IEPIAHYH TOQN XAPAKTHPIZTIKOQN TOY ITPOIONTOX



1. ONOMAZIA TOY PAPMAKEYTIKOY IPOIONTOX
Loxentia 20 mg okAnpd yactpoovOekTikd Konydikio

Loxentia 40 mg okAnpd yaotpoovOekTikd Konydkio

2. IMOIOTIKH KAI IIOXOTIKH XYNGEXH

Kd&0e oicdnpd yaotpoavOektikd koydkio mepiéyel 20 mg vovio&etivng (oG viovAo&etivn vOpOoYA®PIKN).
Kdabe orxdnpd yaotpoavOektikd kKonydkio mepiéxel 40 mg viovAo&etivg (og viovAo&etivn VOpOYA®PIKN ).

"Exdoyo pe yvootr dpdon: cakyopoln.
Kdabe orcdnpd yaotpoavOektikd koydkio 20 mg wepiéyel Emg 23 mg coakyopolng.
Kda0e crdnpd yaotpoavOektikd kayakio 40 mg mepiéyel £og 45 Mg cakyapolng.

IMa tov TAnqpn kaTdloyo Tav ekdoywv, BA. Tapdypopo 6.1.

3. DOAPMAKOTEXNIKH MOP®H
2KAnpd yooTpoavOekTIKd KoyAaKLo

20 mg: Agvkd g EAOPPDS XPOUOTICUEVE cQUIPIdIe 68 GKANPO Kaydkio (ehativng, pueyébovg 4 (urkog
Kayakiov: mepimov 14 mm). To codpa Kot To KomdKt Tov Koyoakiov etvat avolytod pmie ypopatos. To
OMLLO TOV Koakiov etvar Tomopévo pe v évoetén 20 pe podpo ypopa.

40 mg: AgvKd E®G EAAPPDS YPOUATIGUEVO GPa1Pidia 6E GKANPO Kaydio Celativig, pneyébovg 2 (unkog
koyaxiov: 18 mm). To oo ToL KoyaKiov vl avoryTtod TOPTOKAUAL YPOLOTOG KOl TO KOTAKL Eivat
VoL TOV PTAE ¥p®dIOTOS. To ol ToV KoyoKiov gival TUT®UEVO pe TNV £voelgn 40 pe Lavpo PO

4. KAINIKEX TAHPO®OPIEX
4.1 OgpamevTikéc gvoeicelg

To Loxentia evdeikvutat yio yovaikeg yio ) Ogpameio g pétpilog Emg coPapng Akpateiag Obpwv amd
IpoondaOera (SUI).

To Loxentia evdeikvotat yio xpriomn o€ EVAMKEC.
[No nepiocdtepeg TAnpopopies, PA. mapdypapo 5.1.

4.2  Aocoloyio kou TpOTOGS YOPNYNONG

Aocoloyia
H ovviotdpevn d6om tov Loxentia eivar 40 mg 600 @opég nuepnoimg, ave&aptmta oo to yevporo. Metd

amo6 2-4 efdopadeg Oepameiog, o1 acbevelg mpénet vo emavaloAoyohvtol TPOKEWEVOL va eKTUNOEel TO
o6pelog ka1 1 avektikdmTa TG Oepancioc. Opiopéveg aobevelg pmopel va @eeinBovv amd v Evapén g
Bepaneiog pe 66om twv 20 mg 600 Popéc Nuepncing Yo dHo efdopddeg TPy amd TV avénon ot
cuviotaopevn doon Tov 40 mg dVvo popég nuepnoimng. H kipdkwmon g d0ong pmopel va eEAaTtdoeL,
apoTL Oev eEadeipet, Tov kivduvo vavtiog kot {AAng.

AwtiBeton eniong kawydkio twv 20 mg. Qot600, gival meplopiopéva o dStabéotpa dedopéva Tov
vroopilovv v amotelecpatikomro Tov Loxentia 20 mg dvo popég nuepnoing.



H amotelecpotikdtnta tov Loxentia dev éxel a&oloynBel yia dtdotnpo peyaddtepo tov 3 unvav ce
EAEYYOLEVEG LE EKOVIKO papuako perétes. To 6pelog g Bepaneiog mpénel va enava&loloyeital o€
TOKTA YPOVIKA OILGTHLOTAL.

O ovvdvoopog tov Loxentia pe éva mpdypoppo eKTaidenons tov Ho®v Tov TeMKoD eddpovg (PFMT)
UTopel vau ivat o amoteAeGLOTIKOS amd KAOe pio, amd Tig 6000 Oepameieg yowpiotd. Xvvietdrtal vo
e€etaletar To evogyOuUevo TG TavTdYpovng papuoyng e PEMT.

Exnrwon e nrotikng Ae1tovpyiog
To Loxentia dev mpémet va ypnGIUOTOIEITOL GE YOVOIKEG LE NTOTIKY VOGO oV 001YEl 6€ EKTTOOT TG
nmatikng Asttovpyiag (PA. Tapaypdeovg 4.3 kot 5.2).

Negpixn dvalertovpyio,

Agv amaiteital Tpocaproyn g docoroyiag o€ acheveic pe Nmia N pétpla veppikn dveAettovpyia,
(xéBapon kpeatvivig 30 £mg 80 mi/min). To Loxentia dev mpémet va. ypnoponotsitol o€ acbeveic pe
ocofapn veppikn dvoiettovpyia (kdBapon kpeatvivng <30 mi/min, BA. Tapdypago 4.3).

Houdorpixog ninBoouog
H aopdieia kot n amoteAeopatikdTTa TG VIOLAOEETIVIG Yo T Bepameio TG aKPATELNS VPOV OO
npoondBela, dev Exel pekemBel. Agv vdpyovv dabécya dedopéva.

Eidixoi tAnBoouoi

Hlixiouéveg
Amauteiton Tpoooyn| kotd T Oepameio TV NAKIOUEVOV.

Awaxonn e Oepameiog

H amotoun dwokonn mpénet vo amopedyetatl. Otav dokontetar 1 Oepaneio pe to Loxentia, ) 66om wpénet
VO, LELOVETOL OTOOLOKE Y10 O140TN O TOVAAYLoTOV oG EmG 600 eBOOUAdwV MOTE va LelmBel 0 Kivouvog
oTeEPNTIKAOV ovTdpacemv (PA. mapoypdeovc 4.4 kai 4.8). Edv epeavictodv un avektd COUTTOUATO LETH
™ neimon g d6ong N pe ) dlaxomn g Bepamneiag, TOTe mpémel va eEeTaleTon TO EVOEXOUEVO
EMOVOALYOPTYTONG TNG TTPOTNYOVLEVIG GLVTOYOYPAPNUEVG OOGNG. LT GLVEKELD, O YTpOS Umopel va
ocvveyloetl T pelmon g 86omg, aAld pe mo otadlakd puiuod.

Tpomog yopfymong
INo and otoépaTog Ypron.

4.3 Avrevositelg
YnepevaroOnoio 6N dpACTIKY OLGIN 1| GE KATO0 Atd To. EKO0YO TOL AVAPEPOVTAL GTNV Tapdypapo 6.1.
Hratwm voésog mov odnyel og ékntwon g nratikng Asttovpyioag (BA. mopdypagpo 5.2).

To Loxentia dev Tpémel va ypnoLOTOLEITOL GE GUVOVAGUO LE [N EKAEKTIKOVG, LT OVOOTPEYILOVG
avaoToAelc ¢ povoapvoEeddong - MAOIs (BA. mapdypago 4.5).

To Loxentia dev mpénet va ypnoonoteital oe cuvdvaopd pe avaotoreig tov CYP1A2, émwg 1
eAovfo&apivn, n cumpoprobacivi N M evoacivn, KaBmg 0 GLVIVAGHOG 00N YEL GE aVENUEVES
GLYKEVTPMGELS TNG VTOLAOEETIVING 6T0 TAGGHa (BA. Tapdypago 4.5).

YoPfapn veppikn dvciertovpyia (kdBapomn kpeatviviig <30 ml/min) (BA. mapdypapo 4.4).
H évapén g Oepomeiog pe Loxentia avievoeikvotol o€ acbeveic pe un eleyyduevn vraéptacn mov Ha

umopovoe vo ekbéoet Tig acbeveig o duvnTiKd kivouvo vrepTacikng kpiong (PA. mapaypdpovg 4.4 Kot
4.8).



4.4  Ekég TPOEDOTOUGELS KO TPOPVAAEES KATA TN Yp1on

Mavia kou emiAnmrikés kploeis
To Loxentia mpénel va ypnoipomoleitat e Tpocoyn o€ acbeveic e 16Topiko poviag 1| pue didyvoon
SUTOMKNG S1ATOPOYNG KOUT EXANTTIKOV KPIGEWDV.

2ovdpouo oeporovivg/Karxonbes vevpoinmrio odvdpouo

Onog kot pe GALOLE GEPOTOVIVEPYIKOVG TOPAYOVTEG, GOVOPOLO GEPOTOVIVIG 1) KaKONOEC VELPOANTTTIKO
ovvopopo (KNX), pio katdotacn duvntikd ameiintikn yio ) {on, evdéyetor va cuuPei pe m Oepomeio
VTOVAOEETIVIG, 101MG e TNV TAVTOYPOVT XPNOT GAAWDY GEPOTOVIVEPYIKMDY TOPOYOVTOV
(ovumepirapPavopévav tov SSRIS, SNRIS, tov TpucuiMKdV avTiKOTOOMITIK®OV, 1} TOV TPITTAVOV), UE
napdyovtec mov emmpedlovv tov petaforiond e oepotovivig, omwe ot MAOIS, 1 pe avTnyuymoikd 1
GALOVLC OVTOY®VIGTES TNG VTOTMAUIVIG 1 UE POVTTpEVOp@ivn TOL EVOEXETAL VO, EXNPEAGOVY TO, GLGTNLOTO
GEPOTOVIVEPYIKAOV veVpodiafipactav (BA. mapaypdpovg 4.3 kot 4.5).

Edv 1 tavtoypovn Oepameia e viovAo&etivn kot GAAOVG GEPOTOVIVEPYIKODC/ VEVPOANTITIKOVE TAPAYOVTES
IOV EVOEYETOL VO, EXTPEAGOVY TOL GLGTHLLOTO GEPOTOVIVEPYIK®DV KOUT VIOTAUIVEPYIKDV
veupodlaPIBacTOV Vol KAVIKG STKOOAOYNUEVT], GUVIGTATOL TPOGEKTIKN TOPAKOA0VONo TG acbevoic,
1Wimg kotd TV évapén g Bepaneiog katl Tov avéncemy g 660mG.

To countduaTe ToOL GLVOPOUOV GEPOTOVIVIG UITopel va TepIAaUPivouy HeTaorEC TG VONTIKNG
Kkatdotaong (m.y. diyepon, yevdaichnoelg, kdua), actddelo Tov AVTOHVOLOL VELPIKOD GLGTAOTOS (7.,
Toukapdia, aotadn apmplokn wieon, vrepbeppio), vevpouvikéc diotapayss (mw.y.
VIEPAVTAVAKAUCTIKOTNTA, EAAEWYT] GUVTOVIGHOD) KOUT YOOTPEVTEPIKO CUUTTMOUAT (TT.). VOTio, EUETO,
dwappota). To cHvopouo cepotoviving oty mo cofapn Tov pope1| pmopel va potdlet pe o KNZ, 1o omoio
nmephapfavel vepBeppio, dvokoyio Lode, ovénuéva enimedo KPEUTIVIKNG KIVAGTC 0pov, aoTdOE TOV
OLTOVOLLOL VELPIKOV GLGTHATOS UE TV Tayeio dtokdpaver tov {oTikdv onueiov Kot HeTafoAég g
VONTIKNG KOTAGTAOTG.

St John'’s wort
O1 avemBOuNTEg evEPYELEg EVOEYETAL VO, Eival TTLO GVYVEG KOTd TV TowTdypovn xpron Tov Loxentia kot
QLTIKOV oKEVASUAT®V TToV TEPEovv St John’s wort (Yrepkdv to dibtpntov).

Modpioon

"Exet avapepbel pudpiaon oe cuoyetiopd e tn viovio&etivn, emopévag, amotteital Tpocoyn Katd
ouvtayoypaenon g vioviocetivng oe aobeveic pe avénuévn evdopBdia ttieon 1 og acbeveic mov
dTpéyovv Kivouvo 0£E0g YAALKDLATOG KAEIGTNG YOVIOG.

Aptyproxy wicon kot kapdioxog poOuog

H vtovAo&etivn éxel ouoyeTiotel e avEnon g apTnNPKNG THECTG Kot e KAVIK®OG OTLLOVTIKT VITEPTAOT)
o€ opopéveg aobevels. Avto evoyetat va opeileTal 6T VOpadPEVEPYIKN ENIOPACT TNG VTIOLAOEETIVIG.
"Exovv avopepbel TeploTatikd vIEPTAGIKNG Kpiong Le TN VIOLAOEETIVY, €101KA o€ aoBeveig e
npobimdpyovca vréptacn. Eropévag, oe acbevelg pe yvooti vréptoacm Kovn GAAN kapdlokn vOco,
GULVICTATOL TALPOKOAOVON G TNG APTNPLOKNG THESTG, EWOIKA KaTd TOV TpdTOo Univa g Bepaneiog. H
VTOVAOEETIV] TTPEMEL VOL YPNCLOTOLEITOL LU TPOGOYY| O acbeveic TV omoimV Ol KaTaoTacEl; O
propovoay va emOEVeBodv amd po adEnor tov kapdkod puBpov 1 g aptmplakng tieons. [Ipocoyn
OOTEITON EMIOTG OTAV 1) VIOLAOEETIVN YPNOYLOTOLEITAL LE POPULAKEVTIKG TPOIOVTO TOV LITOPEL VO
emnpedoovv tov petaforiopd g (PA. mapdypaeo 4.5). Le acbeveig mov mapovsialovv ppévovsa
avENGT NG aPTNPLOKNG TTESTG EVOS® AdpPdvouy vioviosetivi Tpémet va e€etdletal To evogyOUeVo gite
™ neimong g 66ong 1 g otadiokng dtukomig g Bepaneiog (PA. mapdypapo 4.8). Xe acbeveig pe un
eleyyouevn véptaor, oev mpémel va Eexvd Bepamneia pe viovaosetivn (BA. mapdypago 4.3).

Neppixn dvalertovpyio
AvEnuéveg ocuYKEVTPMOOELG TNG VIOLAOEETIVIG GTO TAAC IO TTOpATNPOVVTAL G€ acbeveic e coPfapn
vEQPIKY dvoiertovpyio wov vroPfdAlovtar og apokdBapon (kabapon kpeatviviig <30 ml/min). T



acBeveic pe coPapn veppikn ducAettovpyia, PA. mapdypapo 4.3. ['o TAnpopopiec oyeTikd e acbeveig pe
nma 1 pétpro veppikn dvciertovpyia, BA. Tapdypapo 4.2.

Aoppaoyio.

"Exovv vap&et avapopég ayLoppaytk@y avVOUOALDY, OTMG EKYVUDGCELS, TOPEUPN KOl YOOTPEVTEPIKN
oLoppayio LE EKAEKTIKOVG OVAGTOAEIC emavampocsinyng oepotovivng (SSRIs) kot pe avootoreic
emavanpdoinyng oepotovivig/vopadpevarivng (SNRIs), coureprappavopévng g vrovioéetivne. H
vrovlo&etivn umopei va avénoet Tov Kivouvo alpoppayiog LeTd tov TokeTo (PA. Topdypao 4.6).
YuvieTaton TPocoy o€ acbeveic Tov AaUPAVOLY OVTITNKTIKA KoV QOPUAKEVTIKG, TPOIOVTO TOV Eival
YV®oTo 0Tl ennpealovv T Aettovpyia TV aponetarov (.. MEAD 1 akeTvlocorikviiko o&d (AZ0))
Kot o€ ac0eveic pe YvooTéC apoppayicés dtabécelc.

Moxonn e Oepomeiog

To otepnTiKd copmTdpata 0Tay dlakomteTol 1 Oepaneia eivarl Guyva, 10ime edv 1 dlakonr gival andtoun
(BA. mapdypago 4.8). e pio, KAVIKT 0K, Ot avemBOUNTES EVEPYELEG TTOL TTaPOTNPNONKAY 1Ee TNV
amotoun dwakomn ¢ Oepaneiog eupaviomkay wepinov oto 44% 1oV acbevav mov Edafayv Oepameio pe
vrovlo&etivn kat 610 24% 1oV 0c0evdv oL EAafov EIKOVIKO (APLLOKO.

O «ivéuvog uEAVIoNG OTEPNTIKOV CUUTTOUATOV TOL Tapatnpeitat e toug SSRIS kat tovg SRNIS
umopel va eEapTaTorl amd 0pKETOVE TAPAYOVTES, CUUTEPIAAUPOVOUEVOV TNE SLAPKELNG KOl TNG dOGNMC TNG
Oepomeiog Kot Tov pLOUOD peimong TG d0oNc. O T GLYVA UVAPEPOUEVES OVETIOVUNTEG EVEPYELES
napoatifeviol oty mopdypapo 4.8. Tevikd, Ta copurTdpate VT gival o £0¢ peTpimg coPapd,
®6T060, 6€ OpLopéveg aobevelg evoéyetar va eivar coPapng Evtaons. Xvvnbwmg speaviCovral evidg tmv
TPOTOV AMyov NUePOV amod TN dtakonn ™ Oepameiog, ahAd £xovv VITAPEEL TOAD GTIAVIES AVOPOPES
TETOL®V CLUTMTOUATOV o€ 0c0eveic mov ek mapadpoung mapéretyay pia d6on. I'evikd, ta counTdORUTL
ovtd etvon owtomeplopilopeva Kot cuvnBmS VITOY®POHV eVTOC 2 RSOUASMV, OV KOl OE OPIGUEVO (LTOLLN
umopet vo etvar mopatetapéva (2-3 pnvec N TEPLOCOTEPO). ZVVIGTATAL, ETOUEVOC, GTUOLOKY LEimoN TG
VTOLAOEETIVIG KaTd TN dtakomn| TG Bepameiog yio mepiodo Oyt KpoOTEPT TV 2 EFSOUAdMV, avaloya Le
TIG avayKec g aoBevoig (BA. Tapdypao 4.2).

Yrovazprouio

"Exetr avagepBel vrovatploupio katd ™ xopnynon vrovioletivng, copmephapfovopévey tov
TEPIOTATIKAOV HE VATPL0 0pov yapnidtepo amd 110 mmol/l. H vrovatplonpio propet va opeideton o
oOVIPOUO ampdoPopNG EKKPLoNG TG avTidtovpntikng oppovng (SIADH). H mielovotnta tmv
TEPIOTATIKAV LITOVOTPLOiOG ovapEpOnKe o€ NAKIOUEVES, E0IKA OTAV GLVOVAGTNKE e TPOGPATO
16TOPIKO 1 LE KAThoTaoT ToL TPodiabétel o€ petafoin g 1ooppomtiag vYp®V. ATateital TPOGOYXN GE
acBeveic pe avénpévo kivouvo vrovatplopiog, Onmg NAKIOUEVES, KIPPOTIKES 1 apLIATOUEVES acBevelg
N aoBeveic mov AapPavovv Bepameia e S100PNTIKA.

KoraOBiwyy, avtoktovikog 10e0.0UOS KOl ODTOKTOVIKI GOUTEPLPOPA.

IMapdtt to Loxentia dev evdeikvoutan yio ) Ogpameio e KotdOAYNG, T0 SPACGTIKO GLGTATIKO TOV
(vrovlo&etivn) veiotatal eniong Kol ©G AvTIKOTAOMTTIKO QapplakevTikod mpoiov. H katdOiwr oyetileton
pe ovENHEVO KivOuvo TOKTOVIKAOV GKEWYEMY, CVTOTPAVUATIGHLOD Kot avtoKTovios (cuppdvta
oyxetilopeva pe ovtoktovia). O kivouvog autdg Tapapével Emg 0tov eméAbel onuavtikn veegor. Kabog
EVOEYETOL VO NV ERPavVIoTEL BEATIOON KATA TN S1GPKEN TOV TPOTOV AMY®V 1) TEPIGGOTEPWOV ERSOUAdWDV
Oepaneiog, ov acbeveic npémel va mapakorlovBodvtor 61eva Emg 0Tov eméAdel TéTown Pedtivom. ZOppva
LLE TN YEVIKT KAMVIKY| EUTEPi, 0 KivOuvog avtokToviag pmopel vo avéndel Katd to TpdyLa otddie Tng
avéppwong. AcBeveig e 10T0p1kd cupPdvtov oyeTilopevmy Le avTokTovia 1 ekeives mov epeavifovv
onUavTiKo Pabpd aLTOKTOVIKGV GKEYEWMVY TPty amd TNV Evapén tng Bepaneiog eivorl yvooto 0Tt
STPEYOLY LEYOADTEPO KIVOUVO UTOKTOVIKAOV CKEWYEMVY 1 OVTOKTOVIKNG CUUTEPLPOPAS KOl TTPETEL VOl
ToPOKOA0VOOHVTOL TPOGEKTIKA KaTd TN d1dpKela g Oepameiog. Mo peta-avaivuor KAMVIKOV SOKIL®V
EAEYYOLEVOV LLE EIKOVIKO PAPLOKO Y10 OVTIKOTAOMITTIKA POPUOKEVTIKE TPOIOVTO GE YULOTPIKES
droTopoayég £6e1Ee avENIEVO KIVOLVO OTOKTOVIKTG GUUTEPUPOPAS LLE TO. AVTIKOTOOAMMITIKA GE GUYKPIOT
LE TO EKOVIKO (appako o€ acbeveig nlkiog kpoTepng TV 25 ETMV.



"Exovv avopephel TepIOTATIKA OVTOKTOVIKOV CKEYE®DVY KOl AVTOKTOVIK®Y GUUTEPLPOPOV KOUTA TN
dudpkeln g Bepameiog pe viovioletivn N apécms PETA T dtakon tng Bepoameiag (BA. Tapdypoeo 4.8).
Ot ywtpot pémetl va evBappbvouy Tig acbeveig va avapépovy omolesdnmoTe GKEYELG 1) cLVAIGHN LT
dvopopiag 1 cvumTOpaTe KaTdOAyng ova oo otryun. Edv kotd ) didpkela g Oepomneiog pe to
Loxentia, n acbevig eupaviocet d1€yepon N cvumtdpote, kKatdOlnyng, mpénet va. avalntndei eeidikevuévn
0TPIKY GLUUPOLAY, KaBdC 1 KatdaOAWY”N amotelel po coPapn wtpikn katdotacn. Edv Anedel andpaon
v EvapEn avTikoTaOMITTIKNG Papuakoloyikng Bepanciog, cuvictdtot otadiakn dwakonn Tov Loxentia
(BA. mapdypago 4.2).

Xpnon oe woudid kou epnfovs nlikiog katw twv 18 erwv

To Loxentia dev mpénet va ypnoipomoleitar ot Bepaneio moidiov kot epnfov nAkiag kéto tov 18 tdv.
Youneplpopés oxeTILOUEVES e AVTOKTOVIO (UTOTEPES AVTOKTOVIOG KOl AVTOKTOVIKES GKEWELS) KOl
exfpodmra (Kupimg emBETIKOTNTA, EVOVTIOUATIKY CUUTEPIPOPE Kot BLpdC), TapoatnpOnKay mTo cGuyva
o€ KAMVIKEC SoKIUEG neTalD Taudimv kat epnPov mov Ehafav Oepameia pe avtikaTobMaTikd o chykplon
ue gketvovg mov Erafav eikovikd eapuaxo. Edv, Bdoet g kKAvikng avdykng, Anedsi tapdra avtd
amopaot ywo Oepameia, o acbevig Tpémnel va TapaKoAoVOEITAL TPOGEKTIKA Y10, TNV EUPAVION
OVTOKTOVIK®V CUUTTONATOV. ETmAéov, dev vadpyovy dedopuéva ac@ilelag amd LaKpoypovia ¥pNon o
oo Ko EPNPOVG GYETIKA e TNV aVATTLEN, TNV OPILAVCT] KOL T1 YVOGLOKN Kol GUUTEPIPOPIKT
avamTudn.

DopUOKEVTIKG, TPOIOVTO, TOV TEPIEYOVY VIOVAOLETIVY

H vtovlo&etivn ypnoiponoleiton viod SoQopeTIKEG EUTOPIKEC OVOUACIEC o€ apKeTEC evoeilelg (Oepameia
TOL dLoPNTikoD vevporabnTiKod dlyovg, TG neilovog KataOMITIKNG S10TapaynG, TG YEVIKEVUEVNC
ayXMOOVG STOPOYNG KO TG aKpdTelag obpwv amd mpootddeia). H ypion nepiocotépmv Tov evog amd
VT TO TPOIOVTA TOVTOYPOVA TPETEL VO TTOPEVYETAL.

Hroritioa/avénuéva nrozikd, éviouo

[TepioToTig NTOTIKNG KAKOONG, GUUTEPIAAUPOUVOLEVOY cOPBapOY AVENCEDV TOV NTATIK®OV eVEOU®V
(>10 @opéc T0 avdTATO PLGIOAOYIKO Op10), Nratitidag Kal iktepov £xovv avopepbel pe T viovoletiv
(BA. mopdypago 4.8). Ta nepiocotepa amd avTd ePEAVICTNKAY KOTA TN OIEPKELN TOV TPAOTM®V UNVAOV TNG
Bepamneiag. To potifo g nratikng PAEPNC Tav Kuping nratokvttapkd. H vioviotetiviy tpénet va
ypnowonoteital e mpocoyn o€ acheveic mov Aappdvovy Bepameio pe GALAL QAPULAKEVLTIKG TPOTOVTO TOV
oyetiCovtal Le NIOTIKY KAK®O).

AraOnaio/yoyoxivytikn oavyovyio

H ypnion g vrovioetivng €xetl cuoyetiotel pe v gpedvion akadnociog, n omoia yopaxtnpiletar amd
L0 VTTOKELUEVIKA SVGAPESTN 1] EVOYANTIKY| ovioLyia Kot avaykn yio Kivior mov cuyva cuvodedeTal amd
advvapio g acBevoic va kKabicel 1 va mopapeivel og axvnoio. Avtd givorl mo mBovo va cupPel eviog
TOV TPAOTOV Alymv efdopddwv g Bepanciag. Xe acbeveic mov eppavifovv avtd T cUTTOUATA, 1)
avEnomn g 06onG pmopel va givarl emlnpio.

XeEovakn duoiettovpyio

O ex)extikol avaoToAelg enavanpocinung oepotovivng (SSRIS)/avactoleis emavamposinyng
oepotovivng-vopemveppivng (SNRIS) propel va mpokarécovy GuUTTOUATO GEEOVAAIKNG SVCGAELITOVPYIOG
(BA. mapdypago 4.8). 'Exyovv vrdp&et avapopéc pakpoypdviag 6eE0valkng SucAettovpyiag, OmTov To
CLUTTOMOTO GLVEXIoTNKAY TToPd T dtakon Twv SSRIS/SNRIS.

2oxyopoln

To Loxentia mepiéyet coryapoln. Ot acbeveig pe omdvia kKAnpovopkd tpofrfuate dvcovesiog ot
QPoVKTOLN, KOKY| amoppoenor| YAVKOLNC-yalakTtoing 1 aVETAPKELL GOVKPAOTG-IGOUAATAOTG OEV TPEMEL
Vo TAPOLY AT TO PAPLLAKO.

45  Alnlemopaosig pe GALo QUPUOKEVTIKG TPOIOVTA Ko GAheg LOPpPES aANAETIO paoNG

Avaoroleis e povoouivoleidaons (MAOILs): Ady® Tov KIvdOVOL EUPAVIOTG GLVIPOLOV GEPOTOVIVIG, N
vTOVAOEETIVY dEV TTPEMEL VO YPTCLOTOLEITOL GE GLUVOVAGUO LLE UT] EKAEKTIKOVG T OVOGTPEYILOVG



avacTtoleic g povoapvoéeddong (MAOIs) 1 evtog TovAdyiotov 14 nuep®dv omd T S10KOT TG
Oepomeiog pe évav MAOIL. Mg Bdaon v nuicewn (oM ¢ viovAoetivng, Tpénet vo pecorafiocovy
TOVAGYIGTOV 5 NUEPEG amd T dlakont| tov Loxentia wpwv amd v évapén g Oepanciog pe évav MAOI
(BA. mapdypapo 4.3).

H towtoypovn ypnom tov Loxentia pe exiexticong, avaotpéyipuovg MAOISs, 6nmg 1 pokAoPepion, dev
ocvviotdrtat (BA. mapdypoeo 4.4). To avtifrotikd Ave{oAidn eival Evog ovacTPEYILOG U1 EKAEKTIKOG
MAOI ko dev Tpémer va yopnyeital oe acbeveic mov Aapfdvovv Oeparneia pe to Loxentia (BA.
napdypopo 4.4).

Avaoroleig tov CYPIA2: Eneldn 10 CYP1A2 gundéketor otov petaforiopd e vrovio&etiving, M

T TOYPOVN YPNon Tov Loxentia pe 1oyvpodg avactoreig tov CYP1A2 gival mbavo vo odnynoet o€
VYNAOTEPES GVYKEVTPAOGELS TNG VTovAo&etivng. H plovfoauivn (100 mg pia opd nuepnoing), Evog
woyvpoc avactoréag Tov CYP1A2, peiwoe tn @avouevn Kaboaporn e VIoLAOEETIVIIG 6TO TAAGUO, KOTH
nepinov 77% kar avénoe v AUCO-t 6 popéc. Emopévmg, 1o Loxentia dev mpémel va yopnyeital o€
ovvdvaoud pe 1oyvpovg avactoleic Tov CYP1A2, 6mwg n pAovBolauivn (BA. Tapdypago 4.3).

Dapuaxevtikd mpoiovre, oo KNX: Xvvictdtol mpocoyn 6tav to Loxentia AauPdaverol 6e cuvovacud pe
GALO KEVTPIKMG OpMVTO, PUPLOKEVTIKA TPOIOVTA 1 0VGIES, CUUTEPIAQUPAVOUEVOY TOV OAKOOA KoL TV
KOTOUGTUATIKOV QOPUAKEVTIKOV TPoiovtav (1t.). Pev{odtalemnives, LOPPIVOLUNTIKA, OVTIWOYM®OIKE,
QavoPapPrTdn, KOTOGTOATIKO OVTUCTOUVIKA).

2EPOTOVIVEPYIKOT TOPAYOVTES. L€ CTAVIEC TEPITTAOGELS, £)EL avapepOel chVOpouo cepotovivig o acbeveig
7ov ypnoorolovcay SSRIs/SNRIs tavtdypova, Le GEPOTOVIVEPYIKOVG TOPAYOVTEG. ZVUVIGTATAL TPOGOYT
€dv to Loxentia ypno1pLonoleiton TavTtdYpOva LLe GEPOTOVIVEPYIKOVE Tapdyovteg 6mwe ot SSRIs, SNRIs,
LE TPIKVKAIKA OVTIKOTOOMTTTIKG OTwg 1) KAopmpopivy 1 1 aputpurtodivn, pe MAOIS 6mmg 1
pokAoPeuion N n Awveloiidn, pe St John’s wort (Yrepnkov 1o d1dTpntov) 1 UE TPITTaveS, fovmpevopeivn,
TPOLOOOAN, TED1BivN Kot TpumToPdvn (BA. mapdypapo 4.4).

Ernidopaon ¢ viovloletivis oe dAlo popuokevtika mpoioveo,

Dopuorevtird rpoiovra wov ustoforilovriar amd to CYPIA2: Ot aprokoKvnTIKEG 1010TNTEG TNG
Beo@LAAIvIG, £vOg vooTpdpatog Tov CYPIA2, dev emnpedotnKoy onUavTikd amd T cuyyopnynon Le
vtovAoetivn (60 mg 600 popéc nuepnoing).

Dapuoxevtiko Tpoiovro wov petafolioviar arxo o CYP2D6: H viovio&etivn eivor évag HETPLOG 16Y00G
avactoréag Tov CYP2D6. Otav 1 viovdo&etivn xopnyndnke o 66om 60 mg 600 popéc nuepnoiong pe pio
povn 06om decimpapivig, evog vootpdpotog Tov CYP2D6, n AUC g decumpaptivng avEndnke 3 popéc.
H ovyyopnynon g viovio&etivng (40 mg dvo popéc nuepnoing) avtdver v AUC g ToAtepodivng oe
otafeporompévn Kataotaon (2 mg d0o popéc nuepncing) katd 71%, aArd dev ennpedlet Tic
(QOPLOKOKIVITIKEG 1O10TNTEG TOL EVEPYOL S-LdpoSvAwpévou petafolitn g kot dev GuvieTdton
TPOGOPLOYTN TNG d0G0A0YING. ZuvicTdtat Tpocoyr| edv To Loxentia cuyyopnysitat Le QoploKeELTIKA
poidvta mov petoforioviar kupimg amd to CYP2D6 (piomepiddvr, TpKLKAKE ovTikatafAmTikd
[TCASs] 6mmg M vopTpurtudiv), N opTPUTTUALVY Kol 1 Wimpapivn), 18iog edv £xovv 61evo Bepamentikd
ol (dnwg M AEKAIVION, 1 TPOTAPATVOVT KOl 1) LETOTPOAOAN).

A6 oToU0TOS AVTIoVAINTTIKG, Kou GAAoL oTepocideic mopdyovies: Ta amotedéopota in Vitro pehetdv
amodeuvOOLV OTL 1) VTovAhoEeTivn dgv emdiyel TV KotoAvtikh dpactnpotnta tov CYP3A. Aev éxovv
npaypatonom0ei e101kEC iN VIVO peléteg aAANAETIOPAGEDY PUPUAK®OV.

Avunnrtika kot avuoiporetalioxol mopdyovres: Ipénet va divetar Tpocoy 6Tav 1 VIOLAOEETIV
oLVOLALETOL LE OO GTOHOTOG AVTITNKTIKA 1 OVTIOLLOTETOALKOVG TOPEYOVTEG, AOY® TOV SLVNTIKOV
aLENUEVOL KIVOHVOL OILLOPPAYIOG TOV aodIdETUL O PUPUOKOOLVAUIKT 0AANAETiOpacT. Emmpdocheta,
&yovv avapepbel avénoelg otig Tipég tov INR 6tav 1 viovdoéetivn cuyyopnyndnke oe acbeveig mov
éafav Bepameia pe Bappoapivn. QoT6G0, 1 TAVTOYPOVY XOPNYNOT VIOLAOEETIVIG Le Pappapivi vrd
ouvOnkeg otabepomompuévng KaTdoTaong, o€ VYIElG E0EAOVTES, MG LEPOG UIAG KAIVIKNG (POPLOKOAOYIKNG



UEAETNC, Oev 00N yNoe o€ KAMviKA onuavtikn petafoin tov INR oamd v apyikn tTiun 1 tov
QOPUAKOKIVITIK®V 1010THT®V TG R- 1 g S-Bappapimng.

Emidpaoeic dliawv popuoaxevtikoy mpoioviwy oty viovAoletivy

Avuioéva ko H2-oviaywviotés: H cuyyopnynon g vIovAoEeTivig pe avTiogiva Tov Tepléyovy apyilio
KO LOYVIGL0 1] LE T QOUOTIOIVY OEV ElYE ONUAVTIKT EXIOPOGT GTOV PLOUO 1 TNV €KTAGT TNG
amoppOENONE TNG VTOLAOEETIVIG LETA TN YopNynoT omd otopatog doong 40 mg.

Enaywyeic tov CYPIA2: Ot avaAdGEIG LEAETOV TANOVGUINKNG QOPLOKOKIVITIKAG £X0LV dgi&el 0TL ot
KATVIOTEG EXOVV GYE0OV 50% YauNAGTEPES GLYKEVTPMGELS VIOLAOEETIVIG OTO TAAGUO GE GCUYKPIOT LE
TOVG [N KATVIGTEG.

4.6 Tovipétnra, Kvnon Kot yorovyio

Tovipdémra
Ye ueréreg oe Lma, 1 viovio&etivn dev giye Kapio EXiOPAON GTN YOVILOTNTO TOV OPCEVIKMYV, KOl Ol
emdpdoelc oto ONAvKA NTOv EUEAVEIG LOVO 6€ OOGELS TTOV TPOKAAEGHY TOEIKOTNTO GTI UNTEPQL.

Kinon
Meléteg oe {da katédel&ov ToEIKOTNTA GTIV OVOTUPAYMYIKY IKAVOTNTU GE EXIMESO GLGTNLOTIKNG
ékbeong (AUC) ¢ vrovioetivng younAidtepa omd ) puéytot kKAvikn ékbeon (PA. mapdypoeo 5.3).

AVO peydleg peAéTeg mapoTNPNONC 68V LTOONAMYOLY GUVOAKO aLENUEVO Kivovvo peilovog cuyyevolg
dvomiaciog (pia omd tig HITA meptiauPove 2.500 wov ektébnkav oe viovAo&etivn katd tn S1GpKELN TOV
TPAOTOL TPYNVOL Kat pia amd v EE mephdufove 1.500 mov ektébnkav oe vovAo&etivn Katd )
S1apKELD TOL TPAOTOL TPVOL). H avdivon yia suykekpiuéves duomhaciec, Ommg Kapdlokés SVOTAAGCIES,
delyvel acaen aroTeEAEoUATA.

X perdé g EE, n ékBeon g untépoc ot viovAoEeTivny Katd T Tpoywpnuévn komon (o€
OTOL00NOTE YPOVIKO onueio amd TV nAkio kinong towv 20 efoorddwv £m¢ ToV TOKETO) GUGYETIOTNKE UE
av&NEEVO Kivouvo TpoémPov TokeToD (AydtEPO amd 2 PopES, TOL AVTICTOLKEL OE TEPIMOV 6 eMTAEOV
TPOpovg tokeTovg avd 100 yuvaikeg mov éhafav Bepameia pe viovioletivn oe mpoywpnuévn komon). H
mietovotnta cLVEPRN petald g 35ng Kot 36mg efdopdadac kumone. Avt 1 cuoyétion dev TapatnpndnKe
ot perétn tov HITA.

Ta dedopéva mapatinpnong tov HITA katédeiEav avénpévo kivouvo (Atydtepo amd 2 gopés) yio
apoppayio petd tov toketd petd and ékbeom oe viovAoEetivn EVTOg TOV UNVO TPV AO TOV TOKETO.

Emdnuoroykd dedopéva vmodnidvouy ot m xpnon SSRIs katd v kimon, wing oty tpoympnuévn
KOnon, propet va avéfoet Tov Kivouvo gRpéVoucos TVELIOVIKNG VTtEpTacns veoyvoy (PPHN). Iapoio
mov kapio perétn dev €xet diepevvnoet tn oxéon s PPHN pe ) Ogpaneio pe SNRI, avtog o duvnticog
Kivouvog dev umopel vo, amokAeloTEL e T VIOLAOEETIVT), AapUPAVOVTOC VITOYN TOV GYETIKO UNYOVIGHO
Opdiong (avVaGTOAN TNG EXAVATPOGANYNG TNG GEPOTOVIVIG).

Onwg Kot pe GAAN GEPOTOVIVEPYIKA QUPLLOKEVTIKA TPOIOVTO, UTOPEL VO ELPAVIGTODY CUUTTOUOTO
OLKOTNG 6T0 vEOYvo HeTd amd yprion vTovio&etivig amd T untépa kovtd otov TokeTd. Ta cupntdpoto
OLOKOTNG TTOV TOPOTNPOLVTAL [E TN VTovAoEeTivn propel va mepthappdavouvy votovia, Tpouo,
VELPIKOTNTA, SUGKOAID GTN GITION, AVOTVEVGTIKT dLGYEPELN Kot ETANTTIKEG Kpioels. H mAetovotta tov
TMEPIOTATIKAOV EYEL GLUPEL £iTE KATA TOV TOKETO 1| EVTOG AMy®@V NUEPADV OO TOV TOKETO.

To Loxentia Tpémetl va ypnoYLOTOLEITAL GTNV KOO LOVOV €0V TO EVOEXOUEVO OPELOG STKOLOAOYEL TOV

duvnTiko kivouvo yia 1o EuPpuo. [pénetl va divetar cOGTACT OTIC YUVOIKEG VO EVILEPMDVOLY TOV YIUTPO
TOVG edv Petvouy €YKVEG 1) GKOTEDOVY Vo LETVOLV €YKVEC, KATA T dtdpkela TG Oepameiog.

Oniacudc



H vtovho&etivn anekkpivetar Eldyiota oto avOpdnivo yara pe Baon po perétn 6 acbevav oe yolovyia,
ot omoieg dev ONAalov ta mad1d tovg. H extiumpevn nuepiota 66om ota Ppéon oe mg/kg eivar mepimov
70 0,14% ™ untpkng 66omng (BA. Tapdypapo 5.2). Kabdg n acedieio e vioviobetivng ota Ppéen dev
gtvat yvootn, n ypnon tov Loxentia kotd T didpkelo Tov ONAacpov dev GUVIGTATAL.

4.7 Emdpacelg 6Ty tKavOoTTe 001YN61S KOl YEPLGHOD PUNYEVI|LATOV

Agv &yovv Tpaypatonon el LEAETEG OYETIKG LE TIC EMOPAGCELS GTNV IKOVOTNTO 001 YNONG KOl XEPIGUOD
unyovnuéatov. To Loxentia propei va oyetileton pe kotaotodn kot {ain. Ot acBeveic mpémetl va
EVNLEPMVOVTOL OTL, EAV TOPOVCIAGOVY KATAGTOAN 1| LAAN, TPEMEL VO ATOPEDYOVY SLVNTIKG EMIKIVOVLVEC

dpacTNPIOTNTES, OTMG 1] 00N YNGN 1 O XEPLIGUOG UNYOVIUATOV.
4.8  AvemOovunteg evépysieg

o. HepiZnwn tov mpoeil acpdleiog

O1 710 GUYVA avaPePOUEVES avemlOOUNTEC evépYeleg o€ aobeveic mov EhaPav Bepameio pe viovAo&etivn
o€ KAvikég dokipég yio SUI kot dALEG dtoTopoy€G TOL KATDTEPOL OVPOTOUNTIKOV GUGTHUOTOS TV
vavtio, Enpd otopa, Kotmon kot Svokoldtta. H avdivon tov dedouévav amd TE6GEPIC KAVIKES
SOKIUEG EAEYYOLEVEG LE EIKOVIKO PapuaKo, d1apkelag 12 efdouddwv, o acbeveic ue SUIL, émov
ovppeteiyav 958 acbeveic mov Elafav Oepameia pe viovio&etivn kot 955 acbeveic mov Elafav sikovikd
QAapuUOKO, E0E1EE OTL 1) EUEAVICT) TOV AVAPEPOUEVOV aVETIOOUNTOV gvepYEL®Y GVVEPT cuvnOwe KaTd TV
TpmTN gfdoudda TG Oepomeiog. 6T0G0, 1| TAELOVOTNTO TOV TO GCLYVOV AVETIOOUNTOV EVEPYEIDV NTOV
Nmag Emg péTplag Popdmrag Kol vToydPNcoy evtog 30 NUEPOV amd TV EUGAVICT] TOVG (.Y, 1| VoTia).

B. Hepidnyn twv avemBountwv evepysiadv oe nopen mivoro.
O zivaxog 1 Tapovstalet Tig avemBOUNTEG EVEPYEIEG TTOV TAPOUTNPNONKAY 0O VOGP UNTES OVOPOPES KO
0€ KAWVIKEC OOKIEG EAEYYOUEVEG LLE ELKOVIKO PAPLLOKO.

Ilivoxog 1: AvemBdunteg evépysieg

Extipnon cvyvomrog: [Todd cuyvég (=>1/10), cuyvéc (>1/100 £mg <1/10), oy cuyvég (>1/1.000 g
<1/100), omdvieg (>1/10.000 émwg <1/1.000), ToAd omdvieg (<1/10.000), un yvootig cvyvomrog (dev
pmopovv va ektiunBovv pe Baomn ta dabéciua dedopévar).

Evtog k40e kamyopiag cuyvotntag, ot avemBountes evépyeteg mapovotdlovtal katd oepd pdivovcag
coPapotntoc.

oA ovyvéc | Xuyvég Oy ovyvég Xravieg oAV Mn yvootig
omavieg oVYVOTNTOG
Ao éeig ko mopocitwaoels
| Aapoyyitida | | |
A1azopoyég 100 avoegoToINTIKOD GUOTHUATOS
Awopoyn AvaQuAaKTIK)

vregpevartcnciog | avtidpaon

Evdokpivikés dratopoyés

| YroBupeoediopog | |

Metoforikég Kot S1atpopirés d1oTopoyés

Mewopévn Apvddtmon Yrepylokopio
opeén (avapépOnke
€101Kd o€
Srapnricég
aoBeveic)
Yrovatplopio
SIADH®

Poy1atpikés OLaTopoyés

Adnvia | Bpov&iopdg | AVTOKTOVIKN |




Aéyepon
Mewwpévn
oe&ovalikn
embopio
Ayyog
Awtapoyn
V7vov

ATOTPOGOVOTOAL-
GlOG

AmndBeln

Mn pucloAoykog
0pYacHOG

Mn gpucioloyikd
ovelpa

cvumeplpopd>®
AvtokToviKdg
18eaopoc>’
Mavia®
YevdaicOnoelg
EmbeticotnTal kot
Bopoct®

A10T0p0YES TOD VEVPIKOD GVTTIUATOS

Kepololyio Nevpkdmra XHvopopo
Z6n Awotapoyn g cepotovivnc®
AnBapyog TPOGOYNG Axovc1ot poikoi
Y7rvniia Avoyevcia onoopoi®
Tpopog "Y1tvog Kaxng Mudrkiovog
HopacOnocio | modmrog AxoOnoia’
YoyoxvnTtikng
avnovyia’
E&omupoapudid
cvpntdpaTa’
Avokivnoio
>Hvopopo
UVAGLYOV TOSIDV
Aotopoyés tov opbaluod
OduPog Moudpioon IMavkopo
0pACENC EAdtTmon g
OpuoTG
Enpog oBuALAG
Araropoyés 100 wtog kot 00 Aafopivlov
TAryyog Eppoéct
Qralyio
Kopdiorés oraropoyes
AloOnpa molpov | YrepkotMok Mvokapdio-
Tayvkapdio appvBuia, Kuping P SEATVS
KOATTIKY)| EMOYOLLEVT|
LOpLLOpLYY OO GTPES
(Mvokapdio-
uvisEat]
Takotsubo)
Ayyeraxés dratopoyés
Yrépraon®’ | Tvykomn? Yreptooiky
EpvBpiaon Avénon g Kkpion®
aPTNPLOKNG OpBoctatikn
nigong® voTaon?
[eprpepucn
aicOnomn yoypov
Avarvevanixés, Owpariris dratopoyés kot dlatopoyés uecobmpariov
Xacpovpntd ZVGQLYKTIKO
aicOnua oto
Ao
Enictaén
Aldpeon
nvevpovonddeia®
Hoocwopiikn
nvevpovio®
Laotpeviepinés diotopayés
Novtia | Awgppora | Awopporyio | Ayatoyecio




Enpo otdpa
Avokotuotra

Koutuaxo
dyog
"Epetog
Avoreyia

YaGTPEVTEPLCOD'
laoctpeviepitida
Ytopotitidon
Epoyn
laotpitida
Avcoeayia
Metewpiopog
Andnvoln

Mikpookomikn|
KoATda’

Hroroyolixég draropoyés

Hrotitido®
Avénuéva
nratikd viopa
(ALT, AST,
OAKOAKN
OOCEATAOM)
O&ela nratikn
KOK®OOoN

Hmotwn
avemdpkelo®
Tctepoc®

M0T0poyES TOV FEPUATOS KL TOV DITOIOPLOD LGTOD

E@idpwon
ovgnuévn

E&avOnua
Nvuktepivoi
0OPADTEC
Kvidmon
Agppotitida €€
EMOPNG

Kpvoc wpmnrtog
AvEnuévn téon
Y10 LOAOTIGUO

>Hvopopo
Stevens-Johnson®
Ayyeloveupotiko
otonua®
Avtdpdoelg
QmTogvocOnciog

AgppaTikn
ayyeltido

A10T0p0YES TOD UDOTKEAETIKOD OVGTHUATOS KO TOD GOVOETIKOD 10TOD

MvoockeleTikd Mvikég
GAyog o ODGELG
Mvikéd coi&ipo
Mvikog omacpdg
Tpiopog
A10TOPOYES TV VEPPDV KOL TV 0DPOPOPDY 00DV
Avoyepnig évopén | Kartaxpdtmon
ovpNoNg ovpov®
Avcovpia IToAvovpia
Nvkrovpia EXdttoon porg
[oAlaxiovpio ovpmV
Oopn ovpwv un
(QULGIOAOYIKN
A10T0p0YES TOL AVOTOPAYWYIKOD GVOTHUATOS KO TOD UOGTOD
TIMovaikoloyikn| Awropayég
aoppayio gupvoL povong
ZOUTTOLOTO Tadaxtoppora
EUUNVOTOVCTG Ynepmpohaktl-
vopio
Ayopparyio petd
TOV TOKETO
Tevikég oiotapoyés kai kotaotaoels oty Oéon yopnynong
Konwon E&aocBévion Oopakikd dhyoc’ | Awroapoym
Piyn [Mthoec® Badong

Mn @puciloroyikn
duiBeom
AicOnomn yiyovg
Aiya




AlcOnua
KaKovyiog
AicOnom Bepuov

Aigpevvioeig

Meimon Avénuévo kaio
COLLOTIKOD aiparog

Bapovg

Avnon
GOLLOTIKOD
Bapovg
Avénpévn
YOANGTEPOAN
aipatog
AvEnuévn
KPEATIVOPOOPO-
KOO aipatog

! MepioTotik oxovo1OV POIKOY GTOGUOVY Kot TEPLOTATIKA ELPOOV Ex0VV avapepOei HETE T Stakomy TG
Oepameiog.

2 TTep1oToTiké 0pOOGTUTIKAG VTOTOONG KOl GUYKOTNG £X0uV avapepBel ed1kd Kotd TV évapen ™e
Oepameiog.

® BA. mapdypago 4.4.

* TTeprototikd embeTikd™TOg Kat Bupod éxovy avagepdei 18img ota apyikd otadia ™ epomeiog 1| LeTd
™ drokomn ¢ Oepameiog.

® TTepIOTOTIKG OVTOKTOVIKOD 13EAGILOD KOl GUTOKTOVIKOV GUUTEPIPOPDY EXOLV OvapePDEl KAt ™)
dlapketa ¢ Bepomeiog pe viovioletivn | apéomg petd ) dwakonn g Oepaneiog (PA. mapdypopo 4.4).
® Extipdpevn ovyvomta Tov avemtBOopunTov EVEPYEIDY IOV avapEPONKAY KATE TV EXITHPNON UETE TNV
KukAoQopia otV ayopd. Aev mapatnpnOnkay oe KMVIKEG SOKIUEG EAEYYOUEVES LLE EKOVIKO QAPLLOKO.

" Agv S100£pEl GTATIOTIKG GNUAVTIKG, GO TO EIKOVIKO GAPLLOKO.

8 Ot nTdoE NTaV TO GLYVEC 6TIC NMKLOpEVEC (NAKioG >65 TdV).

® Extipdpevn ovyvomra pe Baon oro o Sedopéva TV KMVIKOV SoKLdV.

Y Extipdpevn cvyxvomra pe Paon Tig KAVIKEG SOKIUEG EAeYXOUEVES e EIKOVIKO QAPLLOKO.

y. leprypopn emileyuévaoy avemOountwy evepyeimv

H dwokomn g viovAo&etivig (10img Otav yivetal amdTopa) cuyva 0dNYel € GTEPTTIKA CUUTTMUATA.
Zén, aucOnmpilokég datapoyés (cupmephapfovopévns g mopaictnciog 1 tov acfcewv Tov
potdlovv pe nAektpomAnéia, 10l 6TV KePaAN), datapayes Vvov (cvureptiapfavopéveoy abmviog Ko
évtovev ovelpav), KOTwor), vITvnAia, d1€yepon 1N Ayxos, vautio Ko EUeTos, TPOHLOS, KEQUAAYia,
poodyia, gvepebiotdtnTa, didppota, VIEPOP®Gio Kot iAryyog glval o1 o GUYVA OVAPEPOUEVES
avemBounteg evépyeLec.

I'evikd, y1a tovg SSRIs kot SNRIs, o copfdvta avtd eivor Nmiag Emg pétplag Papdmrag Kot
OVTOTEPLOPILOUEVD, OOTOGO, GE OPIGUEVES aobeveic pmopel va eivat coPapd KOUT TOPATETAUEVL.
YuvioTaTon EMOUEVMGS, Otav 1 Bepamneio Le viovAoetivn dev elvan TAéov amapoitnTn, va
TPOYUATOTOLEITOL OTOSIOKT dtaKoTn pe peiwon g d0ong (PA. mapaypdeovg 4.2 kot 4.4).

To dopBopévo g mpog tov kKapdiakd puud dwotnua QT oe acBeveig mov EhaPav Bepameio pe
vtovAoetivn dev d1épepe amd ekeivo mov mapatnpnOnke o acheveig mov EAafav eKovikd PappoKo. Agv
napatnpiOnkav KMvikd onpovtikés drapopés otig petpnoelg QT, PR, QRS, 1 QTcB petald tov
acBevav mov élafav Bepameia pe viovloletivn Kot exeivav Tov Elafov eiovikd pApLaKo.

YV o&ela eaon ddpketog 12 efdopddnv Tpmv KAVIKOV oKDV pe vTovAoSetivn o acbeveig pe
dfntikd vevpomabntikd dAyog, mapatnpnnkay iKkpég aAL CTUTIGTIKE ONUOVTIKEG AVENGEIS TN
yYAvkoln aipatog vnoteiog oe acbeveig mov Ehafav Oepameio pe viovio&etivn. H HbAlc ftav otabepn
1000 o€ acbeveig mov Elafoav Bepameia pe viovhoEetivn 660 Kot o acBeveig mov EAafay eKOVIKO
QApUOKO. TN PACT) EMEKTOCTG OLTAOV TOV LEAETAOV, 1 OTTOI0, O PKECE €S Kol 52 efdopddeg, vanpée




avénon oty HbAlc 1660 oty opdda tg viovAo&eTivig 0660 Kot oTnv opdoa e cuviHovg 1TPIKNAG
@povtidag, aAld n péon avénon ftav kot 0,3% peyodotepn oty opudda wov EAaPe Oepancio e
vrovlo&etivn. Emiong vmpée pukpn avénon ot yAukoln aipoatog vioTeiog Kot 6TV OAKN YOANGTEPOAN
o€ acbeveig mov Ehafav Oepameio e viovAoEeTivi VA aVTEC 01 EpYOOTNPLOKES EEETAGEIC £dE1E0V EAPPE
peimon oy opddo TG cLuVNBOLE WTPIKNG EPOVTIOAS.

Avapopd mBovorloyoduevev avemBOUnTov VEPYEIDV

H avagopd mhoavoloyodpevmv ovemiBounTov evepyEidv LETE amd T YOpNynoT GdEg KUKAOQOPInG TOL
(QOPUOKEVTIKOD TPOTOVTOC givar onuavtikn. Emttpénel ) cvveyn mapaxorovdnon g oyéong oQEéLove-
KIVOUVOL TOL POPUAKEVTIKOD TPOTOVTOC. ZNTEITUL OO TOVG EXAYYEAMLOTIEG VYEING VA AVOQEPOLY
0molEcONTOTE TOUVOAOYOVEVES aVETIOOUNTEG EVEPYELEG amevbeiag otov EOviko Opyaviopud Gapudkmv,
Mecoyeimv 284, GR-15562 Xoiapydg, AOnva, TnA: +30 213 2040337, Iotdtomog: http://www.eof.gr,
http://www.Kitrinikarta.gr

49 Ynepodocolroyin

"Exovv avaeepbei mepiotatikd vrepdocoroyiag, LEUOVMUEVE, 1] GE GUVOVOCUO UE AAAL QUPUAKEVTIKG,
npoidvto, pe docelg vrovaosetivig 5.400 mg. ‘Exyovv cuuPei kamota Oavatneodpa mepiotatikd, Koping Le
OLVOLUCUEVEC VITEPOOGOLOYiEC, A £miong Kot LOVO pe TN viovAoetivn o€ d6om mepimov 1.000 mg.
Ynueia Kol CLUTTOUATE VTEPOOGOAOYING (Le TN vTovioEetivn LOVO 1 o€ GuVOLACUO UE AN
QOPUAKEVTIKE TPOTOVTA) TEPIAAUPAVIY VTTVIALL, KDLLO, GOVOPOUO GEPOTOVIVIG, EMANTTIKEG KPIGELS,
§LLETO KOl TOYVKOPDiaL.

Agv vrapyel Yvwoto 101k avtidoTo Y10, T VTovAoEeTivn oAAA 4V ELPOVIGTEL GUVOPOUO GEPOTOVIVIG,
umopel va e€etaotel 10 evogyOUEVO E10KNG Depameiog (Omwe e Kumpoemtadivn Ko EAeyyog TG
Beppokpaciag). [Ipénel va eEacpaliotel EredBepog aepaywyds. XVVIGTATOL TOPOKOAOVONON TV
Kapdlokmv Kot {oTikdv onueiov, pall pe to KaTIAANAN COUTTOUOTIKG Kot VTOoTNPIKTIKAE pétpo. H
YOOTPIKN TAVGT| LWTopel va, evoeikvuTol €6V mpaypoatorombel apéoms LeTd TV KATATOON 1) O
ocvumtopatikovs acbeveic. O evepydc avBpakag pmopel va ivat ¥proYLOg GTOV TEPLOPIOUO TNG
amoppopnone. H vrovioletivn €xel peydAo dyKo Katavoung Kot 11 TPoKANTH d100pM o1, 1
OLLOTTPOGPOPTOT KUL 1] OPOLOEOLETAYYION OEV OVOUEVETOL VO, Eval ETOQEAELC.

5. ®APMAKOAOI'IKEX IAIOTHTEXZ

5.1 ®@appoxodvvopmkéc 1016TNTEG

DappoKkodepameLTIKN KOTNYOPio: YuYoavoANTTKd, GAAa avtucotadmtikd, koouog ATC: NO6AX21.
Mnyoviopog dpaong

H vtovloetivn givar €vag cuvdvacpévog avacsToréag Tng emavampocAnyng g oepotovivng (5-HT) ko
™ vopadpevarivng (NA). Avactéidel acBevdg TNV ETAVOTPOSANYN TNG VIOTAUIVIG Kot OgV EYEL

OMUOVTIKT] GLYYEVELWDL LLE TOVS IGTAULVEPYIKOVS, TOVG VIOMAUIVEPYIKOVG, TOVS XOAVEPYIKOVG KOl TOVG
00 PEVEPYIKOVS DVTLOSOYELG.

Doprokodvvakéc ETOPACELS

e peréreg og {oa, ta avénpéva eminedo 5S-HT kot NE oty 1epn poipa tov votiaiov poghod odnyodv oe
avENUévo TOVo TG oVpNOPaG LESH EVIGYLUEVTG OEYEPTTC TOL OLOOUKOV VEVPOV GTOV YPUUU®OTO
COLYKTPO. LV TNG 0LPNOPOS LOVO KOTA TN GACT TANPMOONS TOV KUKAOL NG obpnong. 'Evag mapduotog
UNYOVIoHLOG OTIG Yuvaikes Bempeitat 0Tt Exel G ATOTELEGUA IGYLPOTEPT] GUYKAEIOT) TNG OVPNOpPOG KOTA
™ (Aaomn TANPWONG TNG KOOTNG VIO cLVONKES cmUATIKNG TPpoomdfelag kal Ba pmopovse va eEnynoet v
OTOTEAEGLLOTIKOTNTO, TG VIOLAOEETIVIG 0T Bepameia yovaukmv pe SUL

KMvikr) onoteAecUaTIKOTNTO Kol OCQAIAELD
H amotelecpaticotta g viovhoéetivng 40 mg yopnyoopevn d0o eopéc nuepnoing ot Bepomeia tng
SUI tekunpidbnke oe t€60epig SITAG TOQAES, ELEYYOUEVEG E EIKOVIKO PAPUOKO UEAETEG OOV




toyaomomOnkoy 1.913 yovaikeg (nAkiag 22 émg 83 etdv) pe SUL And avtég, 958 acheveig
TuyaomomOnKoy og viovAo&etivn kot 955 g eiovikd eappako. Ot KOpleg LETPNOELS
OTOTEAEGLLOTIKOTNTOG NTOV 1) Zuyvotnta Eneicodiov Akpdartelog (IEF) amd nuepoldylo Katoypoeng Kot
Babuoroyio mov mTpoékvye 0o Eva pOTNUATOAIYI0 TTo10TNTAG (ONG €101k Y100 TV akpdrewn (I-QOL).

2oyvotnta Emeioodiowv Axparerag: Kot 6Tig Té€606€p1g pedéteg, 1 oudoa mov aafe Oepaneio pe
vrovlo&etivn eixe 50% 7 peyaidtepn didueon peiowon oty IEF og cvykpion pe 1o 33% oty opdda wov
éhafe ekovikd eappako. Atpopég Tapatnpndnkay oe kdbe enickeyn petd amd 4 efoopddeg
(vrovhoetivn 54% ko eicovikd @dpuako 22%), 8 efdouddeg (52% kar 29%) kot 12 gfdopadeg (52% xot
33%) QOPUOKEVTIKNAG OYOYNC.

Y& wo emimAéov peAéTn mov meplopicmke o€ acbeveic pe coPfapn SUIL, dleg ot avtamokpicelg ot
vrovlo&etivn emttevynioy eviog 2 efdopadmy.

H omotelecpatikotnta e viovAo&etivig dev éxel a&toloyn0el yio dtdotnuo peyaAdtepo TV 3 unvav oe
EAEYYOLEVEG UE EIKOVIKO PApuaKo HeLETES. To KAVIKO OPELOG TNC VTIOLAOEETIVIIC GE GUYKPIOT| LLE TO
EIKOVIKO papuako dev Exel amoderyel oe yuvaikec pe fmia SUI, ot omoieg opionKav o6Tig
TUYOOTOINIEVES BoKIUEG ¢ ekeiveg pe IEF< 14 avd efdopdda. Xe avtég Tig yovaikeg, To Loxentia
EVOEYETOL VO NV TOPEYEL KAVEVO, OPELOG TTEPAV CLTOV TTOV TOPEYOVY TLO GUVINPNTIKESG CLUTEPIPOPTKES
TopeUPAcELS.

THowotnro Zwng: O Pabuoloyieg pe Paon 1o epommuatordylo TTowdmrog Zomg yia v Axpdreia (I-QOL)
BeltimOnkov onuavtikd oty opudda tov acbevav mov éhafav Oepaneia pe viovloletivn oe chyKplon e
™V opada mov ElaPe ewkovikd eapuaxo (Pertioon Baduoroyiog 9,2 évavte 5,9, p<0,001).
XpNoomoldvtag pia KAipoko cuvolkig Bertioonc (PGI), onpavtikd neptocotepes yovaikes mov
YPNOOTOINGOV VTOVAOEETIVY, Bedpnoay OTL TOL CUUTTOUATO TG AKPATEWG 0md TpooTdoeln
BeltioOnkav pe ) Bepaneia o€ cOyKPIoN e TIG YUVAIKEG TOL YpNCLoToinsay ewovikd edpuaxo (64,6%
évavtt 50,1%, p<0,001).

Loxentia xoz Ilponyoduevny Xeipovpyixn Exéufaon yia mv Axpdreio: Ynapyovv teplopiopéva 6e3opiva
IOV VITOONAMVOLY OTL TOL OPEAT] TN VTOLAOEETIVIG OEV LLELOVOVTAL GE YUVOIKES LLE OKPATELD OVPMOV OO
wpoomdfela Tov Eyovv voPAnBel mponyovpévmg o yepovpPYIKN eméuPaoct yio TNV aKpaTELd.

Loxentia ko Exmoioevon twv Moy tov [Tvedikod Edapovg (PFMT). Katd tn S16pKeLol piog TVQANG,
TUYOLOTOMEVNC, EAEYYOLEVNG LEATNG dtdpretas 12 eBdouddwy, 1 viovAoEetivn katédelle LeyoldTepeg
pewnoelg omv IEF o€ ovykpion gite pe 1o gikovikd edppoko gite povo pe v PFMT. H cuvévaopévn
Bepaneio (viovio&etivny + PMFT) €de1&e peyoivtepn Pertioon 1660 o1 ypron mavag 0G0 Kol 6Tig
eKég pe v mdbnon petpnoelg g mototnrag {ong oe GUYKPLON e TN VIOLAOEETIVY LOVO 1) UE TNV
PFMT povo.

Houdratpixog mlnBoouog

O Evponaikog Opyoviopudc Qappdkmv Exel 0OGEL Amaiioyn amd TV VIOXPEDSCT) LTOPBOANG TOV
OTOTEAEGULATOV TV LEAETAV LLE VIOVAOEETIVI] GE OAEG TIG VITOKOTNYOPIES TOL TALIATPIKOV TANOVGLOD
ot Bepaneio g axpdrelng ovpwv and tpoctddeia. BAéne mapdypopo 4.2 yio mAnpopopieg oYeTIKA LE
NV TodLOTPIKN YPNon.

5.2  @appokoKvTIKES IOLOTITES

H vtovloetivn yopnyeitoan og éva povo evavtiopepés. H viovlo&etivn petaforileton ektevag amd
ofedotika évivpa (CYP1A2 kot to moivpopeikd CYP2D6) xar akoAovBei ovlevén. Ot
(QOPUOKOKIVITIKEG 1O10TNTEG TNG VIOLAOEETIVIG Tapovastalovy peydin dtatopkn petafintotro (yevikd
50-60%), v puépet 0QEOUEVT GTO VA0, TNV NAIKIO, TO KATVIGLO KOl TNV KATAGTAOT] LETABOAIGHLOV TOV
CYP2D6.

Amoppdopnon: H vrovio&etivn amoppopdtol KoAd petd v and oTopatog yoprynon Ke ™ Cmax Vo
EMTVYYAVETOL 6 MPeG petd ™ doon. H amdivtn amd otopatog Prodiabecyudtntao tng vIovAoseTivig



kopoivetar omd 32% Emg 80% (néomn tiun 50%). H tpoer kabvotepel tov xpovo enitevéng g Héyiotng
CLYKEVTP®ONG 0t 6 o€ 10 dPEG KOl LEIDVEL OPLOKA TNV EKTACT TNG 0moppoenong (tepimov 11%). Ot
petaforég autég dev Eyouv Kopio KAVIKT onuacio.

Katavopn: H vtovdo&etivn cvvdéeton katd mepimov 96% pe Tig mpwteives Tov avBpdmvov midopatog. H
vTOVAOEETIVI GLUVOEETOL TOGO LE TN AEVKOUOTIVI 660 Kot pe TNV dApa-1 6&vn yAvkorpwteivn. H
TPOTEIVIKT 6VVIEST dev ennpedletal amd T vePpik SuGAEITOVPYiD 1] TNV EKATMON TNG NAATIKNG
Aertovpyiog.

Buouetaoynuoatiopog: H vrovio&etivn petafoirileton extevmg kot ot HetafoAiteg amekkpivovTol Kupimg
o710, ovpa. Toco 10 KuTtdYpopa P450-2D6 660 kot to kKuToyxpouoe, 1A2 KATAADOLY TOV GYNUATIGLO TOV
d00 KOpLwV peTafortdv, Tng culevyrévng ue YAukovpovidto 4-v3po&y viovAo&etivng kat Tng
ovlevypuévng pe Bsukd 5-v8pou 6-pebouv viovioetivne. Me Bdon in vitro pelétec, ol KukAOPOPOHVTEG
petapolriteg g viovAoetivig Oewpodvtar papuokoroyikd avevepyol. Ot apUoKOKIVITIKES 1O1OTNTES
™¢ vrovAo&etivig o€ acbeveig e younAn petaforikn avotnta 6cov agopd to CYP2D6 dev éxovv
ueietOei edikac. Tlepropiopéva dedopéva LITOIMADGVOLY OTL TO, ENINEDQ. TNG VTOLAOEETIVIG GTO TAUC LA
gtvat vYMAGTEPO GE 0L TOVG TOVG BGOEVELS.

Amofol: H nuiceia (on amofoArng g viovAoetivig kopaivetar omd 8 émg 17 dpeg (uéon tun 12
mpeg). Metd amd evbopAEPia yopnynon d0one, N Kabapon e VIOLAOEETIVIIG GTO TAAGLO KDLLOIVETOL
amo 22 Vopa émg 46 V/opo (néon tiun 36 l/opa). Metd mv omd otdéuatog xoprynorn 66ong, 1 eavouevn
KkdOapon g viovro&etivng oto TAdoua kopaivetal and 33 éng 261 l/opa (uéon Ty 101 Vopa).

Educoi tAnbvopoi

@Dbl0. Exovv eviomiotel QopUaKOKIVITIKES O1popEC LETAED avdpdV Kal YOVOIK®OV (1] @avOpevn
kéOapon oto mAdopa givar mepimov 50% yapnAdtepn otig yovaikeg). Me Péon v aAAnioemikdAvyn 6to
€0pog TNC KABUPONG, 01 PAPLAKOKIVITIKEG d10popég oL Pacilovtal 6To PHAO0 dev dIKOIOA0YOLV T
GVOTOGON Y10, XPTON YAUNAOTEPNC 0OONC GE YuvaiKeS 0GOEVELG.

Hhxio: "Exovv eviomotel QapLokoKivTIKEG S10pOPEG LETOED VEAPOTEP®V KOl NAKIOUEVOV YOVAIK®OV
(>65 etdv) (n AUC ow&davetar kotd mepimov 25% kat n nuicewn {on givar mepimov 25% peyoldtepn 611G
NMKIOPEVES YOVOIKES), OV KOL 1) EKTACT] QLTAOV TV LETAPOADY dgv €ivor ETAPKNG Yol va. SIKALOAOYNGEL
TPOGAPLOYES TG dOoMG. 26 YeVIKY| GVGTACN, TPEMEL Vol diveTal Tpoooyr| katd tn Oepaneia TV
nAukopévov yovaikov (BA. mapaypaeovg 4.2 ko 4.4).

Negpirn dvolertovpyio: Ot acBevelg pe veppikr voco telkob otadiov (ESRD) mov vrofdAilovtayv oe
awpokaBapon glyov dumrdoteg Tipég Cmax Kot AUC viovdoEetivng og cuykpion pe ta vy dropa. Ta
QOPLOKOKIYNTIKA dedopéva Yo T viovioEetivn elvan teplopicuéva og aocbeveic pe Nmia 1 pétpla
veppikn ducAettovpyia.

Exmwon s nrotikis Aeitovpyiog: H pértprog coPfapotntag nrotikn vocog (Katnyopiag B xatd Child
Pugh) ennpéaoce 11g poppakokivnTikég 1010TNTES TG VIOLAOEETIVIG. L€ GUYKPIOT LE VY1 GTOUA, 1)
eowvopevn kdBapor g viovioEetivng oto mAdopa NTav Katd 79% younidtepn, N AvOUEVT TEAMKN
nuicela {on Mrav 2,3 popég peyarvtepn kot AUC ftav 3,7 popés vymAdtepn oe acBeveig pe pétplog
ocofapdtnTog Nratiky voco. Ot popUaKOKIVITIKES W1OTNTES TNG VIOLAOEETIVIG KOl TV HETABOAITOV TNg
dev &povv pueret el oe acBeveig pe Nma 1 coPfapn NTOTIKN ovemdpKELD.

Onidalovoes untépes: H d10Bgon g viovAoEetivng pedetnOnke og 6 nidlovoeg yovaikeg mov
Bpiokovtay tovidyiotov 12 gfdopddeg petd tov toketd. H viovioletivn aviyvevetal 6To puntpikod yéia
KOl Ol GUYKEVIPMOGELS G€ GTADEPOTOMUEVT] KATACTOOT) GTO UNTPIKO YOAO EIVOL TTEPITOV TO £val TETAPTO
eketvov oto mAdopo. H moodmta g viovio&etivig oto puntpikd yéia ivor mepinov 7 pg/muépa Katd
yopnynon 06ong 40 mg dvo popég nuepnoimg. H yokovyia dev ennpéace TIg POPUOKOKIVITIKESG 1010TNTES
™¢ vtovAo&etivig.

5.3 Mpoxivikd dedopéva Yo TNV A6QAALEL0,



H vtovlo&etivn dev NToV YOVOTOEIKN GE L0 TUTIIKT] GEPA SOKLUDV KOl OEV NTAV KAPKIVOYOVOS GE
eMipveg. Xt HEAETN KOPKIVOYEVEST|G OE EMUVEG TOPATIPHONKOV TOAVTUPNVEA KOTTOPO GTO NP ATOVCIO
A @V 1otonaforoyiK®V pETaBormv. O VTOKEIULEVOC UNYOVIGLOG KO 1) KAVIKT] GUVAQPELD gV Elval
YVOOTd. X OnAvkoie poeg mov Ehafav viovdo&etivn yia 2 €t mapatnpnOnke avénpévn emintoon
NTATOKLTTOPIKDV 0OEVOUATOV Kol KAPKIVOUAT®OV LOvo oty bynin 06om (144 mg/kg/muépa), aAld
avTtd BepnOniay devtepomadn TG ETAYWOYNG TOV NTATIKOV WKPOS®MoKdY eviopmv. H cuvaeeia
QVTOV TOV OEGOUEVOV ATt TOVG MOEG UE ToV AvBpmmo dgv givarl yvooth. Ot Onivkol emipveg mov Erafav
vTovAoEETiVN TPV Kot KOTh TN S1apKELR TOL {EVYOPDUOTOS KOl GTA TPAOLO GTASLN TNG KONGNG
TOPOVCIOGAV UEIMOT 6TV KATAVAA®MGT] TPOPNG KOl GTO COUOTIKO BApoc, dlatapayn TOL OLGTPIKOD
KOKAOV, petwpévoug deikteg yévvnong (oviov euPpoov kal emPinong aroydovav, Kabmg Kot
KkaBvoTéPTON AVATTLENG TOV OTOYOVAV OE EMImEdD GVGTNIATIKNG £kBeong TOL XTI ONKAY Vo gival To
TOAD 670 UéYioTo ekeivav ¢ kKAvikng ékbeong (AUC). Xe pia perétn euPpootolikodtnrog o KovikAovg,
napoTNPNONKe VYNAGTEPT EXIMTOOTN KOPIIOYYELNKDY KOl CKELETIKOV SVGTANCIDV GE EMITEON,
GLOTNUOTIKNG EkOgong YaunAoTepa. ekeivav g péyotg KAvikng ékbeong (AUC). Agv mopatnpnonkoy
dvomhacieg oe AAAN peAETN ov eE€tace o LYNAOTEPT) 0OGT EVOG SAPOPETIKOD GAUTOG TNG
vIovlo&etivng. Xe o LEAETN TPO/UETUYEVVITIKNG TOEIKOTNTOG GE EMIUVEG, 1) VIOLAOEETIVI] TPOKAAEGE
avemOOUNTEC EVEPYEIEG OTO EMMEDO TNG CLUTEPIPOPAS TV OTOYOVMV GE EMIMEDD GLGTNUOTIKNG EkBEONC
YounAOTEPQ EKEVV TNE PEYIOTNG KAMVIKNG ékBgomg (AUC).

Meléteg oe veapoug ETIVEG OTOKAAVY Y TOPOOIKES EMIOPAGELS GTI VELPOGVUTEPLPOPA, KOOMG Kot
OMUOVTIKT UEIMGN TOL COUOTIKOD BApovg Kot ¢ KATavAA®ONG TPOPNS, ETUY®YN NIATIK®Y eviOU®V Kot
NTOTOKLTTOPIKT KeEVoToTimon ota 45 mg/kg/muépa. To yevikd mpoil ToikotnToC TG VIovAoLeTiving o€
VEOPOVG ETIUVES MTAV TOPOLOLO LE AVTO TOV EVIAK®V MO0V, To enimedo un eueaviong avembountmv
evepyelwv tpocdiopiotnke ota 20 mg/kg/muépa.

6. ®APMAKEYTIKEXZ TAHPO®OPIEX
6.1 Kotahoyog ekdoywmv

Hepeyduevo konyaxiov

Zakyapolng coapidia (caxyapoln, apvio apafocitov)
YnpopueAhdln 6 cP

Zaxyapoln

AockopPikd o&0

YnpopueAholn o&ikn-niekTpikn

Tarkng

Kupikdg tprafuriestépag

Tuaviov d0&eidro (E171)

Kéhoeog xayakiov

Zehativn

Titaviov do&eidro (E171)

Ivéwoxkappivio (E132)

Zdnpov 0&gidio kitpivo (E172) — povo ota koydkio tov 40 mg

Z1dnpov 0&gido epubpod (E172) — povo ota koydkio tov 40 mg

Mehavt (koppea Adkkog, TporvievoyAvkoin (E1520), odnpov o&eidto péhav (E172), kariov vopoteidio
(E525))

6.2 Aocvpparotnreg
Agv gpapuoletor.
6.3 Awdpkera Long

2 ypovia



6.4 Idwitepeg mPoPLAAEELS KOTA TNV QUAAEN TOV TPOIOVTOG

Mn gpuAdooete og Beppokpacio peyorvtepn tov 30 °C.
DduAdoceTe GTNV OPYIKT) CLGKEVAGIO Y10 VO TPOGTOTEVETAL OO TNV LYPAGia.

6.5 ®@von Kol GVGTUTIKA TOVL TEPIEKT

Koyéheg (p0Ado OPA/AIU/PE + DES — ¢vAro AlU/PE): 7, 10, 14, 28, 30, 56, 60, 90 kot 100 cxinpd
YOGTPOUVOEKTIKA KOWAKLO, GE KOVLTI.

Mmropei va un KukAoQOopoOV OAEC Ol GVCKEVAGIEG.

6.6 Iowitepeg mpo@uAacers amoppryng

Kopia g1dkn vroypémaon.

Kd&0e aypnoyonointo eopuokevtikd Tpoidv 1 DVTOAEWLUN TPETEL VO, ATOPPITTETAL COUPOVA UE TIG KOTA
TOTOVG 1GYVOVCES GYETIKES O1UTAEELC.

7. KATOXOX THX AAETAYX KYKAO®OPIAX

KRKA, d.d., Novo mesto

Smarjeska cesta 6

8501 Novo mesto

X oBevia

8. APIOMOZ(OI) AAEIAYX KYKAO®OPIAX

Loxentia 20 mg: - (éktoktn siloaymyn pe aplOpo gykpiong: 128470/23-12-2025)
Loxentia 40 mg: - (éktaktn ewoaywyn pe aplOuo gykpiong: 128470/23-12-2025)

9. HMEPOMHNIA ITPQTHX EI'KPIXHY / ANANEQXHY THX AAEIAX

Hpepopnvia tpdg £yxpiong: - (éktaktn gloaymyn)
Hpepopnvia televtaiog avavémong: - (€Ktaktn elcaymyn)

10. HMEPOMHNIA ANAGEQPHXHX TOY KEIMENOY

Méptiog 2026

Agmtopepeig TANPOPOPIES Yo TO TAPOV PAPLOKELTIKO TPOTOV Etval SLOBECIUES GTO SIKTVLOKO TOTO TOL
Efvikod Opyaviopod @appdakeov tov Yrovpyeiov Yyeiog g EAAGdag (http://www.eof.gr).
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