OO TO OVOTVELGTIKO.

H ocvvietdpevn docoloyia Tov tiotropium bromide givat 1 1GTVOT TOV TEPIEYOUEVOL EVOG
Koyokiov po @opd tnv nuépa pécm tne cvokevng HandiHaler v idio dpa kébe uépa.
Agv mpémel va vepPaivetol 1 GuvieTOUEVT dOOT).

Ta ko tov tiotropium bromide mpoopiCovrar pdvo yia elGmvon Kot Oyt Yo amtd Tov
oTOLOTOC YOPTYNON.

To koydxio tov tiotropium bromide dev mpénet vo KoTomivovTal.

To tiotropium bromide npénel va elomvégtar povo e t ocvokevn HandiHaler.

Ewwoi mAinfBuopoi
I'mplatpucoi acbeveig pmopovv va ¥pnciorolovy To tiotropium bromide 6T GUVIGTOUEVT
docoroyia.

AocBeveig pe dtatapoayn g VEPPIKNG AELTOVPYING UTOPOVY VA, XPTCUOTOL0VV TO tiotropium
bromide otn cvvictOUEVN docoroyia. ' acBeveic pe pétpia £c Papid avemdprel
(kéBapon kpeatvivig < 50ml/ Aemtd) PA. v Topdypogo 4.4 kot v mopdypapo 5.2.

Aocbgvelc pe daTopoyn TG NTOTIKAG AEITOLPYING UTOPOVV VO ¥PNCLUOTOL0HV TO tiotropium
bromide ot cvvicT®UEVN docoroyia (BA. mapdypapo 5.2).



Houdratpikodg tAnduopog

XAIl

Agv vrdpyetl oyetikn ypNon otov Toudlatpikd TANuepd (MAkiog kdTo tov 18 eTdv) otV
€voelEn mov avaeépetol otny Tapdypago 4.1.

Kvouxny ivwon
H acedieia kot 1 omoteAeopatikOtnTa Tov Srivasso 18 pukpoypappdpio 6€ mondid Kot
epnpovg dev &xet texpnplwbet. Aev vrdpyovv diabéotipa dedopéva.

Tpomog yoprynong

[Tpoxeévon va, S100QaMOTEL 1) GOCTH YOPNYNON TOL PAPLOKEVTIKOD TPOIOVTOC 0 AGOEVNG
B0 TpEmeL Vo EKTOLOEVETAL GTN (PTOT] TNG EIGTVEVOTIKNG GLOKELNG Od TO YTPO 1 GALOV
emoyyeApatio vysiog.

Oonyiec ypnong Kot yeLpiouov

®uunbeite va akolovbeite TPooeKTIKA TIG 00N YiEg TOV WTPOV oag dTOV
ypnouonoteite o Srivasso. To HandiHaler éyel oyediaotel €181k yio to
Srivasso. Aev Tpémet va. To Xp1oYLOTTOLELTE Y1 Vo AGPETE 0MO100MTTOTE
aAlo @dppoxo. Mropeite va ypnoonoteite to HandiHaler cag émg kot
enti éva £10¢ Yo vo AaUPAVETE TO PAPUOKO GOG.

To HandiHaler
[Ipoctatevtikd Kamdit
Emotopo

Béon

Kovumri éidtpnong
Kevtpucog Bdhapog

agrwbdE

1. I'a va avoiete T0 mPOGTATEVTIKO KATAKL TEGTE TO KOVUTL d1dTpnong
TeAElmG KOl 0T GUVEYELN ELeLBEPDOTE TO.

2. Avoilte evteAdg TO TPOCTATELTIKO KATAKL TPAPMVTOC TO TPOG TOL
EMAV®. LT CLUVEYELN OVOIETE TO EMGTOLO TPAPDVTOG TO TPOG TO, EXAV®.

3. Apaipéote éva, kaydkio Srivasso amd tnv KoyéAn (LOvo auéomg mptv
™ (PNoN, PA. xEPIOUO KOYEANG) Kol TOTOOETNOTE TO GTOV KEVTIPIKO
O0drapo (5), dnwg paivetol oto oynua. Agv £yl onuocio Le ol
KkatevBuvon tomobeteitan To Kaydkio oto Bdhapo.




4. K\elote 10 emMOTOMO KOAL LEYPL VO OKOVGETE TO YUPOUKTNPLOTIKO YO
«KAMK, 0QTVOVTOG TO TPOGTAUTEVTIKO KUTAKL 0VOLYTO.

5. Kpoamorte ) cvokevi] Handihaler pe 1o emotopo mpog ta emdvo Ko

\ B - TOTNOTE TELEIDC LOVO L0 POPA TO KOVUTL S1ATPNOTG KOl QP1|OTE TO.

\ 7@\6”’% Avt 1 kivnon npokodel TpOTEG 6TO KOWAKLO KoL EMTPETEL GTO PAPLLOKO
P ;/\} l VO OTOOEGLEVTEL, OTOV EIGTVEVGETE.

S

N /

6. Exnvedote 660 pnopeite o Padid.
C1UOVTIKO: OTOPVYETE VO EKTVEVGETE PEGO GTO EMOTOUIO OTOLAONTTOTE

» GTLYUN.

7. BdAzte to HandiHaler oto otopo cag kot kKheiote ta xeiln cog
EPUNTIKA YOP® OO TO EMOTOU0. AlaTnpeioTe TO KEPAAL GOg OF
KaTakOpLEN BECN Kot E10TVEVOTE apyd Kot Pabid, aArd pe Eva puOud
EMOPKT MOTE VO, AKOVTE N VO, VIOGETE TO KOWYAKLO Vo OOVEITAL.
Ewnvedoate péypig 6tov o1 mvebovEg cog YePiooVY, LETA KPATHGTE TNV
OVOTIVOY| GO Y10 OCT] MPO. UTOPELTE AvETO, KOl TopAAANAa BydAte TO
HandiHaler ané to otop0 coc. EeKviioTe TOAL VO AVOTVEETE KOVOVIKA.
Emavoiapate ta fpoata 6 kot 7 GAAN pio gopd, TPOKEWEVOL Vo
00€100EL TO KAYAKLO TEAEIWDC,.

8. Avoi&te 10 emotOO Eavd. Byddte TO (pnOILOTOINUEVO KOWAKLO KOl
netd&re to. Kielote T0 EMOTOUIO KoL TO TPOSTATEVTIKO KOATAKL Y1l VOl
amofnkevoete T cvokevn HandiHaler.

Kabapiopog tov HandiHaler

KoaBapiote to HandiHaler puo gopd to puiva. Avoi&te 1o mpoctatentikd
KOTOKL Kot TO EMGTOU0. Metd avoilte T Pdon onkdvovtog Tpog To
EMAV® TO KoL Stdtpnone. EemAvvete OAN T cvokevn pe (eoTd vepod
Y10l VO, OTOLOKPVVETE OTTOLOONTOTE VITOAEUUA KOVEDS. LTEYVMDOTE TO
HandiHaler oyolaotikd tivalovtog v nepicoeia vepov £Em ndvem oe
L0, YOPTOTETGETA KOl ETELTO, ALPTIVOVTOG VOL GTEYVAOGCEL GTOV 0P, LLE TO
TPOGTATEVTIKO KATAKL, TO EMOTOMULO Kot TN Pdon avoiktd. Xperalovtal
24 ®PEG Y10 VO, GTEYVOGOLY GTOV 0€PQ, Yo ovTd Kabapiote To apuécmg
HETA TN ¥pNoM Ko Ba eivor £Too yio Ty emduevn doon cag. Eav
ypedletar, 1 eEmTePIKn TAELPA TOL EMGTONIOV UTOpEl va Kabapiotel
HE €va ELappdc VYPO, OALGL Oyl TOAD PpeyUévo KOUUATL VEACUATOG.




Xelplopog KoywéAng

A. Awyopiote T1g Tavieg g KoyEANg oyilovtag KTl PKog Tng
dlatpnong.

B. Avaonkmote T0 micm ahovpvévio kdAvpua (Lovo apéowg mpty
OO TN XPNOT]) XPNOOTOIDVTAG T YAWOTTION, £0G OTOL TO
KOWYAKLO 0oKoAvQOel TANPp®G.

e mePIMTMOOTN TOL £vol SEVTEPO KUWAKLO EKTEDEL GTOV AéPa KOTA
AGBog, avtd 10 Kaydklo Ba mpémel va amopplpOet.

I'. Apapéote To KOWYAKIO.

Ta konydkio, SFivVasso mepéyovy HOVo Lol [KPT) ToGOTNTA KOVEMG, £T01 MOTE TO KOWAKLO VO,
glvarl povo PepKag yeUATO.

4.3 Avtevoeigelg

YrepevoicOnoio 6tn dpactiki ovsio 1| 6To £K60Y0 TOV AVOPEPETAL TNV TOPAYpapo 6.1, 1
OGNV ATPOTIVN 1 TA TAPAYOYA TNG, .Y, WTPATPOTLO 1 0&LTPOTLO.

4.4 E101kéc mpogidomonoelg kot apo@uidiers katd  ypion

To tiotropium bromide, o¢ éva Ppoyyodiactortid yio Oepomeio cuvIPNONC, XOPNYOOUEVO
L0 QOPA TNV NUEPQX, OEV TTPETEL VO, XPTOLULOTIOLEITAL MG apyIkn Oepaneio Tmv 0&émv
EMEG00ImV Ppoyy0oTAcoL, ONANT ®g Bepaneio didomong.

ANECEG AVTIOPACELS VITEPEVALGHNGIOG LTOPOVV VO ELPOAVIGTOVY LETO TN XOPYNOT TNG
KOVE®G Y10 10TtV tiotropium bromide.

SOHUEMVOL LE TV OVTIYOAVEPYIKT| TOL dPACTIKOTNTA, TO tiotropium bromide 0o Tpémel va
YPNOLOTOLELTOL E TPOTOYN GE 0oheVEiC e YAaDKmUA KAEIGTAG YOViag, VIEPTANGIN TOV
TPOoTATN N AdOPPAE TOL CVYEVA TG 0VPOSOYOL KOGTEWS (PA. mapdypapo 4.8).

To elomvedueVo QAPULOKO UTOPEL VO TPOKOAEGOVY BPOyYOCTOGIO ETUYOUEVO GO TN
dwadikaoio TG ELGTVONG.

To tiotropium Oo mpémel va xpNGIUOTOLEITOL LE TPOGOYN 68 AGOEVEIS e TPOGPATO ELPPOLYLO
TOV pHVokapdiov < 6 PNVeS, 0moladNTOTE 0GTAONG 1| AmEANTIKY| Y1 T {1 KopdloKn
appvBuia N kapdiakr| appvbuic Tov amottel TapéuPfaocn 1 LETAPOAN GTN POPUOKEVTIKT
aymyn tov terevtaio ypovo, voonieia yia kopdiokn averdpketo (NYHA Taéng 7 1V)
€VTOG TOV TEAELTAIOL ¥PpOVOV. AVTol 01 aebeveic amorxheioTray omd TG KAVIKEG LEAETEC Ko
OVTEG Ol KOTOOTAGELG UTOPEL VO ETNPEACTOVV OO TOV AVILYOALVEPYIKO UNYOVIGUO dPAGTC.



KoaBnc 1 ovuykévipmon 6to TAAGH avEavel Le T Helmon e VEQPIKNG Asttovpyiog o€
acBeveig pe pétpio émg cofapn veppikn averdapkeio (kdBapon kpeatvivng < 50ml/ Aemtd) to
tiotropium bromide B pémel va xPNGILOTOLEITOL LOVO OV TO OVOUEVOUEVO OPEAOG
avTtiotobpilel Tov evdgyopevo kivouvo. Agv vdpyel LoKpOypovn eunelpio o€ acBevels pe
coPapn veppikn avemdpkeld (BA. Tapdypago 5.2).

Y1ov¢ acbeveic mpémel vo, EQLoTATAL 1] TPOGOYT| MGTE VO, ATOPEVYOVV TIV EXAPT| TNG
(QOPUOKEVTIKNG KOVEMG e ToLg 0@OaAnovg Tove. [pénet va evnuepwboldv yia to 6Tt KATL
TETOL10 UTOPEL VAL EXEL (OC OTOTEAEC LA EMLTAYVVOT] TNG EUPAVIOTG 1) EMOEIVOON YAAVKAOUATOG
KAEGTNG Yoviag, opBaApiKo dAyog 1} duspopia, Tapodikn BOA®GT 0pUcE®S, OTTIKEG AAOVG M
EYXPOUES EIKOVEC GE GUVILOCUO LE EpLOPOHTNTA TOV 0POAAUDY LOY®D GLUEOPTIOTG TOV
EMMEPLKOTO KO OLONLOTOG TOV KEPATOEWDOVS. Edv elpovioTel 0mo1o601mote uvoLacog
OVTAOV TOV COUTTOUATOV aTd TOVG 0POAALOVG, Ol acbeveic Ba Tpémel va dtakOyoLY TN YpnoN
Tov tiotropium bromide kot vo GLUPOVAEVTOVV AUEGO KATOLOV EIOIKO.

H &npootopia, | onola &xet mapatnpndet pe avri-yoivepyum Bepamneia, pnopsei
HoKpompOBES LA VO GUCYETIOTEL [lE TEPNOOVA GTA OOVTICL.

To tiotropium bromide dev mpémet va ypnoIpoToleital GuYVOTEP OO L0 POPA TNV NUEP
(BA. mapdypapo 4.9).

Ta konydkie, Srivasso mepiéyovv 5,5 mg povoidpikng Aaktolng. H mocotnta awtr| dev
nwpokaiel cuvibmg TpofAnuata og acheveic pe dvoavesio otn Aaxtoln. AcBeveic pe omdvia
KAnpovopkd mpofAnuarta dvcave&iog otn yoraktoln, avemdprelo Aaktdone Lapp 1
dvoamoppoenon YAVKOING-yarlaktolng dev Ba mpémel va maipvouy avtd to pdppoko. To
€600 AoKTOLN LOVODOPIKY LITOPEL VO TEPLEYEL LUKPEC TOGOTNTEG TPOTEIVAOV TOL YOANKTOG,
01 OTtO1Eg LUITOPEL VO TPOKAAEGOLY OAAEPYUKEG AVTIOPACELG.

4.5 AlMAemopdosic pe GAio QUPUUKEVTIKG TPOIOVTA KL GALES POPPES
alinleniopaong

Av ko dev Exouv dte€aybel TOMIKEG LEAETEC POPUOKEVTIKMOV OAANAETIOPACE®Y, 1) KOVIG Y10
glomvon tiotropium bromide £ygtl ypnoiponomnel tanTdYpOva PE AAAL PAPUAKO, YOPIC
KAMVIKG OS0UEVE, PAPUOKEVTIKOY aAANAETIOpdocwy. TETowo edpuaxo fTay
GLUTAONTIKOUUNTIKA BpoyyodiacTtortiKd, pedviolavivee, amd Tov 6TOHATOC Kot
EIOTVEOEVA GTEPOELDT, TO OTO10 YPNCLOTOI0VVTAL GVVHOWG 6T BEPAmEVTIKY Ay@YN TNG
XAII.

H ypnon tev paxpdg didpketog dpdong B-aywviotov (LABA) 1 Tov slonvedpevav
Koptikootepoeddv (ICS) de Bpébnke Ot petofdirel Ty £xbeon oto tiotropium.

H cvyyopnynon tiotropium bromide pg dAL0 QAPLOKOL, TOV TEPLEYOVY AVTLYOALVEPYIKEG
ovoieg dev €xet peretnBel kot MG ek TOVTOL O€ GLVIGTATAL.

4.6 Tovipétnta, kdnoen kot yarovyio

Kvnon

Yrapyet modd mepropiopévog aptBuds dedousvav oo T yprion tov tiotropium oe £ykveg
yovaikes. Ot pehéteg oe mepoapotdlma dev Exovv deilel dueoeg 1 Eppeceg emPBrapeic
EMOPACEIS G€ OYEOT LE TNV TOEIKOTNTA OTNV OVOTOPAYMYN G GYETIKEC KAVIKA d0GELS (PA.
5.3). Q¢ mpoAnTTIKO UETPO, VAL TPOTIUOTEPO VO, OTOPEVYETAL 1] YPNOT] TOL SFiVasso Katd
SLApPKELDL TNG EYKVLLOGVVTG.

Oniacudg



Aev givor yvootd av to tiotropium bromide exkpivetat oto avOpdmivo unTpikod yéAa. TTapdro
OV HEAETEG, O1 OTTOIEG EYVaV GE TPOKTIKG, £6€1&aV TNV £KKplom Tov tiotropium bromide cto
UNTPIKO YOAQ LOVO GE LUKPEG TOGOTNTEG, 1) YPNOT TOL Srivasso 6gv GuVIGTATOL KOTH T
duapketo tng yorovyiac. To tiotropium bromide sivat ovoio pe pakpd didpkeio dpdone. H
ATOPUOT) EAV TPETEL VO, GUVEYLOTEY dloKOTEL 1) YOhoLyio 1 VO GLVEXLOTEY dlakomel 1| aymyn
ue Srivasso 0o mpémet vo AneBel Aapfdavovtag vadyn to 6pelog Tov Inrocuod oto moudi Kot
70 OQENOG TNG ay®YNG 1 Srivasso ot Untépa.

Tovomro
Agv vrdpyovv Srabéoya KAvikd dedopéva 6oV apopd ot yovipdtnta, yio. to tiotropium.

Mia pn KAwvikn pedétn mov die€nyon pe to tiotropium dev £6eiée avemBountn dpdon ot
yovipodtnra (BA. mapdypapo 5.3).

4.7 Emopacseig 6Ty IKavOTNTO 001]Y1|61)G KOL YELPLGHOV PN UVIILETOV

Agv &yovv deaybel pedéteg yo TG EMOPACELS OTIV IKAVOTNTO 0O1YNONG KoL YEPLCUOV
unyovnuatov. H epodvion {dAng, Odupov opdoewmc, 1| kepoladyiog pmopel va ennpedoet Tnv
KOVOTNTO 001 YNONC KO YELPICUOD LUNYOVILATOV.

4.8 AvemOOpunTeg evépyerLeg

epiinyn 1ov Tpoil aceaieiog

[ToAAéC amod TIC avapePOUEVEG AVETIOOUNTES EMOPACELS LTOPOVV VA 0t0d000VV GTIG
AVTUOAVEPYIKEG 1810TNTEG TOV Srivasso.

2UVORTIKOG TIVOKOGS TOV OVETBOUNTMOV EVEPYELDV

O1 cuyvOTNTEG TTOV ATOJIOOVTOL OTIG AVETIOOUNTEG EVEPYELEC TTOV AVOPEPOVTOL TOPUKAT®
Baciloviat 6T adpEG CLYVOTNTES ELPAVIONC TOV AVETIBVUNTOV EVEPYELDY TOL PAPLLAKOV
(dnA. cvpPavto mov amoddOnkav oto tiotropium) Tov TapaTnPRONKAY 6TV OGO TOV
tiotropium (9.647 acBeveic) amd cuvolikd 28 eAeyyOUEVES LE EIKOVIKO QAPUOKO
GUYKEVIPOTIKEG KAWVIKEG LEAETEG LE TEPLOOOVG YWY TOV KVUAIVOVTOV OO TEGGEPLS
ePOopAdE Emg TEcoEPQ £TM).

H ocvyvomta npocdiopiletarl pe ypromn g mopakdto copupfacnc:

[ToAv cuyvn (>1/10), cuyvh (=1/100 émg <1/10), oyt cuyvn (>1/1.000 ¢ <1/100), omdvia
(>1/10.000 £wg <1/1.000), ToA0 omdvia (<1/10.000), un yvoorn (dev pmopel vo ektiundel amod
Ta Sobéoia dedopéva).

Koatnyopia Opyavikov Xvetipatos/ [Ipotetvopevos Opog | Toyvotnta
kota MedDRA

Awotopoy£c Tov perafoirtonov ko e 0péwnc

Aopuodtmon Mn yvooti
Awotapoyéc TOV VEVPIKOD GVGTHNATOC

74N Oy ovoyvn
Kepaialyio Oy ocvoyvn
Awtapoyés yebong Oy ovyvm

Avmvia Xravia




Koatnyopia Opyavikod Xvetipatos/ [Ipotetvopevos Opog | Toyvotnta
katd MedDRA

Ogfaimxkéc dwrapayéc

®dauPog opdoemg Oy ocvoyvn
T'lavkopo Xrdvio
AvEnpévn evooebdiuo icon Xrdvio
Kapowkéc dwotapayég

KoAnum papuapoyn Oy ovyvm
Yreprothokn Toyvkopdic Zravio
Toyvropdio Xrdvio
AloOnuo Toipov Zravio

Awtapoy£S TOV OVOTVEVGTIKOD GUGTINATOC, TOV 0MPOKo Ko

1 TOV nEGofpuKiov

Dapoyyitida Oy ocvoyvn
Avcowvio Oy ocvoyvn
Bryog Oyt ovyvn
Bpoyyoéoracuog Xrdvia
Eniotaén Xravio
Aapoyyitido Xrdvio
Iypopitioa Xrdvio
Awotopoy£c TOV YOGTPEVIEPIKOV GLOTI|HOTOS

Enpoctopio oyvn
TaoTpootsopayikn ToAvopounon Oy ocvoyvn
AvcekooTTo Oy ocvuyvn
ZTOUOTOPAPVYYIKT KAVTIVTIOOT Oy ovyvm
ATOQPOEN EVTEPOL, TEPIAAUPOVOLEVOD KOl TOV TOPUAVTIKOD | Zdvia
€1LE0V

Ovlitda Xravio
IMwocitda Yravio
Avcoayia Xrdvio
Xtopatitidn Xravio
Noavtia Xravio
Tepnddva Mn yvooti
Awotapoyéc Tov dEPIATOS KOL TOV VTTOO0PL0V 16TOV, H1UTAPAYES TOV IVOGOTOUTIKOV
OUGTIUOTOS

E&avOnua Oy ocvuyvn
Kvidwon Yravio
Kvnouoég Xrdvio
YrepevoioOnoio (meptiapfavouévaov Kot Tov GUEC®Y Eravio
OVTIOPAGE®V)

Avyyelooionua Xrdvio
AvoeulokTikn avtidpaon Mn yvoot)
Agppotikn Aoipmén, Sepratikd EAkog Mn yvoot)
Enpodeppio Mn yvooti

Awtopoy£S TOV HVOGKEAETIKOD GUOTIIOTOS KL TOV GUVOETIKOD 16TOV

Oidnua apHpmong

Mn yvoot)




Koatnyopia Opyavikod Xvetipatos/ [Ipotetvopevos Opog | Toyvotnta
katd MedDRA

AwTapoy£S TOV VEQPOV KOL TOV 0VPOPOP®V 000V

Avcovpia Oy ovyvm
Enioyeon ovpwv Oy ovoyvn
Aolpwén tov ovpoPdpwV 00MV Xrdvio

Heprypagn emieypévov avemBounTeV eveEPYELOY

e eheyyoueveg KMVIKEG LeLETES, ol cuvnBwg mapatnpnBeiceg avemBOUNTEC EVEPYEIEG NTAV
AVTLOAVEPYIKNG PUoEMG, OTm¢ N Enpoctoptia, 1) onoia eppaviotnke o mepinov 4 % TV
acOevav.

e 28 kMvikéc peréteg, n Enpooctopio 0dnynoe o€ dtokonr| 18 amd tovg 9.647 acbeveig mov
éhapav tiotropium (0,2 %).

YoBapég avemBOuNTEG EVEPYELEG COLPOVEG LE TIG OVTLOAVEPYIKEG OPACELS TEPTAUUPAVOLV
YAOOKOUO, SUGKOIALOTNTA Kot 0md@patn EVIEPOL TEPIAAUBOVOUEVOD KOl TOV TOPAAVTIKOD
€10V KaOdC Kal emioyeoT 0VPOV.

Alot g181koi TAinBovopoi
Mmnopel va epeaviotel adENCT TOV AVTIYOAVEPYIK®V EMOPACEMY, e TNV avEnon g NAkiog.

Avogopd mBavoroyoOUEVOV OVETIBOUNTOV EVEPYELDV

H avaeopd mBovorloyoduevov avemiBountoy evepyeidv HETE amd T xopynon Aoeog
KUKAOPOPIOG TOL QPOPLOKEVTIKOV TPOTOVTOG glvar onuavtiky|. Emttpénetl tn cvveyn
TOPOKOAOVON OGN TNE GYEONS 0PELOVC-KIVOHVOL TOL QOPLOKEVTIKOD TPOTOVTOC. Z1teital and
TOVG EMAYYEAUATIEC VYELOG VO AVOPEPOVY OTTOLEGONTOTE THOVOALOYOVEVES AVETBOUNTEC
eVEPYELEG LEGM TOV £6VIKOD GLOGTNLTOG CVOPOPAC:

EA\rada

EBvikoc Opyaviopog @apudrkov
Meooyeimv 284

GR-15562 XoAapyoc, ABMva
TnA: + 30 21 32040380/337
®ag: +30 21 06549585
Iotétomog: http://www.eof.gr

Kvbmpog

Ddoappaxevtikég Ynnpeoieg
Ymovpyeio Yyeiog

CY-1475 Asvkwoia

®ag: + 357 22608649

Iotétomog: www.moh.gov.cy/phs

4.9 Ynepdocoloyia

Meydhec d6celg tiotropium bromide pmopet vo 001 yicouy 6g avTLyoMvepPYIKd onueio Kot
GUUTTALOTAL.

Ev 100101¢, deV DINPYOV GUGTIUOTIKEG AVTIXOMVEPYIKEG aVETIOOUNTEC EVEPYEIEG LETE OO
epamo slomveduevn oo €o¢ kot 340 pikpoypappapioy tiotropium bromide o€ vyeig
eBerovtég. Emumiéov, dev mapoatnpnniay oyetikég avemBOUNTEG EVEPYELES, EKTOG OO
Enpoaotopia, og vyleic e0eAoVTEG HETA amd yoprynon 7 nuepdv tiotropium bromide cg d6om
éwc 170 wkpoypappapiov. Xe (o perétn Tolamiodv 60cemv, o€ acbeveic ue XAIl, pe
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péylot nuepnota doomn 43 pkpoypappopiov tiotropium bromide, yio tepiodo avm TV
TEGGAP®V EfOopAdmV, dev mapaTnpONKay GoPapég avemBOunTEG EVEPYELES.

Oéela onAntmpioon amd akovsio ord Tov GTOUATOC AMYN KayoKimy tiotropium bromide dev
gtvar mBavn Adym ¢ YoUNANG BrodtobestdTNTag LETE TNV ATO TOL GTOLNTOG XOP YN o).

5. OAPMAKOAOI'IKEX IAIOTHTEX
5.1 DoppoKOIVVIPIKESG 1O10TNTEG

Ddappokobepamentikn Katnyopio: AAAC PAPLOKO VIO ATOPPUKTIKEG TAONOELS TV
0EPOPOPOV 00DV, EIGTVEOLEVA, OVTLYOAVEPYIKA
Kwowog ATC: RO3B B04

Mnyoviouog dpdong

To tiotropium bromide eivat £vag pokpdg dpacemc, €101KOG AVTOY®OVIOTHG TOV
LOVOKUPWVIKMV VITOS0YEWMY, TTOV GTNV KAWVIKY| LUTPIKT GLYVA KAAEITOL AVTLXOAMVEPYIKO. Mécm
oLVOEGTG GTOVG LLOVCKOAPIVIKOVG VTTOS0YEIS TV PPoyyIK®V Acimv HoIK®V VdV, TO tiotropium
bromide avactéAlel Tig yohvepyKég (BpOYXOCVGTACTIKES) EMOPAGELS TG AKETVAOYOAIVIG,
oL omeAeLOepdVETAL 0T TIG ATOANEEIS TV TAPAGLUTAONTIKOV VELp®V. Exel mapdpota
GUYYEVELN UE TOVG VITOTOTTOVG TV LOVOKAPIVIKMY VT000YE®V, M1 ém¢ M, Xtoug
aEPAYMYOVG, TO tiotropium bromide cLUVOLETOL AVTAYMVIGTIKA KO AVOCTPEWLIO e TOVG M3
VTOO0YEIC, e AMOTEAEG LA TN YOAOON TOV AglwV PTKOV vdv. To amotélecua tav
0000eEuPTMUEVO Kot OPKNocE TEPLGGOTEPO TV 24 wpdv. H pakpd didpketa dpdong mbavdv
Vo 0peIAeTOL OTNV TOAD OpYT OTOOEGUEVGT] TOV OO TOVG LITOJOYEIG M3, DTOdEIKVVOVTAG EVal
OTUOVTIKG LEYOAVTEPO YPOVO MUicELNG (NG 0MOdEGUEVOTG OO OV TOV TOL MPUTPOTion. L2g
N-TeTOPTOTAYEC AVTLYOALVEPYIKO, TO tiotropium bromide givor Tomikd (Bpoyyo-) ekKAeKTIKO,
OTOV YOPNYEITOL LECH EIGTVONG, EKONADVOVTOAG ATOOEKTO BEPAUTEVLTIKO EVPOG TPV
eUPavichovy ot TBAVEG GUGTILOTIKEG AVTIYOAVEPYIKEG EMOPACELC.

Dappokoduvaukés EmOPAcELS

H Bpoyyodiactorn gival kupimg tomikn dpact (6Tovg aepaymyons), oYl CUGTNLOTIKY.

H oamodéopevon amd tovg vrodoyeic M2 eivar Taydtepn amd 660 6tovg M3, €dpnua, 1o omoio
og AeItovpyikeg in Vitro pehéteg, eppavicbnke og ekAekTIKOTNTO (TOV EAEYYETAL KIVNTIKA) Y10
TOVG VTOTOHTTOVG LITOdOYEN M3 Evavtt Tov M2, H peydin 1oydg Kot 1 opyn amodEGUELTT) Amd
TOV VTodoYEa PpNKe TNV KMVIKY TNG CLUGYETION GE CTLOVTIKY KOl LOKPAS dpdong
Bpoyyodiactoln oe acbeveic pe XAIL

Kapdioxn nlextpopooioloyio

Hlektpopuotohoyia: e pio LeAETN OmOKAEIGTIKG Vi TN UeAETT TOV dtacthiotoc QT 1 omoia
apopovoe o€ 53 vyleig eBehoviéc, To Srivasso 18 ug kat 54 ug (dn. tpeig popécn
OepamevTikn 600m) Yo SdoTe Ave TV 12 nuepmV, dEV TPOKAAESE GNUOVTIKT ETUNKLVOT
tov dwotnudtov QT tov HKT'.

Kl amoteleopotikdtnro Ko ac@IreLo

To KAvikd Tpoypappo avantuéng mepleldpuPave T€6oePIg LEAETES SLAPKELNG EVOG ETOVG KOl
dv0 O1dpketag EEL VOV, TUYOOTOINUEVES, OITAN TVPAES, o€ 2.663 acbeveic (o1 1.308
elapPovay tiotropium bromide). To mwpdypappae EVOG ETOVE GLVIGTUTO ATTO OV0 EAEYYOUEVEC
LLE EWKOVIKO QAPUOKO HEAETEG Kot dVO pe evepyd Bepaneio avapopdg (mpatpdmio). Ot dvo
peAéTeC O1dpKetag €1 UNVAOV NTaV EAEYYOUEVES KOL LIE GOAUETEPOAN KAl LLE EIKOVIKO QAPLLOKO.
AvTég o1 perétec mepleApupavay HETPNoN TG TVEVUOVIKNG AELTOLPYING Kot HETPNOT TV
exPdoemv g vyeiog 660V apopd 6T SVOTVOLL, TIG TAPOEHVGELG KO T GYETIOUEVT IE TNV
vyeia TooTTa (ONC.




Tlvevuovikn Aeitovpyio

To tiotropium bromide yopnyovuevo po opd v nNuépa, TPoKAAEse onuavtikn fedtioon
oTnv Tvevpovikn Aettovpyia (Blota ekmvedpevog 6yKog og Eva dgvuteporento, FEV 1, ko Bioa
exnveopevn Lotk yopnrikotnta, FVC) evtdc 30 Aemtdv petd ond v tpdn d6on, 1 onoia
dwtnpnonke yio 24 opec. H papuakodvvapikd otabepomompévn Kotdotoon enetenyn
EVTOG H10G EPOONAdNG LE TO LEYOADTEPO UEPOG TG PPOYXOO0GTOANG VO EpPavileTan £mg TNV
tpitn pépa. To tiotropium bromide Bertiwce onuaviikd tov Tpwvd Kot amoysvpativo PEFR
(pLOUOC PEYIOTNG EKTTVEVGTIKNG POT|G), COUP®VA, LLE TIG KAOMUEPIVEG LETPTOELS TTOV
TPOYUATOTO10VGAV 01 000eveig. Ot Bpoyy0odlacTaATIKEG OpAcELg TOL tiotropium bromide
dtonpnOnkay ko’ OAn ™ didpKela TG TEPLOGOL TOL EVOG £TOVG YOPNYNONGS, XOPIG EvOedn
Yo vATTUEN OVTOYNG.

Mo TOYOOTOMUEVT], EAEYYOLEVT LE EIKOVIKO Oapuako KAk perétn og 105 acBeveig pe
XAII, éde1&e 011 M Bpoyyodioctorn dtatnprdnke kad oAn ™ didpKeln TV 24 @PMOV TOV
d0GOAOYIKOD LECOSIOCTNUATOG GE GUYKPIGT] LE TO EIKOVIKO QAPLOKO aveEapTiTMg €4V TO
Qappako yopnynnke to Tpwi 1 to Ppadv.

Khlwikéc pedérec (g 12 unvec)

Adborvora, Avoyn otyv aoknon

To tiotropium bromide BeAtimoe onpoavtikd 1 dvomvola (Ormg a&loAoynonke pe ) xprion
tov Transitional Dyspnea Index). Avti n Bektioon dwatnprionke kab’ 6An v tepiodo g
Oepamneiog.

H enidpaon tov fertidcemv g 60omvolag oty avtoyn katd tnv doknon e€etdobnke og
dV0 TUYOLOTOUNEVEG, OITAL TVQAES, ELEYXOUEVES [IE EIKOVIKO (ApUOKO PeAéTeG og 433
acBeveic pe pétpra wg coPapr XAIL Ze avtég Tic peréteg, €61 efdopades aywyng pe
Srivasso, Bektimoov onuavtikd to ¥podvo avioxne e doknong mov meptopiletal omd ta
CUUTTOUOTO KOTE T O1apKELN EpYOUETPIOG TOONAATOL 6TO 75% NG PEYIOTNG IKOVOTNTOG
épyov katd 19,7% (uerétn A) ko 28,3% (uerétn B) oe ohykpion pe 10 1KOVIKO QAppLoKo.

THowotnta {wng oyetilouevn ue v Yyeio.

e pio S1apKeELOG EVVEN UNVAV, TUYOLOTONEVT], OUTAL TUPAN, EAEYYOLEVT] LE EIKOVIKO
QapuaKo KAk perétn 492 acbevdv, to Srivasso Beltimoe tn oxetilOuevn ue v vyeia
moldtnta {ong énwc kabopiotnke amd v oAk Paduoroyio 6to ep@TNoTorOYLO St.
George’s Respiratory Questionnaire (SGRQ). To noc0otd 10V acBevdv mov Adpupovay
Srivasso ot omoiot Tétvyav onpovtiky Bektioon oty oAk Babuoroyia tov SGRQ (dnA. > 4
povadeg) rav 10,9% vynidtepo og oyéon pe To 1KoviKO edpuoko (59,1% oTig opddeg Tov
Srivasso évavtt 48,2% tng opnddag tov gicovikod gappdkov (p=0,029)). H péon dapopd
peta&d Tev opddwv Nrav 4,19 povadeg (p =0,001, pe dbotnpa epmotoctvng 1,69 — 6,68). Ot
Bedtidoelg ota, empépovg media g Paduoroyiag tov SGRQ Ntav 8,19 povadeg yo ta
«OLUTTOUATOY, 3,91 Hovadeg yia Tn «dpactnpidtnToy Kot 3,61 Lovadeg yio TV «Emidpaon
otV Kafnuepwn {oMmy». Ot BeEATIOGELG 68 OAX AVTA TO. ETUEPOVG TEDTO NTAV GTATIGTIKA
OMULOVTIKEG.

Hapolovoeic XAIT

e pio Tuyotomomuévr, SIMAG-TVQAT EAEYXOLEVT] LE EIKOVIKO Qappako perétn 1.829 acevov
ue pétpia £og moAd cofapn XAITI, to tiotropium bromide peiwoe 6TOTIGTIKOG GNUAVTIKA THV
avaAoyio Tov acbevav mov eppdvicav tapoéoveelc g XAIT (amd 32,2% ot 27,8%) kot
pel®woE GTATIGTIKAOG onpavtikd Tov apfud tav topodveewy katd 19% (and 1,05 o€ 0,85
ovpBdvta ava acBevi-étog €kBeong). Emmpoctétwc, o 7,0% tv acbevav oty opddo Tov
tiotropium bromide kot 10 9,5% TtV 06OeVOY GTNY OUASO. TOV EIKOVIKOD QAPUAKOL
vooniebbnkav Adyw tapdEuveong XAIL (p=0,056). O apBpog tov voonieumv Adyw XAIL
pewwbnke xatd 30 % (oamo6 0,25 ot 0,18 cuppdvra avd acBevi-£tog £kBeomng).



e [io evOg £TOVG TLYOLOTOMUEVT), SITAG TUQAY], LE TN XPNON OUTAG-TPOCOUOLDUEVG
TEYVIKNG, TUPAAANA®V Opad®mV HEAETN cuyKpiOnKe 1) emidpaot tng Oepaneiog pe 18
HKPOYpOppapLo, Srivasso pio opd nuepnoiong évavtt 50 pikpoypappopiov coAeTeEpOANG
HFA pMDI &bo @opég nuepnoing oty eLeavion LETPLOV Kol GOPap®Y TopoEVVOEDY GE
7.376 acBeveic pe XAIT kot 16Top1kd mapo&Hveemv 6To TPONYOOUEVO £TOG,.

[Mivaxag 1: Tepiinyn katoinktik®v onueiov maposdvoewmy

KartoAnktikd onpeio Srivasso Salmeterol Avaloyia Twn p
18 50 (95% CI)
HIKPOYPOLLUGpLoL | HIKPOYPOUAPLOL
N = 3.669
Xpovog [uépec] Emg v 187 145 0,83 <0,001
PG moapdEvvon' (0,77 - 0,90)
Xpovog €m¢ TNV TP 0,72 <0,001
cofopn (pe voonieio) - - (0,61 -10,85)
napdEvvon®
Acbeveic pe >1 1.277 (34,4) 1.414 (38,5) 0,90 <0,001
napd&ovon, n (%)* (0,85 -10,95)
Aocbeveig pe >1 coPapn 262 (7,1) 336 (9,2) 0,77 <0,001
(ue vooneia) (0,66 - 0,89)
napo&vvon, n (%)*

'O ypdvog (UEPeC) avagépeTal 6To TPOTO TETAPTUOPLO TV 0cdevav. H avéivon xpdvov wg mpog
GUUPAV €yve pe T ¥pMoN TOV LOVTELOV aVOAOYIKOV KIvdUV®VY TaAvopopunong Cox pe kévepo
(ovykevipmTtiKdg apliudc kEvipav) kat ayoyn o¢ coppetafAinti. H avoloyio avapépetal oty
avoloyio Kivdvvou.

SH avéluom ypévov w¢ Tpog GVUPAV EYIVE LIE TN YPTIOT] TOV LOVTELOL AVOAOYIKAOVY KIVEUVMV
maAvdpounong Cox pe ké€vipo (oVYKeEVTPOTIKOG aplOIOC KEVIPMOV) KOl TNV Oy®YN O CULUETAPANTY.
H avoloyia avaeépetat otnyv ovaAoyio kivodvov. O xpovog (NUEPES) Y10, TO TPAOTO TETAPTNUOPLO TV
acOevav dev pumopel va vmoAoyiotel, KoBmg T0 T0c00To TV acbevdv pe cofapr TapdEvvon eival
TOAD YOUNAO.

* O apOpdg achevav pe copPav avarvbnke pe t xpron g dokyaciog Cochran-Mantel-Haenszel
OTPOUATOTOMUEVOG and CUYKEVIPOTIKO apfud kévipov. H avaroylo avapépetat oty avaloyio
Kvdvvov.

ZUYKPIVOUEVO UE TN GOAUETEPOAN, TO Srivasso abEnce to ¥povo Emg T TpOTN TapdEvven
(187 nuépeg évavtt 145 nuepav), pe peimon xotd 17% tov Kvddvov (avaroyia kivddvov,
0,83, dudotnpa epmiotoodvig 95% (Cl), 0,77 éwg 0,90, P<0,001). To Srivasso avénoce emiong
70 YpOVO £m¢ TNV TpmTN GoPapn| (pe voonieia) mapoLuven (avaroyia Kivdvvov, 0,72, 95%
Cl, 0,61 éwg 0,85, P<0,001).

Moaxkpoypodvieg khMvikéc pedéteg (Avo tov 1 €toue, Emc 4 €n)

e wo duapkelag 4 TV, TUYOLOTOINUEVT), OITAG-TVEAN, EAEYYOLEVT LE EIKOVIKO PAPLLOKO
KAV perétn 5.993 toyaomompévev acbevav (3.006 Elafov sucovikd eapuako kot 2.987
éhaPav Srivasso) n Beitioon e FEV1 og anotéleopo tg Afyeng Srivasso, 6 cOykpion pe
TO EIKOVIKO QAPLOKO, TOPEUEVE oTOfEPT KATA TN O1dpKela TV 4 €Tdv. Mia vynAoTepT
avoroyio acbevidv copumAnpoce > 45 piveg Oepameiog oty opdada tov Srivasso oe cOykplon
LE TNV OLLAd0 TOV EIKOVIKOD Qappdakov (63,8% évavtt 55,4%, p<0,001). O etciog puOpog
ueiwong g FEV1 og obykpion pe 10 gikovikd @appoxo frov mapdpotog uetacd Srivasso kat
glkovikov eapudrkov. Kotd t didpketa tng Bepaneioc, vanpye pio peimwon Tov Kivddvov Tov
Bavdrov katd 16%. H cuyvotnra epepdviong tov Bavdatov fav 4,79 avd 100 acbeveic-£tn
oTNV OAd0 TOV E1KOVIKOD Qapudkov Evavtt 4,10 ava 100 acBeveic-£tn otnv opdda Tov




tiotropium (Adyog kvdvvov (tiotropium/swkovikd edpuoko) = 0,84, 95% CI =0,73,0,97). H
aymyn pe tiotropium peimoe tov Kivauvo ovamveEDSTIKNG VETAPKELNG (OTTMS KOTOYpAONKE
HEo® TNG avapopds avemBduntev cvuPdaviav) katd 19% (2,09 évavt 1,68 nepurtdoetg avd
100 acbeveic-étn, oyetikdg kivovvog (tiotropium/sikovikd edppoxo) = 0,81, 95% CI = 0,65 -
0,999).

Melétn pe tiotropium eleyyduevn e dpacTiky ovacia

Mia pokpoypovia, LeyoAng KAILAKAG, TOYOOTOINUEVT), SITAA-TUEAT EAEYYOLEVT] LLE OPUCTIKN
ovcio pelétn pe mepiodo mapatnpnong Emg 3 £tn die&ydn oote va cuykpibei N
QMOTEAEOUATIKOTITA KO 1] ao@dAeto, Tov Srivasso HandiHaler kat tov Spiriva Respimat
(5.694 aoBeveic MauPavav Srivasso HandiHaler, 5.711 acbeveic Aaufovay Spiriva Respimat).
Ta kopro teAkd onpeio (Tav o xpdvog péypt v mpmtn moposuven XAIL o ypdvog péypt
Bvnowdtta Kabe artiohoyiog kat og pio vwo-pelétn (906 acbeveic) n kotdTepn iU FEV,
(mpo g Ayng 0ong).

O ypovog péypt v Tpatn Topdéuven XAIL ftav apBuntikd topopuolog Katd tn HeAETn pe
to Srivasso HandiHaler kot to Spiriva Repimat (Aoyog kivdvvou (Srivasso
HandiHaler/Spiriva Respimat) 1,02 pe 95% Cl and 0,97 émg 1,08). O didpesog apudc tamv
nuepav péxpt v tpdm mopoé&vven XAII firav 719 nuépeg yio to Srivasso HandiHaler ko
756 nuépeg yio to Spiriva Respimat.

H Bpoyyodiactartikn enidpacn tov Srivasso Handihaler diotnpndnke yuo méve omd 120
efdopadeg kat nTov mapdpoto pe tov Spiriva Respimat. H péon dopopd oty katdtepn
FEV1 yw to Srivasso HandiHaler évavtt tov Spiriva Respimat fitov 0,010 L (95% CI-0,018
€wg 0,038 L).

2t peteykprikn uehétn TioSpir n omoia cuvékpive to Spiriva Respimat kot o Srivasso
HandiHaler, 1 6vnowdmroa kébe artiohoyiag (mov cvumeplaupave mapoakorovdnon g
{oTiKNg KoTdoTaoN ) fTay Topopota Katd ) didpkela g peAétng e Srivasso HandiHaler
Ko Spiriva Respimat (Aoyog kwvdvvov (Srivasso HandiHaler/ Spiriva Respimat) 1,04 pe 95%
C10,91-1,19).

Hodrorpiodg minBuopog

O Evponaikdg Opyoviopnoc Popudkmy €xel dOGEL OTOALXYT A0 TNV VTOYPEMGT) VITOPOANC
TOV OTOTEAEGUATOV TOV HELETOV e TO SIVASSO 6€ OAEG TIG VITOKOTNYOPIES TOV TALSIOTPIKOD
mAnBvouov ot XAIl kot kvotikn| ivoon (BAEne Tapdypapo 4.2 yio TAnpopopieg oYeTUKE e
TNV ToudlaTPIKN ¥PNon).

5.2 D opUIKOKIVITIKEG 1OLOTITES

o) I'evikn Elcoywyn

To tiotropium bromide ivar pio pn xepOHOpEN TETAPTOTAYNG EVMOGCT) TOV CUUL®VIOL Kot Eival
eldyota O10AVTH 6TO VOWP.

To tiotropium bromide yopnyeiton pe glomvon Enpdg kdvews. I'evikd, péow g elomvedpuevng
000V YopNyNoNG, TO LEYOAVTEPO UEPOG TNG XOPNYOVUEVNC dOCTG EVOTTOTIOETAL GTO
YOGTPEVTEPIKO GCMANVO, KOl G HIKPOTEPO Pabud 6To OpYavo Yia to onoio tpoopiletat, Tov
vedpova. TToAAG amd To pOPUOKOKIVIITIKA SEGOUEVE, TOV TEPLYPAPOVTOL TOPAUKATM
TPOEKLY OV ATt OOCELG LEYOAVTEPEG GO AVTEG TTOL GLVIGTAOVTOL Vi Oepameia.

B) I'evikd Xapaktnprotikd e Apactikng Ovolog petd tm Xopnynon tov Popuokeutikon
[poidvtog

Amoppopnon: Metd and elomvon Enpag KOvemc o€ vEOUG vYielg eBedovtég, 1 amdAvTY
BrodraBecipdna tov 19,5% vrodnimvet 1t To TU A TOV POAVEL GTOV TVELHOVA £)EL



peydaan Brodrobesipotnra. Ta amd Tov GTOHATOG SIIAVLLATO TOV tiotropium £yovv omdALTY
Brodrobecipotnta 2-3%. Ot péyloteg GVYKEVIPAOGELG TOV tiotropium 6To TAGGO
mapotnpnOnKay 5-7 Aentd PHETA TNV E16TTVON.

21 o100ePOTONUEVT] KOTAGTAOT), TA LEYLOTA EMIMEDN TOV tiotropium 610 TAACUO acOevdv
ue XAIT frav 12,9 pg/ml kon petdvovioy taxémg cOUPOVA e £V LOVTELO TOAADY
dopepopdtov. Tt otadepomouévn KoTtdotaon, To eAdylota enineda TAdopatoc ntav 1,71
pg/ml. H cvotnuatiky £kbeon petd omod iomvon tiotropium péowm g cvokevng Handihaler
Nrav topopota pe to tiotropium mwov e16mvedoTNKE HECM TNE EIOTVEVGTIKNG GUGKEVNG
Respimat.

Kazavous: To tiotropium gpoaviCet ohvdeon pe T TpmTEIVES TOL TAGGHATOG KoTd 72% Kot
eMOEIKVLEL OYKO Katavoung ioo pe 32 L/Kg. Ot 1omikég GLYKEVIPMOOELS GTOV TVELLOVE, OEV
elval yvooTtéc, aALA 1 000G YOPNYNONG VTOOGEIKVIEL GNUAVTIKA VYNAOTEPES GUYKEVTIPMGELS
otov mvebpova. Mehéteg o€ emipveg £de1&av 0TL To tiotropium bromide dev dtamepva Tov
OLULOTOEYKEQPOMKO PPayIo og 0mo10dNToTe aEloA0Y0 Pabuo.

Biouetaoynuatiouog: To puéyeboc g Propetatponng eivar pikpd. Avtd eivar epoaveg omd v
amEKKPLoT NG 0VGiag dia TV 00pmv Katd 74% mg apetdPfAng petd and evoopréPia doom
og véoug vytelg eBelovtéc. O eotépag tov tiotropium bromide dracméron pn eviopkd Tpog to
mopaywyo adkooin (N-methylscopine) kot 0&y (dithienylglycolic acid), To omoia eivon
AVEVEPYA GTOVE LOLOKAPLVIKODG VTTodoyeic. In Vitro mepdpoto pe avOpdmve nrotikd
LKPOCOUOTO Kot avOp®OTIvVe NIatikd KOHTTOpO DITOSEKVOOVY OTL KATO10 EMTAEOV PAPLOKO
(< 20% g d6oMC HETA amd eVOOPAEPLA yoprynon) HeTaforileTal péow e eEQPTMUEVNC
a6 1o kutdypopo P450 (CYP) ofeidwong kat g dtadoyikng o0levéng pe yAovtadeiovn
npog pia mowidio petafoittov g @aong I

In Vitro peAéteg 6€ NTOTIKG LIKPOGMUATO ATOKOADTTOVV OTL 1| VELUIKT 000G pmopel va
avaotaAel omd Tovg avaotoreig Tov CYP 2D6 (kat 3A4) kividivn, ketokovalOAn Kot
gestodene. Eropévamg, To. CYP 2D6 kou 3A4 gumhékovtol 6tny petafoikn 080 1 omoio ivat
vrevuvn Yo TV AmoPoAn KPOTEPOL HEPOLG TNG dOoNC. TO tiotropium bromide akdpn Kot
o€ VIEP-0epamevTIKéG CLYKEVTPDOGELG deV avaoTéAAEL To kKuToXpopo CYP 1A1, 1A2, 2B6,
2C9, 2C19, 2D6, 2E1 7 3A oto avOpdTva NTaTIKA UIKPOGMLOTA.

Amofoirn: O amoteAespoTikdg ypdvog nuicetog Lomng tov tiotropium kvuaivetor petad 27-45
wpodv og aobeveic pe XAIL H ohikr kdboapon frav 880 ml/min petd omd po evooeréfia
d0om o€ véoug vyteic eBedovtég. To yopnyovuevo evooprePimg tiotropium amofdAieton Katd
KOp10 AOY0 apetdfinto ota ovpa (74%). Metd amod silonvon Enpdg kévemg and acbeveic pe
XAII ot otabepomotnuévn KaTdoToom, 1) old TV 0Vp®V amoBoAn eivat 7% (1,3 ug) tov
AVOALOIOTOL POPUAKOD HETA A0 24 MPEG, LLE TO VTOAOITO VO ATOTEAEL KOTA KOPLO AOYO
(PAPLOKO TOV OEV OTOPPOPATAL GTO EVIEPO KOl TO 0010 AmOBUAAETAL HEGH TMV KOTPAVAOV.
H veppikn kdBapon tov tiotropium vaepPaivel Tnv KAOUPGN KPEATIVIVIG, VITOSELKVOOVTOC
EKKpLoN 6T, 0Vpa. METE amd ¥povia yopnynon oo ElTVONG Uia. opd Ty Nuépa o€ acbeveic
pe XAIl, otabepomompévrn KaTdoTooT QopUAKOKIVITIKA EXETELYO TV NUEPA 7 Yopig
pawvopeva GBpotomng amd ovTd TO YPOVIKO CNUEID Kot LETAL.

Tpoyypurotnro/ My ypoyypurotnro: To tiotropium emOEKVOEL YPOUUIKT QOPUOAKOKIVITIKY GTO
BepameuTiKd TOV EVPOG AVEEAPTNTMG PAPLAKOTEXVIKNG HOPPNG.

v) Xapoktnplotikd og AcBeveic

I'nprozpiroi aoleveic: Onwe avapévetat Yoo AL To, amoBaAlopeva Katd KOpLlo AdYo amd Tovg
VEPPOVS PAPLOKA, T ALEAVOLEVT) NAIKIO GYETIOTNKE UE LEl®mOT TG VEQPIKNG KABapoNE Tov
tiotropium (365 ml/min ce aoBeveig pe XAII < 65 erdv kou 271 ml/min ce acbeveic pe XAIT
> 65 gtdv). Avto dev glye ¢ amotéleoua avtiotoyn avénon otig Tiég g AUCe.6ss M TNG

Cmax,ss .



Aobeveic ue veppikn overdpreia: Metd amd yopnynoelg Tov tiotropium péow elomvon|g pia
Qopa TNV NuéEPa 6N oTabepomonpuévn Kotaotaon o acteveic pe XAIL n fma veppiky
avemdpketo, (CLcr 50 - 80 ml/min) eiye o¢ amotéreoua erappd vynAdtepn AUC .65 (LETAED
1,8 - 30% vynAdtepn) kot Topopotes TIHEG Cmaxss OE GUYKPLOT HE TOVG 0oBeveis e
euctoroyikn veppikn Aettovpyio (CLcr >80 ml/min).

Y acbeveic pe XAIT pe pérpro og Papid veppikn avemdpkeia, (CLer < 50ml/min), n
eVOOQAEPLa Yop1ynon tiotropium TpoKAAESE SIMAAGIOGUO TG SVVOAIKNG EkBeong (82%
vymAoTepN AUCo.4n kit 52% vynAdtepn Cmax) 0€ c0YKplon pe tovg acbeveic pe XAII pe
(QLGLOAOYIKT VEQPIKT AtTovpyia, 1 ool emiPefordOnKe amd TIg CLYKEVIPDGELS TAAGLOTOG
Hetd omd elomvon Enpag KOVEmG.

Adobeveic ue nmotikn overapreio: H nmotikn) overapkelo 0V avoUEVETOL VO, EYEL OTOLAONTOTE
a&16Mhoyn enidpaom 6T PAPUAKOKIVITIKY ToL tiotropium. H kdBapon tov tiotropium yivetot
Kupiog pEcm veppikng amoPoing (74% oe véoug vyieic eBelovtég) kot amAng pn evEOUIKNG
E0TEPIKNG O1A0TACNG TPOG POPLLOKOAOYIKA AOPOVT] TTPOIOVTOL.

larwves aobeveis ue XAII: Te pio oHyKpion S10GTAVPOVUEVOV LEAETAV, Ol LEGEG LEYIOTES
OLYKEVTPOGELG TAAGATOG TOV tiotropium 10 Aemtd petd tn yoprynomn g d6ong ot
otabepomompévn katdotacn nTav 20% £mg 70% vymiotepeg otovg lanwveg 6e Guykplon e
tovg Kavkdoovg acbeveic pe XATL, petd amd giomvor tiotropium adAd dev vmnpye £voeién
Yo vyMAOTEPN BvnoipdtTa 1 Kopdlakd kivouvo yia Tovg ldnwveg acbeveig oe ohykpion pe
toug Kavkdoiovg acbeveic. M1 emapkr| @opUokokvnTiKa dedopéva sivat dtabéoiua yio
GAAeC €BVIKOTNTES N PUALG.

THoudwazpiroi aoBeveic: BA. mapdypapo 4.2

d) PoppoxokvnTikn / Popuokoduvouky XyEcn

Agv vIapYEL AUECT) GYEOT UETOED POPLOKOKIVIITIKNG KOl POPUAKOSVVALULKNG.
5.3 [poxivikd dedopéva Yo TNV A6QAALEL0,

[ToAAég emdpaoelc o1 omoieg mapatnpnOnKoy o€ GLUPATIKEG LEAETEC PAPLLOUKOAOYIKNG
0oPAUAELNG, TOEIKOTNTAG EMAVOALUPAVOLEVOV dOGEMV KOl AVATAPOY®YIKNG ToSkoTnTag Oa
umopovoay va epUnveVBolV e BAoT TO AVTIXOAMVEPYIKE YOPAKTNPIOTIKA TOL tiotropium
bromide. Tvmikd, o€ {do TopatnpRONKOV HEI®UEVT TPOGCANYT TPOPNC, OVAGTOAN TNG
aHENONG TOL COUATIKOV BApovg, ENPOTNTO GTOUNTOC Ko PIVOC, LELMUEVT] TOPAYMYN
duKPOLOV Kl GLELOV, HLdpiaon Kot avENUEVT KopdLoKT cuyvoTnTe. AAAES GYETIKES
eMdpaoelc TOV onuElONKav og PeEAETEG TOEIKOTNTOC ETUVAAAUPOVOUEVOV dOGEDV NTOV:
NT0¢ £pEDIGOG TNE AVATVEVGTIKNG 0000 GE EMIUVES KO UOEG, OV ekdNADON KOV ™G prviTida
Kot OAAQYEC TOL EMONALOV TG PIVIKTG KOWAOTNTAG KOl TOV AdpLYYd, Kot Tpootatitidn pali pe
TPOTEIVIKG amofépata Kot AB1dcelg otny ovpoddyo KHOT ETUVOV.

EmBLafeig emdpdoelg, 660V apopd oty Komot, oty eUPPLikn / veoyvikn avamtuén, 6tov
TOKETO 1] OTNV AVATTLEN PETA TOV TOKETO PUmopovoay HOVO va katadelyfovv oe emineda
d0cemv To&Kd Yo T untépa. To tiotropium bromide dgv vanpée tepaToydVo G€ EMIPVEG 1
KOUVEALQL X€ L0 YEVIKT LEAETN OVOTOPOY@YIKOTNTOG KOl YOVILOTNTOG GE apOoLPaiovs, dgv
vnpée £vdelEn avemBoun g enidpaocng otn yovipdtnta 1 oTi Enddcelg katd to (evydpopa
OTOLOVONTTOTE EK TV VO YOVEMV VIO Ay®YN 1 TOV OOYOVOL TOVG GE OTOL0ONTTOTE
docoloyia.

O1 avamvevotikés (epediopdc) kot ovpoyevynTikég (Tpootatitidn) petoBorés kot m
AVOTOPOYWYIKT] TOEIKOTNTO TOPATNPNONKOV G TOTIKEG 1) GUOTNUATIKEG EKOEELG



peyaAvtepec omd 5 popéc g Bepamevtikig ékBeonc. Meléteg yovoToEIKOTNTOG Kot
OYKOYEVETIKOD SUVOLKOD deV €315V KATOL0 £101KO KIVOLVO Y10 TOLG 0vOpOTOLG,.

6. ®PAPMAKEYTIKEX IAHPO®OPIEX
6.1 Kotaloyog ekdoywmv

Aoxtoln povoidpikn (1 omoio UTOPEl Vo TEPLEYEL LUKPEC TOGOTNTEG TPWTEIVMV TOL
YOAOKTOG)

6.2 Acvppatotnreg
Aev epapudleror.
6.3 Ardpxero Cong

2 ém
Metd 1o mpmdTO dvotypa TG KUWEANG, YPNOLULOTOMGTE EVIOS TV ETOUEVOV 9 NUEPDV.
H ovokevn HandiHaler va anoppintetot 12 ufveg petd mmy mpdtn yxpnion.

6.4 Iowitepeg TpoUAGEELS KaTh TNV POAAEN TOV TPOiIdVTOG

Na un puAdoocete og Oegppokpacio dveo tov 25°C.
Noa punv kaTonyOyeTe.

6.5 ®V061) KOl GVOTOTIKG TOV TEPLEKTY

Koyéheg anokorinong Arovpviov/ PVC/ Alovpviov mov epiéyovv 10 kaydxio.

To HandiHaler givar pua cvokevn yo €l6mvon pog d06NG KOTOOKEVAOUEVT] OO TAOGTIKG,
v (ABS) kot avo&eidmto atadil. O 0dAapog Tov Kayakiov givol KATUCKELAGUEVOS OO
TAOTIKO  VAMKO  uebuA-pebakpviiko-axpovrovitpiho-fovtadievo-otupévio  (MABS) 1
nolvkapPovikod (PC).

Meyébn cvoeKeVAGIOVY Kol TAPEYOUEVES GUOKEVEC:

Xaptvo kovti Tov mepiéyetl 30 kayakia (3 KuywEreQ)

Xaptivo kovti Tov TeplEyel 60 kayakia (6 KuWELEQ)

Xaptvo kovuti mov mepiéyel 90 kayakia (9 kuyéreqg)

Xaptvo kovti mov wepiéxet ) ovokevn HandiHaler kot 10 kaydxio (1 koyédn)
Xaptvo kovti mov wepiéyet T ovokevn HandiHaler kot 30 xaydxio (3 kuyére)

NOGOKOHEINKT] GLOKEVAGIN: GLGKEVOGIO TAKETOL TTOV TEPLEYEL S YAPTIVO KOVTLE TV 30
Koyakimv kot t ovokevn HandiHaler

e NOGCOKOLELNKT] CLGKELOAGIN: GUOKEVAGIN TOKETOV TOV TEPLEYEL S YAPTIVO KOVTLL TV 60

Koy aKiov

Mmropei va, unv KuKAOPOPOLV OLEG Ol GUGKEVAGIES.
6.6 Iowitepeg TpoPuvAGEELS amoppLryng
Kda06e aypnoipomointo @appakevtikd Tpoidv 1| VITOAELLO TPEMEL VO, ATOPPITTETOL COUPDVIL

LE T1G KOTA TOTOVS IoYVOVGES TOTIKEG OLUTAEELS.

7. KATOXOX THX AAEIAY KYKAO®OPIAX



Boehringer Ingelheim International GmbH
Binger StralRe 173

D-55216 Ingelheim am Rhein

eppovia

TnA.: 0030 210 89 06 300

®a&: 0030 210 89 83 207

E-mail: info.gr@boehringer-ingelheim.com

8. APIOMOZ(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAXZ
EXAGda:
Kbmpocg:

9. HMEPOMHNIA IIPQTHX EI'KPIXHY / ANANEQYXHY THX AAEIAX

Hpepounvia Tpodng £ykpiong
EXAGda:
Kbmpocg:

Huepounvia televtaiog avavémong g Goglog

EX\Gda:
Kbmpocg:

10. HMEPOMHNIA ANAGEQPHXHX TOY KEIMENOY


mailto:info.gr@boehringer-ingelheim.com
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