1. ONOMAZIA TOY ®APMAKEYTIKOY IMPOIONTOX

Etiaben XR 50 mg diokia TopateTapéVG OTOdEGUEVOTG

Etiaben XR 150 mg dwokio TopoteTApUEVIG OTOSEGUEVOTG
Etiaben XR 200 mg Swokio mopatetapévng amodEcUenong
Etiaben XR 300 mg dwokio mopatetapévng anodEcuenong
Etiaben XR 400 mg dwokio TopoTETAUEVIG ATOSEGUEVOTG

2. MOIOTIKH KAI TIOXOTIKH XYNG®EXH

To Etiaben XR 50 mg diokio mepiéyer 50 mg kovetiomivng (og ovpapikn).
To Etiaben XR 150 mg diokio mepiéyet 150 mg kovetiamivig (wg OVHAPIKN).
To Etiaben XR 200 mg diokio mepiéyet 200 mg kovetiomivng (og povuapikn).
To Etiaben XR 300 mg diokio mepiéyet 300 mg kovetiamivig (wg OVHAPIKT).
To Etiaben XR 400 mg diokio mepiéyet 400 mg kovetiamivig (wg OVUAPIKT).

‘Exdoya pe yvoot dpdon:

To Etiaben XR 50 mg nepiéyet 14,210 mg haxtolng (dvudpn) avé diokio
To Etiaben XR 150 mg nepiéyet 42,630 mg Loktolng (dvodpn) ava diokio
To Etiaben XR 200 mg nepiéyet 56,840 mg Aaxtdlng (dvodpn) ovd diokio
To Etiaben XR 300 mg nepiéyet 85,260 mg Aaxtdlng (dvodpn) ovd diokio
To Etiaben XR 400 mg nepiéyet 113,680 mg Aoktding (dvvdpn) avd diokio

IMoa tov TA7pN KaTdloyo TV €KOOY®V, PA. Tapdypapo 6.1.

3. OPAPMAKOTEXNIKH MOP®H
A16KI{0 TOPOATETAPEVIG ATOOEGLEVCTG

INa to dtokia Tov 50 mg:
Agukd £0¢ VTTOAEVKA, CTPOYYVLAA apeikvupta diokia, pe daotdoels 7,1 + 0,1 ythitootd ko 3,2 = 0,2
YMOOTA, pe yopaypévn v évdeitn "50" o pia mhevpd kot yopig EvoelEn oty GAAN TAEVLPA.

INa ta dwokia tov 150 mg:

AguKd £0¢ VTOAEVKA, EMUNKT apeikvpta diokia, pe dtouotdoelg 13,6 = 0,1 yilootd, 6,6 £ 0,1
yhootd ko 4,2 £ 0,2 yilootd, pe yopayuévn tnv évoeién "150" ot pio mAevpd kat xopic Evoeién
TNV GAAN TAELPAL.

INa ta dokia tov 200 my:

Aguka £m¢ VITOAEVKA, EMUNKT apeikvpto dtokia, pe dtuotaoelg 15,2 £ 0,2 yiloota, 7,7 £ 0,2
yhootd kot 4,8 £ 0,3 yilootd, pe yapoaypévn v évoein "200" otn pio Tievpd kot xwpic Evosién
OTNV GAAN TAELPAL.

INa to dtokia tov 300mg:

Agukd £0¢ VTOAEVKA, EMUNKT appikvpTa diokia, e dtuotacelg 18,2 £ 0,2 y1ilootd, 8,2 £ 0,2
YA0oTd kot 5,4 + 0,3 yihoaotd, pe yopayuévn v €voeiEn "300" otn pio TAgupd kot yopig EvoeiEn
TNV GAAN TAELPAL.

INa ta dwokia tov 400 mg:



Agvkd éoc vorevka, ofdA apeikvpta diokia, pe daotdcels 20,7 £ 0,2 ytiootd, 10,2 + 0,2 yiliootd
ka1 6,3 + 0,3 yidootd, pe yopayuévn Ty EvoeiEn "400" otn pio mhevpd Kot yopic EvOeiEn atnv GAAN
TAEVPAL.

4. KAINIKEXZ IAHPO®OPIEX
4.1 OgpanevTikég evoeiterg

To Etiaben XR evdeikvototl otnyv:
o Oepancio e oyloppévelog
. Ospansw NG OITOAIKNG OLOTAPOYNG
[Na ™ Bepaneia TV peTpiov €mg coPapdv LovVIOKOV EXEIGOdIOV GTO TAAIGLO TG
SMOMKNG SLOTOPAYNG
- Ty Bepomeio Tov pelldvov KaToOMITIKGOV ETEIGOSIOV GTO TAAIGLO TNG OUTOAIKNG
dTapayng
- Ty TpoANYN TN VTOTPOTNG HOVIAK®Y 1} KOTUOAMTTIK®V EME1000i0V 6e acheveic pe
SMOMKT dl0TOPOYT Ol OTTOI0L TPOTYOLUEVMC ElYaV avTomokpdel ot Bepameia pe
KOVETLOMIVT).

o emmpochern Oepaneia Tov peldvov KatabMrTikoy enclcodinv ce acbeveic pe Meilova
Kotabimtikn Awatapoyn mov giyov katmtepn tov PEATIGTOV avtamdkpion ot povobepaneio pe
avtikatadlmtikd (PA. mwapdypaeo 5.1). Ipw v évapén g Bepaneiog, ot KAvikoi watpoi
npénel vo, EeTalovy To mpoeik acpdletog tov Etiaben XR (BAéne mapdypagpo 4.4).

4.2 A060)LoYio KoL TPOTOS YopNYNoNS

Aocoloyia
Y7apyovv S10popeTiKa SOGOAOYIKA oot Yio, kGOe Evoelln. Q¢ ek TovTOV TPEMeL Vo dStocporileTon

ot o1 acBeveig Aappdvouv Eekdbapeg TANPOPOPIES OVAPOPIKA LE TV KATAAANAN docoloyia yio TNV
KOTAGTAGT] TOVG,

Evijlikeg:

INa v Oepameio g oloPPEvELOS KOL TOV PETPIOV OGS COPAPAV RAVIOKOV ETELCOSIMV 0TI
ouToMK1 owatapayn

To Etiaben XR npénet va yopnyeitan tovddyiotov pia dpa mpv to yeopo. H nuepnota ddéon katd v
évapén tng Bepamneiag eivor 300 mg v 1n nuépa ko 600 mg v 2n nuépa. H cuvictdpevn nuepiota
d0oon givar 600 Mg motdéc0 av artoroyeitar KAvika 1 06on pmopel va avéndei puéypt ta 800 mg myv
nuépa. Avaroyo pe TNV KAMVIKY amdkpion Kot v avoyn kdbe acbevoic, n 0don mpénet va
TPOGOPUOLETAL EVTOG TOV UTOTEAEGUATIKOD E0POVG dOGEMY, TOL Kupaivetal omd 400 £wc 800 mgmuépa.
[Ma v Bepaneia cuvtnpnong ot oY oPPEVELN OEV ATOLTEITOL TPOGAUPLOYT TNG 00GOA0YING.

TN ™y Bgponcio TOV palldvov KOTaOMTTIKOV ETELGOOIMV 6T STOMKI oraTapayn

To Etiaben XR wpénet va. yopnyeiton mpwv v Bpadvi katdkAiion. H cuvolikn nuepnoto d66m yio Tig
TPOTEC TEOGEPIS NUEPES TN Oepameiog eivar 50 mg (1n nuépa), 100 mg (2n nuépa), 200 mg (3n nuépa),
kot 300 mg (4n nuépa). H cuvictdpevn nuepiota ddéon givar 300 mg. Xe khvikég uehéteg, dev
napatnpnOnke emmpdcheto 6QeLog otV opdda mov AdpPave 600 Mg oe chykpion pe TV OpAd0 TOV
AapPove 300 mg (BA. mopdypago 5.1). Mepovapévol aobeveic propet vo o@eAnodv amd v d6om TV
600 mg. Adceig ueyorivtepec amd 300 mg wpémet va, apyilovv va xopnyodvial amd yLoTpols Tov £Yovv
eumeipio otn Bepomeio TG SIMOAMKNG dATAPOYNG. € PLEULOVOUEVOVG AGOEVELS, GE OYECT LE TNV AvoyT, Ol
KAMvVIKEG pedéteg £xovv deifetl 0TL pmopet va e&etaotel peimon tng 86ong oe €va eldytoto 200 mg.

N ™y Ipdinyn vToTPORNS 6T SLITOAKY] LU TOPUYN

Mo v TpOANYT VTOTPOTG LOVIOK®Y, WIKTOV 1) KATUOMATIKOV ENEICO1MV GTI OUTOAIKN dtoTapoyn,
acBeveic mov £yovv avtamokpidei oto Etiaben XR ywo o&eia Ogpameio tng SumoAikng drotapoynig mpLmet
va cvveyicovv o Etiaben XR otny idia 601 yopnyoduevn npv tn Ppadivi kotdkAion. H d6on tov



Etiaben XR pmopei va mpocappoctei aviioya pe TV KAMVIKY amdkpion Kot ovoyr Tov kabe aobevoig
evtOg TOL €0POVE BOGE®Y, OV Kupaivetal omd 300 £émg 800 mgMmuépa. Eivar onuoavtikd n youniotepn
OTOTEAECLLATIKN dOON VO xpnoLponoteitol yio v Bepaneio cuvtipnong.

INo emmpoocBetn Oepaneio TV pelldvov KoTadMTTIKOV ene160dinv 6e Meilova

Koara®ntuc] Awotapoyn

To Etiaben XR mpénet va yopnyeiton mpwv v vuytepivy katdkiion. H nuepnota 60om katd v évapén
g Oepoameiog eivar 50 mg v 1n ko 2n nuépa, ko 150 mg v 3n kon 4n nuépa. Avticatadmticyg
dpaon mapatnpronke pe 150 ka1 300 mgmuépa o€ Bpoyvypovieg peréteg g emmpdobetn Oepansio (pe
OULTPUTTUALIVY, BOVTTPOTLOVY|, GLITAAOTPALLY|, VIOLAOEETIVY, EG1TAAOTPALT, PAOVOEETIVY, TapOoEeTiv,
oeptpaiivn kot Beviapoa&ivn — BA. mapdypago 5.1) kot pe 50 mgmuépa o Bpayvypovieg peréteg
povoBepameiog. Ymapyel avénuévog kivouvog yio avemBOunteg evépyeleg o€ LYNAOTEPES dOoELS. )G €K
TOVTOV, Ol KAWVIKOL 10Tpoi mpEnet vo S1acPaAilovy OTL ¥pNGILOTOLEITAL 1] XOUNAOTEPT] ATOTELECUATIKN
d6om o ) Ogpameio, Eekvavtog pe 50 mgmuépa. H avaykn avénong g d6ong and ta 150 ota 300
mgmuépa npénet va. Paciletar oty a&lordynon tov kabe acbevoig Eexwpiotd.

Allayn amo T J16KIA KOVETIATIVIS AUEGHS ATTOOECUEVCNS

["o 7o ebkolo 60G0A0YIKO GYNLA, 01 AGOEVEIG GTOVG OTTOI0VG O] YOPTYOUVTAL SINPEUEVEG DOGELS TV
dokimv Kovetiamivn Gueong amodéouevong uropovv vo, petopepbodv oto Etiaben XR haupavovrtag tmv
avTioToLyn GLVOAIKN NUePN Lo dOoT pio opd tnv nuépa. Mmopel va amaitnBei Tpocappoyn g
docoioyiog yio kébe acOevn.

Hikiwuévor

Onmg kot pe GAAOVG AVTIYLYOGIKOVG TOPAYOVTES Kot ovtikatabAmtikd, to Etiaben XR mpémet va
YPTOCULOTOLEITAL [LE TTPOGOYN GTOVG NAKIOUEVOVC, IOUITEPH KOTA TNV TTEPI0S0 TNG EVAPENS TG
Oepaneiog. O pOude TITAOTOINONG TG dOONS Io®G Ypelacbel va eivarl o apydg, Kot 1) nuepnoia
OepamenTikn 600M HKPOTEPT LTS OV YopnyEiTaL og vedtepovg acbeveic. H péon Ty kdbapong g
Kovetiamivn and 1o TAdopo oy katd 30 - 50% peiwpévn oe nAKiopévovg acbevelg og cuykplon He
ToVG vedTtepovg acbeveic. Ot nhikiopévol acbeveic Oa mpénet va Eekvovv pe 50 mg v nuépa. H 660
umopel va aw&averor kotd S0 mg v nuépa puéxpt v enitevén omoTeAecUaTIKNG Soc0A0Yi0G, avaioya
LEe TNV KAWVIKY aoKplon Kot Ty ovoyn Kabe acBevoig.

Ye nukiouévoug acbeveic pe peilovo katadlmtikd enelcodia o€ peilova KatabAmTikn dtotapoyn, N
doomn mpénel va Egxvaet pe 50 mgmuépo Ty 1n-3n nuépa, va avéavetar ota 100 mg/muépa v

4n nuépa kor ota. 150 mg/muépa v 8n nuépa. Ipénet va ypnoonomdei n xouniotepn
amoteAEcUaTIKY 0001, Eekvmdvtag omd 50 mgmuépa. Me Baorn v a&loddynon tov kébe ac0evoic
Eexowprotd, av anarteitar avénomn g 66ong ota 300 mgmuépa avtd dev TPETEL va YIVETOL TPV TV
221 nuépa tng Bepamneiog.

H amotelecuatikotnta Kot 1 ac@aieio dev €xel a&loloynbei o acbeveic dvm tav 65 etdv pe
KatoOATIKG £ME00d10 6T0 TAioI SUTOAMKNG StoTapaync.

Hauowazrpixos minBoouog

To Etiaben XR 8¢ cuvictdrtot yia yprion o€ moudid kot pnovg kKato tov 18 etdv, Aoym Edhenyng
dedopEV@V TTOL Vo, vrTootnpilovv T ¥pfon o€ vtV TV nAkiokn opdda. Ta dwbécipa ototyeio amod
eLEYYOLEVES LLE EIKOVIKO QApLLaKo KAVIKES peEAETEG TapovatalovTal oTig Topaypdpovg 4.4,

48,5.1 xou5.2.

Neppixn dvelertovpyia
Agyv givor amapoitntn 1 Tpocapoyn e 60coAoyiog oe acbeveic pe veQpikn dVGAELTOVPYIa.

Hratiky ovelettovpyia

H kovetiamivn petaforiletar og peydro Pabuod oto frap. Zvvenmg to Etiaben XR mpémnet va yopnyeita
Ue Tpocoyn o€ acheveic e yvootn nratiky SucAettovpyia, Wiaitepa Katd tnv mepiodo e Evapéng g
Oepanciog. O acheveic pe nratikn dvsieitovpyio Ba wpénet va Eekvovv pe 50 mg v nuépa. H 860



pmopel va av&averor katd S0 mg v nuépa, péxpt Vv emitevén amoTeAecUATIKNG S0GOAOYING, aVALOY
HE TNV KAWVIKN aoKploT Kot Ty avoyn Kabe acBevoig.

Tpomog yopnynong
To Etiaben XR wpémetl va yopnyeitan pia popd tv nuépa, yopig tn Aymn tpoenc. To diokia mpémetl va
KatamivovTol oAOKAN PO Kot va pny koBovtal, pacovtot 1 Opvppatiovat.

4.3 Avtevositelg

Ynepevarconoio 610 dpacTikd GLGTOTIKO 1) G OTOLOONTOTE Ao Ta £KO0Y TOV TPoidvTog. H
GLYXOPNYNON LE OVAGTOAEIS TOV KuTOYp®paTog PA50 3A4, dnmwg avaotoreig tng HIV-tpotedong,
QVTIHVKNTIGLOKOL TapayovTEG TG OpaduS TV alodav, epuBpopvkivn, kKlapiBpopvkivny kot vepalodovn
avtevoeikvotol (BA. Tapdypoeo 4.5)

4.4 E01kég mpogidomonjoelg kot mpo@uidéers katd  ypion

Kabd¢ to Etiaben XR éyet apketéc evdei&elg, mpémet va AapBavetal vmdyn to Tpoeil acaAeiog oe
oyxéon pe v eEatopukevpévn ddyvaon Tov acBevoig kat tn 6061 oV Yopnyeitat.

H paxpoypdvia anotehespotikdtnta kol ac@aieto o aceveig pe ueilovo KatabAmtikn dtotapoayn oev
&xet a&lohoynOel og emmpocbetn Oepaneia, ®GTOGO 1 LOKPOYPOVIK OTOTEAEGUATIKOTNTO KOl OCQAAELD.
éyetl alohoynoei og evijhikeg acbeveic og povobepomeio (PA. Tapdypao 5.1).

Hawdratpikiog Tanboopog

H xovetiamivn 8¢ cuvietdtot Yo xpnon o€ modid kot eprfoug Katm tov 18 etdv, Adym Eddetyng
dedopévmv Tov va vootnpilovy T ypnon o€ avtiVv TV NAKlokn opdda. KAvikéc pedéteg pe
KOVETIOMIVI] €xovV dei&el OTL EMTAEOV TOV YVAOGTOL TPOPIA OCPAAELNG TTOL £XEL TPOGOIOPIOTEL GE
evnhkeg (BA. Tapdypopo 4.8), GUYKEKPIUEVES OVETIODUNTEG EVEPYELEC ELPOVIOTNKOY UE LEYOADTEPT
oLYVOTNTA € TOdLA Kot EPNIPOVG 6€ 6OYKpLon Ke Tovg eviAKeg (awEnuévn opeén, avénoeig otnv
TPOAUKTIVI] TOV 0pOV, EUETOC, PIVITION KOl GVYKOTN) 1 UTOPEL VoL £X0VV SOPOPETIKEC EMTTMGELS Y10
7Tod1d kot QrPovug (£OMLPALUOIKE CLUTTOUATE KOl EVEPENTTOTNTA) KOl pict OveTIOVUNTT EVEPYELQL
damotdinke 011 dev Exel mapatnpnOel oe peréteg evnhikwv (awénoeilg otnv aptmproxn wticon). Eriong,
éxovv mapoatnpnOei petaforég otig eEetdioelg tng Aettovpyiag Tov Bupeoegldong oe Tandid Kot eprfoug.

EmutAéov, o1 pokpompdBecpeg eMmTOOELS 0TV 0oQALELD TG OEpameiog e KOVETIOmiv] GtV avanTtuén
Kot wpipovon dev Exovv peketnBel mépav Tmv 26 gfdopddmv. Ot HoKpoypOVIES EMMTOCELS GTNV
YVOGL0KT KOl GUUTEPLPOPIKT avATTLEN dEV EIVOL YVOOTEC.

e eleyyOUEVES LLE EIKOVIKO PAPUOKO KAVIKEG HEAETEC G TOdLd Kol EpnPovg acbeveic, N KoveTIOmivy
ovoyetiotnke pe pia ovénuévn suedvion eEonvpoudikdv coprtopdtov (EPS) oe ohykpion ue 1o
EIKOVIKO Phpuaxo o€ acheveic vto Oepameia yio oyloPpEveld, SUTOAKN Hovio Kot SUTOAKT KatdOAinym
(BA. mapaypago 4.8).

AVTOKTOVIO/0VTOKTOVIKES OKEWELS 1] KMVIKY Emdsivao)

H xota0inyn oyetileton pe avénpévo Kivouvo Y10 VTOKTOVIKEG GKEYELS, QVTOTPUVUATIOUO Kot
avtoktovia (meprotatikd mov oyetilovion pe avtoktovia). O Kivduvog avTdg EUEVEL LEYPL VO, DTTAPEEL
onuavtikn Peitioon. Kabmbg n fertioon propel vo, unv TopovclacTel Tig TpdTeS MYeC 1| TEPIEGOTEPES
efdoudoeg Oepameiag, ol acbeveic Oa mTpémet vo mapakorovBodvior oTeve uéypt vo, vdpéet tétola
Bedtiwon. ZOpeova, pe T KAMVIKY gpmelpia, o Kivouvog avtoktoviag prnopet va avéndel ota npmta
oTAdW TG AVApP®ONG.

Emumiéov, o1 yrotpoi mpénet va eEgtdoovy tov mbavd kivouvo enelcodinv mov oyetilovton pe
OVTOKTOVIO PETA ad amOTOpUN SloKoT TNG Oepameiog [Le KOVETIOMIVI], AOY® TOV YVOGTOV TOPAYOVI®V
KvdOvou NG vmd Bepoameiog acbévelag.

AANEG WYLYLOTPIKES KATAOTAGELS Y10. TIG OTTOIEG 1 KOVETLOMIVY] GUVTOYOYPAPEITAL UTOPEL EMIONG VOl
oyetilovton pe avénpévo kivouvo enelcodinv oyeTilouevov L avtoktovia. Emmpoceta, avtég o



KaTaoTAoELS pmopel va cuvumdpyovv pe peilovo katabAmtikd eneicdda. o to Adyo avtd, ot idieg
TPOPLAGEELG IOV TTaipvovTat Katd tn Oepaneio acbevav pe peifova katablmtikd ene1c610 TPETEL VoL
maipvovrton ko katd ) Oepaneio acevodv pe GALEG Yo 1OTPLKES droTopayés.

Acbeveig pe 16TopKd EMEIG0I0V OYETILOUEV®V LIE AVTOKTOVIO, 1] EKEIVOL TOV TOPOVGLALOVY GTIUAVTIKOD
Babpod avtoktoviko Weaoud Tpv TNV Evapén g Bepaneiog, eival yvooto 0Tt dSlaTpéyovy PLEYOAHTEPO
KIVOUVO OUTOKTOVIKOV CKEYEMV 1) OTOTEPADV AVTOKTOVING Kot YU aVTO TPETEL VO TOpaKoAovBovvToL
TPOCEKTIKA KaTd TN O1dpKeln tng Oepaneiog. Mia peta-avdAvon ereyyOpevoVv te EIKOVIKO GApLOKO
KAVIKOV SOKIUDV UE avTIKATOOMITIKG QApUoKe, 6 EVIAIKES OCDEVELG LLE WYUYLOTPIKES SLOTOPOAYES
é0e1&e avENIEVO KIVOLVO OUTOKTOVIKIG GUUTEPLPOPAS LE OVTIKATOOMITIKG GE GUYKPLON LE TO EIKOVIKO
QappaKo o€ aofeveic NAIKiag KT TV 25 ETmV.

Y1evi mapokoloHOnon Tov 0cBEVOY Kot 1310HTEPO AVTMOV TOV SUTPEYOLY LYNAO KivOuvo TPETEL VO
GLVOOEVEL TN POPUAKEVTIKY] Oy®YT, Wlaitepa oty opyn TS Bepameiog kot HETA amd aAAAYES OTN
docoroyia. Ot acBeveic (ko avtoi Tov Ppovtilovy Tovg acbeveic) Tpémet vo. gival oe emarypvTVNON
OYETIKA UE TNV OVAYKT TOpOKOAODONONG Y10 OTOLHONTOTE KAVIKY ETIOEIVMOOT], CUTOKTOVIKY
CLUTEPLPOPA 1) OKEYELS Kol 0oLV O10TEG 0ALOYEG TN GLUTEPLPOPE KL VAL Aval1TCOVY 10TPIKT
cuuPovAn dpeca GV ELPAVIGTOVY AVTA TO GCUUTTMOUOTO.

e KpOTEPNG SLUPKELNG EAEYYOUEVEG LE EKOVIKO PApLaKo KAVIKEG pHeAéTes aoBevav pe peilova
KoTaOMTTIKG ETEIGO0IN GE OITOAKY] draTapayn TapatnpnOnKe avénpévog kivouvog cupufaviov
oyeTICOUEVOVY LE OWTOKTOVIO 68 veapoe evidikes aoBeveic (Nhkiag kpdtepng amd 25 etdv) Tov nTav
V1o Oepameion e KOVETIOMIV 68 GUYKPLoN pe ekeivoug vid Bepameia pe sikovikod eappoxo (3,0% Evavtt
0%, avtiotoyya). Xe kKAMvikég pehéteg aobevav pe peilova korabmtikn dtatopoyn n cvxvotTnTa
EUPAVIOTG SLUPAVTOV GYETILOUEVMV LIE AVTOKTOVIO TOL TTaPATPNONKE o€ Veapovg evitikeg acbeveig
(MAkiag pkpdtepng amd 25 etmv) frav 2,1% (3/144) yio v xovetiomivy kot 1,3% (1/75) yia to
eKoVIKO dppaxo. Mio faciopévn otov TANBUGHO avadpopkY] LEAETN TNG KOVETLOMTIVNG Yo TN
Oepaneio acOevov pe peiova kotabimtikn datapoyn £6e1&e ovénpévo Kivouvo auToTpavHaTIGHOD Kot
avtoktoviag o€ acbeveic nAikiog 24 £m¢ 64 TMV YW0PIg IGTOPIKO AVTOTPAVUATICUOV KOTH T OApPKELD
NG XPNOMG TNG KOVETLOTIVIG E GALD OVTIKOTAOAITTIKG

Metaporkog kivovvog

Me 0ed0UEVO TOV TAPUTNPOVUEVO KiVOLVO ETOEIVOOTNG TOV UETABOAIKOD TOVG TPOPIA,
neploppavopévov petaformv Tov Bapove, Tng yAvkolng aipatog (BA. vrepylvukopio) Kot Tov
Mmdimv, mov £yovv Topatnpn el oe KMviKEG LEAETES, 0L LETAPOAKEG TOPAUETPOL TV 0GHEVDV TPETEL
va Tpoodtopilovtal Katd tov povo g Evapéng g Bepameiog kat ot HeTABOAES TV TOPAUETPOV QVTOV
TPEMEL VO, ELEYYOVTOL TAKTIKG KaTd T Sdpketa g Oepaneiog. H emdeivmon avtdv Tov mapopétpmv
npénEL vo avTipeToniletat Onmg evdgikvuton kKAvikd (BA. emiong mapdypao 4.8).

EEomupopmdolkd copntopeto

Y& KMVIKEG HEAETEC EAEYYOUEVES LIE EIKOVIKO PAPLOKO G EVIAKEG aoBeVeiG 1) KoveTamiv
CLOYETIOTNKE e aDENGT TNG GLYVOTNTOG ELPAVIONG EEOTVPAUSIKAOY CUUTTOUATOV GE GUYKPLOT UE
EIKOVIKO Phpuako o€ acheveic mov avripetonicOnkoy yio peilova katabMnTikd ene160010 G€ OITOAIKY
Swatapayn kot peifova katablmtiky dotapoyr (BA. Tapoaypdeovg 4.8 ko 5.1).

H ypnon ¢ kovetwomivng cuoyetiotnke pe v avantuén axabnociog, mov yapaktnpiletal amod o
VTOKEYEVIKA OVGAPESTY 1] OLGPOPIKT AVNGLYI0 Kot avayKT Y10 Kivi|GT) 0L GLYVH GLUVOSEVETAL OO
avVIKOVOTNTO Vo KEOeTon 1} va oTéeTal akivntog. Avto gival mo mhavo vo cuuPel HEca OTIG TPAOTES
efdouddeg Oepamneiag. e acheveic moV AVATTOGGOVY OVTH TO GLUTTOUOTA, 1] AOENCT] TG 00N UTOPEL
va gival emPAapnc.

‘Oyun svoKivieia

Edv epgoviotodv onueia kol COPTTOUATO OYIUNG dvokivnoiag, Oa mpénel va egetachel 1 peimon g
d00MGg N M O10KOTN TNG KOVETWTIVIG. T GUUTTOUATO OYIUNG OLOKIVIGILOG UTOPEL VA, XEIPOTEPEYOLV 1)
aKouUn va epeovicBoly petd v draxomnn g Oepomeiog (BA. mapdypoeo 4.8).



Ynavniio koan Sain

H Oepaneio pe kovetianivn cvoyetiotnke e VIVNAio Kot GYETIKG copmtdpata, 6nmg katactodn (BA.
Topaypao 4.8). Te kKhMvikég peréteg yio tn Oepancio tov acOevov pe dumoAkn KatdOAwyn, kot peifova
KataOMmTIK Sratapayn 1 Evapén Ntav cuvnBeg péca otig 3 TpadTeg NUEPES Bepaneiog kot Ty Kupimg
Nmoag g pétplog Evraong. Acbeveic mov Pidvovy évrovn vavniio pmopel va ypetdloviol o cuyvN
EMKOWV®VIA Y10, TOLAGYIoTOV 2 €Bd0oNAdEC 0md TNV Evapén TG vIvnAlag 1| LEYPL Vo PeATimBoVV Ta
counTOpato Kot propel va eEgtactel dtaxomn g Bepaneiog.

OpBootaTiki) Yaotaon

H Ogpameio pe kovetiamivn £xel cuoyetiotel pe opboototikn vTotacn Kot oxetikh (oAn (BA. mapdypapo
4.8) ta onoia, OT®G Kot 6TNY VIVNALL Ex0VV EvapEn GLVIO®E KOTA TV aPYIKN TEPI0OO TITAOTOINGNG TNG
doone. Avtd umopel va avénoet v mhoavoTnTo TVYIOY TPOVUATICUOV (TTOGELS), 1O10{TEPC GTOV
NAKIOPEVO TANBucpd. Qg ek To0TOL, 01 0oBeveig Tpémet va cupPovieboviol va lval TPOGEKTIKOL HEXPT
va eEotketmBovv pe Tig mBuvEG EMOPATELS TOV PAPLAKOV.

H xovetiamivn mpémel va ypnolonoteitol e Tpocoyn o€ acbeveic pe yvmotn Kapdloyyelokn voco,
OYYELOEYKEPUAIKT VOGO 1] AAAEG KOTOGTAGELG e TPpodidBeon yia vrdtact). [Ipénetl va e&etdletal to
evoeyopevo petmong tng 06ong, 1 g meptocotepo Pabuiaiog tithonoinong, ebv cvuPei opBoctatikn
VIOTOGT, Witepa o€ acheveic e VTOKEIUEVT] KAPALOYYELOKT VOGO.

2HVOPONO VIIVIKIG dTTvolag

Y& aoBeveic TOV ¥PMNGILOTOLOVY KOVETLOTIVY £XEL avapepBel cuVIpouo VIVIKNG drvolac. H kovettomivn
0o Tpémel va ypnouomoleital pe TPocoyn o€ acbeveic Tov AapuPavouy TonTOYXPOVO KOTOGTAATIKE TOV
KEVTPIKOV VELPIKOV GUGTHILOTOS Kol 01 0TT0{01 £X0VV 16TOPIKO 1 Ppickoviat o KivOuvo Yol VIIVIKN
amvola, OTmG eKeivol wov gival VITEPPapOrTaOGAPKOL 1 Elvar dppevec.

Ynacpol

e eleyyopeveg KMVikEG pedéteg oev vanpée kapio Slopopd 0T cUYVOTNTO ELPAVIOTC CTACUMY GE
acOeveig mov EAafov KOVETIOMIVI )| EIKOVIKO QAPLOKO. AV VITdpYoLV dtabéota oTotyEla Yo TNV
EMMTOOT TOV CTACUOV G€ AGOEVEIS e 16TOPIKO dlatapayng omacpdv. Onwg Kot pe GAA

AVTIYLYWOIKE, GLVIGTATOL TPOGOYN KOTd TV Oeponeio acbevdv pe 16Topikd omacumv (BA. Tapdypago
4.8).

Kakdén0eg Nevpoinmtikd Xovopopo

To xaron0eg veupoAnTTIKO GUVIPOLO £XEL GLOYETIGHEL e TNV avTIYLY®GCIKT Oepamneia,
ovpmeptAapBovouivng g Kovetamivig (PA. mapdypapo 4.8). Ot kKhvikég exdnAdoelg meptiappdvovv
vrepBeppiio, HETOPOAN TNG VONTIKNG KATAGTAONGS, LUK akopyio, aoTdaelo TOV VTOVOUOL VELPLIKOD
GLGTHIOTOG Kol QLENUEVE EMTESA POCPOKIVAGTG TNG KPEATIVNG. e pio TETON TEPIMTOOT, N
KOVETLOMIVY TTPETEL VO STOKOTTTETAL KOLL VO, TOPEYETOUL KUTAAANAN 10Tpiky| wepiOoiym.

YoPapi] OvdeTePOTEVIQ KO OKOKKLOKVTTUPULNIO

e KMVIKEG HeAETES Ue KoveTlomiv £xet avapepOei cofapn ovdetepomevia (aptBuodg ovdetepdpiimy
<0,5 x 10%L). O nepiocdtepeg mepntdoelg coPapnc ovdeteponeviag eppavicOnkay péoa oe Aiyoug
puiveg omd v évapén g Bepaneiog e KoveTlomivn. Aev VITAPYEL ELPAVIG GVOYETION LE TN 0601 Me
Béon v gumepio HETA TNV KUKAOPOPIN TOL TPOIOVTOC, OPICUEVES TEPITTOGELG NTAY HavaTnEOpE.
[MBavoi mapdyovteg KvdOVoL yio ovdeTepOTEVia TEpAaPdvouy Tpodmdpyovta youniod aploud
Aevkokvttdpav (WBC) kot 16Topikd QopuokoemoyOpevng 0VdeTEPOTEVING. Q6TOG0, OPIGUEVES
TEPIMTMOGELG ELPAVIoTNKAY 68 00evelg ympic Tpobmdpyovteg mapdyovteg kivduvov. H kovetiomivn Oa
npémel va drokdmteton oe acbeveic pe aplOpd ovdetepdeilomv <1,0 X 10%L. Ot acheveic Oa mpémel va
TapokolovOovvTal Yo onueio Kot cLUTTOUOTO AoTmENG Kol va eEAEYyeTaL 0 apliudc ovdeTEPOPIA®Y
(uéypr va vepBodv Tov apdud 1,5 x 10%/L). (BA. nopdypapo 5.1).

H mepintmon ¢ ovdeteponeviag mpénet va e€etdleton o acbeveic mov mopovotdlovy Aoipwén 1
TVPETO, Waitepa €Ml AmOVGING ELPAVON(DV) TPodlabectkoD(dV) TapayOVI®V Kol TPETEL VAL
avteToniloviol 6mwg ivol KAMVIKG amapaitnTo.



[Ipémet va divovtal otovg acbeveic 0dnyleg yio dpecn avaeopd g Leaviong onueiov/courtopdtov
EVOEIKTIKMV aKoKKlIoKLTTApaLpiog 1 Aoiuwéng (m.y. mopetdg, advvapio, ABapyog 1 TOVOLIIUOC) G
omolodNToTE XPOVO Katd T dtdpketa g Oepameiog pe kovetamivn. Xtovg aoBevelg avtig g
Kotnyopiag mpénet vo. devepyeitar dpeon pétpnon tov Agvkokvttdpov (WBC) kot tov andivtov
apBpov ovdetepdPiimv (ANC), daitepa 6tav amovclalovy Tpodiafecikol TapdyovTes.

AvTtioMvepyikés (LOVOKAPIVIKES) dpdogig

H vopkovetianivn, évag gvepyodg petafoiitng e kovetiamivn, £xel LETPLA EMG 1GYXVPN CLYYEVELD TTPOG
OPKETOVG LITOTHTTOVG LOVCKAPIVIKDV VITOO0YEMV. AVTO GUUPBAAAEL OTIC OVETIOVUNTEG EVEPYELES
OVTOVOKADVTOG OVTLYOAVEPYIKES OPAGELS, OTAV 1) KOVETLOTIVY YPNCLOTOLEITAL OTIC GUVIGTMUEVES
d0GELS, OTAV YPTCLUOTOLELTAL TAVTOYPOVA e GAAG PAPLLAKO TOL EXOVV OVTLYOALVEPYLKT dpAoT, KOl GE
Katdotaon vrepdocoroyioag. H kovetiamiviy Tpémet va ypnoiponoleitol pe Tpocoyr| o€ acbeveig mov
Aappdvoov eapuake Tov EXOVV avTIYoAVEPYIKEG (LovoKapVIKEG) dpdoeic. H kovetiomivn Tpémetl va
YPNOLOTOLEITOL [IE TPOGOYN OE AGHEVEIC [IE VTTAPYOLGA JIAYVIOOT) 1| TPONYOVUEVO 1GTOPIKO
KOTOKPATNONG OVP@YV, KAMVIKG GNUOVTIKT] DVTEPTPOPIN, TOV TPOGTATY|, EVIEPIKN ATOPPAEN 1) GUVAPEIG
KOTOOTAOELS, ovéNuévn evdopBdiia mieon N YAaOKkopo kKAEGTAG Yoviag (BA. Tapdypago 4.5, 4.8, 5.1
ko 4.9).

AlMiemopdosig

BA\éme mapaypago 4.5.

H ovyyopnynon kovetiamivng pe évav 1oyvpd enaymyén Tov Nratikedv eviopunv émwog 1 KopPopalenivn
N N PAIVLTOIVY, LEIDVEL CNUAVTIKG TIC CUYKEVTIPMGELS TNG KOVETIUTIVIG GTO TAAGLLO KOl UTOPEL va
EMNPEACEL TNV omoTEAEGUOTIKOTNTA TNG Oepameiag pe kKoveTiomivn. X acbeveic, mov Aapupdvovv Evay
emoy@yéa TOV NIATIKOV evOOU®V, 1 évapén g Bepaneiog [ie KoveTamivny Tpémel va yivetal povo otav o
YOTPOG EKTIUNOEL OTL TO OPENOC TNG BEPameing e KOVETLOMIVY VTEPIGYVEL TOV KIVODVOL OO T1 SaKOT
TOV EMAYOYEN TOV NTATIK®V eviOpmv. Etvan onuavtiko, orotadnmote oldayn otnyv Oepomeio pe Tov
EMAYOYEN, VO YIVETOL GTOOIOKA Kot EQOCOV omatteital, va avtikadiototol amd évay pn-enoyoyéa (..
BaAmpoikd vatplo).

Xopatiko Bapog

[Ipdoinym copatikov Bapovg €xetl avapepbei oe acbeveig mov &xovv vroPAndel o Bepaneio pe
KOVETLOMIVY KO TPETEL VO, TOPAKOAOVOOVVTOL KOl VO, EAEYYOVTAL OTTMG EVOEIKVLTOL KAVIKA GOUPOVO, |LE
TIG VTPV MGOIKES KotevBuvTnpieg 0dnyieg mov axorovbovvtar (PA. Tapaypdeovg 4.8 ko 5.1).

Yrepyhokarpio

‘Exetl ondvia avagepOei vrepyrlokotpio koM avamtoén 1 emdeivocn Tov Stofntn Tov TEPICTUCIOKA
CLVOEETAL UE KETOEEMOTN 1| KOWO, CUUTEPIAAUPAVOUEVOV OPIoUEVOY Bovatneopov Tepmtdceny (BA.
TopAypao 4.8). Xe 0ploUEVES TEPMTAOGELS, £XEL avapepOEl Tponyohuevn adENGN TOL COUATIKOD
Bapovg mov umopei va gival TpodtabectKog TOPAYOVTOC. ZUVIGTATOL KATOAANAT KAVIKY TapokolohOnon
COLPMOVE, LE TIC OVTIYVYWOGOIKES KaTeLBuVTNpleg 00N Yieg mov akoAovBovvial. Acbeveic vo Oepameio e
OTOL0ONTOTE AVTIYLYMGIKO TAPAYOVTH GUUTEPIAAUPBAVOUEVNG TG KOVETIOMIVIG, TPETEL VOl
TOPATPOLVTAL Y10 ONUEIN KOl GLUTTOUOTO VIEEPYAVKOLiag (dmmg moAvduyia, ToAvovpia, moAvEayia
Ko advvapio) ko acOeveic pe cokyap®ddn daprtn 1 pe Tapdyovteg Kivdhivov yio cokyopmdon dtaprtn
TPEMEL VO, TOPOKOAOLOOVVTOL TOKTIKA V1o EMOEivSN Tov ELEYYOV YAVKOLNG. To cmpatikd fapog Tpémet
va TapaKolovOeital TaKTIKA.

Auriowe

Y& KMVIKEG HEAETEG Pe KoveTLamiv Ttopatnpndnike avénon tov tpryAvkepdiov, g LDL kot g olkng
yoAnotepoAng kot peimon g HDL yoAnotepding (BA. mapdypago 4.8). Ot petaforéc tmv Mmidinv
TPETEL VO, AVTIUETOTILOVTOL OTT®G EVOEIKVLTOL KAVIKAL.

Hopdartoon tov QT dwwotinatog

2TIG KAWIKEG OOKIUEC KOl KOTA TNV Xpron cvpewva pe v IepiAnyn tov Xopoktnpiotik®dy Tov
TPOTOVTOC, 1 KOVETIOMIVY deV cuoyeTiodnke ue eppévovca avénomn ota amdivta QT dwuotiuota. Metd
TNV KuKAopopio Tov TpoidvTog Exel avapephel mapdtacn tov dwactipatog QT pe v kKovetiomivn og
Oepamevtikég 60oe1g (PA. Tapdypago 4.8) ko og vrepdocoroyia (PA. mapdypago 4.9). Onmg kat pe



Ao oVTUPLYOTIKE, amotTeiTon TPOGOYN OTAV 1) KOVETIAMIVY] cuyyopnYeital o€ acBeveis pe
KopALoayYEWKEG VOGOLE 1] OIKOYEVELNKD 16TOPIKO Tapdtaong tov QT dwwotquotog. Emiong, anatteiton
TPOGOYN OTAV 1| KOVETIOMIVY] GLYYOPNYEITOL €TE LE QapHaKa TOV givanl YvooTd 6Tt mapateivovy to QT
SIIoTN O, 1] LLE TOVTOYPOVY] XOPTYNOT LE VEVPOANTTIKA, 31aiTEPA GE NAKIOUEVOVS, G€ acbeveis e
ovyyevéG obvOpopo mopdtacng QT S106THUATOC, CLLPOPNTIKT KOPIIOKT OVETAPKELD, KOPIIOKN
vreptpo@ia, vrokaAapio 7 vropayvnotloio (BA. Topdypago 4.5).

Kaporopvorrafero kor Mvokapditioa

Kaopdiopvorddeia kot pookapditida Exovv avapepbel oe KAVIKEG HEAETEC KO KOTA TN SIUPKELD TNG
eumelpiog petd v KukAoopio, ®oTOGO dev €xel Tekunprwbel artioloykn oyéon ue v Kovetwomivn. H
Oepamneia pe kovetiamivn mpénet vo emaveEetaletor o€ acbevels e vroyia kapdopvomdbelag 1
HLOKOPOITIONG.

2oBapég Aeppatikéc AvemBounteg Avtidpdoeig

"Exovv avapepbei Todd omdvia cofapéc deppotikég avembounteg avidpdoelc (SCARs),
ocopmeptropfavouévey cuvdpopov Stevens-Johnson (SJS), to&ikng emdepuikng vekpoivong (TEN),
(OPLOKEVTIKNG avTidpaonS e nowcstvopiiio kot cuotnuatikd copmtopate (DRESS), ot onoieg pmopei
va glvar omeinTkég yio ) Lon 1 Bavatneopeg, pe ) Beponeio pe kovetiamiv. Ot coPapég deppaTiKég
avemBuUNTEG aVTIOPACELS ELEVILOVTOL GLYVA OC £VAG GLUVOVAGHOG TMV 0KOAOLOWOY GCUUTTOUATOV:
EKTETAUEVO OEPLOTIKO EEAVONLA 1| AmOPOMOMTIKT deppratitida, TuPeTds, Aeppadevomddeia kot whavn
nocwoeiia. Eqv epoavictodv onpeio Kot GUUTTOUATO TOV VTOINADVOLY OUTES TIC GOPOPES
OEPLOTIKEG AVTIOPAGELG, 1] KOVETIOTIVY TPETEL VA, S10KOTEL OUECMG KOl VO EEETAGTEL TO EVOEYOUEVO
EVOALOKTIKNG Oepameiog.

Awgkormi

Metd TV amdTOUN SOKOTH TG KOVETLOTIVIG, £X0VV avapephel 0EEn GTEPNTIKG CUUTTOUATO, OTTMOG
abmvia, voutio, KepahoAyia, didppota, EPETOG, (OAN Kol evepeMTTOTNTA. ZVVIGTATOL GTOSIUKT SLOKOT
Yo TEPI0d0 TOLVAGYLOTOV g EmG 600 eBdopadwv (BA. mapdypago 4.8).

Hiwaopévor aoOeveic pe yoyoon-cyetilopevn pe dvoro
H xovetiamivn dev etvan eykexpiuévn yia tnv Oepaneio t1ov aclevov pe yiywon-oyeTilOUEVN UE GVOold.

Mopatnpndnke mepinov tpmAdcia adEnomn Tov KvdHvou EUPAVIoNS AVETIOOUNT®V EVEPYEIDV OO TO.
EYKEPOMKE ayyeio 68 TUYOOTOMUEVEG KAMVIKEG LEAETEG EAEYYOLEVEG LE EIKOVIKO QApLaKo o€ acbeveig
pe dvota e oplopéva ATLTA OVTIYLYMGTKA. O UNyovIGHOg aVTiG TG avénomng Tov Kvdvvou dgv givan
YVOOTOG. Agv umopel va amokAEIsTEL aENGN TOL KIVODVOL Yo GAAL OVTIYVYWOGIKA 1| GALEC OLADEG
acBevav. H kovetianivn mpénet va yopnyeiton pe tpocoyn o€ acbeveic, e mapdyovies vynAov
KIVOUVOL Y10, Oy YELKO EYKEQPOAKO ENTEIGODIO.

Y& U0, LETO-0VAAVOT] ATLUTTOV AVTIYLYMOGIKMV, avaeépinke Ot ot nAKimpévol acbeveic pe yoywon-
oyxeti{opevn pe avota £xouv avénuévo Kivouvo Bavatov cLYKPITIKG LLE TO EIKOVIKO QAPLOKO. X 600
ELEYYOUEVES LE EIKOVIKO PAPUIOKO UEAETEG TNG KoveTLomivng didpketog 10 efdouddmvy, otov id1o
mAnfvoud acbevav (n=710, péon nikia:83 £tn evpoc: 56-99 £tn) 1 BvnoipdNTa 6TOVG CIGOEVEIC TTOL
EhoPav Kovettomivn NTav 5,5% évavtt 3,2% otnv opddo Tov EIKOVIKOD QAPHAKOV.

O1 acBeveic oe avTég TIg peréTec amefimoay amd dibpopeg artieg o omoieg BempovvTOL AVOUEVOUEVEG GE
avTdVv TOV TANBLOUO.

Huxiwpévor acBeveic pe vooo tov Parkinson (PD)/mapkiveoviopd

Mia Boaociopévn otov TIANBuGHO avadpopkn HEAETN TG KoveTlamivg Yia T Oepaneio Tov acbevav pe
ueilovo katabArtikn dwatapoyn £6gi&e avénuévo kivovvo Bavatov Katd T ¥pNnon TG KOVETINTIVIG G
acOeveic nAkiag > 65 gt@v. Avti 1 cvoyétion dev vanpPye dtov ot acbeveic e voco tov Parkinson
eEapébniay and TV avaAvcT. ATALTEITOL TPOGOYN OE TEPINTMOOT TOV 1| KOVETIOMIVI] GUVTOYOYPAPEITOL
og nMkiouévoug acbeveic pe voco tov Parkinson.

Avooayia
Me v kovetiamivn éxel avapepBel Suopayio (PA. mapdypapo 4.8). H kovetianivny mpénel va
YPNOLOTOLEITOL LE TPOGOYN O€ aeBeVelg Le Kivouvo Yo TveLOVia Ao E16pOEN oM.



AVOKOIMOTNTO KOl EVTEPLKT] amOQpasén

H dvokothiotta anoteiel mapdyovia Kivdhvov yia eviepikn) amd@posn. Me v kovetiamivn éyovv
avapepbei duokotMoTnTa Kot eviepikt| andepoén (BA. Tapdypapo 4.8). Ileptlappavovial avapopés
Bovatev ot acbeveic pe vYNAO Kivouvo evreptkng omdepaéng, TteptlopuPoavouévov eKEivov Tov
AapPévouy TOALOTAG PAPUOKE TAVTOYPOVE TA OTTOI0, LELDOVOLV TNV EVIEPTKT| KIVITIKOTNTO Kou/M UTopEl
VO UV avoeEPOLY GUUTTAOUATH SVCKOIMOTNTAS. AcBEVELS Le eviepikn] amdQpaln/etled Tpémel va
avTeToniloviol pe 6TeVN TopaKoAoVON oY Kot Eneiyovoa @povTida.

®lrefur] OpopPoeppfoirn

[eprmtmdoeig prefikng OpopPoeppfoing éxovv avapepbel pe avinyvyooikd eapuoka. Kabdg ot acheveig
OV AOUPAVOLY AVTIYLYMGIKA, GUYVE EUEOVILOVY ETIKTNTOVG TOPAYOVTEG KIVODVOL Y10 PAEPIKN
OpoppoeuPfoirn, 6iot ot mbavoi Tapdyovieg Kivovvov eppdviong erefikng Opoufoepupoing o mpénet va
avayvopilovrot Tpv Kot Katd T didpkela g Oepameiog pe KoveTlomivn kot vo Aapfavovrol
TPOGTATEVTIKA HETPO.

HoaykpeaTiTidn

"Exet avapepOei maykpeatitida oe kKAvikég pedéteg kot katd tn didpkeia g eumelpiog petd v
KUKAOQOpPIiQ TOV TPOIOVTOG. TIG LETEYKPITIKEG OVOPOPES, EVD OEV ElYAV OAO. TO TEPLOTATIKA TOPEYOVTES
KvdLvoL, ToAAol acBeveig iyav mapdyovtes, TV onoimv gival S10MGTOUEVOG O GUGYETIGUOG LE TNV
Toykpeatitida, Ommg avénuéva tprylukepiodwn (BA. Tapdypapo 4.4), yoholbioon Kot katavaimon
OAKOOA.

IpéoBeTeg TANpOPOpieg

Ta otoyeia oyeTIKd pe TV TOLTOYPOVT Yopynon g kovetiamivng pe divalproex 1| Aibo og o&éa
péTplo Emg cofapd pavioka enslcodia eivar mepropiopéva. o000, 1 Bepaneia cuyyoprynong Nrav
Kold avekt (BA. mapoypdeovg 4.8 kat 5.1). Ta otoyeio £de1&av abpototiky dpdomn v 3n efdopdda.

Aaxtoln
Aocbeveig pe ondvia KAnpovouikd tpopfinuota svcavetiog otn yohoktoln, TANpN OVETUPKELN AOKTAOTG
1 KOK1| 0moppoeNnong YALKOLNG-yoAakTOln oev Tpémel va AapuPdvouy avtd To pAPLOKO.

Kaxr) ypfion kot katdypnon
"Exovv avagepbel TepImtdoelg KoKNG ypong Kot katdypnong. Mmopet va ypeldletatl mpocoyn KoTd
GULVTAYOYPAPNOT TNG KOVETLOTIVNG 68 aoBeVEiS e 10TOPLKO KATAYPNONG OAKOOA 1| GOPUAK®V.

4.5 AlInhemopaocelg pe GrAha QUPROKEVTIKE TPOTOVTH Kol GALES HOPPES aliniemiopacng

Aoufavovtog vwoyn Tig KOPLEG EMOPAGELS TN KOVETIOTIVIG GTO KEVIPIKO VELPIKO GUGTN O, 1)
Kovetlamivn Oa TPETEL VO, YPTCLUOTOIEITOL LE TPOGOYT GE GLUVOVACUO UE GANL KEVTPIKAOC OpOVTQ
(OPUOKEVTIKA TPOTOVTA KOl [LE OAKOOA.

Amarteital mpocoyn ot Oepameia acOevdv Tov AapuPavouy GAAN EAPIOKE TOV EXOVV AVTIXOAMVEPYIKEG
(novokapwvikég) dpdoeic (BAéme mapdypapo 4.4).

To évCopo (CYP) 3A4 tov kutoypduatog P450 eivor mpmtiotwg vaedBuvo yio tov petaforoud g
KOVETIOMivG pLESm Tov KuToyxpdpatog P450. Xe pedétn aAinienidpaong oe vyleig eBehovtég, n
ovyyopfynon Kovetanivrg (o docoroyio tawv 25 mg) pe ketokovaloAn, mov gival avasToALnS TOL
CYP3A4, mpokdrece abEnon 5 émg 8 popéc Tov epPadod ¢ enpdvelog kbt amd v kapxdin (AUC)
v TNV KoveTwomivn. Baoel avtdv  Aqyn kovetiamivig pali pue avactoieic tov CYP3A4
avtevdeikvotatl. Eniong 6ev cuvietdtol n Katovalmor yupod YKPEPPOLT KAt T SLApKELD TG
Oepameiog pe KoveTamiv.

e pio peAétn TOAAATA®Y 006EwV og 000EVELG, Yo TNV a&lOAOYNON TN POPUOKOKIVITIKNG TG
KOVETLOMIVIG YOPTYOVLEVNG TTPLV KoL KOTA TNV dtdpketa Bepameiog pe kapPapalenivn (évav yvootd
EMUY®YEN TOV NTATIKOV eVIOU®V), Tapotnpionke onuovtik avénon g Kabapong g KOVETImIvNG



Katd TV cuyxoprynon g pe kapPapalenivn. Zovénela g ovénong avtg g kdbapons anotéece N
UEI®OTN TNG GLOTNUATIKNG EKBEGNC TNG KOVETIOMIVIG KATA HEGO Opo o€ T0600Td 13% [dmmg
vrohoyileton oo to guPfadov g empavetlog kato omd v kaumvin (AUC)], oe oyéon pe ™
GLYKEVIPMOT] TNG KOVETIAMIVIG OTaY YopnyeiTal Ldvn g, evd o€ Kamolovs acBeveic mapotnprOnke
aKOUN HEYOADTEPO TOCOGTO peiwong. AdY® aVTAG TNG AAANAETIOpaoT G, UIopel Vo VITAPEOVY LKPOTEPES
GUYKEVIPMOELG GTO TAUCHO KOl VO EXNPEACTEL 1 AOTELECUATIKOTN T TNG Oepameiag pe koveTwamivny. H
GLYXOPNYNON KOVETIOMTIVIG KO POVVTOIVNG (GALOG EMAY®YENG TOV HIKPOSOUAK®DY EVEOU®OV),
TPOKAAESE HEYAAN avENGT 6TV KABOPGOT TNG KOVETIMIVNG, 6€ T0c00Td mepinov 450%. Xe acbeveig,
OV AoUPAVOLY Evay ETOY®YEN TOV NTOTIKOV eViOU®V, 1 évapén g Bepameiog Le KoveTIOmivn TPETEL
va yivetol povo 0tov 0 yaTpdg eKTIUNGEL OTL To 0PeL0g ard TN Bepaneia pe KOvETIOmIVY VIEPLGYVEL TOV
KvOUVOL 0Ttd TN O10KOTH TOV EMAYOYEN TV NIATIKOV evidp@v. Etvan onpoavtiko, oroladfmote oAlayn
NG AY®YNG E TOV EMOY®YEX, VO, YIVETOL GTAOIOKA KoL 0V amalTeiTol, vo avTikafiotatol amd Evay un-
emaywyéa. (1. PaAnpoikd vaTpio) (BA. mopdypapo 4.4).

H @oppokokivntikn T KOueTIomivng eV LETOPANONKE GTUOVTIKG, LLE TN CLYYOPNYNON TOV
avtikoTodrtikov impopivn (yvootod avactoréa tov CYP2D6), 11 plovoetivn (Yvootol avacTtorén
tov CYP3A4 kou CYP2D6).

H @oppokokivntikn T KOueTIomivng eV LETAPANONKE OTLAVTIKG LLE TN GLYYOPNYTON TOV
AVTIYOYOOIK®V PLoTeEPLOGVN 1] OAOTEPLOOAN. 2GTOGO, 1| GLYYXOPTYNOT KOVvETImivG Kot Bgtopdalivng
TpoKaAece avénon oty Kabapon g Kovetiamivig tepimov Katd 70%.

H @oppokokivntikn T KoveTlomivng 0ev HETOPANONKE HETA 0md GUYYOPTYNOT CLETIOIVIG.
H poppoakokivyntikn tov Mbiov dev petafAndnke o0tov cuyyopnynonke e KOVETIOTIVT.

g [0, TUYOLOTOINUEVT LEAETN dtdpketlag 6 fdopdadmy ABiov Kot KOLETIOMIVIG TOPATETAUEVG
OTOOEGIEVONG £VAVTL EIKOVIKOD (OPUAKOL Kol KOVETLOMIVIG TOPATETAUEVTG OTOOEGUEVONG OE EVIAIKEG
acleveig pe o&ela pavia, Tapatnpnnkay vYNAGTEPT GLYVOTNTA EUPAVIOT|G CYETIKMV LE TO
eEomupapdikd cvotnpa coppdviov (Wwitepa TPOHOVL), VIIVNALNG Kot 0OENGTS TOL COUOTIKOD BAPOovg
otV opddo Tposbnkng tov Abiov og cOyKplon e TV OpAde TPOGONKNG TOV EIKOVIKOD QUPUAKOL (PA.
napypogo 5.1).

H poppokokivyntikn Tov Badmpoikod vatpiov Kot TG KOVETIOmivNg dev HETOANONKE o8 KAvIKA
oNUOVTIKO PBabpo 6tov avtd cvyyopnyntnkay. Mo avadpopikr HeAETN Toddv Kot EpnPov mov EAafov
BoAmpoikd, KOVETIOMIVN, 1] Kot To dVO0, SUTIGTMGE U0, VYNAOTEPT] GLYVOTNTO ELPAVIGTC AEVKOTEVING
KoL OVOETEPOTEVIOG GTNV OLAdO TNG cuvOLaCUEVNG Bepaneiag EvavTt TV opddwy povobepomeiog.

Agv &povv die€aybei emionueg pelétec oAANAETIOpaONC UE TOL GUVHOW®E YPNCUYLOTOLOVUEVD,
KOPOLOYYELOKE POPUOKEVTIKG, TPOTOVTOL.

Amonteiton mpocoyn dtav 1 KOVETLOIVI GLYYOPNYEITAL LLE POPUAKEVTIKE TPOIOVTA OV EivVOLl YVOGTO OTL
TPOKOAODV NAEKTPOAVTIKEG dtatapayéc 1 OtL av&dvouv to QT didetnua.

Y& aoBeveig mov £xovv Aafet kovetamiviy vIAPEAY OVAPOPES WEVIMG DETIKMDY OMOTEAEGUAT®V OF
evlouikohe 0voGoTPocdlopioong yia T uebaddvn Kot To, TPIKLKAKG, avTIKOTOOATTIKG. ZuvieTdTol
emPefainon TOV AUPIGAMTOVUEV®V OTOTEAEGUATMY TOV OVOGOAOYIKOD EAEYXOV LE KOTAAANAN TEXVIKY

YPOUATOYPAPIOC.

4.6 Tovipotnra, kOnon Kot yorovyio

Kvnon

Tlpwro tpiunvo

O pétprog 6yKog dMUoctevpEvmy dedopévov ektedeiuévav kunoenv (dnA. peta&d 300-1000 ekPhoswv
KUNGEWDV), TEPILAUPAVOUEVOV OTOUIKDY OVOPOPDY Kol OPICUEVOV LEAETMV TOPATIPTOTG, OV
VIOdEIKVOOVY avENévo Kivouvo duoTAactdv Adym ¢ Bepaneiog. 2otd600, e BACT TO GUVOAO TOV



Swbéotumv dedopévav, dgv pmopovv va e€ayBobv opiotikd cvunepdopato. Meiétec o melpapatolma
éyxovv dei&el avamapaymyikn to&ikotnta (BA. Topdypago 5.3). Tuvenmg, 1 KoveTlomivy Oa Tpénet va
YPNOLOTOEITAN KATA TN O1APKELD TG KU OGNS, LOVO €AV TOL OPEAT SIKALOAOYOVV TOVS THAVOLG
KLvdLVOLG.

Tpiro tpiunvo

Ta veoyva mov ektifevtotl 6€ avTyvY®oKa (Tephopfavopuévng TG KOLETIOIVIG) KoTd T S1dpKeLo. TOV
TpiTov TPYWNVOL NG KOMOTG, KIvOLVEDOLY amtd avemBounteg evépyeleg mepAauavopuéveoy
eEOMUPUUISIKAOV CUUTTOUATOV KoL/ GOUTTOUATOV GTEPTONG, TOV UITOPEL VO TOtKiALoVY € BapvtnTa
Kot O1apKeLd LETA TN YEVVNOT. YTAPYOLV avapopEs d1EYEPONG, VITEPTOVINS, VITOTOVING, TPOLOV,
VIVNALOG, OVOTTVELGTIKNG Suoyépetlag N dtaTapayng TPOSANYNG Tpoens. Katd cuvénela, Ta veoyévvnta
TPENEL VO, TOPOKOAOVOOVVTOL TPOGEKTIKA.

Oniacudg

Me Bdomn moAd TEPLOPIGUEV FESOUEVA OO INUOGIEVUEVES OVOQPOPES Y10, TNV ATEKKPLOT] TNG
KOVETLOMIVIG 0TO avOpOTIVO UNTPIKO YAAQ, 1] OTEKKPLOT] TNG KOVETIOMIVIG 6 OepamevTIKEC dOGELS
eaivetor 6t oev elvar 6tabepr]. AOY® NG amovsing EMAPKAOV dESOUEVOV, TPETEL VO ATOPAGILETOL 1|
dtoKom Tov OnAacov 1 1 dtaKonn TS Bepaneiog e KOVETIUMIVIG TOPATETAUEVIC ATOSEGUEVONG,
Aappdvovtag VoY TO OPEAOG TNG YOAOVYIOG Y1 TO TOdi Kot TO OQELOG NG Oepameiog Yo TN yvvaika.

Fovomra
O1 emdpacelc TG KOVETIOMIVIG TNV avOp®OTIVY YoVIUoTnTo 08V £xovv a&loloynbei. e apovpaiovg

napoTnpNONnKay emdpdoelg oyxeTilopueveg pe avénuéva eninedo TPoOAAKTIVIG, LOAOVOTL dgV ivar dueca
OYETIKEG e Tov avBpwmo (BA. mapdypogo 5.3).

4.7 Emopdceig 6Ty IKavoTnNTO 00171161G KOL YEPLGHOD UNYOVIIRATOV

AgSOUEVOV TOV KUPL®V EMOPACEDV TG GTO KEVIPIKO VELPIKO GUGTNLA, 1] KOVETIOMIVY UTOpPEl vaL el
EMATMOGELC GE OPOUCTNPLOTNTES TOV ATALTOVV VONTIKY gypriyopon. Emouévac, Oo mpérel va cuvietdron
o1oVvg acBeveic va unv odnyodv Kot va pun xepilovion unyoavipota, péxpt va yivel yvootn 1 evauctncio
TOV KGBE ATOUOV GTO PAPUAKO.

4.8 AvemO@opnreg evépyereg

Ot 1o cvyva avapepdpeves avembOuNTe evépyeteg pe Kovetamivn (>10%) eivor vevnia, {ain,
Kkepololyia, Enpootouia, cvpumTdOpaTe 0o amdécLpon (Slakomh), aENCELS TOV EMTESOY TOV
TPLYAVKEPIBI®MV 6TOV 0p0O, AENGELS TNG OAKNG Y0ANoTEPOANG (Kuping Thg LDL yoAnotepding),
pewwoelg g HDL yoAnotepoing, avénon tov copatikod Papous, LELOUEVN ALOCOOIPIvY Kot
eEOMTUPAUSIKE GVUTTOUOTA.

H ocvyvomta eppdvions tov avemBountov evepyeimv pe tn Oepaneio pe kovetiamivn taSivopodviot
otov akorovbo mivaka (TTivakog 1) cdueova pe To LIOderyua TOL GLOTHVETUL ATd TO ZVUBOVALO
Aebvov Opyavioudv latpikov Emomudv (CIOMS 11l Working Group; 1995):

Mivaxag 1 AvemO@Ounreg evépysieg mov £0vv cvoyeTIcOEL pe Oepaneio kKoveTIOTIVIG
Ot GLYVOTNTES ELPAVIOTG TOV AVETIOVUNTOV EVEPYELDY KOTOTACCOVTAL COUE®VO LE To, akdiovBa: [ToAd

ovyvég (>1/10), cuyvég (=1/100, <1/10), 6y cvyvég (>1/1000, <1/100, omdvieg (>1/10,000, <1/1000),
oAd onavieg (<1/10,000) ko un yvwotéc (dev pmopolv vo. extiunBovv pe faon o Stobéoipo dedouéva).
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VEpPWYV Kal TV 0VpmV
0VPOPOPDV 00DV
Karoordoels tg >Ovdpopo and
Konong ,tng Aoyiag amTOGLPON
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TEPIYEVVITIKIG veoyvavst
TEPIOJOD
Uiatopoyég tov ZeEovain [plomiopog,
avamopaywyikoo duoAettovpyia yolaktoppola,
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1 BA. mopdypago 4.4.
2 Mropei va epoavicdei vivnhia, cuvnBog Kot Tig 600 TPMTES EFGOUAIES TG DEpamEinG, TOV YEVIKA VITOYMPEL e TN
GUVEYLOT TG XOPNYNONG THG KOVETLOTIVIG.
3 Aocvurtopotikny avénon (petaforr amd o uololoykd mc > 3X ULN og 0mo100M1oTe 1pOvo) TV ETTEIDV TOV

Tpavoapvacdv tov opod (ALT, AST) 1 tewv emmédwv g v-GT, éxel mapatmpnOel o€ opiopévoug acbeveig otovg
omoiovg yopny\nke Kovetomiv. AvTéC o1 AVENGELS TV GLVNOWOG AVOSTPEYLLEG LUE TN SLVEYLOT TNG Bepameiog e
KOVETLOTIVT.

4 Onwg pe dAla avTyv)®otKd Tov amokAeiovy Tovg ol -adpevepytkos vodoyeis, 1 koveTlomiv propel yevikd va

npokaAécel opfocToTiKn VITOTACN TToL oyeTileTan pe {AAN, Tayvkapdia Kol 6E optopévovg aobeveic cuykon, Woitepa
Kotd TV opyikn mepiodo TitAonoinong g 66omg (PA. Tapdypapo 4.4).

5 O VTOAOYIGHAG TNG GLYVOTNTOS OVTMV TV AVETIBVUNTOV evEPYEIDV Paciotnke HOVo 6T oToLKElD TTOV
GLYKEVTPOONKAV HETA TNV KUKAOPOPio TV S10KIMV KOVETIOMIVY] GUECTS OTOSEGUEVOTG.

6 Iwkoln oto aipa petd and vnoteia >126 mg/dL (>7,0 mmol/L) 1} yAvkoln oto aipa yopic vnoteia >200 mg/dL (>11,1
mmol/L) tovAdyiotov o€ pia nepintmon

7 Avénon oty avoroyio g SuoEaying [LE KOVETLOMIVI £VOVTL TOV EIKOVIKOD QUPLAKOV TapatnpiOnke novo otig
KAMWVIKEG LEAETEC o8 SUTOAIKT KATAOALYT).

8 Baoet >7% avé&nong tov copatikod Bapovg amd tnv évapén. Eppavifetat 6toug evijlikes Kupiog katd Tnv dtdpKeLa
TV TpOTeV efdonddmv g Bepantioc.

9 Ye oeleg Khvikég peléteg povobepanciog EAEYYOUEVES LLE EIKOVIKO PAPLLOKO, Ol OT0IEG 0ELOAGYNGOV TO CUUTTMLLATO

S1KoTNG, T 0KOAOLOA CLUTTONOTA GTEPNONG TapaTNPNONKAY o GLYVA: abrvia, vovTio, kKepaladyia, ddppota,

10

11

12
13
14
15

16

éuetog, (aAn kot gvuepebiotdTo. H cuyxvotnta epedvions avtdv Tav avidpdoenv peumbnke onpovtikd 1 efdopdda
HETA TV StoKomr.

Tprylokepidro>200 mg/dL (>2,258 mmol/L) (acOeveic>18 etdv) § =150 mg/dL (>1,694 mmol/L) acOeveic<18 etdv)
TOVAGYLOTOV G€ pio TepinTmon

XoAnotepoAn=>240 mg/dL (>6,2064 mmol/L) (acbeveic>18 etdv) 1 >200 mg/dL (=5,172 mmol/L) acheveic<18 gtmv)
TovAdytotov g pia mepinton. Exet moAd cuyvd mapotnpnbel avénon g LDL yoinotepding >30 mg/dL (>0,769
mmol/L). H péon petafolrn avapeca otoug aobeveic mov napovsiacayv avth tnv avénon ntav 41,7 mg/dL (>1,07
mmol/L).

B\. xeipevo mapakdtom

Aometdha <100 x 109/L tovAdyiotov o€ pia mepintmon

Bdoet avapopdv ovemBOuntov evepyeldv oe KAVIKEG PEAETEG OOV 1| ADENGT) TG POGEOKIVAONG TNG KPENTIVIVIG GTO
aipo dev oyetifetan pe Kakonoeg veupoAnTTiKod GHVIPOUO

Emninedo mporaxtivng (acbeveic > tmv 18 etdv): >20 png/L (>869,56 pmol/L) dvdpeg : >30 ng/L (>1304,34 pmol/L)
YOVOIKEG GE OTOLONTOTE GTLY .

Mmopei va 0dnyNoEL 68 TTOCELG.
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HDL yoinotepdin: <40 mg/dL (1,025 mmol/L) avdpeg:<50 mg/dL (1,282 mmol/L) yovaikes o€ omotadnmoTe GTIypn.
Soyxvomta epeavions acevav mov giyav petaforn tov QTc and <450 msec o >450 msec pe avEnon >30 msec. Xe
UEAETEG LLE KOVETLOMIVY] EAEYYOUEVES LE EIKOVIKO PAPHOKO 1) HECT LETOPOAT] KOL 1] GUYVOTNTA ELPAVIOS TOV 0GHEVOY
7oV glyov peTaforn og KMVIKG ONUOVTIKO eNimedo gival TOPOUOL0 AVALESH GTNV KOVETLOMIVY KO TO EKOVIKO GAPLOKO.
Meztatpon and >132 mmol/L og <132 mmol/L tovAdyiotov og o tepintoon

[lepumtdoelg avTOKTOVIKOD 1006100 KO VTOKTOVIKIG CLUTEPLPOPAS Exovv avapepbel katd T didpketa Oepaneiog pe
KoveTwamivn M apécws Letd ) dtokomn s Oepameiog (BA. mapaypdpovg 4.4 ko 5.1).

BA. mapdypago 5.1

Mewwpévn ayroseaipivn ota < 13 g/dL (8,07 mmol/L) ctovg dvdpec, ota < 12 g/dL (7,45 mmol/L) otig yuvoikeg
EUPAVIOTNKE TOVAGYLGTOV pia opd 6to 11% TtV acbevav koveTwomivig o€ OAeg Tig HeEAETEC, cuumeptAapPavoprévev
TOV TOPOTACEDV LE AVOIKTH eMonpoven. 'l 'avtodg Toug acbeveic, n péon péytot peiowon g aposeuipivig ova
ndoo otryun, nrav -1,50 g /dL.

AvTég o1 avopopég cuyva cupfaivovy ota TAaicta Toyvkapdiog, {aAng, opboctatikng LVIOTUONG KA VIOKEIEVNG
KOPSKNG /aVATVEVGTIKNAG VOGOL

Me Bdon 115 petaforéc amd T QLOLOAOYIKN apyIKN T 6€ SuVNTIKE KAVIKG ONUOVTIKY T OTTO0ONTOTE GTIYUN UETA
mv évapén oe 0eg Tig perétec. Ot petaPorég oty ohkn T4, oty ehevBepn T4, otnv odwn T3 ko ot ehevbepn T3
opifovtar wg <0,8 x LLN (pmol / L) kou 1 petapoin tov TSH eivor> 5 mIU / L, avd ndoa otiypun

Me Baon mv avénoen Tov To6oeTod ToV EUETOL 68 NAKIONEVOVG aobeveis (MAikiag > 65 eTtdv).

Me Baomn ™ petaforr] ota ovdetepdeiia amd > = 1,5 x 1079/L katd v évapén og <0,5 x 10"9 L o onoadnmote
oTIypN KoTd T didpketa g Oepameiog Kot pe Pdon tovg acbeveig pe coPfapn ovdetepomevia (<0,5 x 1079/L) o
Aotpumén katd ™ d1dpkelo OA®V TOV KAMVIKGOV HEAETOV TG KoveTlomivg (BA. mapdypapo 4.4).

Me Baon 115 petaforéc amd T QUOLOAOYIKN apYIKN T G€ SUVNTIKA KAVIKG GNULOVTIKT T OO0 TOTE OTIYUN LETA
v évapén oe 0Aeg Tig perétec. Ot petafolrég tov nwowoéptlev opioviol og >1x 109 kuttapa/L cg onoodnmote
xpOVO.

Me Baon 115 petaforéc amd T QUOIOAOYIKN apyIKN T 68 SUVNTIKA KAMVIKA GNULOVTIKY] TULT OO0 TOTE GTIY U UETE
™mv évapén o 0Aeg Tig peréteg. Ot petoforés WBC opilovtar g < 3x1079 kdttopa/L o onotodnmote ypdvo.

Me Baomn avaeopég avemBOUNTOV gvepyEIdY HETABOAKOD GLUVIPOUOL amd OAEG TIG KMVIKEG LEAETEG LE TNV
KOVETLOTTIVT.

e oplopévovug acbeveic, mapatnprOnke otig KAMviKEG HEAETEG EMOEIVMOT TEPIGGOTEP®OV TOV EVOG UETAROMKOV
mopayovtov Bapovg, yYAukding aipotog kot Mmdiov (BA. mapdypaeo 4.4).

BA. mapdypapo 4.6

Mmnopetl va epoaviotet Katd v Evapén 1 cvvtopa petd v évapén g Oepaneiog kot va cuoyetiobel pe vroTaoN KoM
ovykomn. H ouyvomnta Paciletar o avapopég avembopuntov cuppaviov Bpadviapdiog kot oxetilopevav coppdviov
6€ OAEG TIG KMVIKEG PEAETEG LLE TNV KOVETLOMIVT.

Bdoet piog avadpopKng U TuoLomompUéVNG ETONUIOAOYIKNG HEAETNG.

[eprotatikd mapdracng tov QTC drootipatog, Kotdlokng appvipiog, arpvidtov aveERyntov Bavatov,
KapOloKNG OVOKOTTNG Kol KOTAOKNG Tapvkapdiag dikny putidiov (torsades de pointes) £yovv avagepOei
LETN (PNON VELPOANTTIK®V Kat OEmPOovVTaL ATOTEAEGUOTO TG KOTNYOPIag ovThg Tov opudkov (class
effects).

"Exovv avaeepbei coPapic deppoatikég avembounteg avtidpdoeic (SCARSs), copnepirapufoavopévov

ouvvdpopov Stevens-Johnson (SJS), to&wkng emdeppkng vekporvong (TEN), pappokevtikng avidpaong
ue noowoirio kot cvotnuatikd coprtopate (DRESS) g cuvévaoud ue m Oepomeio e kovetiomivn.

Howdratpikoc ainbvopdg

O1 1d1eg avemBOUNTES EVEPYELES TOV OVOPEPOVTOL TOPATAV® Y10 TOVG EVIIAIKEG TTPEMEL VoL ANpOHovy v’
oYM Ko Yo, T, Terdld kot toug epnfove. O axdAovbog wivakag cuvoyilel Tig avemBOuNTEC EVEPYELES
7oL gpeavifovtol og peyaAdTEPN KOTYopio cuyvotnTog o€ Toudid kot Epnpovg acbeveic (nAkiog 10-17
ETOV) 0o 0Tl 6TOV EVIAKO TANBVOUS 1| TIC avemBOUNTEG EVEPYELEG TTOV dEV EYOLV TapatnpnOel oToV
EVNALKO TANOLGUO.

Mivaxag 2 AvemOOunreg evépysieg o maoLa Kot E1)fovg mov £yovy ovoyeTioOsel pe Oepansio
KOVETLOTIVI] KOl TAPOVGLALoVTaL HE VYNAOTEPT CVYVOTITA GE GYECT IUE TOVG EVIQAMKEG, 1] OEV
owmeTOONKAY oTov TANOVGNS TOV EVNAIKOV

H cvyvomta epodviong tov avemiBopuntov evepyeEidv KOTATACCOVTOL GOUPMOVO. e TO akOAovOaL:
oAD ovyvég (>1/10), cvvhbeig (>1/100, <1/10), acvvihBeig (>1/1000, <1/100), omdviec (>1/10.000,
<1/1000) ka1 oA omavieg (<1/10.000)

Katnyopia Opyavikov Xvotipatog [[Toiv Tvyvég Xoyvég




UioTapayes Tov evookpivikod IAvénoerg T mpodoktivnct

oLOTHLOTOC

iotapoyés tov uetofolionov kor e |AvEnuévn 6peén

Opsyng

iazapayéc tov vevpikod ovothiuatos [BEomvpapudikd copntdpoto® * >vuyKon|

[ Ayyerores d1oTapoyés IAVERGELS TG aPTNPIOKTC Tieonc?

10T0p0YES TOV OVOTVEDOTIKOD Pwitida

ovothuarog, Tov Bwpaka Kol Tov

uecoBwpaxiov

U10Tapoyés Tov yooTpevepiKod Epetog

[ eVIKES O10TOPOYES KOl KATAOTAOELS Evepedictommta’

t1g 0000 yopiynong

1. Eninedo mporaktivig (acbeveic<l8 etav): >20 ug/L (>869.56 pmol/L) avpec, >26 ug/L (>1130.428 pmol/L) yvvaikeg
omoladnmote otiyun. Atydtepo amd 1% tov acbevav gixe pio avénon tov emmrédwv mporoktivng >100ug/L.

2. Bdoet petafordv ave tov kKAvIKGG onpavtikod opiov (Tpocapprocpévo and to. kprmmpua tov Edvikav [dpvudtov

Yyetog) 1 avénoewv >20mmHg yio cuotodkn 1 >10mmHg yia Stactodikn aptnplokn Tieon omTodnToTE OTIYUN o€
000 peréteg oEelag edong (3-6 efdopAdmV) EAEYXOUEVES LE EIKOVIKO PAPUOKO G Tandid Kot EP1Bovg.

3. Inueimon: H ovyvomnta eival o€ cuppovia pe autiv Tov Topatnpeitat 6 VAKES, 0ALA uropel vo cuvdietar e
SLOPOPETIKES KAVIKEG EMMTAOCELS OE TOOLA KO £PIPOVG G€ GVYKPIOT| e TOVG EVIAIKEG.
4. BA. mopdypago 5.1

Avoopd TBavoloyouueveV OVETIBOUNTOV EVEPYELDV

H avagopd mbavoloyovuevov avemBountov evepyeldv HeTd omd T xop1ynomn adetg KukAopopiog
TOV QOPLOKEVTIKOV TPOTOVTOG eivar onuavtikn. Emtpénetl ) cvveyn mapakolovdnemn g oxéong
0PEAOVC-KIVODVOD TOL POPUAKELTIKOD TPOIOVTOC. ZNTEiToL OO TOLG EMAYYEAUATIEG TOV TOUEN TNG
VYEOVOIKNG TTEPIBaAYNG VO avaQEPOVV OTTOEGONTOTE TOUVOAOYOVUEVES aVeETIBOUNTES EVEPYELES HECH
TOV €0VIKOD GUGTAOTOC AVAPOPES TTOV AVAYPAPETAL TOPUKATO:

EBvikog Opyaviopoc apudkomv
Meooyeimv 284

GR-15562 Xolapyog, Adnmva
TnA: + 30 21 32040380/337
Dag: + 30 21 06549585
Iototomog: http://www.eof.gr

4.9 Yrepdocoroyia

JOUTTONOTO

I'evikd, Ta onpeio Kot T0 CUUTTOROTO TOL AVAPEPON KOV TTAV AVTA TOL TPOKVATOVY OO TNV EMITACT
TOV YVOOTOV QAPUAKOAOYIKOV dpAceEmV TG OpACTIKNG 0vGiag, dNAadt LIVNALL Kol KATAGTOAN,
TOYVKOPII0, VTOTOCT] KOl OVTLYOAVEPYIKEC OPACELC.

H vrepdocoroyia Oa pmopovce vo odnynoet o mapdtact tov dactipatog QT, omacpovg, emAnmTTiky
KatdotooT, pafSoHVOALGT, AVOTVEVGTIKT KATAGTOAY], KATAKPATN G OVP®Y, GUYYVGCT], TOUPUAT P LA,
Kavn diéyepon, kopa, kat 0avarto. Acbeveic pe Tpobmdpyovoa coPapr) KapdLayyELOKT VOGO EVOEYETOL VA,
avtietonilovy avénuévo kivouvo omd v enidpaot e vaepdocoroyiag. (BA. mapdypapo 4.4:
Opbootatikny Yrndtoon).

"EAeyy0g ™G vTEPO0GOLOYING

Agv vrdpyet €101k6 avTid0OTO Y10 TNV KOVETLOMIV. L€ TEPIMTMGELS GOPapadVv onueinv, Ba tpénetl va
e€etdletor 10 eVOEYOUEVO EUTAOKNG TOAA DY QUPUAK®Y Kol GOVIGTATOL 1) ANYT| LETPOV EVTOTIKNG
TapoKoAoVONoNG, TEPIAAUPAVOUEVG TG EMITELENG KoL SLOTPTONG OVOIKTOV TOV GEPAYDYADV, TNG
eEaoPaAIong EMapKODG 0EVYOVMGCTC KOl GEPICUOV KO TNG TTOPAKOAOVON GG Kol VTOCTNPIENG TOV
KapO1oyYELHKOD GLGTHUATOC.



Me Bdaon 1t dnuoctevpévn Pipioypaeia, ot acBeveig e mopainprua Kot Siéyepor Kot adtapeioBnnto
OVTLOAVEPYIKO GUVOPOLO LITOPOVV Vo ovTIHETOTIG00VY e 1-2 Mg puoootiypivng (vd cuveyn
nopoakorovOnon pécm HKI). Aev ouvictdtor og mdyia Oepaneio, Aoyw mhavig apvnTikng enidpacng
™G PLGOGTLYLIVNG oTNV Kopdlakn ayayyotnta. H puocootiypivn propet va ypnoiponombel edv dev
vapyovv mapekkiicelg oto HKI'. Mn ypnoonotgite tn pueootiypivy og tepintwon Suepuipmy,
omoladNmote Pabpod Kapdakd amokAEIGUO 1 d1ievpuven Tov cvumAéypatog QRS.

[Hopdro mov dev €xet diepevvnBel n emidpacn amd TV TaPeUTOOIGN ATOPPOPNONG TOV PAPLLAKOV
o€ mepintmon vrepdocoroyiag, Oa mpémel va e&eTachel TO EVOEXOUEVO TPAYLOTOTTOINGTG YOO TPIKNG
mAvoNg og cofapn onAntnpiacn Kot av givar Svvatov va tpaypotonom el evidg piog dpag arwd
v katdmoon. [lpénel va eEgtdleTon ) xoprynon evepyov dvOpoaxa.

Ye TEPIMTOGELG VIEPOOGOAOYING IE KOVETIOMIVT, 1) avOeKTIKT| VTOTOOT B0 TPEMEL VOl OVTIHETOTILETAL [UE
T KatdAAnAo pétpa, Omwc 1 evOoeAEPLa yoprynon vYpOV Ko copmadnTikopuntik®y eapudkov. H
eMveQpPiv Kot 1 vioropivn 0o TpEmeL va omopevyovTal, ETEON 1) SIEYEPCT TV  LTOdoYEWMV UTOPEL VO
EMOEWVDOGEL TNV LLOTACT GTO TANIGLO TOV EMAYOUEVOL OO TNV KOVETIOTIVI ATOKAEIGUOD T®V O
VTOJOYEDV.

H otevn wtpkn emitpnon kot mapoakoiovdnon Oo tpénet va cuveyileton uéypt va ovappoceL 0
acBevng.

Ye mepintmon VTEPO0COA0YING LE KOVETIUMIVY] TOPATETAUEVTG ATOOEGUEVONC, VITAPYEL KAOLGTEPTUEVT
UEYIOTN KOTAGTOAN Kol LEYIGTOG TOAUOG KOl TOPUTETAUEVT] AVAVIYN GE GUYKPLON UE TNV
VIEPOOGOLOYIN LLE KOVETIOMIV GUECTG OATOOEGUEVOTG.

Ye mepintmon VIEPO0COA0YING LE KOVETIUMIVI TOPATETAUEVNG ATOOEGUEVONC, EXEL avapepDel
OYNUOTIGUOG YOGTPUKOD TIANUOTOG KOl CUVIGTATOL KATAAANAN S10yVOOTIKY| OTEKOVICT) Yol TV
nepaltépm kabodnynon g drayeipiong Tov acbevovg. H cuving yaotpikn mAdon pmopel va unv givan
OTTOTELECUOTIKY OTNV OTOUAKPLVGT TOV TANUATOS AGY® TG OUOLALoVGoC LE KO KOAADOOVE GUVOYNG
™G Hadog.

H evdockomixn agaipect QopUOKOTIANUATOS EYEL TPAYUATOTOMOEL LE EMLTVYI0 OE OPICUEVEC
TEPUTTACELG.

5. OAPMAKEYTIKEX IAIOTHTEX
5.1 D opRoKOOVVAPIKES LOLOTNTES

DdoppokobepomenTikn Katnyopio: Aviiyvywoika, owalenivee, oaleniveg kat Ostoleniveg
Koducog ATC: NOSA HO4

Mnyovicuog opdons:

H xovetianivn givon évag GTumog avinyuymotkog tapdyovtog. H kovetiamivn kot o dpaoTtiKog g
UETAPOAITNG TOV OVELPICKETUL GTO TAAGLO, VOPKOVETIOMIVT], OAANAETIOPOVV LE EVa VP AT
vevpodPifactikdv vrodoyémy. H kovetiomivn kot 1) vopKoveTIOmivn epeavifovy GuYYEVELN TPOG TOVG
vrodoyeic g ogpotovivig (BHT2) otov eyképalro, kat Tovg vrodoyeic D1 kot D2 tng vromapivng.
AvTo¢ axpIf®dG 0 CLVOVAGHOC AVTOYOVIGHOD TMV VTOJOYEDV, e VYNAOTEPT] EKAEKTIKOTITA TPOG TOVG
vodoyeic g SHT2 og oyéon pe tovg vmodoyeic D2, motevetan 0Tt GLUPAALEL OTIC KAVIKEG
AVTIYOYOOIKES IOLOTNTES TNG KOVETIAMIVIG KOl GTNV UIKPT TOOVOTNTO ERPAVIONG AvETBOUNTOV
evepyeldv and 10 eEMTUPUULOKO GOGTNLO GE GUYKPLON UE TO KAUCGIKA avTiyuymotkd. H kovetiomivn
Kot 1) VOPKOLETImiv dev eleavilouv a&loonUelmTn cuYyEVELN TPOS TOVG VTOSOYELS TV
BevCodralemvmv, aALd VYNAT cLYYEVELD TPOG TOVG ICTAUIVIKOVS KOl TOVG 0] 0OpEVEPYIKOVE VTTOSOYELS
Ko HETPLOL HETPLO GLYYEVELD TTPOG TOVG B200PEVEPYIKOVG VIT0d0YElS. Emiong, n kovetamivn &yt younin n
Koo cUYYEVELD TPOG TOVE LOVGKOPLVIKOVG VITOSOYELS, EVM 1 VOPKOLETIOMIVY £xel LETPLOL EOC VYNAN




GLYYEVELL TPOG SLAPOPOVS LOVTKAPLVIKOVS VTT0d0YElS To omoio Ba pmopovoe va eEnynoet tig
avTiYoAVEPYIKEG (Lovokapivikéc) dpdoels. H avaotodn tov petapopia g voperveppivng (NET) koi n
peptkn ayovioTiky| dpdon otig 0éceic SHT 1A and ) vopkovetianiv, prnopel va GLVEIGPEPOLY GTN
OepameVTIKT ATOTEAEGUOTIKOTITO TG KOVETLOMIVIG TAPOUTETAUEVTG ATOOEGUEVCNG G
avTiKoTo M TIKoD.

DopuaKodVVAUIKES EMIOPICEIS:

H xovetianivn givon dpaoctikn oe dokacieg EAEYYOV NG AVIWLYMOGIKNG dpdong, OT®S TNV
eEapnuévn amopuyn. Emiong amoxdeiel T dpdon TV oyOVIGTOV TNG VIOTOUIVNG, LETPOVUEVT EITE GE
oY£0M LIE TY] GUUTEPLPOPQ, EITE NAEKTPOPVGIOAOYIKE, KOl AVEAVEL TIG GLYKEVIPMGELS TOV UETAPOALTMV
NG VIOTOUIVIG, TTOV amOTELEL VELPOYNLUKO O€iKTN 0moKAEIoHOD TV D2 vrodoyéwv.

Ye TPOKAMVIKEG LEAETEG Y10 TNV TTPOPAEYT] EUEAVIONC EEOTVPAUIIIKOV CUUTTOUAT®V, T KOVETIOTIVY
SLPEPEL A0 TAL KAUOOIKA avTIyLY®MGIKA Kot eppaviletl Eéva dtvmo mpoeil. H kovetiamivn dev mpokohel
vrepevaicnoio tov vrodoxémv D, g vromopivng petd amod ypdvia yoprynon. H kovetiamivn
TpoKoAel pOVO ehappd KoToANYio og SOGELS IKAVES VO amokAeicovV Tovg vtodoyeic D, g vromapivng.
H kovetianivn mopovctdlel eKAEKTIKOTNTA TPOG TO UETOLYUINKO GVOTNUM, TPOKOADVTAG OTOTOAWMTIKO
OTTOKAEIGHO TOV UEGOUETALYLOKDV OGALG OYL TOV LEAOVOPAPOOTMOV VIOTUUVEPYIKDV VELPOVDV, UETE
amo ypovia yopnynon. H kovetiamivny emdeucvoet edyiotn tpodidbeon yia dvstovia g mhnKovg g
owkoyévelag Cebus, mov svarcOnTomomOnKay pe olomeptdOAN 1) TOL dev giyav Aafet GAla eappaKa,
uetd and ofeia ko ypdvia yopriynon (BA. mapdypapo 4.8).

Klwvikn arnotsieouazikotno:

Xyloppévera

H amoteleopatikdtnTa TOL KOVETIOMIVIG TOPATETAPEVNG ATOOEGUELGONG GTNV Bepameia TG
oyloppévelog amodeiydnke o pio LeAETN 6 ELGOUAOMY EAEYYOUEVT LE EIKOVIKO QApUAKO G acbeveic
7ov mAnpovcav ta DSM-IV kprmpia yuo oxiloppévela kot o€ o EAEYYOUEVT] LLE OPOCTIKY OVGI0 LEAET
LETAPOPEG 0O KOVETLOMIVY AUECTG OMOOEGUEVCTG OE KOVETIOMIVY] TOPATETAUEVTG OTMOOEGUEVCTC GE
KAMvikd otabepomomuévoug eEmvocokopelokoig acbeveig ue oylloppévela.

H xdpla mapdpuetpog EkPaong otny EAEYYOUEVN UE EIKOVIKO QAPUOKO LEAETN NTaV 1 LETABOAT TNG
ouvolkng Babuporoyiag g khipoakag PANSS oamd v Tipn avoaeopds otnv tehkn ektipnon. H
KOVETLOMIVY] TOPATETAUEVTG OTOOEGUEVONG YopTYoLLEVT o€ docoroyia 400 mg v nuépa, 600 mg v
nuépa kot 800 mg v NUEPO GLUGYETIGTNKE LLE GTATIGTIKA GTUOVTIKY BEATIOON TOV YLY®OCIKOV
CUUTTOUATOV GUYKPLTIKG, [LE TO EIKOVIKO @appoko. To péyebog g dpaong tmv 600 mg kou 800 mg
NTav peyaivtepo amod tn 66omn twv 400 mg.

YV pia 6 fOopddmV EAEYXOUEVN UE OPACTIKN OVGIC LEAETN OAAOYNC ) KOPLO TTOPAUETPOG EKPaoNC
NTav 1 avoroyia v actevov mov £6g1£0v amovcio, AmOTEAEGLOTIKOTNTAG ONANOT 0LTOL TOV SLEKOW OV
v Bepaneio g HEAETNG AOY® OTOVGING ATOTEAECUATIKOTITOG 1) 0VTOL TV OTOIMV 1] GUVOAIKN
Babuoroyia g Khipakoag PANSS avénbnke koatd 20% 1 neptocdtEPO amd TNV TuYoLoToinoT o€ énoto
eniokeyn. tovg otabepomonuévons aobeveig e Kovetamivn aueong amodéspevong 400 mg puéypt 800
Mg, 1 aTOTEAEGLOTIKOTN T dlaTtnprOnKe 6tav o1 acBeveic dAla&av oty avtictoyn nuepnola dOGT TNG
KOVETLOMIVIG TOPATETAUEVIC ATTOSEGEVGNG YOPTYOOUEV Uit @OpE TV NUéPa.

e pio pokpoypovn perétn oe otabeponomuévoug acbeveig e oyilloppévela Tov cuveyioay tn Oepaneio
L€ KOVETLOMIVT TAPOTETAUEVNG OmOdEGUEVOTG Yia 16 BSoUAdES, 1| KOVETIOMIVY TOPATETAUEVNC
0TOOEGIEVGN G TV TTLO ATTOTEAEGUOTIKT OO TO EIKOVIKO QAPUAKO GTNV TPOANYT TV LTOTPOT®V. O
EKTILDUEVOG KivOLVOG VTTOTPOT®V PETH amd Bepamneia 6 unvav nrav 14,3% yio v opddo oty omoia
YOPNYNOMNKE KOVETIOMIV] TOPATETAUEVTC OTOSEGUEVONG GE GUYKPLoT L 68,2% yia To E1KOVIKO
@apupako. H péon 66om rav 669 mg. Aev vnpyov emmA£ov VPHLOTO AGPAAELNG TTOV Vo, oyeTilovTaL
ue Vv Bepameion L KOVETIOMIVI TOPUTETOUEVIG OTOSEGUEVOTG Y10 S1doTnua £0¢ 9 unveg (Léon Tun 7
unveg). Idwitepa, pe v pokpdypovn Bepomeia e KOVETIOMIVI TOPATETAUEVIC ATTOOECUEVONC BEV
av&nnKay ot avagopéc avemBOHUNTOV EVEPYEL®V TOL GYETIOVTOL LE TO EEMTVPALUIIKO COGTNUA KoL
™V avénomn Tov Bépovug.



Autolki) Swetapayn

Ymv Bepomeio petpiov £0¢ coPupdOV HOVIOK®Y ETEG0dI0V, o dV0 peAéTeg povobepamneiag, N
KoveTiaivn €0e1&e KOADTEPT OMOTELECUATIKOTITA OO TO EKOVIKO QAPLOKO TNV EAATTMOOT TOV
LOVIOKGV COUTTONATOV o€ 3 kot 12 gfdopddec. e pia copmAnpopatiky perétn 3 eféoudadmv
amodelyOnke TEPAITEP® M OTLAVTIKOTEPT] ATTOTEAEGLATIKOTITO THG KOVETIOTIVIG TOPUTETAUEVNG
OTOOEGIEVGNG £VAVTL TOV EIKOVIKOD (opudkov. H docoloyia TG KOVETIMIVIG TAPATETAUEVNC
anodéopevong kopowvotav ord 400 Emg 800 mg/muépa ko ) péon docoroyia Nrav mepirov 600
mg/muépa. Ta ototyeio oV aPopodV TV cLYYXOPHYNON TG KoveTwamivng e divalproex 1 Aifo ota o&éa
pétpro Eog cofapd paviakd encioodia o 3 kot 6 efdopdadeg ivar mepropiopéva, wotdco 1 Bepameio
ocuyyopnynong Nrav kaAd avekt. Ta otoryeia £de1&av abpoiotikn dpdor v 31 efdopdda. Mo
ogvtepn perétn dev anédelée o abpoiotikn dpdorn v 6m efdopdda.

e pio kKMvikn HEAETN, og aobeveig pe kKoTabAmTiKd eneicdda oe duroiwkn 1 1 Il dtotapayn,
KOVETLOTIVN TapoteTapévng arnodéopevong 300 mgmuépa £0e1Ee avMTEPT OTOTEAEGLOTIKOTITO OO TO
EIKOVIKO @dpuako otn peimon g cvvoAikng faduoroyiog MADRS (khipaka a&loldoynong thg
KataOAyng v Montgomery-Asberg).

e 4 emmhéov KMVIKEG LEAETES [LE KOVETIOMIVY, Le dtbpkela 8 efdonddeg oe acbeveig pe pétpro Emg
cofapd KotabAmTiKd enelcodio e dumoAtkn I 1 I Statapayn, n kovetamivny IR 300 mg ka1 600 mg ntav
ONUOVTIKA aVATEPO AmO TO EIKOVIKO PAPLOKO TOV XopNYNONKe 6TOVG 0oBEVELS YO TIG OYETIKES
petpnoelg ékPaong: péon Peitioon oty MADRS kot yio v amodxkpion opllopevn og tovddyiotov 50%
Bedtioon ot cuvoikn Pabuoroyic MADRS wg mpog v apyikn. Agv vapye dtapopd oto péyebog tng
OTOTELECUATIKOTNTOG OVAUESH 0TOVG 0obeveic mov mpav 300 mg kovetwomivy IR kot 6€ awtohg mov
mpav d06omn 600 mg.

e 800 0o aVTEG TIG LEAETEG, 0TI GAOT] GLVTINPNONG, amodeiydnke 6T pakpoypovr Bepaneia o
acBeveig mov avtamokpifnioav otnv kovetianivn IR 300 1 600 My Tav ATOTELEGUATIKN CLUYKPLTIKA [LE
TO EIKOVIKO PAPLAKO OGOV APOPA OTO KOTAOATTIKA COUTTOUATO, 0ALG YL OGOV APOPA GTO LAVIOKE
GUUTTOLLOTOL.

g 800 PEAETEG Y1a TN TPOANYT] TOV VIOTPOTMV OTOL aS10A0YNONKE 1 KOvETIAMIVY G cLVOLOCUO HE
otabeponomtéc ¢ d1abeomng, oe aobeveig e LavVIoKA, KOTOUOMTTIKG eTelcOd10 1] WIKTE EXELGOIM, O
GLVOLOOUOG LLE KOVETIOMIVI fTa KOAVTEPOG amd TN povobepaneia pe otabdepomomtég tng d1d0eonc g
TPOG TNV AOENGCT] TOL YPOVOL HEXPL TNV VIOTPOTNY| OTOLOINTOTE ENELGOOI0V (LAVIAKOD, HIKTOD 1
kataflmtikov). H kovetwamivny yopnynnke dvo popéc v nuépa suvortkd 400 mg émg 800 mg tnv
nuépa oav Bepameio cuyyopnynong pe Ao 1 PaAmpouko.

g 0L TUYOOTOINUEVT LEAETN dtdpketlag 6 fdopdadmv ABiov Kot KOLETIOMIVIG TOPATETOUEVNG
OTOOEGIEVGNG £VOVTL EIKOVIKOD (OPLAKOL KoL KOVETLOTIVIG TOPATETAUEVIC OTOEGUEVONC GE EVIAKEG
acBeveic pe ofeio pavia, n dtapopd e péong Pertimong e Pabuporoyiag YMRS (kAhipaka
Babuoroyiog e paviag Tov Young) peta&d g opddag tpochnkng tov Abiov Kot tng opuadog
TPOGHNKNC TOV EIKOVIKOL Qapudrov ftay 2,8 Lovadeg Kot 1 61apopd 610 Y% 10606TO TMV
avtamokpdéviav (opilouevo mg 50% Beltioon amd v apyikr Pabuoroyic YMRS) frav 11% (79%
otV opada tpocsOnkng tov Abiov Evavtt 68% otnv opdda TPOGHBNKNG TOL EKOVIKOD POPUAKOD).

e pia pakpoypovia perétn (uéxpt 2 xpovia Bepaneia) 6mov a&rodoyhOnke 1 TPOANYN VIIOTPOTMV GE
ac0eveig pe HovIoKd, KOTAOATTIKA 1) MKTO ETEIGOS10 1] KOVETLOMIVI NToV KOADTEPT] 0O TO EIKOVIKO
(APLOKO MG TPOG TNV ADENGT TOV YPOVOL UEYPL TV VIOTPOTH OTOLOVINTOTE ENEIGOOIOV drdfeong
(noviaxo®, piktov 1 korablrtikod), o€ aobeveic pe dumolkn dwatapayn I. O apBudc twv acbevov ue
enelo0da drabeong rav 91 (22,5%) otnv opdda g kovetiamivng, 208 (51,5%) oty opdda tov
EIKOVIKOV Qoppdicov kat 95 (26,1%) otnv opdda Bepomeiog pe Aibo avrtictoyya. Xe acbeveig mov
OVTOTOKPIONKAY GTNV KOVETIOMIVT), 0TV £Yve GUYKPLOT TG GLUVEXLIOTG Bepameiog e KOVETIAMIVY e TNV
arAiayn Bepaneiag og AiB1o, Ta amoteAécparta vrodeikvoay ot 1 aAloyn Bepaneiog o AiBlo de paiveton
Vo GUVOEETAL LE TNV AENGT TOL ¥POVOL PEYPL TIV VTTOTPOTY| TOV EXEIGOdI®V d1dbeomG.

Mgeilova katadMmaTikd ererc6o1a 6 Meilova Katabimtu] Awatapoyn



Ye 600 Bpoyvypdvies (6 efdopddec) perétec eviaydnkav aobeveig mov eiyav emdei&el avemapkn
OVTOTOKPIOT 6€ TOLAGYLIoTOV Eva avTikatadimTikd. H kovetiomivn Tapatetapévng arodécuevong 150
mg kot 300 mgmuépa, yopnyovpevn g emmpdodetn Oepaneio otn cuvelopevn avVTIKATOOMTTIKT
Bepancia (apuTpurtuorivn, Bovmpomidvn, Grtalompapun, viovlo&etivn, esttalompaun, Aovoetivn,
mapoetivn, oeptporivn 1 Peviapativn) enédeiée avotepdTnta Evavtt TG povobepameiog pe
ovTIKaTaOMTTIKG 6T PeloT TOV KOTOOMATIKOV GUUTTOUATOV OTmG LeTpnOnie and T Peitioon g
ovvolMkng Babuoroyiag otn MADRS (uéon petafoln erayioTov TETPAYDOVOV EVOVTL TOV EIKOVIKOD
eoppdxov 2-3,3 Babuoi).

H paxpoypdvia anoterespotikdtnta kot ac@aieln o aceveig pe peilova Katablmtikn dtotapayn oev
éxet aElohoynBel og emmpocOetn Bepaneio, ®GTOHGO 1 LAKPOYPOVIL OTOTEAEGUOTIKOTITO KOl AGOAAELDL
éxet a&lodoynBei og eviiMkovg aobeveic og povobepamneio (PA. mapaxdT).

Ot axo6AovBeg peAETEG TPOYLOTOTOONKAY LLE KOVETLOMIVY TOPATETOUEVIG OTOOEGLEVCTG MG
povoBepameio, ®GTOGO 1) KOVETIOMIVY TOPOUTETAUEVTG ATOOEGUEVONG EVOEIKVLTAL LOVO Y YPNOTN OC
emmpochetn Oepaneio

Ye tpetg amo TI¢ 1€0oepig Ppoyvypovies (uéxpt 8 efdopddeg) peréteg povobepoameiog, o€ aobeveis pe
petlova KatabAmTikn dtotapoyn, N KoveTomivn Tapatetapuévng omodéouevong 50 mg, 150 mg xar 300
mg/muépa enédeIEe OVATEPT AMOTELEGHATIKOTNTO 07T TO EIKOVIKO PAPUOKO 0TI PEIDON TV
KOTAOMATIKAOV CUUTTOUATOV OTTMG LETPNONKE amd TV PeAtimon g cuvorkng Babuoioyiog oty
Montgomery- Asberg Depression Rating Scale (MADRS) (péon petafolj ehayictav tetpaydvmv
€VOVTL TOV EIKOVIKOD QoppdKkov 2-4 Babuot).

Ye pio pehétn povobepoameiog TpOANYNG VITOTPOTTAOV, acbeveic pe KaTaOMTTIKA ETEIGOII
otabepomomuévol e avoyth Oepameio Pe KOVETIAMIVI TOPUTETAUEVTG ATOOEGUEVGTC Y10, TOVALYIGTOV
12 gBdopadeg TuyonomoBnKay €ite 6€ KOVETIOMIVN TAPATETAUEVIC OTOJECUEVONG Uio POPA NUEPNTImG
elte og KoVIKO PApLaKo Yo PPt kot 52 efdopddes. H péon d6om g KOVETIAMIVIG TOPATETAUEVNC
amOdECUEVONC KOTA T S1dpKeELD, THG PAong Tuyatonoinong nrav 177 mgMmuépa. H cuyvotnto eugdviong
vrotpomng Nrav 14,2% yia toug acBeveic vd Bepaneio e KOVETIOMIVI] TOPATETAUEVNG ATOOEGUEVCTC
kot 34,4% yio Tovg acOeveig vd Bepaneia e EIKOVIKO QAPLLOKO.

e pia Bpayoypdvia (9 efdonadec) perétn pe nAkitopévovg aobeveic yopic dvoro (nAkiog 66 £wg 89
et®v) pe peifova korabMmtikn datopoyn, TO KOVETIOMTIVI TOPATETOPEVNG ATOOEGUEVONG LE EVEAKTN
xoprynon €vpovg and 50 mg £wg 300 mg/muépa enEdEIEE AVMTEPT OMOTEAECLOTIKOTITO QTG TO EIKOVIKO
QAPUOKO GTN UEIMOT] TOV KATOOATTIKOV GOUTTOUATOV 6T PeTphinke amd ™ Peitioon g
ovvolMkng Babporoyiag otn MADRS (uéomn petaforr eAayicTov TETPOYOV®OVY EVOVTL TOV EIKOVIKOD
eapuakov -7,54). Xg avtiv tn peAétn ot acheveic Tov TVYOTOONKOY GTNV KOVETIOTIVN
TapateTapuévng amodéouevong Edafav 50 mgmuépa v 1n-3n nuépa, n 66on uropovoe va avéndei oto
100 mg/imuépa v 4n nuépa, 150 mgmuépa tnv 8" nuépa kat péypt ta 300 mg/muépa avéioya pe v
KAVIKY ovTomdkpion kot Ty avoyr]. H péon 06om g KoveTianivng mopateTapévng amodEGHELOTC TV
160 mgmuépa. Extdc amd v cuyvotnta eppaviong eEOmupadikdv cvuntopdtov (BA. Tapdypoeo
4.8 xat ‘KAwviky AcQarela” mopokdT®) 1 avoy 6TNY KOVETIOTIV TOPUTETAUEVTC OTOOEGUEVOTG Lial
(opa Nuepnoimg oe NAMKIOUEVOVG acBeveic NToV cuYKpioUn e ekElv TOL TApOTNPNONKE OE EVIALKEG
(mAwiog 18-65 etcdv). H avaroyia tov tuyatomomuévev aobevov nlkiog dvo tov 75 etav ftav 19%.

Klwvikn acpdisia

e Bpoyuypdviec KAWVIKEC LEAETEG EAEYYOUEVES LUE EIKOVIKO (APUOKO 0T o)1L0PPEVELN KOl GTT OUTOATKN
LOVIOL 1) GUVOALKT] GLYVOTNTO ELPAVIONG EEOTVPULUSIKOV CUUTTOUATOV HTOV TOPOUOLN, LLE TO EIKOVIKO
eappako (oyloppévela: 7,8% yuo v kovetwamivy kot 8,0% yia 1o gikovikd PAPUOKO, SITOAMKT [ovia:
11,2% yuo. v kovetamiv kot 11,4% yio to gikovikd @dpuako). YynAdtepn avoroyio eEomupouidikdy
CUUTTOUATOV TapoTPnOnKe oTovg asbeveig vd Bepameio e KoveTIOMiV 0€ GUYKPLOT LE EKEIVOLG
V7o Bepomeio e EUKOVIKO PAPUAKO GE PPayvypOVIEG KAMVIKEG LEAETEG EAEYYOLEVES ILE EIKOVIKO QAPUAKO
o€ peifova KoTabATTIKY daTapoyn Kot SUTOAKN KOTAOAWT. Xe Bpayvypovieg KAWVIKEC LEAETEG
EALEYYOLEVES LLE EIKOVIKO QAPLLOKO GTN) OIMOAMKT KOTAOALYT) 1 GUVOAIKY] GLYVOTNTA EUPAVIONG



eE@mupadK®v copntopdtov tav 8,9% yia v kovetianivny og obykpion pe 3,8% yia To gKoviKO
QAPLOKO. ZE PPayvypOVIESG, ELEYYOUEVES LLE EIKOVIKO PAPUOKO KAWVIKEG HEAETEC povoDepaneiog o
petlova KatabAmTikn dtatopoyn 1 GCLVOAIKT GLYVOTNTA ELEAVIONG EEMTVPAUIOIIKMY GUUTTOUATOV TV
5,4% y1o. TV KoveTamivn TOPATETOUEVG amodéopevong kot 3,2% yia To 1KovViKO QApUaKo. ZE
Bpayvypovia eEAeyyOUEVT LE EIKOVIKO PApUaKO HEAETN povobepameing o nAkiouévovg acbeveic pe
petlova KatabMmTIKn dtoTapayn, 1 GUVOAIKT] GUYVOTNTA ELPAVIONG EEMTLPAUOIKMY GUUTTOUATOV
nrav 9,0% yio TNV KOVETIOMIVY TOPATETAUEVTG anodéspevong kat 2,3% yio To g1kovikod @dppako. T6Go
o1 dmoMki kaTdBAym 660 Kot otV peilova KaTabAmTIKn dtatapoyn, 1| GLYVOTNTO ELEAVICTS TOV
eotopkevévav avemBountov evepyeldv (m.y akoadnoio, eEompapudin dratapayn, TPOUOG,
dvokwvnoia, duvotovia, avnovyio, 0KoOVGLES LVTKEG CUOTAGELS, WYUYOKIVITIKY VITEPOPAGTNPLOTITA Kot
poikn dvokapyia) dev Eemepvovoe 10 4% og omoladnmote opuada Oepaneiog.

e Bpayoypovieg kKhvikég ueréteg (mov kopaivovtal oo 3 £mc 8 eBG0UASES) ELEYYOUEVES LE EIKOVIKO
eappoxo pe otadepn 60om (50 mgmuépa émg 800 mgmuépa), n péon ovEnon Tov GOEATIKOD BAPOVS
y1o Tovg acbeveic vid Bepomeio pe kKoveTlomivy KopdvOnke amd 0,8 Kg yio tnv nuepnota 6o tov 50
mg émg 1,4 kg v v nuepiota d6on tev 600 mg (ue younAidtepn tpdcAnym yio Ty nuepnoto d6om
tov 800 mg), o€ cvykpion pe ta 0,2 Kg yio tovg acbeveic vid Oepameio pe gicovikod apuako. To
T0G0GTO €Ml TO1G £kATO TV acBevav vd Bepameia pe KoveTiamivn Tov Tpocéiafay >7% tov
ocopatikov Papovg kopdavinke and 5,3% yuo v nuepnioa 66or tov 50 mg émg 15,5% ya v
nuepnota d6om twv 400 mg (ne yapnidtepn tpdoinyn ya g nuepnoteg d6celg Twv 600 kot 800 mg),
og ouykplom pe 1o 3,7% Yo Toug acBevelg Vo Bepaneia e EIKOVIKO QAPLLAKO.

Mo Toyoomotnuévn HeAét ddpkelag 6 efdopradmv MO0V Kol KOVETIUTIVIG TOPATETOUEVNS
OTOOEGEVONG EVOIVTL EIKOVIKOD (POPLAKOV Kol KOVETIAMIVIG TOAPATETUUEVIC OMOOEGIEVONG GE EVIIALKEG
acOeveig pe o&ela povio £6€1EE 0TL 0 GVVOLAGUOG KOVETIATIVIG TAPATETUUEVNC 0TOOETUEVCTG e AiB10
odnyel o€ meplocoTepa. avemBdunto. cvpPdvta (63% Evavtt 48% otV KOLETIOMIVY TAPATETAUEVNC
AMOSEGUEVONG GE GUVOVACUO LE EKOVIKO pAapUaKo). Ta amoteréopoto ao@aieias £de1&av vynAoTepN
OLUYVOTITO AVOPEPOUEVOV EEOTVPAULIIKOV CUUTTOUATOV 610 16,8% TV 0cfevdv e opddag
npoctnkng Tov Abiov Kot 610 6,6% TG OUAdUC TPOGHNKNG TOV EKOVIKOD PAPUAKOL, 1) TAELOYN QIO TV
onoiwv mepteddpPave Tpopo, avapepdpevo oto 15,6% tov acbevav g opdadag mpochikng tov Abiov
Kot 670 4,9% g opddag mpocHnKg Tov grkoviKoy Pappdkov. H cuyvotra g vvniiog tav
VYNAGTEPN GTIV OpAda ANYNG KOVETLOMIVIG TOPOTETOUEVG amodiougvong kot AlBiov (12,7%) ot
GUYKPLON UE TNV OUASO ANYNG TG KOVETLOTIVIG TOPATETAUEVTG ATOOEGEVCTC UE TO EIKOVIKO QAPUAKO
(5,5%). Emuthéov, vymAdtepo 1060610 TV acbevdv mov Edapav Oepomeio oty opdde tposhnkng tov
Mbiov (8,0%) eiyov mpdoinym Bapovg (>7%) oto 1éhog g Oepameiog oe cOYyKpion pe Tovg acheveic
™G ORAdAG TPOGHNKIG TOL EIKOVIKOD Qapdiov (4,7%).

ITo pokpoypovieg HEAETEG TPOANYNG VITOTPOTAOVY ElYOV [ avoly T mepiodo (Tov Kupovotay amnd 4 £mg
36 Bdouddec) katd ™ didpKela TG omoiag xopnynOnke otovg acbeveig kKovetiomivy, 6T cLVEXELL
aKoA0VONGE L TUYXOLOTOINIEVT TTEPL0SOG SLAKOTNG KOTA TN SLpKEL TNG 0Toiag o1 acheveic
TUYooToMONKaV G KOVETIAMTIVI 1 EIKOVIKO @appoko. ['a toug acbeveic mov Tuyoiomombnkay oe
KOVETIOMIVY, 1 uEom avénon Tov cmpatikod Bapovg Katd TV avoryth mepiodo NTav 2,56 Kg kat uéypt
mv gfdopdda 48 g TuyaloToIUEVNC TEPLOdOV, N HEST avEnon Tov cmpatikod Bapovg ftav 3,22 kg
o€ GUYKPLIOT HE TNV apyLKN TN TNG avorytng teplddov. ' Tovg acbeveig mov Tuyotomomdnkay o
EIKOVIKO PAPUAKO, 1] LECT] ADENCT] TOL CMOUATIKOD BAPOVG KOTA TN JEPKELD TNG AVOLYTHG TEPLOSOV
nrav 2,39 Kg kat péxpt v efdopdda 48 g Tuyoonotuévng eptddon N uEGT avénor Tov COUATIKOD
Bapovc frav 0,89 kg, e chykpion pe TV opyikn TR TS avoryTiG TEPIOS0V.

e eEleyOUEVES LE EIKOVIKO PAPUOKO LEAETEC 08 NMKIOUEVOVG acOeveic pe Yiywon-oxeTlOUEVT LE
dvota, 1 GVYVOTNTO TOV AVETIOOUNTOV EVEPYEIDV a0 T YKEQPUALKY ayyeia avd 100 acOeveic- £, dev
NTav vymAdtepT 6ToVG acbeveic OV yopNYHONKE KOVETIOMIVI O GYEOT e AVTOVS GTOVG OTTOI0VG
yopnyNnonKe eucovikd eapuaKo.

e 0leg TIG Ppoyvypovies TIg KAMVIKEG LEAETEG ovoDepameing EAEYYOUEVEG LUE EIKOVIKO PAPLOKO, GE
ac0eveic pe aplOpd ovdetepdPilmv katd v évapén >1,5 X 10%/L, n cuyvotnTo ELPEVIONG TOVALYIGTOV
gvog mep1oToTikoD og petaforn Tov apduod ovdetepdpiimv <1,5 X 10%L frav 1,9% oe acbeveic mov



xopnynonke xovetwamivn, og ocvykpion pe 1,5% oe acbeveig mov yopnyndnke eucovikd edppaxo. H
oLYVOTNTO EPPAVIoNg TV petafoldv og >0,5-<1,0 X 10%/L frav n ida (0,2%) o acOeveic mov
xopnynonke xovetwamivy pe Toug acbeveic mov yopnyM ke eKovikKd EAPUOKO. T OAES TIG KMVIKES
HEAETES (EAEYYOLEVEG LLE EIKOVIKO PAPLOKO, OVOIKTEG, CUYKPLTIKES e SPOCTIKY 0VGin) o€ acbeveic pe
ap1dud ovdetepdeiiav kotd v &vapén >1,5 x 109/L, n cvyvotTa epeaviong TOLAUYIGTOV EVOC
TEPIGTOTIKOD pe PeTaBOAT TOV aptduod ovdetepdpiimv <1,5 X 10%/L frav 2,9% won £wg <0,5 X 10%/L
nrav 0,21% ce acBeveic mov yopnynOnke KoveTlOmiv).

H Oepamneio pe xovetiamivn cuoyeticOnke pe 6000E0PTOUEVES PLEIDGELG OTO EMIMEDD TOV BVPEOEISIKDV
opuovav. H cuyvomra gpodviong petaforav g TSH ftav 3,2 % yio ) kovetwomivy évavt 2,7 % yuo
10 €IKOVIKO dppako. H cuyvotnta eppdvions opoPaiov mbovd KAVIKA oNUavTIK®OV PETABOA®Y TOGO
g T3 660 xar g T4 ko g TSH o avtég Tig peAéteg tav omdvia, Kot ot GALAYEG TOL
TopoTNPNONKAY 6T ETITEIA TOV OPUOVDY TOV BUPEOEISOVG dEV GUCYETIOTNKAV UE KAVIKA GUUTTOUOTO
vroBupeocdiopov. H peiwon g ocuvolikng kot tng eAevBepnc T4 Tav péyiotn katd tig mpdteg €61
ePdoudoeg g Bepoameiog pe koveTamivn, YOPIc TEPAITEP® UEIMOT] KATE, TN OLAPKELN LOKPOYPOVIOG
Bepameiag. TTepimov ota 2/3 TOV GLVOLOL TOV TEPIMTOGEMV, 1] S10KOTH TNE Oepomeiog e KOVETIOMIVN
GLVOOELATOV A0 OVTIGTPOPT TV EMOPACEMV GTNV OMKN Kal TV eAevbepn T4, aveEapnta amod )
dupketa g Bepamneiog.

Katappaxtne/0oiepomra @akod

e pio KMVIKT LEAETN Yo TV a&loAdyNomn TG TOavOTN TG ONUOVPYING KATAPPAKTY TG KOVETIOTIVNG
(200-800 mg/mpépa) évavtt g promeptdovng (2-8 mg) o aobeveig pe oyloppéveta
oylocuvasOnuatikn dotapayn, T0 T0G0oTo TOV achevav pe avénuévo Babud Boiepdtntag Tov Pakon
dev Nt vyNnAdTEPN pe TV KoveTwmivn (4%) oe obykpion ue piomepidovn (10%), yio acOeveic pe
éxBeon TovAdyioTov 21 Pnvov.

Howdratpikog TinBvopdg

KAwuen aroteAeopatikdTnTa

H amoteleouatikotnTa Kot 1 ac@AAELR TS KOVETIOMiVIG pedethnOnkoy o pio 3 efdopddmv eheyyduevn
LLE EIKOVIKO @appako perétn yio tn Oepaneio g poviog (=284 acbeveic amd tic HITA, nAwiag 10-17).
[epinov 10 45% tov TANBVG OV TV acbevav glye emiong Sauyvootel pe ADHD. EmmAéov,
npoyuatoromonke pio, peAét 6 eBOOUAO®V EAEYYOUEVN UE EIKOVIKO QAPLAKO Yio TN Oepameio TG
oyiloppévetog (=222 acbeveic, nhikiog 13-17). Kot o11g 800 peléteg, amokieiotnkay ot aobeveic ue
yYvootn EAetyn amdkpiong oty kovetwomivn. H Bepaneia pe kovetwomivny Eekivnoe pe 50 mgmuépa kot
mv nuépa 2 avénbnke ota 100 mgMmuépa. Axorovbwg, n 66on tithomombnke o€ pio 56om 61d)0 (Havia
400-600 mgmuépa, oylloppévela 400-800 mg/muépa) ypnotponoidviag tpocavénoetg tov 100
mg/muépa yopnyobueva, 00 1 TPELG POPES NUEPNCIMG,

> peiétn poviag, n dtapopd otn péon petaPorn e tn péBodo Tmv ehayicTOV TETPAYDVOV amd TV
apyikn T otn ovvolikn| Badporoyic YMRS (Spactiki ovoia peimv etkovikd @apuoako) ntov

-5,21 y1a 10 d1okio kovetiamivng 400 mg/muépa. kot -6,56 yia to diokio kovetiamivng 600 mgmuépa. Ta
10006Ta avtandkpiong (Bektioon YMRS>50%) fitav 64% yio to diokio kovetamivig 400 mg/muépa,
58% yio. 600 mg/muépa kot 37% Yo 10 EIKOVIKO PAPLOKO.

Y perétn oxlloppévelog, 1 dopopd ot péon petafforn pe ™ pEBodo TV ELNICTOV TETPUYDOVOV OTO
™V apyikn tipn otn cvvolikn Babuoroyia PANSS (Spactikni peiov sikovikd @appoko) nav -8,16 yio
kovetwamivy 400 mg/muépa kat -9,29 yia kovetwamivy 800 mg/muépa. Ovte t0 yopmAo (400 mgmuépa)
001€ T0 VYNAO docoroykd oynpa (800 mgMmuépa) KOVETIOMIVIG VIEPTEPOVGAV TOV EIKOVIKOD PAPUAKOL
MG TPOC TO TOGOGTO TV 0oOeEVOV 010V emttevyONKe 0mdKPIo, 1| omoio Tpocdiopiotnke wg 30% peimon
amo TV apyIkn Tiun ot cuvolky Babuoroyioa PANSS. Ot vynidtepeg 066€1¢ 1060 6N pavia 0G0 Kot
ot oxloppéveln eiyov ¢ amoTélecua aplOUNTIK®OG YoaUnAoTEPOLS Pabovg amdKkpiong.

e o tpitn Ppayvypovia EAEYYOUEVT LE EIKOVIKO PAPLOKO LEAETT) LovoDEPAmEiNG LLE TNV KOVETIOTIVY
TOPATETAUEVNC ATTOOESUEVONG 08 TToud1d, Kot EPrBovg acbeveic (nAikiag 10-17 £1v) pe dumokm
KatdOAym, dev Katadeiydnke amoTeEAECUATIKOTNTA.



Agv vrdpyovv drafécipa dedopEVa Yl TN STHPNGCT TG EXOPAONS 1} TNV TPOANYT TOV VTOTPOTAOV GE
VTV TNV NMAKLOKT OO

Kl acodieio

2116 BpoyuypoVieC TOOIUTPIKES LEAETEC UE TNV KOVETIOMIVY) Ol OTTOIEC TEPLYPAPNKAV AVAOTEP®, TA.
TOGOGTH EEMTVPOLLIIKMY GUUTTOUATOV GTO GKEALOG NG EVEPYOV Bgpameing EVOVTL TOV EIKOVIKOV
eappdrov rav 12,9% évavtt 5,3% ot perétn g oxloppévetag, 3,6% Evavtt 1,1% ot pedétn g
dumohukng paviag xat 1,1% évavtt 0% ot perétn g dumoikng KotabAyng. To 10ocooTd TpdcAnYIg
cOUOTIKOD Papovg > 7% e oyéon pe To apykd copatikd Bapog oto evepyd oKELOG EVaVTL TOV
EIKOVIKOV Qoppdicov Tav 17% Evavtt 2,5% otig peléteg g oyilloppEvelas Kot Tng SUTOAIKNG Loviag,
kot 13,7% évavtt 6,8% ot perétn tng dSumoAkng katdBiyme. Ta T0G0oTd TOV GYETIKAOV e ALTOKTOVIN
oLUPAVTOV 6TO OKEAOC TNG EvEPYOD Bepameiog EvavTl Tov gikovikoy papudkov nrav 1,4% évavt 1,3%
ot perétn g oxloppévetag, 1,0% évavtt 0% ot perétn g dumohwng poviag kon 1,1% évavt 0%
oTN UEAETN TNG MoK G kaTdOAynge. Katd ) didpkela pog mapateTapévng eaong mapakolobneng
TOV 000eVOV NG HEAETNG SITOMKN G KOTAOAYNG LETA TO TEAOG TG Bepameiag, vmpEay 600 emmAéov
oyxetilopeva pe avtoktovia cvufPavta oe 600 acbeveic. 'Evag amd tovg aobeveig avtodg Adpupave
KOVETLOMIVY] OTAV TOPOVGLAGTNKE TO GUUPAV.

Moxkpoypdvia acodieta

Mio avoyt 26 eBdopdadnv enéktacn tov peretmv o&eiog eaong (N=380 acBeveic), pe vélikm
docordynon g kovetanivng 400-800 mg/muépa, Topeiye emmAéov dE0UEVO AGPAAELNS. AVapEpOnKay
aVENCELG TNG APTNPLOKNG TEOTG 08 Tad1d Kot EQNPovg, v avénuévn 6peln, eEOmupopIdKa
CUUTTMOUOTO KoL VENGELG TNG TPOAAKTIVIG TOV 0pOoL avapEPONKAY LE DYNAOTEPT GLYVOTNTA GE TAdLA
Kot e@rifovg mapd o€ evilikeg acbeveig (BA. mapaypdpovg 4.4 ko 4.8). Avagopikd pe Ty Tpdoinym
TOV GOUATIKOD BAPOVE, KOTA TNV TPOGOPOYT Y10 GUGIOAOYIKT avamTuéNn pokporpodecua,
ypnowonomOnke n avénon tov Agiktn Malog Zopoatog (BMI) pe tomikn andxhion tovAdyotov 0,5, og
ox£0M LE TNV OPYIKN TN ©g EvOeEn KAvikd onpoavtikig petapoins. To 18,3% twv acBevdv mov
ElaPav KoveTlomivn Yo SldoTnpa TovAdyIoToV 26 BSoUAdmY TANPOVCAY TO KPLTHPLO aLTO.

5.2 D opRaKOKIVTIKES 1O1OTITES
Amoppoonon:

H xovetianivn anoppopdrorl Kodd petd and yoprynon and 1o otopa. H kovetiamiviy Tapatetapévng
OTOOECILEVONG EMMTLYYOVEL HEYIOTEG GUYKEVIPMOOELS GTO TAACLLO TG KOVETIOMIVIG KoL TNG
VOPKOVETLOTIVIG TTEPimov 6 dpeg uetd v xopnynon (Tmax). Xe otabepn KatdoTooT Ot UEYIGTEG
LOPLOKEG CUYKEVIPMGELS TOL OPACTIKOV HETAPOALTH, vopKoveTlamivn, lvar 35% oavtdv Tov
TopatnpOnKav pe TV KoveTlomiv.

H @opuokokvn Tk TG KOVETIOMIVIG KO TNG VOPKOVETITIVIG EIVOL YPOUUIKY Kal ovaAoyT UE TN 060
og 60ce1g uéypt 800 mg yopnyovueveg pia @opd v nuépa. Otav cuykpiveTal 1 KOVETIOTIVY
TOPOTETOUEVNG OTOOEGUEVCT|G XOPTYOOLEVT [io pOPa TNV NUEPQ UE TNV 10100 GUVOAIKT UEPT O dOOT)
NG POVUAPIKAG KOVETLOTIVIG Gueong amodéopevong (kovetiamivn Gpeong omodEcuevomng)
YOPTYOOUEVIC BVO POPES TNV NUEPA, TO EUPadOV TG emEaveLng KGTm omd tnv KaurdAn (AUC) eivol
avtioToyo, aALd 1 HéYIoT GVYKEVTP®GT oto TAdoua (Cmax) ivar 13% younAdtepn oe otabepn
katdotaot. Otav GLYKPIVETOL 1) KOVETIOMIVI TOPATETAUEVIG ATOOEGILEVGT|C UE TNV KOVETLUMIVY] AUECT|G
AmodEGUEVONC, TO EUPAdOV TG emPaveLng Kato amd tnv Kapumdin (AUC) tov petofolrit
vopkovetiamivng eivan 18% yauniotepo.

Y& pio pedétn mov e€€tace TV enidpacn ™G Tpoeng otV Prodtabectudmmra g KoveTamiving, Ppédnke
OTL T0. TOAD ATapd YEOLOTO TPOKAAODV GTATIGTIKG GNUOVTIKT 0OENGT OTNV HEYIGTI CLYKEVIPOOT)
(Cmax) kot 070 uPaddv g emedavelag kdto amnd v kapmoin (AUC) g kovetiamivng
TapOTETOUEVN G amodéopevong, mepimov 50% kar 20% avtictoya. Aev pumopei vo amokAelotel 6T N
EMOPUOT TOV TOAD MITOPDOV YELLATOV GTIV QUPLUKOTEYVIKT] LOPPT UTopel vo elval peyaldtepn.
AvTifétmg, £va ehagpD yedua dev £yl ONUOVTIKN dpdor otV péY1oTn cuykévipoon (Cmax) kot 6to
euPadov g emeavelag katm omd tny KaumoAn (AUC) g kovetiomivng. Zovicotdtot 1) KOUETIOmiv
TOPATETOUEVNG ATOOEGUELONG VAL AauPaveTal pio eopd v nuépa Ywpic Tpoen.



Katavoun:
H xovetiamivn cuvdéetar o€ m0606To mepinov 83% e TIg TPMTEIVEG TOV TAACLATOG.

Buopetaoynpotiopoc:

H xovetianivn petaforiletor ekTeVmg GTO NP, LE TN UNTPIKN EVOOT] VO OVTIGTOLKEL GE TOGOGTO
ppdtePo amo o 5% TV ovVIALOIOTOV GLGTATIK®Y, TOV AVELPIGKOVTOL GTO OVPA 1| GTA KOTTPAVa, LETE
TN YOPNYNON PASIOCTLAGUEVTG KOVETIOMIVIC.

"Epevveg in vitro amédei&av 6t1 to CYP3A4 givor to kbpro Evupo mov givar vedhhuvo yia 1o
petaforiopd g kovetiamivig mov Aapupdvel ydpa pécw Tov Kutoypmpatos P450. H vopkovetiamivn
Kupiog oynuatifeton kKot amofdiietor pécm tov CYP3A4.

Ye pedétec in vitro €yxet Bpebei 6t n KoveTiamivy Ko apketol omd Tovg petaforiteg g
(ovumeptroufovopuevng TG VOPKOVETIOTIVIG), £lvat acOevels avaoToAeic TG dPAOTS TOV KVTOXPDOUATOC
P450 1A2, 2C9, 2C19, 2D6 xai1 3A4 ctov dvBpwmo. In vitro napatmpeitor avaotorr) tov CYP povo oe
GLYKEVTIPMOOELG TEPIMOV 5 Emg 50 Popég PeyaADTEPES AO AVTEG TTOL TAPATNPOVVTUL LE OGELS TTOV
kopoivovrat armd 300 £mg 800 mg/muépa otov avBpwmo. Me Bdon avtd ta in Vitro arotedéopora,
Oewpeitar omiBavo 1 GUYXOpPHYNGN TN KOLETIOMIVIG e GALD PAPLLOKA, VO, 0ONYNGEL GE KAVIKA
GNUOVTIKY AVOGTOAN TOL HETAPOAMGLOD TOV GAAOL PapudKov HEG® Tov Kutoypoduatog P450. Ao
peAéteg oe {da aivetat OTL 1| KOVETIOMiVY pumopel va TpokaAEcel enaywyn ota EVOLLO TOV
kutoypoupatog P450. Qotoc0, oe pia €101k HEAETN aAANAETIOpaOTG 08 YoYMO1KOUE 0o0gvelg, dev
napoTnpnOnke advénomn otn SpacTnNPLOTNTA TOL KLTOYP®UATog PA50 petd t yopiynon KOvETOmIvIG.

Amofon:

O1 ypovol Nuuep1todov (NS TG amoPoANg TNG KOVETIUTIVIG Kol TNG VOPKOVETIAMIVIG Elval epimov 7
kot 12 dpeg avtiotorya. Ilepinov 1o 73% padroonpacuévev Tapaydymy eKKpiveTol oTa 00pa Kol T0
21% ota kompava pe Ayotepo and 5% g padlevéPYELOG VO OVTITPOCOTEVEL AUETARAN T TOPAY®OYQL
7ov oyetifovral pe 1o edpuaxo. To uéco poplakd kKAdoua d0ong TG eAedBepn g KovETIAmIVIG Kot 0
OpaOTIKOG LETAPOAITNG OV AVELPICKETOL GTO TAAGLO, 1] VOPKOVETLOTIVY] OMEKKPIVOVTOL GTO 0VPQ GE
1060010 <5%.

Eidixoi winboopor:

Ddvlo:
H poppoxokivntiky ¢ KoveTiomivng dev dtopépet LeTaD avipmdV KOl YOVOIK®MYV.

Hukwpévou:
H péom tiun kdBapong tng KOLETLTIVNG 6TOVE NAKIOUEVOLG gival Ttepimov katd 30% Emg 50%
YOUNAOTEPT aTd QLTI TOV TapoTNPEital o€ dropo nAtkiog omd 18 £mg 65 etmv.

Neppikr| dvciettovpyia.

H péom tiun kadbapong g KoveTlomivng 6to TAdoua petmdnke kotd tepimov 25% ce dropa pe coPopn
veppikn dvoettovpyia (kdbapon kpeativivng pkpotepn amd 30ml/min/1,73m), oAAE o1 kat’ dtopo
TIHES KGBapong Ppiokovial péso 6To €HPOG TILADV TV PUGIOAOYIK®MV.

Hrotikr| duciettovpyio.:

H péon kdBapomn tng KoveTOmivng 6To TAGCHO PEIDVETOL KOTA TtEpimov 25% o dTopa Ue YVmoTh
nrotikn avendpkeia (otabepr] aAkoolikn kippwon). Epdécov 1 kovetiamivy petofoAiletal eKTevdg 610
Nmap, o€ ATOHN UE NTUTIKT OLGAELTOVPYIL, AVOUEVOVTOL VYNAITEPQ Eimeda 6TO TAAGLO. Mmopel va
AmOLTELTOL TPOGOPOYT TG 6060A0YI0G 6° awTovG Tovg aobeveic (BA. Tapdypapo 4.2).

HowdratTpikog TAn0vopog

[paypatoromnOnie derypotoAnyia Yo poppokokvntikd dedopéva og 9 moudid nikiog 10-12 etov kot
oe 12 gpnPovg, mov Ppickovtav vrd Bepancio otabeporoinong pe 400 mg kovetiamivng (kovetiomivn)
000 Popéc NuepNCimG. LT 6TobepT) KOTAGTACT), TO KOVOVIKOTOMUEVO LE TN 000T EMMESN GTO TAAGLOL



NG UNTPIKNG EVOOTG, KOVETIATIVIG, 6€ matdid Kot epnovg (nAkiag 10-17 tdv) frav yevikdg mapdpote
LE aVTA TV eVNAIK®V, av Kol T0 Cmax 6T0 Toidid Tav 6To VYNAGTEPO OP1o TNG KAIHLOKOS TOL
napatnpeitan otovg eviikes. Tao AUC kot Cmax Tov dpaotikod HeTafBoAiTn, VOPKOVETIATIVIG, NTOV
vynAdTEPQ, TEpimov katd 62% Kot 49% oe moudid (10-12 etdv), avtiotorya ko 28% kot 14% og
epnpoug (13-17 e1®v), avtiotorya, 6€ GHYKPLON HE TOVG EVAAIKES.

Agv vrdpyovv S100€c1EG TANPOPOPIES Yo TNV KOVETLOTIVY TOPATETAUEVNS OTOGECEVOTG GE TOdLA Kot
epnpoug.

5.3 [poxivikd dedopéva Yo TV ac@drero

Agv vnp&av ototyeio YovoTo&ikdTnTag o€ (o, 6E1pd YOvoToEIKOV HELETMV IN Vitro kot in Vivo.

e mepapatdloma, petd amd KAvikd onuovtikn ékbeom 6to eappako mapatnpninkoy ot akdlovbeg
TapeKKAIcELS, o1 omoieg dev Eyovv emPefarwbel axodun o pokpoypdvia KAVIKN Epevva

Y& apovpaiovg mopatnpndnke evamdbeon ypwoTikng 6Tto Bupeoeldn| adéva, o mhnkovg Cynomolgus
napoTnPNONKe VIEPTPOPia TV BVAUKIOIGY KVTTAP®V TOL BVPE0EIBOVS, TTMON TOV EMTEI®V TG T3
07O TAGGLO, LELWUEVT] GUYKEVIPMOGT] QUOGPALPIVIG Kot LelmoT Tov aplfpod tev epudpokuttdpmv Kot
TOV AEVKOKLTTAP®V GTO Oipla, Kot € GKOAOVG BOAePOTNTO TOV POKOD TOV 0POUALOD Kol KOTAUPPAKTNG
(y1o koTappaktn/BorepotnTo. @akod PA. wapdypapo 5.1).

e o pehétn epPpuikng to&ikdtnTag Tov TPayHaTonowfnke oe KOuvéEALL, avENOnKe 1 cuyvoTTa
KAUYNMC TOL KOPTO Kot TOL Tapcol ot EpPpua. H emidpacn avt epeavicoTnke mopovcio ELavoy
EMOPACEDY GTN UNTEPQ, OTMOG UEIMUEVO PAPog odpaTog. Ot EMOPACELS AVTEC TV EPEAVEIC OE EMITEdA.
éxBeong g UNTEPOC TapPOUOLa 1] EAUPPMS VYNAOTEPQ A0 eKEIVA GTOV AVOp®TO 0N LEYIOTN
Bepamevtikn 600om. H onpacio tov evprpotog avtod yio tov avlpomo eivat dyvoor.

g oL LEAET YOVILOTNTOG TOV TPAyUATOTOONnKe 6€ apovpaiovs, Tapatnpidnkay eAdylotn peioon
NG aVOPIKNG YOVILOTNTOG KOl YEVOOKVNGONG, TUPOUTETAUEVES TEPLOSOVS d1OIGTPOV, AVENUEVO XPOVIKO
SLoTNUO, TPO GLVOLGING KOl LELMUEVO TOGOGTO KuoemV. Ot emdpdoelg avtég oyetilovrat pe avénuéva
emineda mporaxtivng kai dev oyetilovial dpeca pe Tov avlpmmo Ady® TV d10Qopdv UETAED TOV EI0DV
GTOV OPUOVIKO EAEYYO TNG OVOTAPAYWDYNG.

6. OPAPMAKEYTIKEX IAHPO®OPIEX

6.1 Katdroyog koo mv

Hvupijvac

MeBakpoikd o&v-akpuiikdg arbvieotépag ovpmoivuepéc (1:1) (Eudragit L-100-55)
Avvopn Aoktoln

Kpvotaiiikn portoln

Tédkng

Xteotikd Mayviclo, utikd

Emkaivyn

MeBakpvikd o&D - akpvAikdc abvieotipag cvumoivuepés (1:1) (Eudragit L-100-55)
Kutpikd tpranborio (Citrofol)

6.2 AcvpfoatotnTeg

Agv epappoletar.

6.3 Awdpkero, Comg

3 xpoviaL



6.4 Iowaitepeg TPOPLAGEELS KOTA TN QVAAEY TOV TTPOIGVTOG

To pappakevtkd avtd Tpoidv dev amartel Wwitepeg cuVONKES PGOAAENG.

6.5 D61 KO GVOTOTIKG TOV TEPLEKTY

Ta Etiaben XR dwokio mapatetopévng anodEcUEVONG Eival CUCKEVAGHEVO GE AEVKT 0OLOPOVT
ovokevacia blister PVC/PCTFE-Alu. T 0Aeg Tig pop@Eg givar eyKekpipéves ot cvokevaocieg tov 10,
30, 50, 60 1 100 dioki®V oV cLGKEVAGIC.

Mmnopei vo pnv KukAoQopovV OAES 01 GUCKEVOGTEC.

6.6 Iowaitepeg TPoPLAAEELS ambppIyYNg

Kd&0e aypnotponointo eopUaKevTiko Tpoiov 1 DVITOAEIUUO, TPETEL VO UTOPPITTETOL COUPOVE, E TIG KOTA
TOTOVC 1GYVOVGES OYETIKEG SLOTAEELC.

7. KATOXOZX THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

BENNETT ®APMAKEYTIKH A.E.

16° yApu. Adnvov-Aopiog,

145 64 Knoioid, EALGSa

TnA.: 210 6254630

Fax: 210 6202305

E-mail: bennett@bennett.gr

8. APIOMOI AAEIAYX KYKAO®OPIAX

50 mg: 111113/19/17-02-2020

150 mg: 111627/19/17-02-2020

200 mg: 19266/17-02-2020

300 mg: 19267/17-02-2020

400 mg: 19268/17-02-2020

9. HMEPOMHNIA MMIPQTHX EF'KPIZHX / ANANEQXHY. THX AAEIAX

12 Xemtepppiov 2017

10. HMEPOMHNIA ANAGEQPHXZHX TOY KEIMENOY

03/2022



