NEPIAHYH TON XAPAKTHPIZTIKOQN TOY IIPOIONTOX



1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX
Olelom 10 mg gmucodvoppéva pe Aertd vEVIO diokia

Olelom 20 mg emkOAVUUEVE, UE AETTO VUEVIO dloKIiN
Olelom 40 mg emkoAVUpEVE. e AETTO VUEVIO dloKia

2. IHOIOTIKH KAI ITOXOTIKH XYNOEXH

Olelom 10 mg gmucoivppéva pe Aertd vuévio diokia
Ka0e emcodvppévo pe Aemtd vuévio diokio mepiéyel 10 mg pedo&ouAikng oAuesapTavng.

Olelom 20 mg gmucoilvoppéva pe Aentd vuEvio dtokia
Kabe emcodvppévo pe Aemtd vpévio diokio mepieyel 20 mg Led0EOMAIKNG OALEGAPTAVIG.

Olelom 40 mg emkoloppéva e AenTd LUEVIO diokia
Ka0e emcodvppévo pe Aemtd vuévio diokio mepiéyel 40 mg pedo&oAIKNG OAUEGOPTAVG.

"Exdoyo(a) ne yvootn dpdon:
10 mg
Kabe diokio mepiéyet 57,50 mg povoddpikng Aaxtolng.

20 mg
Kabe diokio mepiéyet 115,00 mg povobidpikng Aaxtoling.

40 mg
Kabe diokio mepiéyet 230,00 mg povobdpikng Aaktoling.

IMa tov TA\pn kaTdloyo TV ekddywv, PA. Tapdypaeo 6.1.

3. ®APMAKOTEXNIKH MOP®H

Emwcaioppévo pe Aemto vuévio diokio.

10 mg: Aevkd, GTPOYYLAL, ELAPPDOC OUPTKVPTO. EMKAAVUUEVO LE AETTO VUEVIO dloKia, YapayUEva, e
v évdeldn S1 ot pia mhevpd Tov diokiov. AdueTpog diokiov: 6,5 mm, wayog: 2,4 mm — 3,4 mm.
20 mg: Aevkd, GTPOYYVLAL, ELAPPAOS OUPTKVPTO ETUKOAVUUEVO LLE AETTO VUEVIO OLOKIML, YOPOYLEVE LLE
v évdeldn S2 ot pio mAevpd Tov dlokiov. AldpueTpog dickiov: 8 mm, wiyoc: 3,4 mm — 4,5 mm.

40 mg: Aevkd, ®OEWN, AUPTKVPTO ETIKAAVUUEVA [LE AETTTO DUEVIO SIOKIN, YOPAYIEVE IE TNV EVOEIEN
S3 ot pia TAevpd Tov dickiov. Alactdoelc diokiov: 13x8 mm, wdyog: 4,3 mm — 5,5 mm.

4. KAINIKEX IIAHPO®OPIEXZ

4.1 OgpamevTiKég VOEilelg

Bgpamneia TG 10101000V VTEPTAON G GE EVAMKEG.

®epameio TG VIEPTAOTG 0€ TOUdLA Kot EPNPovg nAkiog amd 6 Emg KAT® TV 18 eTdV.

4.2  Aocoloyio Kol TpOTOS YOPYNONG

Aocoloyia

Evnlixec



H ocvvietdpevn d6om évapéng g pedo&ouiikng oipecaptdvng eivar 10 mg pio popd nuepnoioc.

Xe aofeveic TV onoimv 1 apTNPLOKY TEOT eV EAEYXETAL IKAVOTIOUTIKA GE aVTH T 000N, 1 600N TNG
pedo&o kg oApesoptdvng umopel va avéndel ota 20 mg pio eopd nuepnoiong wg n Pértiotn d6o.
Edv amarteiton mepartépm peimon g aptnplokng mieong, 1 6061 TG LESOEOMATKNG OAUEGAPTAVIG
umopei va avénbei oto péyioto tov 40 mg nuepnoimg 1 uropet vo, tpoctedel aymyn e
vopoyrAmpobelalion.

H avtwmneptacikn dpdon g LedoEoUMKNG OAUEGAPTAVIG EIVOL OVGLOOTIKA EUPAVIG EVTOG 2
gfdouddwv amod v Evapén tng Bepameiog Kot 1 pé€yiotn dpdon emrvyydveral o€ 8 efdouddeg mepinov
uetd v évapén g Oepameiag. Avto mpénet va Aapfavetal voymn otov eetaletal To EVOEYOUEVO
oAAOyNG TOL SOGOAOYIKOD GYNILOTOC Y10 OTOLOVONTOTE aGOeVT.

Aroua peyolvtepns nhixios (nhikiog 65 etwv 1 ueyalvtepng)

YuvnBog dev amatteital TPOGAPUOYN TG 0060 0YiNG G dtopa peyodlvutepng nikiog (PA. mapokdtm
Y10 GLOTAGELG 000N G 6€ acbeveig pe veppikn dvcoiertovpyia). Edv amatteitol n mpog to tovem
Tithomoinon £o¢ ™ uéylotn 66om tov 40 mg nuepnoing, TPETEL va Tapakorovdeital oteva N
apTNPLloKn Tieon.

Aabeveic ue veppixy dvolertovpyia

AOY® NG TEPLOPIGUEVNG EUTELPTOG Le VYNAITEPES HOCOAOYIEG OE QLT TNV OpAda acBevdv, 1 LEYIoTN
d0on o€ acbeveig pe Hmo Emg pétpra veppikn duciettovpyio (kdbapon kpeativivng 20 - 60 ml/min)
givar 20 mg pedo&oMKNG OANESOUPTAVIG 1o pOpd NUEPNGI®S. AV GLVIGTATAL 1) XPNON TNG
UEBOEOAKN G OAUEGOPTAVTG OE acOeveic Le GoPapr| VEQPIKT dLGAELTOLPYia, KaOITL VITAPYEL
EPLOPICUEVN eUTEpia. o 0T TNV Opdda acBevav (BA. mapaypdpovg 4.4, 5.2).

Aaobeveic ue nratikn dvolertovpyio

Agv amaiteital TPOCUPIOYN TOV GVGTAGE®MV 60C0A0YING o 0oOEVEL e mTia NIaTikn ducAettovpyia.
e aoBeveic pe pétplo nratikn ducettovpyio, cvvictdtol apytkn 66on 10 mg puedo&ouAKng
OAUEGOPTAVIG Hio popa NuepNGimg Kot 1 péytotn 66om dev mpémel va vaepPaivel To 20 mg pio popd
NUEPNGIMC. ZVVIGTATOL GTEVY] TAPAKOAOVONGOT TNE OPTNPLUKNG TIECTG KOl TNG VEQPIKNG AEITOVPYIOG
og aobeveig pe nroTikn Susiertovpyio o1 omoiotl oM Aapfdvovy d10VPNTIKE Ko/ GAAOVG
OVTIWTEPTAGIKOVG TAPAYOVTEC. AEV VTLAPYEL EUTELPIC OYETIKA [LE TN YPNON LESOEOMAIKNG
oApecOpTAVNG OE acheveic e cofapr NTATIKN SLGAEITOVPYIR, GUVETMOG OEV GUVIGTATAL 1] YPNON TNG
o€ ot TV opdda acbevav (BA. Tapaypdpovg 4.4 kot 5.2). H pedo&opdikn oipecaptdvn dev mpénet
va ypnoponoteitan o 0o0eveig e amdPpaén Twv yoAnedpav (BA. Topdypago 4.3).

THoaidratpirog minBoouog

Houdd kon égnpor nhikiog amd 6 o K4To Tov 18 etdv

H ocvvietduevn d6om évapéng g HedOEOAKNG OAUEGOPTAVNG GE ToUdLl NALKIOG 0o 6 £0G KATM
v 18 etdv gival 10 mg pedo&opAkng oAuesaptdvng pio eopa nUepnoimg. e muidid TV 0ToimV M
OPTNPLOKY TLEST OEV EAEYYETAL LKOVOTTOUNTIKA G QTN TN 000N, 1 606N TG LESOEOIAKNG
olpecaptavng pumopel va avéndel ota 20 mg pia popd nuepnoimg. Edv amaiteitol meportépm peimon
NG OPTNPLOKNG TiEoS, 6€ Todd wov Luyifovv > 35 kg, 1 d60m TG HESOEOLAIKNG OAUESAPTAVIG
umopei va avénbei oto péyioto tov 40 mg. Ze modid wov Luyilovv < 35 kg, N nuepnoio d6on dev
npénel va vepPaivetl Ta 20 mg.

Alloc madiotpikoc TAnbvoudc

H aopdelo kot 1 amoTeAeGHATIKOTNTO TG LESOEOAIKNG OALEGAPTAVTG OE Todld nAkiog 1 éwg 5
€TMV dgv £Yovv axopa tekumplodel. Ta mapovia S1abéciio dESOUEVA TEPTYPAPOVTUL OTIC
Tapaypaeovg 4.8 kat 5.1 ahAd dev umopei va yivel 60GTOOT Yo T 00GOAOYia.

H pedofouthikn oAuecoptdvn dev TpEmeL va. Y PO OTOLEITOL 6 Todtd nAMKioC Kdtw Tov 1 £tovug yia
AOYOUC 0cOAAELNC Kol AOY® EAAEIYNC dedoUéV@V GE OTN TNV NAKIOKT OLdda.




Tpomog yopnynong

INa ™ devkdAvvon g CLUUOPP®ENG, cuvicTdtal Ta diokia Olelom vo Aapfdavovtol Tepimov v
il dpa KGbe Nuépa, Ue N YOPIC TPOPN, YO TOPASELY UM, TNV BPO TOV TPoyevuatog. To diokio Tpémet
Vo Kotamivetal pe pio eropkn mocdmta vypov (w.y. Eva motptl vepd). To diokio Tpémel va
KOTOTIVETOL OAOKANPO SlY(OC VO LOGIETAL.

4.3 Avtevositeg

YrepevaicOnoio 6t dpactikn ovcia 1] 6€ KATOL0 amd To EKO0Y0 TOV AVOPEPOVTOL GTNV TOPAYPUPO
6.1.

Agvtepo Kot Tpito Tpipumvo komong (PA. mapaypdpovg 4.4 kot 4.6).

ATOQpoén TV xoAnedpov (BA. Tapdypapo 5.2).

H tavtoypovn ypnon Olelom pe mpoidvta mov mepiéyovy aMokipévn avievdsikvotal o aceveic pe
cakyap®dn Swopnm 1 pe veppiky Suciertovpyio (GFR < 60 ml/min/1,73 m?) (BA. mapaypdpovg 4.5
ro 5.1).

4.4 E101kég TPoE1dOTOU|GELS KOl TPOPUAGEELS KATA TN Y piion

Meiwuévog evoayyerarxog oyrog:

e aoBeveic e vooykapio KoM vVIOVATPLOLio AOY® EVTATIKOTOUNIEVNG dlovpNTIKNG Oepameiag,
SN TIKoD TEPLOPIGHOD GAATOG, d1apPOotag 1 ELETOV Eival SLVATOV VO ELPAVIGHEL CUUTTOUOTIKA
VIOTAGT, EOIKE PETH TNV TPAOTN dOGM.

Této1eg KaTaoTAGELS TPEMEL VAL S10pBDOVOVTOL TPV OO T YOPYNON HESOEOLUAIKNG OALEGAPTAVIG,.

AMeg KOTAOTAOEIS e OIEYEPTN TOV GOGTHUATOS PEVIVIIG-OLYYELOTEVOLVHG-0AOOGTEPOVHG:

Y& aofeveic TV omoimv 0 ayyelokdg TOVOG Kot 1) VEQPIKT Aettovpyia e&apTdvtal Kupig amd T
dpacTNPIOTNTO TOV GLGTHUATOG PEVIVIG-AYYELIOTEVGIVIIG-aAd0aTEPOVNG (.Y, acbeveic ue coPfapn
GULLPOPNTIKT KOPOIOKT OVETAPKELX 1] VITOKEILEVT] VEQPIKT VOGO, GUUTEPIAAUPAVOUEVNS TG GTEVOOTG
VEQPIKNG apTnpiag), n Oepameio pe GAAa QappaKe Tov exnpedlovy avTd T0 GLGTNUO EYEL CLGYETIOTEL
pe o&eia votaon, alwboio, oAryovpia 1), omaving, pe o&ela vePpikn averdpkelo. Agv umopet va
OTOKAELOTEL 1] TOAVOTNTO TOPOUOL®Y EMOPACEMV LLE OVTOYMVIOTEG TV VTOSOYEMVY TNG
ayyeloteveivng 11

Negppoyyeioxn vréptaoy:

Yrdpyet avénuévog kivouvog cofapng vodTAoNG Kol VEPPIKNG OVETAPKELNG OTAV 0.60EVEIC [Le
OUPOTEPOTAEVLPT] GTEVMOCT] VEPPIKNG APTNPIaG 1] OTEVOGT apTNPiag LOVPOLS AELTOVPYOVVTOG VEPPOD
Aappdvovuv Bepameia e POPUAKELTIKA TPOTOVTA OV EXNPEALOVY TO GVOTN A PEVIVIIG-OIYYELOTEVGIVIG-
oAd00TEPOVIG.

Neppixh ovoertovpyio Kol HETOUOCYEVTN VEPPOD:

2UVIGTATOL TEPLOJIKOG EAEYYOC TV EMITEI®Y KUAMOV KOl KPEATIVIVIG GTOV 0pO 0TV 1 LESOEOUIAMKN
OALEGOPTAVT] YPT|CLLOTOEITAL GE 0oBeVElg e vePPiKT dusAertovpyic. AV GUVIGTATOL 1] YP1ION TNG
HESOEOMAKN G OALESOPTAVTG O acbeveic Le coPapr| veppikn duciertovpyia (KaBapor kpeatvivig
< 20 ml/min) (BA. mapaypdeovg 4.2, 5.2). Aev vIdpyEL EUTEIPIO GYETIKA LE TN YOPNYNON TNG
UEBOEOUAKNC OAUEGOPTAVTG GE AGOEVEIC e TPOGPOTO LOGYEVUA VEQPOD 1 GE 0IGOEVEIC LLE VEPPIKT
dvodettovpyio teElkov otadiov (.. kdbapon kpeatvivng < 12 ml/min).

Aaobeveig ue nratikn dvoiertovpyio.:

Agv vrdpyet epmeipio og acbeveic pe coPapr| NTATIK SVGAELTOVPYIN KOl GUVETMG OEV GLUVIGTATOL 1)
APNOMN TS HESOEOMAIKNG OAUESAPTAVIG GE LT TNV opada acevav (BA. mapdypapo 4.2 yio
ovoTdoelc SocoAoYing oe acheveic e NIia ¢ PLETPLO NTOTIKY SOVGAELTOVPYIN).

Yreproliouio.:
H yprion eappokeutik®v Tpoidvtov tov ennpedlovy 1o cOGTNUN PEVIVIG-0YYELOTEVGIVIG-
aAS00TEPOVIG EVOEYOUEVAGS VO, TPOKOAEGEL DITEPKOALOLIOL.
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O «ivdvvog, mov pmopet va amofel Bavatnedpog, eivar avénpévog oe dtopa peyardtepng nAkiog, oe
aoBeveic pe veppikn avemdpketo Kot og dafnticods acbeveig, oe aobeveig mov Aappdavouvv Bepomeio
TAVTOYPOVA UE AAAL PAPUAKEVTIKA TPOIOVTO TTOL UTOPEL va avénoovy Ta emtineda kodiov, Kovn o€
acBeveic e cuvodd cupupdavroa.

[pwv e€etaotel TO EVOEXOUEVO TAVTOYPOVNG YPNONG POPLOKEVTIKOV TPOIOVIMV TOL EXNPEALOVV TO

GUOTNUO PEVIVIIG-0YYELOTEVGIVIG-OAB0GTEPOVIG, TPEMEL VO AEI0A0YEITOL 1) OYECT] OQPEAOVC-KIVOVVOD

Ko vo e&etalovton GAAES EVOALOKTIKES.

O1 K0OpLot TAPAYOVTEG KIVOVLVOL Y10, VITEPKOALOLLLIO TOV TPENEL VA AapPivovTal vToyn elvat:

- Awpning, veppikn duciettovpyia, nAkia (> 70 etdv).

- JVVOLOGHOG LE EVa 1] TEPLOCOTEPA GAAL PAPLLOKEVTIKA TPOTOVTIO TOV EXNPEALOVY TO GUGTNLLO
PEVIVIG-aYYEIOTEVGIVIG-AAS0GTEPOVC KA/ LE CUUTATNPOUOTO KOOV, Opiopéva
QOPUAKEVTIKG TPOTOVTA 1) BEPUTEVTIKES KATIYOPIES PAPUAKEVTIKAV TPOIOVI®V UTOPEL VoL
TPOKAAEGOVV VITEPKOAALIC: VTOKATAGTATO GANTOG TTOV TEPLEYOVY KOALO, KOALOGUVTPNTIKA
dovpntikd, avactoreic MEA, avtaywviotéc vmodoyéwy g ayystotevaivng 11, un oteposidn
AVTIQPAEYLOV®OT PApUKe (CUUTEPIAAUPAVOUEVOV TV EKAEKTIKOV avaoToréwy Tng COX-2),
nnapivrn, GVOGOKOTAGTOAEIS OTMG 1 KVKAOGTOPTIV 1] 1] TOKPOAOLGS, 1) TPLEDOTPIUN.

- 2uvood cuuPavta, 1010 apuodTmaon, o&eia priEn Kopdlaky avTpPOTNoNG, LeTaPoAkn o&éwon,
EMOEIVOOT TNG VEPPIKNG AEITOVPYIOG, AlPVIdLL ETIOEIVOOT TNG VEQPIKNG KATAGTUOTG (TT.).
AOUDOELG VOGOL), KLTTAPIKN Ao (.. o&ela 1oyarpia dipov, pafdopvoOAVGT), EKTETAUEVO
TPOOLLAL).

ZUVIGTATOL GTEVH TOPUKOAOVONON TV EMTEd®V KaAiov 0pol oe acheveic mov dlatpéyovv Kivouvo

(BA. mapdypago 4.5).

Aibio:
Onmg kot pe GAAOVG aVTaY®VIGTEG TV LTOdOYEMV TG ayyelotevaivig I, o cuvdvaoudg Abiov kot
UEBOEOAKN G OALEGOPTAVTG OV cuviaTtdtal (PA. mapdypapo 4.5).

2TEVWOoN THG QOPTIKIG KO HITPOELO0DS POAPIOOS, DTEPTPOPIKT ATOPPAKTIKY UDOKaPILOTaleio.
Onoc kat pe GAA0 ayyelodlaoTOATIKG, amatteital Wiaitepn Tpocoyr| o€ achevelg Tov TAGYoLVY 0md
OTEVMOOT) TNG 0OPTIKNG 1 TNG UITPOELSOVE BarPidac, 1} Amd VAEPTPOPIKT UTOPPOUKTIKN
pvokopdlonddeta.

Tpwrorabng aldootepoviouog:

Ot acBeveic pe Tpmtomadn aAdocTEPOVIGUO YEVIKMG OeV Bal amokplfodV Ge aVTIVTEPTUGTKA AP ILOK,
OV SPOVV UECH AVAGTOANG TOV CLGTHUOTOC PEVIVIG-AYYELOTEVGIVIG. ZVUVERMS, 1 ¥PNoN TNG
UESOEOUIMKN G OALEGOPTAVIC OEV GUVICTATAL GE TETOLOVG ACHEVEILG.

EvteponaOero tomov korlioxdxng:

e oD GTAVIEG TEPMTMOGELS EXEL avapepBel Gofapny, xpOVia SLApPoL LE GNUAVTIKT ATMAELN BAPOVG
o€ aobeveig mov AauPavouvy oApesaptdyvn Ayovg uveg Emg xpovio LeTd TV Evapén Tov PapudKov,
oL TOAVAG Vo TPOKAAETOL 0 [LoL EVTOTIGIEVN KaBvuaTepnUéV avTidpaon vrepgvacinoiag.
Evtepikéc Broyieg aocBevav amokdlvyay cuyva atpopio TV Adyvav. XTnV TEPITT®OGT TOV AcOEVG
EUPAVIGEL AVTA TO CUUTTONOTO KATA TN dtdpKela TG Bepaneiog pe oAUESOPTAVT, VO OTOKAEIGTOOV
Aheg orTloloYyiec. Xe TEPTTMGELS OOV OV evToTilgTal AAAN attiohoyia va e&eTaoTel TO EvOEYOUEVO
SLOKOTNG TNG LEGOEOAKNG OAUESAUPTAVIG. L€ TEPUTTOGELS OTOL TO CLUTTOHOTA eEapavilovTal Kot
gvtepontabdeia OOV Ko1Al0KAKNG emPePaidverar pécw Proyiag, dev mpémet va Eekvd ek vEov
Oepameio pe LeSOEOUAIKT] OALEGAPTAVT).

E6votikéc diapopés:

Onwg kot pe 6A0VG TOLg AAAOVG avTaYOVIGTEG TNG ayyetotevaivng I, n emidpacn g oApesoptdvng
0TN HEl®oN TNG OPTNPLOKNG TTieoNnS lvar KaTdTt ArydTepn oe pavpovg acbeveig am' 6Tl o€ un-padpoug,
TOUVOC AMOY® TOL VYNAOTEPOL EMTOAAGLOD YOUNADY EXTEI®Y PEVIVIG GTOV VIEPTAGIKO LLODPO
TANOvoLO.

Konon:
H Oepaneio pe avioyoviotéc Tov vrodoyémv g ayyelotevaivng I (AY ALL) dev mpénet va, Eekiva
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Katd tn d1dpkela Tng kKumongs. Extog kot edv n cuvéyion g Oepaneiog pe AY All Bewpnbei
amopaitntn, ol acbeveilg Tov TPOYPAUUATIOVY EYKVHOGUV TPENEL VA, LETAPAIVOUY GE EVOAAUKTIKES
avTTEPTAcIKEG Bepameieg TOV £XOVV UTOJESELYUEVO TTPOPIA ACPUAEING VIO ¥PTIOT KOUTA TNV KVT|ON.
Orav daytyvmoketal eykvpoovvn, 1 Oepaneio pe AY AL npénel va S10kOTTETOL AUECHC, KL, EAV EivaL
KatdAAnAo, mpénet va Eekiva evarlaktikn Oepomeio (BA. Tapaypdeovg 4.3 kai 4.6).

AlAeg:

Onmg Kot pe 0molovoNToTe GALO AVTIVTEPTACIKO TAPAYOVTA, VIEPPOMKT UEIMOT TNG APTNPLOKNG
mieong o€ acbeveig pe 1o oK KapSLOKT VOGO 1] IGYOLKT 0YYELOKT EYKEQPUAKT VOGO UTOpPEL val
TPOKOAEGEL EUPPAYLLO. TOV LVOKOPIIOV 1} AYYEINKO EYKEQPAAKO ETELGOD1O.

AwhOG AmOKAEIGUOS TOV GVOTHUOTOS PEVIVHG-QYYEIOTEVOIVHG-aldootepovns (ZPAA):

Yrdpyovv evdei&elg 011 1| TovTdOYpOVn XpNom ovactorémv MEA, anokAelotdv TmV DTod0YE®V TNG
ayyeoteveivng I  aliokipévng av&avetl Tov Kivouvo VITOTAGTG, VTEPKOAMOILING KOl LELMUEVNG
veppikng Aettovpyiag (cvumeptiappavopuévng tng o&elag veppikng averdapkelag). Eropuévmg o dimhog
UTOKAEIGHOG TOL ZPAA Hécm TG cLVIVAGUEVNG XPNoNG avacToAé®wv MEA, amokAeloTOv Tov
vodoyEmv g ayyelotevaivng I 1 aliokipévng dev cuviatatot (PA. Tapaypdeovg 4.5 kai 5.1).

Edv n Begpameio dSumhod amokAelopov Bempeital amoAVT®S amopaitnTn, 0LTH TPETEL VA
TpaypaTomoleitatl povo vd TV emifreyn e101K0D Kot e GLYVN OTEVI TAPOKOAOVON G TG VEPPIKTG
Agrtovpyiag, TV NAEKTPOALTAOV Kot TNG apTNnplakng Tieons. Ot avaotoreig MEA Kot ot amokAE1oTES
TV VTOSOYEMV TG ayyelotevaivng Il dev mpémet va, xpnoIOTOIovVTaL TOLTOYPOVE GE acOEVEIC e
dwafnrikn veppomddeia.

To Olelom mepiéyet Aaxtdln. AcBeveig pe omdvia KAnpovopukd tpofAnuata dvcavesiog ot
yohoktoln, avendpkela Aaktdong Lapp 1 dusamoppopnon yAvkolnc-yorlaktdlng dev mpémet va
Aoppévouv avtd TO PAPLAKO.

4.5 Almiemopdocseig pe GAA0 QOPRUKEVTIKE TPOTOVTO KoL GAAES pOPPES aAAnAemidopaong

Hawdrotpikodg minduopog
Meléteg aAnAemOpAoemVy £xovv TpayHoTono el LOVO 08 EVIAIKEG.

Agv gival yvooto 4v o1 aAANAETIOPACEIS GTO TOUdLA EIVOL TAPOHOLES LUE EKEIVEC TV EVNAIK®V.

Emdpbosic GAA®V QopUOKEVTIKOV TPOiOVT®MV 6T LEOOEOLAKT OAUECOPTAVN:

2ouUmAnpauoTo Kallov Kol KalloGOVTHPHTIKG OLOVPHTIKA:

Bdoet g epmepiog amod ) ypnon GAAOV eapudKmy Tov exnpedlovy To GLGTN O PEVIVIG-
YYELOTEVGIVNG, 1] TAVTOTOYPOVI P10 KAAOGUVTPNTIKOV SIOVPNTIKGV, GUUTANPOUATOV KAAiov,
VITOKATAGTATOV GATOG TOL TTEPLEYOVYV KAAMO 1] GAAWDV QUPUAK®OV TTOV UTOPEL Vo vENGOVY Ta. EMITEdA
KaAiov atov 0po (.. NIaPivn) EVOEXOUEVOC VO, 00N YNGEL 6 LENGELS TOV KOAioL 6ToV 0pd (BA.
Tapaypa@o 4.4). Agv cuvIGTATOL ETOUEVMG TETOLO TAVTOYPOVN XPNON.

AMeS avTIVTEPTATIKES POPUOKEDTIKES AYWYES:
H enidpaon ¢ pedo&oAkig OAUESAPTAVIG OTN LEIMON TNG OPTNPIUKNG Tieons propel va, avénbei
omd TV TAVTOYPOVT] YPNOT GALDY CVTIVTEPTUGIKDOV QOPUAKEVTIKOV OYymYQOV.

Mn-otepoeron avripreyuovaron poapuoxa (MEAD):

Ta MEAO (cupnepthapfavopévon Tov AKETVAOGAAMKVALKOD 0&€0G ag dOGEIS > 3 g/MuUépa Kot EMIONG
TV avaoTorémv COX-2) Kot 01 avVIOY®VIGTEG TOV VTOO0YEMV TNG ayyelotevaivng I umopel va
dpAooVV GLUVEPYIKE HEIDVOVTOAG TN OTEPAUATIKT dbnomn. O kivdvvog g Tavtdxpovn xpnong MZAD
KOl AVTOYOVIGTOV TG ayyeloteveivng Il cuviotatat oty epedvion o&elog VEQPIKNG avETUPKELNG.
[Ipémer vo cuvieTdton TOpaKoA0VON o TG VEPPIKNG Asttovpyiag Kotd v Evapén g Oepaneiog
KOOMG Kot TAKTIKY EVOOATMOT TOV AcBEVT.

EmmpooBétwg, n tawtdypovn Oepameion pmopel vo LEWOGEL TNV AVTIVTEPTOCIKT dPACT) TV
AVTOYOVICT®OV TOV DTOS0XEMV TG ayyelotevaivng I, odnydvtag og pepikn amdAglo TG
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OTOTEAECLLOTIKOTITOG,

AeoeVTIKOS TOPAYOVTAS YOAIKOD 0CE0G-KoAeaefedaun:

Tavtdypovn YOPNYNON TOL SEGUEVTIKOD TAPAYOVTO YOAKOD 0EE0G LOPOYAMPIKT KOAEGEPREAAUN
UELDVEL TN CLOTNUOTIKY £KOEGN KOl TN UEYIGTN CLYKEVTPMGT TG OAUEGOPTAVIG GTO TAGGIO KO
pelovel tov t1/2. Xopnynon g HESOEOUAIKNG OAILEGAPTAVIG TOVAAYLIGTOV 4 BPEG TPV O TNV
VOPOYA®PIKT KOAEGEREAAUN LEl®TE TO AMOTELESLO TNG AAANAETIOpaong papudicov. [Tpémel va
e€etaletal To evoeyOUEVO YopyNomng LedoEOUAMKNG OAUEGAPTAVIG TOVAGYIGTOV 4 MPEG TPV TN SO0
NG VOPOYA®PIKNG KoAecePeAdunc (PA. Tapdypapo 5.2).

Alec ovaieg:

ITapatnpnOnke pétpra peimon g Prodiabeciudtntog e oApecaptdvng LeTd T Bepameio e
avtio&ivo (VOpo&eidio payvnoiov apyiiov). H cuyyopiynon Pappapivig kot dryo&ivng dev eiye kopio
EMIOPAON GTN QOPLOKOKIVITIKT TNG OALEGAPTAVIG.

MTAOS OTOKAEIOUOS TOV GVOTHUOTOS PEVIVHG-AYYEIOTEVTIVIG-aAd00TEPOVHS (ZPAA)

Agdopéva amd KAIKEG doKIpéEG Exouv deiket 6TL 0 SIMAOG amoKAEIGUOC TOV GUGTAUATOS PEVIVIG-
ayyeloteveivnc-aAdootepovng (EPAA) péow g cuvovacouévng xpnong avactoréwv MEA,
OTOKAEIGTAOV TV VIodoYEmV NG ayystoteveivig Il 1 aiiokipévng oyetileton pe vynAdTeEPT GLYVOTNTO
EUPAVIONS aVETOOUNTOV GUUPAVTOV OTMG VITOTAGCT), VIEPKAALOLIO KO LELOUEVT] VEPPIKT AELTOVPYiaL
(cvumepriapfovopévng e o&eiog VEPPIKNG AVETAPKELNG) CUYKPLTIKE LLE TN XP1OT EVOS HOVOD
mapdyovta mov 0pa oto XPAA (BA. mapaypdeovg 4.3, 4.4 kar 5.1).

Emdpaosic tne uedo&omMKnc OAULECAPTAVN G 0 GAADL QOPUOKEVTIKG TPOTIOVTA:

Aibio:

"Exovv avaeepbei avaotpéyipeg avéNoelg oTic GuYKeEVIPOGELS ABiov 6Tov 0pod Kol ToEKOTNTA KOTH
TNV TOVTOYPOV YopNYN o1 ABiov LE aVaGTOAEIC TOV PETATPETTIKOD VDOV TG OYYELOTEVGIVIG KO
AVTOYOVIGTEC TNG ayyelotevaivng 1. Tuvenmg dev cuvictdtotl 1 ¥p1ion HeSOEOUMKNG OAUEGUPTAVIG
Kot MBiov og suvdvacud (PA. mapdypoeo 4.4). Edv n xprion Tov cuvdvacpov kpdei arapaitntn,
GULVIOTATOL TPOGEKTIKY TOpaKoAoLONoN TV emmédwv AbBiov oTov 0po.

AlAec ovoisc:

Ovaciec mov £yovv diepevvn el o€ e101KEG KMVIKEG HEAETEC o€ VYigic e0ghovTég TepthapPdvouy T
Bappapivn, tn dryo&ivn, Eva avtio&ivo (VOpo&eidio payvnaeiov apyiiov), Tnv vVopoyAwpobelalion Kot
v mpafaoctativn. Agv TapatnpiOnKay KAVIKA ONUOVTIKEG AAANAETIOPACELS KOl GUYKEKPLULEVA 1)
HEOOEOUAIKT] OAUECAPTAVT OEV ElYE ONUAVTIKNY EMIOPACT OTN QOUPUOKOKIVITIKN 1 OTN|
QOPULAKOOVVALIKT TNG Bapeopivig 1] 0T GAPUOKOKIVITIKY TG dtyo&ivng.

In vitro n oApecopTavn eV Eixe KAVIKG ONUOVTIKEG OVOOTOATIKEG emdpdoelc ota Evivpa 1A1/2, 2A6,
2C8/9, 2C19, 2D6, 2E1 kot 3A4 tov avOpdmivov kvutoypouatog P450, kot dev gixe kapio 1 giyxe
EMAYIOTEG EMAYWYIKEG EMOPACELS OTIG OPACTNPLOTNTEC TOV KVTOYpdLoTOC P450 Tov apovpaiov.
Yuvenmg, oev dtenynooav pekéteg aAANAETIOpaoNG in VIVo UE YVOGTOVG EVELUIKODG 0VOGTOAELG Kot
enoywyelg Tov KutoypdpoTog P450, kot dev avapévovtotl KAVIKA onuavtikég aAANAEmSpAcelg LeTaEy
OAUEGOPTAVTG KOl PapUAK®V oV petafoAifovrol and Ta Tapamdve Evivpa Tov Kutoypmdpotog P450.

4.6 T'ovipétnTo, KONON KAl Yorovyia

Konon

H ypnion tov AY Al dev cuvictdtol KoTd T SIGPKELN TOL TPMTOV TPWAVOL TG Kumong (PA.
mapaypaeo 4.4). H yprion tov AY Al avtevdeikvutar katd tn didpkeia Tov d€HTEPOL Kol TPITOL
Tpvov g komong (PA. mapaypdeovg 4.3 kot 4.4).

O1 emONUIOAOYIKES EVOEIEEIC OVAPOPIKA LE TOV KivOVVO TEPATOYEVESNC LETA 0O £kbeom og




avaotoAeic MEA katd ) d1dpKelo TOL TPMTOL TPYVOD TNG KUMGNG OgV £XOVV 0O1YNGEL GE GOQT|
ocvunepdopata. Evrodtolg dev pumopel vo amokAeloTel To vOEXOUEVO HIKPNG aDENONG TOV KIVOUVOU.
Evd dev vapyovv eleyydpeva emdnuoroyikd dedopéva 6Gov apopd tov kivovvo pe AY AL umopei
VoL VITAPYOVY TOPOUOL0L KIVOVVOL YloL 00 TH TV KaTtnyopia eapudkmv. Extog Kot edv 1 cuvéyion g
Oepanciog pe AY Al Oewpeitar anapaitn, ot acbeveic mov npoypappatilovy eykopocvvn o mpénet
Vo LeTafaivouy 6€ EVOALIKTIKEG AVTIVTEPTACIKEG Oepameiec o1 omoieg Eyovv amodedetylévo TpoPii
aoQUAELNG Yl ¥pNO KATA TNV KUNGOT. e TEPINTTOOT ToL daryvechel eykvpocvvn, 1 Bepaneio pe
AYAII npénel va dokdmteTon dpeoa, Kot €6v kplbei amapaitnto, Tpémet vo EeKivd eVOALOKTIKN
Oepaneia.

H éxbeom oe Oepomeio pe AY AIl kotd ) Stdpkela Tov SEVTEPOV KOl TPITOV TPIUNVOL Eival YVOGTO OTL
TPokalel eUPPLOTOEIKOTNTA GTOV AVOPOTO (LEIWUEVT VEPPIKN AELTOVPYiN, OALYOUOPALVIO,
eMPPAdvuVON 0GTEOTOINOTG TOV KPAviov) Kot VEOYVIKN TOEIKOTNTO (VEQPIKT AVETAPKELD, VTOTACT,
vreproiopic). (BA. mapdypago 5.3).

Edv n éxbeon o AYAIL éhafe yodpa and 10 de0TEPO TPIUNVO TNG EYKVHOGUVNG, GUVICTATOL
VIEPNYOYPOUPIKOG ELEYYOG TNG VEPPIKNG AELTOVPYIOG KOt TOV Kpaviov.

Bpéon tov omoimv ot untépeg Exovv AdPet AY All npénet va mopakorovfodviol 6Teva Yo VITOTUC
(BA. emiong mapaypdpovg 4.3 kot 4.4).

Onloouog
H oApecaptdvn amekkpivetar 6To yaAa apovpainv tov OnAalovv oAAd dev gival Yvooto edv 1

oAUEGOPTAVT oekKpiveTal 6To avOpmmvo yala. Emeldn dev vdpyovv drabéoiueg mAnpopopieg
oyetika pe tn xpnon tov Olelom katd ™ yarovyia, To Olelom dgv cuvieTdton Kot ivot TpoTudTEPN M
YPNOT EVOAAOKTIKAOV BEpATEIDV [LE KOADTEPO ATOSESEIYUEVA TPOPIA OGPAAELNG YioL XPTOT KOTA TN
yahovyia, Wiaitepa kaTd T0 ONAAGUO VEOYEVVIIT®V 1] TPO®P®V BPEP@V.

4.7 Emdpacels otnv IKAvOTNTO 001Y16NG KOl YEPLEROD UMY OVI|LATOV

To Olelom éygt pukpn N LETPLO ETLOPACT] GTNV IKAVOTNTA 0O YNONG KOL XEPIGUOV UNYUVIULAT®V.
Mmropel va gppaviotel mepiotaciokd (OAn 1| KOTwon og acbeveic mov AapBEvouV OvVTILTEPTAGIKN
Oepameio, n omwoia PmoOpEl va EXNPEACEL TV KOVOTNTO AVTIOPAONC.

4.8 AvemOovunteg evépyereg

20vown Tov Tpoeil acpolelog:

Ot o ovyva avapepopeveg avemBounteg avidpacelg Katd T ddpketo g Oepaneiog pe
pedo&oiikn olpesaptdavn givar kepararyia (7,7%), copntdpata Tomov ypinng (4,0%) ko Coin
(3,7%).

e peréteg povobepameiog eAeyyOUEVEG IE ELKOVIKO Papuako, 1 CoAn ftav  udvn avemfoun
avtidpaon Tov cae®g oyetiotnke pe ) Bepaneia (GuyvotnTa epPdvions 2,5% pe ) pedo&oAtkn
oApeoaptavn kot 0,9% Le 1o g1KoVIKO QAPLAKO).

H ocvyvomto eppdviong nTav exiong KoTatt VYnAOTEPT UE TN LESOEOUIAKT OAUECAPTAVT G
GUYKPLON HE TO EIKOVIKO QAPLOKO Yo TNV viepTpryAvkepdopio (2,0% évavtt 1,1%) kot yio v
avénuévn kpeatwvoemopokivdon (1,3% évavtt 0,7%).

Kozrdloyoc avemBountwyv ovtidpaoewy o€ Loppn mivokao.:
Ot avemBOunTeC avTdpAoels TG LeSOEOUIMKTG OAUECAPTAVIG OO KAVIKEG OOKIUES, LETEYKPITIKES
UEAETEG AGQALELOG KOl AVOOPUNTES 0VAPOPEG CLVOYILOVTAL GTOV TOPAKAT® TIVOKO.

Avtég maparifevratl ava Katnyopia Opyovikod ZueTiUoTtog Kot KOTyoplomolouvTal GOUP®VO, IE TN
GLYVOTNTO ELPAVIONC YPNOOTOIDOVTOC TNV 0KOAovON cOpuPacn: oAb cuyvég (= 1/10), cuyvég (>
1/100 éwg, < 1/10), oyt ovyvég (>1/1.000 €wg, < 1/100), ondvieg (> 1/10.000 éwg, < 1/1.000), Todd
onavieg (< 1/10.000), un yvootéc (dev pmopovv va extiunfovv pe Pdon ta dtbéoipa dedopéva).
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Katmnyopia Opyavikoo Avem@ounteg avtiopdosig YoyvétnTo
2votpatog kotd MedDRA
Alotapoy€g TOU OLOTOMTIKOV ®pouPonevia Oyt ouyvéc
KOl TOV AELLPIKOV GUGTILLOTOG
Alotapoy€G TOV 0VOGOTONTIKOD | AVOQUAGKTIKY OVTIOpaoT Oy ovyvég
GUGTNLOTOG
Awtopayég Tov petafolopon Yreptprylvkepdopio Yuyvég
Kot g Opéwng
Ymepovpryopio 2oyvEC
Yreproiopio Xravieg
Awtapoyég Tov Veupkon Zahn YoyvEC
GUGTNOTOC
Kepaialyio 2oyvEC
Awotapoyég Tov OTOS Kol TOL Tayyog Oy ovyvég
AafopivBov
Kopdiakég datapoyés 2mOdyym Oyt ouyvéc
Avyyelokég StatopayEs Ymotoon Xmavieg
Awtopayég Tov avamvevotikod | Bpoyyitida Xoyvéc
GULGTNHATOC, TOV HdpaKa Kot Dapuyyitida Xuyvég
TOV pecobmpaKiov Brjyog 2oyvEC
Pwitida 2oyvEC
Awtopayég Tov yaotpeviepkol | [ootpeviepitida 2uyvEC
Awdppora Xuyvéc
Kotmakod dAyog YoyvEC
Noavtio 2oyvEC
Avoneyia XuyvEc
"Eperog Oyt ovyvég

Evteponabeia tHmov kothiokdxng
(BA. mapdypoago 4.4)

IToA¥ omdvieg

Awotapoyég Tov SEPUATOC Kal E&dvOnua Oy ovyvég
TOVL VTOJOPIOV 16TOV AMepyucn deppotitida Oyt ovyvég
Kvidmon Oyt ovuyvég
E&GvOnua Oyt ovuyvég
Kynoudg Oy ovyvég
Ayyelooidnua Xravieg
Awotopayég Tov poookereTikov | ApOpitida Suyvég
GLGTIHATOG KOl TOL GLVOETIKOV | Oc@ualyia 2uyvEC
16TOV SKEALETIKOG TOVOC Xuyvég
MuoAyio Oyt ouyvég
Mvikdg omacpog Xrlvieg
Awtapoyés TV VEPPOV Kot TV | Alotovpia YuyvEC
0VPOPOPOV 0DV Aolu®wén Tov 0VPOTONTIKOD Xuyvég
Oéela veppikn OveETApPKELD Xrdvieg
Neppikn avendpreio Xrdvieg
evikég Srotapayéc kot Ahyog XoyvEC
Karqcrdcsmg ™G 0000 QWPAKIKG GAYOC Toygvec
xopmynene [Teprpepikod oidnua YuyvEC
ZOUTTOUATO TOTOV YPImNG 2oyvEC
Koénwon 2UyVEC




Oidnua Tpoo®TOV Oy ovyvég
E&ac0évion Oy ovuyvég
AicOnuo koakovyiog Oyt ovuyvég
AnbBapyog Xravieg
Hopaxivikés eEetdoetc Hratikd évlopa avénuéva Yuyvég
Ovpia aipotog avénuévn Xuyvéc
Kpeatwvopmopokivdon aipotog Xuyveéc
avénpévn
Kpeatwivn aipatog avénuévn Xrdvieg

"Exovv avapepbei pepovopéva mepiotatikd pafdopvoAvong G€ YPOVIKT GUGYETION UE TN Ay
AVOGTOAE®V TV VTOSOYEMV TG ayyelotevaivng 1.

EmnpdoOeteg mAnpogopiec yia e1d1kovg mAnfucovg
e dropa PEYOADTEPNG NAMKING 1) GLYVOTNTA EUPAVIOTG TG VTOTACNG Elval EAAQPOS ovéNUévn amd
omdvia. GE Oyl GLYV.

Houdratpikodg minbuopoc:

H acpdieia g HeSOEOUAKNG OALEGAPTAVIG TTopakolovOnONKe o€ 361 modd Ko gprifove, nAkiog
1-17 etdv katd ™ ddpken 2 KAvik®dv dokiudv. Eved 1 ooon kot 1 cofapdtnta tov averiBountov
EVEPYELMV EIVOL TAPOUOLN [LE EKEIV] T®V EVIAIK®V, 1] cLYVOTNTO TOV akOAOVO®V glval vynAdTEPT GTA
TodudL:

- H eniotaén eivar pia ovyvi avemBounen evépyeta og moudid (dniadn > 1/100 émg <1/10) mov
dev &yel avopephel og eVAAIKEC.

- Koatd ) dibpreia tng SumAd ToeAng perétng 3 efoopadwv, 1 enintwon g eLeaviLOLeVNg Katd
) Oepameia {aANg kot kepoulodyiog oxeddv SmAacIdcTnKe 6€ TOdd nAkiag 6-17 etdv oV
opado LVYNANG 800G LedOEOAIKNG OAUEGAPTAVNC.

To cuvolikd Tpoik acpaieiog yio T HedOEOUMKT OAUECAPTAVT] O TOdOLATPIKOVG acOeveis dev
SLOPEPEL CTNUOVTIKG 0O TO TPOPIA AGPAAEING GE EVAAIKEG.

Avapopd TBavoAoyoLUEVEOV OvVETBOUNTOV EVEPYELDV

H avoaeopd mBovoroyodpevmv avemiBountmy evepyelmv HeTd amd T Yopnynon Adetog Kukhopopiog
TOV QOPUAKEVTIKOD TPOIdVTOG elvar onpovTikn. Emitpénet tn cuveyn mapakolovdnon e oyEong
0PEALOVG-KIVOVVOL TOV PUPUOKEVLTIKOD TPOIOVTOC. ZNTEiTaL 0O TOVG ENAYYEALATIEG LYELOG VO
avaPEPOVY OTTOLECONTOTE TOVOAOYODLEVES aveTIBOUNTEG eVEPYELeg atov EBvikd Opyavioud
Doppakov, Mecoyeiov 284, GR-15562 Xohapyodc, ABnva, Tni: + 30 21 32040380/337, ®oé: + 30 21
06549585, lotdtomoc: http:// www.eof.gr

4.9 Ynaepoocoroyia

Eivai S100éc11eg mepropiopéveg ovo TAnpopopieg GYETIKG e TNV vIEPdOGOL0Yia 6TOV AvBpwno. H
mo mavn enidpacn vIEPSOcOAOYiNG Eval 1) VITOTAGCT). Xg TEPITTOOT VITEPOOGOAOYING, O 0cheEV S
TPEMEL VO TAPOKOAOLOEITAL TPOGEKTIKA Ko ) Ogparmeia TPEMEL vaL EIvaL GUUTTOUATIKY Kot
VITOGTNPIKTIKY.

Agv vtdpyovv S100£01EG TANPOPOPIES GYETIKA LE TNV IKAVOTNTO OTOUAKPVVOTG LEGH OLLOSIOAIONG
NG OALLECAPTAVIG.

5. DOAPMAKOAOTI'IKEXZ IAIOTHTEX

51 ®@oppokodvvopkés 1010TNTES
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Doppokobepanentikn Katnyopio: AviayovioTtés tng ayyeloteveivng I, apuyeis, koducog ATC:
C09CAO08.

Mnyovicuog dpdonc/PopuoKoduvaKes EMOPAGELS

H pedo&opuiikn oipesoptdvn eivar £vag 1o3vpog, amd GTOUATOS dPUCTIKOG, EKAEKTIKOG OVTOYMVIGTNG
TV Vodoxswv (tomov AT1) g ayyelotevaivng 1. Avapévetatl va amokieiel OAEG TIg
dwpecorafovpeveg amod tov vodoyéa AT1 dpdoeic g ayyelotevoivng 11, aveEdpnta amd v
wpoéievon 1 TNV 0066 cvvBeong g ayystoteveivig 1. O exklekTiKOg avTayOVIoUOS TOV VTOSOYEMV
(AT1) g ayyeloteveivng Il 0dnyel oe avENoELS TOV ETMTES®V TG PEVIVIG KOl TOV CUYKEVTIPDOGEDV
g ayyeloteveivng I xat I oto TAdopa, Kol 6 KAmolo PEImON TOV GUYKEVIPDOGE®DY TNG AASOGTEPOVNG
GTO TAGGLOL.

H ayysoteveivn 11 etvar 1 kOpla ayyelodpactikny oppudvi T0V GLGTAHOTOG PEVIVIG-AYYELOTEVGIVIG-
aAdooTEPOVTG Kol TTailEel Eva oNUaVTIKO pOAO GTNV TABOEVGIOAOYIN TNG VITEPTOOTG LEG® TOV
vrodoyéa tomov 1 (AT1).

K amoteheopotikdtnto Kot acQAIAELd

2NV VTEPTOOT, 1 LESOEOLUALKT] OALEGOPTAVT TPOKAAEL il SOCOEEAPTMEVT], LAKPOYPOVIM LEi®mOT)
NG apTNPLOKNG Tieoms. Agv Exel VITApEeL £voelgn vTdTAoN G TPMTNG dOONGS, TAYVPLANEING KATE TN
dudpketla pakpoypoviag Bepamneiog, 1 amdOTOUNG AVTOVAKAAGTIKNG AOENOTG TNG APTNPLOKNAG TECTG
petd tn dtokomn g Oepameiog.

Xopnynon docoroyiag HedoEOUAMKNG OAUEGUPTAVIG io QOPE NUEPNGIME TAPEXEL OTOTELECUATIKN
KOl OLLOAY] HEIMON TNG aPTNPLOKNG TTiEoNS Y1 TO d1doTna TV 24 op®dVv HeTadEd TV d0CEMV.
Xopnynon docoroyiag pia popd nuepnoimg ENEPEPE TAPOUOLN LEIMOT) TNG APTNPLOKNG TESTG OTWG
KoL 1 XOp1YNoT 00G0A0Yi0G dV0 (POPEC NUEPTOIMG OTNV 1010 GUVOMKN NUEPTOLL SOOT).

Me cuveyn Bepameio, ol LEYIOTEG LELMGELC TNG OPTNPLOKNG TiEoNG EMLTVYYAVOVTAL GE 8 Efdouddeg
uetd v évapén g Bepameiog, av Kot £va GNUAVTIKO HEPOG TNG EMIOPUCTG LEIMONG TNG OPTNPLUKNG
mieong mapatnpeiton noN petd amod 2 efdounadsg Bepamneiag. Otav ypnoiponoteiton pali pe
vopoyrmpobelalion, N peimon g apTnploKng Tieons ivatl aBpoIsTIKN Kl 1] GLYYOPNYNON Eval KOAA
OVEKTT.

H enidpaon g olpecaptdavng ot Bvnoiudmra kot voonpodtnta dgv Eival aKOUN YVOGOTY.

H peiétn Randomised Olmesartan and Diabetes Microalbuminuria Prevention (ROADMAP)
depevvnoe oe 4.447 aoBeveig e dafnTn TOTOL 2, VOPULOAEVKMUATIVOLPIE KOl TOVAYYIOTOV £vay
TPOGHETO TAPAYOVTO KAPIYYEWLKOD KIvdUVOL, KOTd Toc0 1) Bepameia pe ohpecaptdvn Bo pmropovoe
va KaBvotepnoet v Evapén g pikpoAievkmpotvovpiag. Katd t didpeon didpkeia
napakorlovnong 3,2 etdv, ol acbeveig TEpav TOV GAAOY AVTIVTEPTUCIK®VY TapaydvTov Ehapav gite
o\ecaptdvn gite ekovikd Pappako, kTG amd avactoreic MEA 1 AYA.

IMo 10 Tp@TEvOV KOTOANKTIKO onuEio, 1 LEAETN KATESEIEE O OULOVTIKY Peimon Tov Kivdhvov 6To
xPOVO £®G TNV EvapEn TG LIKPOAEVK®OUOTIVOLPING, VIEP TNG OAUESAPTAVIGC. MeTd amd Tpocsapuroyn
v drapopég otnv All n peimon avt Tov Kivdbvou dev NTav TAEOV GTOTIOTIKA onuovTiky. To 8,2%
(178 and 2.160) tov acBevov oty opdda g olpesaptdavng kot to 9,8% (210 and 2.139) otv
OULAdO TOV EIKOVIKOD QUPLAKOD TAPOLGINCHY IKPOAEVKMOUATIVOVPIO.

IMo ta dgvtepedovta KATAANKTIKA onpeio, ELEOVICTNKOV KopdlayyeloKd eneicodio o 96 acheveig
(4,3%) pe olpeosaptdavn kot o 94 acBeveic (4,2%) pe eucovikd eapuako. H cuyvotnrta eppdviong g
KOPALOYYELOKNG OVIGILOTNTOG NTOV VYNAOTEPT LE TNV OAUEGOPTAVY GE GUYKPIoT UE T Oepaneia pe
ewovikod pdappako (15 acBeveig (0,7%) évavtt 3 acbevav (0,1%)), Tapd To TOPOLOLN TOGOGTE Y1o. [N
Bovatneopo ayyelakd eykepoikd encioddio (14 acbeveic (0,6%) évavtt 8 acBevav (0,4%)), un
Bavaneopo Epepaypa Tov pookapdiov (17 acbeveic (0,8%) Evavtt 26 acBevav (1,2%)) kot pun
kapdiayyetokn Bvnootra (11 acbeveig (0,5%) évavtt 12 acBevov (0,5%)). H cuvorkn
Bvnowotnta pe oApecaptdvn NTov apfuntikd avénuévn (26 acbeveic (1,2%) évavtt 15 acBevav
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(0,7%)), n omoia opeidovTay kuping otov LYNAGTEPO aPBUd TV BovaTnEOPOV KAPIOYYELNKOV
EMELGOIMV.

H Olmesartan Reducing Incidence of End-stage Renal Disease in Diabetic Nephropathy Trial
(ORIENT) d1epedvnoe TI¢ EMOPACELS TNG OAUECAPTAVNG OTIG VEPPIKES Kol KAPILOYYELOKES EKPACELS
og 577 toyaomompévoug lanmveg kot Kivélovg tomov 2 diafntikodg acbeveig e €konin
veppondfetla. Katd ) didpkeia didpeong topakoiovdnong 3,1 etd@v, ot acbeveic mépav tov GAA®V
OVTIWTEPTACIKOV TAPAYOVI®OV EAafav eite OALESAPTAVT EiTE EIKOVIKO PAPLLOKO
ocoumeprropfavouévev tov avactoréomv MEA.

To mpwtevov cOVOETO KATAANKTIKO GNUELD (YPOVOG MG TO TPMTO GUUPULUO SITAOGIAGIOD TNG
KPEATIVIVIIG 0pOD, VEQPIKNC VOGOV TEAIKOD 6Tadi0oV, Bavatou OAmV TV aTidV) Tapovctdotnke o 116
acBeveic otnv opdda g opecaptavng (41,1%) kot og 129 acbeveic otnv opdda Tov gtkovikon
eoppaxov (45,4%) (HR 0,97 (95% CI1 0,75 éwc 1,24), p=0,791). To obvBeto devtepedov
KOPIOyYELOKO KATAANKTIKO onueio mapovcidotnke o€ 40 acBeveic (14,2%) mov éhaPav Bepameia pe
oApecoptavn kot o€ 53 acBeveig (18,7%) mov EhaPav Oepaneia pe EKOVIKO PAPHOKO. AVTO TO
oLVOETO KapAlayYEIKO KOTOANKTIKO onueio mepleddupave kapdiayyelokod Odvarto o 10 (3,5%)
aocBeveic mov ehaupavay oipesaptdvn évavtt 3 (1,1%) mov eElduPfoavay elkovikd pAPLOKO, GUVOATKN
Bvnowomra o 19 (6,7%) évavtt 20 (7,0%), un Bovatneopo ayyelakd eyKePaikd enelcddo o 8
(2,8%) évavt 11 (3,9%) ko un Bavatmeopo Epepaypa tov povokapdiov oe 3 (1,1%) évavtt 7 (2,5%),
OVTIOTOTYMC.

AVo peydiec Toyatomompéve, ereyyoueveg dokiuég (n ONTARGET (ONgoing Telmisartan Alone
and in combination with Ramipril Global Endpoint Trial) kot 1 VA NEPHRON-D (The Veterans
Affairs Nephropathy in Diabetes)) e£€tacov T gp1 o1 Tov cLVOLAGHOV VO avacToréo MEA e évav
OTOKAELOTY] TOV VTOSOYE®V TNG ayyelotevaivng 11

H ONTARGET 7tov pio perétn mov die&nydn oe aobeveis e 16Toptkd Kopdioyyelokng M
EYKEPUAIKNG QYYELOKNG VOGOV, 1 LE GOKYOPDON SN TN TOTOL 2 GUVOdELOUEVO amd Evoelén PAGPNG
teAko0 opydvov. H VA NEPHRON-D fjtav pio pekétn oe aceveig pe caxyapmon dwaprtn tomov 2
Kot StofnTikn veppomddeta.

AvTég o1 perétec dev £xovv delEel oNUOVTIKT ®QPEAUN EMIOPACT 0TI VEPPIKEC KAUT OTIC
Kapdloyyelokég ekPaoelg kot otn Bvnootnta, eved Tapatnpninke avénpévog Kivovvog
vreproAopiog, o&elag veppikng PAAPNS ko vtotaong o chyKplon Ue TN povobepamneia.
AESOUEVOV TV TAPOUOIDV QOPLOKOSVVAUIKDV 1010THT®V, GVTA T OTOTELECUATA Eival ETioNg
OYETIKA Y10 AAAOVG avacTtoreic MEA kat amokAelotég tav vrodoyémy g ayysloteveivng I1.

Q¢ ek ToVTOVL 01 avacToAeic MEA kot ot amokAE1oTéC TV VITOS0YE®V TNG ayyelotevaivng 11 dev mpémet
VoL YPTNCLOTOI0VVTOL TAVTOYPOVA GE ACHEVELG e dafnTiKn veQpoTadeLa.

H ALTITUDE (Aliskiren Trial in Type 2 Diabetes Using Cardiovascular and Renal Disease
Endpoints) Ntov pio perétn oxedoopévn va eAéyEet 1o OQPEAOG TNG TPOSHNKNG OAGKIPEVNG O pia
Kkabepopévn Bepaneia pe Evav avaotoréa MEA 1 évav amokAEloT TV VTOSOYE®V TNG
ayyeroteveivng Il o acbeveic pe cokyopmon dafntn ToToL 2 Kot ¥povia VEQPikn voco,
Kapdloyyelokn voco, 1 Kot ta dvo. H pedémn diexdmn tpdwpa Ady® Tov avénpévou Kivdhvou
avemBOMTOV eKfdcewv. O Kapdloyyelakog 0EvaTog Kot To ayyeloko eyKEPUAKO ETEIGOO10 NTAV Kol
Ta 600 aplBENTIKA GLYVOTEPA GTNV OUASA TNG OAMOKIPEVNG A0 OTL GTNV OLAS0 TOV EIKOVIKOD
QopuraKov Kot to avemBounTo cupPavta Kot ta cofopd avemBounta cupPdvio tov Tapovsiolav
evolapEPoV (VEpKaALoLio, VTOTOGCT KOl VEQPIKT ducAgttovpyia) ovapépnkay cuyvotepa 6NV
OUAdO TNG OAGKLPEVTG OO OTL GTNV OUAO0, TOV EIKOVIKOD QOPUAKOV.

Houdrozpixoc winBoouoc:

Ot avtomepTactkég OpAcels TG LedOEOUMKNG OAUEGOPTAVNG OTOV TodLOTPIKO TANOLGUO
a&lohoynOnray og pia Toyoomompévn, SIMTAG TVPAR, ELEYXOUEV LE EIKOVIKO QApPHOKO peAETN o€ 302
VIEPTACIKOVG 0ioBeveig nAciog 6 £mg 17 etdv.

O mAnBvoudg ™G peAétng amoteAovvTay amd pio TANpc padpn kooptn 112 acbevav kot pio pikty
®¢ TPog T VAN kodptN 190 acbevav, copmeptrapupavouévav 38 padpov. H aittodoyio g
vréptaomg ey Kupiog 1 1ionadng vaéptaot (87% g povpng Kodpng Kot 67% tng PKTng
Ko0ptNg). AcBeveig mov Loylav 20 éwg <35 kg TuyaromomOnkayv og 2,5 mg (yapnAn d6om) 1 o

20 mg (vynAn d6o1) HeSOEOAIKNG OALESOPTAVG Mo popd Npepnoimg Kot acBeveic mov {hylav
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>35 kg toyoromomOnkav o€ 5 mg (yaunAn d6on) N og 40 mg (vynAn 66om) pedoEophkrg
oApeSOPTAVG M popd nuepnoimg. H pedo&opuikn oApecaptdvn peimoe onUavTikd T060
GLGTOAIKT OGO Kol Tr| SIUGTOAIKT OPTNPLOKN TTEST) KT oTAOUIoUEVO ¢ TTPOg TO Pépog
docoeaptmdpevo tpomo. H pedo&opurixn oipecaptdyvn 1060 o€ younAég 660 Kol 6€ LYNAEG dOGELS
HeloE ONUOVTIKE T GLGTOALKN apTNPLoKn Ttieon Katd 6,6 kot 11,9 mmHg and v évapén,
avtiototya. AvTn 1 enidpacn TapatnpnONKe ETIONG KOTA TNV TUYOLOTOMUEVT PAGT ATOGVPCNG
dugpkelag 2 efOopadmv, GOUPMOVA LE TNV 0TTOi0 TOGO 1] HECT] GUGTOAIKT OGO Kol 1) LEGT] SIUGTOALKN
apTNPLOKT TEST) EMESEIEAV 0L OTATIGTIKG ONUOVTIKY] VITOTPOTY] GTNV OUASO TOL EIKOVIKOD QOPUAKOV
0€ GUYKpPIoN UE TNV opada ¢ pedo&ophikng olpeoaptavne. H Oepameio ftov amoTeAecUATIKT GTOVG
Tl TPIKoVG 0.c0eveic TOGO e TPOTOYEVT OGO Kal [E deVTEPOYEVN LVITEpTaoT). Onwg mapatnpninke
o€ TANBVGHOLG EVNAIKWV, Ol LEIMGELS TNE OPTNPIOKNG TEGNC NTOV UIKPOTEPES GE LODPOLS 0GOEVELS.

2y 1010 perétn, 59 aobeveic nhikiag 1 émg 5 etmv mov Loylav =5 kg éhafav 0,3 mg/kg
UESOEOUAKNG OAUEGOPTAVG L0 GOPA NUEPNCIMG Yol TPELS EPOOUADEG OE L0l PAOT OVOIKTNG
EMIGNUOVONG KOl GTI] GUVEXELN TUXAOTOONKAV BGTE VoL AGPovY Hed0EOUIAKT OAUECAPTAVN 1|
EIKOVIKO @ApuaKo o€ pia Smhd TveAN edor. Xto TEA0og TE devTepng efdouddag andovpong, 1 Héon
GLGTOAKY/SIOGTOAKT OPTNPLOKT TLECT] 6TO KATOTOTO onpeio Ntav katd 3/3 mmHg younAdtepn otnv
opdda oL TLYOLOTOONKE GE LEGOEOALKT OALECAPTAVT. AVTH 1| SLUPOPE GTNV CPTNPLOKT] TTIECT
dev NTav otatiotikd onpoavtikn (95% C.1. -2 éwg 7/-1 éwc 7).

5.2 ®@appokokivnTiKES 1O10TNTEG

Amoppdenomn Kol KOTOVOLT)

H pedo&opuhikn olpesoptdvn eivat Eva Tpo@dppoko. MeTaTpETETOL TAYEMS GTOV QOPLOKOALOYIKA
evepyo petafolitn, ohpecaptdvn, and E0TEPACES GTOV EVIEPIKO PAEVVOYOVO KOl GTNV LA
KuKAopopia KaTd TN SdpKELD TG ATOPPOPNONG OO TOV YUCTPEVIEPIKO COANVAL.

Agv €yet aviyvevBel avolioimtn HedooUIAKT OAUEGAPTAVI 1] AVOALOIMTY TAEVPIKT 0AVGION TOV
popiov pedo&ouiing oto mhdcua 1 ot amekkpipota. H péon andivtm Podiabecipdommra g
oApecaptavng amd Eva diokio NTav 25,6%.

H péon péyiot ovykévipmon (Cmax) tng oApesapTavng 6To TAAGLO EMTVYYAVETOL EVTOG 2 OPp®OV
TEPITOL PETA TNV OO GTOUATOG S0GOA0YIN LESOEOLUAIKTC OAUEGOPTAVG, KOL Ol GUYKEVIPDGELG TNG
OAUEGOPTAVIG GTO TAAC LA 0EAVOVTOL GYEDOV YPaUKE pe TNV avénon émg kot 80 mg wepinov Tov
€QOmos 060E®V AT GTOUOTOC.

H tpoon| eiye eldyiotn enidpaocn otn ProdiafectdTnTO TG OAUESAPTAVG KOL ETOUEVAOG M)
pedo&oAkn olpecaptavn uropei va yopnyndet pe 1 xwpig tpoen.

Agv &govv mopatnpnoel KAVIKE onUavTIKES S1opopEc oYETILOUEVEC LUE TO VA0 GTI| POPUUKOKIVITIKY
™G OAUECAPTAVTG.

H olpecaptévn cvvdéeton o peydro Babuo pe tig mpoteives Tov mAdopatog (99,7%), oAld To
EVOEYOUEVO EKONAMOTG KAVIKA CTUOVTIKGOV OAANAETIOPACE®DY UETATOTIONG TG TPOTEIVIKNG
déopevong HeTa&d OAUECAPTAVIG KOl GAA®DY GUYYXOPNYOOUEVOV QAPUAK®Y TOV SEGUEDOVTOL G
peydro Baduod givail younio (6mwg emPBEPAIOVETOL ATO TV OTOVGI0 KAVIKG GNLOVTIKAG
oAnAentiopaong peta&ld pedo&ohkng oApesoptdvng kot fapeapivng). H ocbvdeon tng
OMLECAPTAVNG OTO KOTTOPO TOL OipoTog ivor apeAntéa. O HEGOG OYKOG KATOVOUNG LETA Ao
evoopAEPa docoloyia eivat yapmAdc (16 — 29 1).

Buopetaoymuotiopdc kot amoBoin

H oAum kdBapon amd 1o mhdoua tav tomkd 1,3 1/h (CV, 19%) kot tav oxetikd Ppadeia oe
GLYKPLON HE TNV NIOTIKN pon aipatog (mepimov 90 1/h). Metd and pio epdna d6om 0md GTOUATOG
HedoEOMAMKNG oApesapTavng ceonuacuévng pe 14C, to 10 - 16% g xopnynOeiocag padievépyetog
amekkpidnie ota ovpa (610 PHeYaAVTEPO HEPOG EVTOG 24 ®PGOV ATO TN Xopnynomn g 666mg) Kot To
voromo TG avaktnOeiong padievépyelog omekkpifnie ota kOTpava. Me Baon Tn GLOTNUATIKY
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dwbeopotTra g TaENg tov 25,6%, pnopel vo vroloyiotel 0tL 1 amoppogndeica olpuesoptdavn
amoPdAletal 1000 PLEC® VePPIKNG anékkpilong (mepimov 40%) 660 Kot LEGH TOV NTOTOG KOL TOV

Yo eopwv (tepimov 60%). OAn 1 avaxtdeica padievépyelo TovtoTomONKe G oOApesapTavT. Agv
aviyvevnie aGAlog onuovtikdg petaforitng. H evieponmatiky avakOKA®GT TG OAUESAPTAVIC Elval
eANd1oT. AgdOUEVOD OTL €Va, LEYGAO TOGOGTO TNG OAUECAPTAVIC OTEKKPIVETAL LEGH TV YOANPOPOV
00V, N xpnon o€ acbeveig pe amdepacn Tov YoAneopwv avievdeikvutal (BA. Tapdypago 4.3).

O telkdg ypovog nuicelag {ong tng amofoing g oApesoptdvng kopdvOnke petald 10 kot 15 opeg
UETE 0t YOP1YNOT TOALUTADY SOGEMV A0 GTOHOTOC. ZTabepomompévn Katdotaon enttenyonie
UETE TIG TPAOTEC Alyec dOoELS Kal HETA amd 14 nuépeg xopynong enavaiapuPavouevoy 00GE®V dev
NTav LAV mepaltépm cuocmpevon. H veppixn kabapon frav mepinov 0,5 - 0,7 1/h kot frav
aveEdptnn g ddoNC.

Dopuokokvntikn 6€ g10kove TAnfusuovc

Atopo peyaddtepng nAkiog (nAkiog 65 eTdv 1 HeyaAdTEPNG):

e vmeptacikovg acbeveic, 1 AUC ot otabepomonuévn katdotoot, ovénonke katd mepinov 35% ce
dtopo peyaAvtepng nAtkiog (65-75 etadv) kot Katd mepinmov 44% ce moAd nhkiopéva dtopa (= 75
£TMV) GE CLYKPLOT| LLE TN VEUPATEPT) NALKLOKA OLLAda. AVTO UTopel TOLVAAYIGTOV €V UEPEL va. oyeTileTon
pe pio péom HelmoT TG VEPPIKNG AEITOVPYIONG GE QTN TNV OUAdN 0GOEVAV.

Negpixn dvoiertovpyio.:

e aoBeveic pe veppkn duciettovpyia, n AUC og otabepomomuévn katdotaon avéndnke katd 62%,
82% w0t 179% o€ acbeveig pe Nmia, HETPLO Kol GoPap1| VEQPIKT SOVGAELTOVPYIQ, AVTIGTOlY®OC, OE
oVYKpPLoM He VYIElg pdptopeg (PBA. mapaypdpovg 4.2, 4.4).

Hrartikn dvolertovpyia:

Metd and epdmaé yoprynon and otopatog, ot Tiuég AUC g oApecsaptdvng ftav 6% kot 65%
VYNAOTEPEG GE aoBeVEIC e Nl Kot HETPLO NTTATIKT SVGAELTOVPYIM, OVTIOTOIY®S, GE GYECT LE TIC
avTioTOYEG TV VYLDV HopTOP@V. TO UN SEGUEVUEVO KAUOHO OAUESAPTAVIG OTIC 2 MPEG UETE TN
¥op1ynon d060mn¢g o€ LYW dToud, o€ AoHEVEIC e Lo NTOTIKN SVCAELTOVPYIN Kal G 0oOEVEIC L
péTpla nratikn duciettovpyia nrav 0,26%, 0,34% kot 0,41%, avtictoiywe. Metd and yopnynon
emavorlapPovopevev docewv oe acheveic pe pétpra otk duciertovpyia, N péon AUC g
OAUEGOPTAVIG TAY Kol TAAL TTEPimOv 65% VYNAOTEPT GE GYEGT LLE TNV AVTICTOLYN TOV VYLDV
paptopov. Ot péoeg Tinég Cmax g OALEGOPTAVIG NTAV TOPOUOIEG GE ATOLO LLE MTOTIKN
dvodettovpyia kot og vy dropo. H pedo&opthikn odpesaptavn dev éxel aloloynbei oe acheveic pe
coPapn nrotikn dvciertovpyia (PA. mapaypdeovg 4.2, 4.4).

THaidrarpirog minBoouog:

H poppokokivntikny g oApecaptdvng peAetOnke o€ modaTpikove VIEPTAGIKOVG acheveic nAkiog
1 éo¢ 16 et@dv. H kdBapon g oApecaptdvng o€ toidtotpikodc 0o0eveig oy TopOUotld e QTN TV
eVAIK®V 000evav Otav otabpiletal mg Tpog To0 cOUATIKO Bapoc.

Agv vtapyovv S100£G1EG TANPOPOPIES POPLOKOKIVITIKTG OE TOOLOTPIKOVG 0oOeVELS e vEPPIKN
dvodettovpyia.

AMNAETOPAGELS QOPUAKOV

Agopuentikdc Tapdyovtag yoAKov 0&Eoc-Koleoeferdun:

Tavtoypovn yoprynon 40 mg pedo&ouhikng oApecaptdvng kot 3.750 mg vdpoyA®PIKNG
KoheoePelaung oe vyieic eBehoviég elxe w¢ amotédesua peimon 28% otn Cmax kot peiowon 39% oty
AUC g ohpecaptdvne. Mikpotepeg emdpaoets, peiwon 4% xar 15% ot Cmax xor AUC
aVTIoTOlY®C, TapatnpNONKay 6Tav 1 HESOEOAIKT OApesapTAVN YopnyNONnKe 4 dpeg TPV amd TNV
vopoylmpikn koheseReraun. O xpovog nuicelog (oNg ¢ 0moPoANg TG OAUESAPTAVIC LEIDONKE
Kkatd 50 - 52% ave&dptra omd To edv YopnynOnKe Tavtdypove 1 4 MPEG TPV amd TNV VOPOYAWMPIKN
Koleoeferaun (PA. mapdypoeo 4.5).

5.3 IIpoxlvikd ogdopéva 1o TNV d6QaAEL
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e peréteg xpoviag To&kOTNTAG GE apOVPAIOVS KOl GKVAOVG, 1| LESOEOLAIKT OApEGOPTAVT £0€1EE
TOPOUOIEG EMIPACELG PE GAAOVG avTaY®VIOTEG TV VTodoyéwv AT1 kot avactoreic MEA: avénuévn
ovpia aipatog (BUN) kot kpeatvivn (LECHD AELTOVPYIKOV OAAOYDV GTOVS VEQPOVS TOL TPOKAAOVVTOL
amo TNV avoaoToAn TV vrodoyéwv AT1), ueimon tov Pdpovg g kapdildc, Leimon TOV TaPOUETPOV
TV EPVOPOV apoceapinV (epuBpoKkdTTAPA, AULOCEOLPIVY, ALATOKPITNG), IGTOAOYIKEG EVOEIEELS
vepptkng PAAPNS (avayevvntikég BAAPeg TOv veppikov entBnAiov, Tadyvvon g Packng pepppavng,
dliTao TV cOANVopiov). AvTéG ol avemBOUNTEG EVEPYEIEG TOL TPOKOAOVVTOL OO T1)
QOPUAKOAOYIKT dpdom TG HESOEOIAKNG OAUESAPTAVIG EKONAMONKAY ETIONG O€ TPOKAIVIKES SOKIUEG
pe dAhovg avtaymviotég Tawv vodoyéwnv AT1 katl avactoleic MEA kot umopodv va, petwbovv pe v
TOVTOYPOVY] YOPNYNON YAMPLOVYOV VATPIOL 0O GTOUATOG.

Kot ota 600 €idn {oov, tapatnpnnkay avénuévn dpactnplotnto TG pevivig TAAGLOTOC Kot
VIEPTPOPIO/VTEPTANGIN TOV TOPUCTEPAUATIKOV KVTTAP®V TOV VEQpov. Ot petaforég antég, ot
omoieg gival TumIKEG EMOPATEIS TG KaTnyopiag TV avactoAémv MEA kol GAA®V avToyOvIoT®V TOV
vrodoyémv AT1, dev @aivetal va, £(ovv KAMVIKN oNUocic.

Onoc kat pe GAAOVE ovTayOVIoTEG TV VTodoyéwv AT 1 pedo&ouiikn oduecaptdvn Ppédnke va
aLEAVEL TN GLYVOTNTA ELPAVIONG KEPUATICUOD TOV YPOUOCOUATMOV GE KLTTUPIKEG KOAAEPYELEG in
vitro. Ze apKeTEG LEAETEG In VIV OOV YpnoipomomOnke Hed0EOALKT OAUESUPTAVT GE TOAD VYNALG
docelg £mg kat 2.000 mg/kg amd otoUaTOG deV TapaTNPNONKAY GYETIKEG EMOPAcELS. Ta GuvoAIKd
deJOUEVO, LG OAOKANPOUEVNC SOKILOGTNG YOVOTOEIKOTNTAG OEIKVOOUY OTL 1] OALECAPTAVY EIVOL TTOAD
amifovo vo 0oKNGEL YOVOTOEIKEC EMOPACELS VTTO GLVONKES KAVIKNG ¥PHOoNG.

H pedo&opiikn oApesoptdvn dev fTav KapKIvoyodvogs, OVTE G€ apovPAiovs G Ld LEAETT 2 ETAOV, OVTE
0€ TOVTIKOVG 0TaV eAEYyOnKe o€ 600 HEAETEG KAPKIVOYEVEST|G 6 UNVAOY OTTOL Y PN CILOTOL OOV
Sloyovidlokd povtéra.

Y& UEAETEG aVOTaPAY®OYNG GE ApoVPAiovE, 1 LEGOEOUIMKT] OAUEGAPTAV OEV EMNPENCE TN YOVILOTNTO
Kot 0gv vnpée Evoeldn tepatoydvov dpaons. Onmwg cvopfaivel Kot Pe GBALOVG AVTOY®VIGTEG TNG
ayyeoteveivng 1L, n emPioon Tov anoyovov peidbnke petd and £xbeon otn pedoophikn
OAUEGOPTAVT Kol TapaTn P ONKE S1dTOON TNG VEPPIKNG TVEAOD HETA amd EkBeom TV OnAvkdV 610
TEAOG TG KUNONG Kot Katd T yohovyia. Onwc cuppaivel kot pe GAAOVG AVTIVTEPTAGIKOVG
TaPAyovTeS, N HedoEOUMKTN oApecapTavn Bpébnke va eivar mo toéikn o€ ykuo KouvEA amd OTL o€
£YKVOVG apoVPaions, woTOc0, dev VINPEE Evoelén euPpvoTto&ikng dpdong.

6. OAPMAKEYTIKEX IAHPO®OPIEX
6.1 Koatdaroyog ekdoymv

Lvpnvoc diokiov:

Kvttapivn, pikpokpouotodiikn

Aaktoln povoidpikn

Y dpo&umpomvAokuTTOpivy YOUNANGC VTOKOTAGTACTC
Moayviolo 6TeaTikd

Emikdioyn Aemrod vueviov:
Awo&eidio tov TiTaviov
TéAxnc
[ToAvaBvrevoyivkdoin 3000
IToAv(frvuraiicodin)

6.2 AovpparétnTeg

Agv gpapudletar.
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6.3 Awgpkero Long

3 xpovia.

6.4 Iowitepeg TPoPLAGEELS KOTE TNV POAXEN TOV TPOIGVTOC

To eappakevTikd ovtd Tpoidv dev amartel Waitepeg cuvONKeEg POAAENG.

6.5 @von Kol GLOTATIKG TOV TEPLEKTT

Koyéleg (poAro OPA/AIW/PVC, pbAlo arovuviov - adwapoveg): 10, 14, 28, 30, 56, 60, 84, 90, 98 kot
100 gmucodloppéva pe Aemtd vEVIO S1oKio GE KOVTL.

[epiéxtng diokimv (HDPE — adiapavnig), mhaotiko Prowtd nopa (PP) pe apuypavtikd péco: 100
EMKOAVUUEVO LE AETTTO VUEVIO OloKi0 GE KOVTI.

Mmropel va unv Kokho@opohv OAEG 01 GLGKEVAGIES.

6.6 Iowitepec mpo@urdcers amdppryng

Ka0e aypnoionointo gaprokentikd Tpoidv 1 DTOAEUUN TPETEL VO UTOPPITTETAL GOUPDVE, LLE TIG
KATO TOTOVE 16YVOVGEG OYETIKEG SLUTAEELS.

7. KATOXOX THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX

KRKA d.d., Novo mesto, Smarjeéka cesta 6, 8501 Novo mesto, ZAoPevia

8. APIOMOZXZ(0OI) AAEJIAYX KYKAO®OPIAX

9. HMEPOMHNIA ITPQTHX EI'KPIXHX / ANANEQXHX THX AAEIAX

10. HMEPOMHNIA ANAOEQPHXHX TOY KEIMENOY
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