ITAPAPTHMA I

HNEPIAHYH TON XAPAKTHPIZTIKQN TOY ITIPOiIONTOX



1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Jentadueto 2,5 mg/850 mg emtkaivpupéva pe Aemtd vuévio diokio
Jentadueto 2,5 mg/1.000 mg emkaAvpupéva e Aemtd vUEVIO dloKia

2. IHOIOTIKH KAI IOXOTIKH XYNG®EXH

Jentadueto 2,5 mg/850 mg emkaivppéva pe Aentd vuévio diokio
Kabe diokio mepiéyet 2,5 mg Awvayimtivng kat 850 mg vdpoyAmpikng LETPOPUIVIC.

Jentadueto 2.5 mg/1.000 mg emukaivppéva pe Aertd vuEvio diokia
Kabe diokio mepiéyet 2,5 mg Awvayirtiving kat 1.000 mg vépoylmpikng Het@opuivng.

IMa tov TANpn kaTdroyo TV ekddy®v, PA. Tapdypaeo 6.1.

3. ®APMAKOTEXNIKH MOP®H
Emcaioppévo pe Aemto vuévio dtokio (d1okio).

Jentadueto 2,5 mg/850 mg emkaivppéva pe Aentd vuévio diokio

Qoe10é¢, apPiKVPTO, AVOLYTOL TOPTOKAAL YPMUATOC, EXKUAVIUEVO UE AETTO DUEVIO S10KI0, SL00TACEMY
19,2 mm x 9,4 mm, yopoyuévo pe «D2/850» otn pio TAEVPE KoL Le TO AOYOTVTO TG ETOLPEING GTNV
GAAN.

Jentadueto 2,5 mg/1.000 mg emkaivppéva pe Aertd vuévio diokia

Qoe1déc, aupikvpto, avorytod pol YPOUATOS, ETKUAVUUEVO e AETTO LUEVIO S10KI0, d100TAGEMY

21,1 mm x 9,7 mm, yapoyuévo pe «D2/1.000» otn pio TAevpd Kot e To AoYOTLTO TNG ETOPEING OTNV
GAAY.

4. KAINIKEX ITAHPO®OPIEX
4.1 OgpamevTiKEg EVOEiEELg

To Jentadueto evdeikvutat yio ypfon o€ EVAAIKEC UE GOKYOPDON SafNTN TOTOL 2 MG EXKOVPIKO TNG

dlortog kot tng aoknong yuo ) Peltioon Tov YAVKOKOD EAEYYOV:

. o€ aobevelg Tov dev EAEYYOVTOL ETOPKMG LLE T PEYIOTN AVEKTT 000N UOVO LETPOPUIVIG

. G€ GLVOLOGUO LE AALD, PAPUOKEVTIKA TPOiOVTO Yia TN Oegpameio Tov dtafritn,
coumepAoUPavouévnc TG VGOLAIVIG, 68 acbeveic Tov dev EAEYYOVTaL ETAPKMG UE TN
HETQOPUIVI KL OVTA TO POPULOKEVTIKA TPOTOVTOL

. o€ aobevelg oTovg omoiovg 101 yopnyeital GuVELACUOS AMVOYMITIVIG Kol LETPOPLIVIG ®G
EexoploTtd diokia.
(BA. mapaypaeovg 4.4, 4.5 kar 5.1 yio o dSrobéoipia dedopuéva GYETIKA e O1APOPOVG
GLVOLOCHOVG)

4.2  Aocoloyio Kol TpOTOS YOopPYNONS

Aocoloyia

Evijlixec ue pootodoyikn veppixn Jeirovpyia (GFR > 90 ml/min)

H 8601 ¢ avtwrepyivkaipukng Beponeiog pe to Jentadueto mpénet va e&atopikevdet pe faon v
TPEXOVCO OY@YN TOV 0.60eVoDC, TNV ATOTELECUATIKOTITO KO TNV 0VOYT, VO deV TPENEL vVa, vItepPaivel
TN HEYIOTH GUVICTOUEVT NUEPNola 600 TV 5 mg Avayiurtivig cuv 2.000 mg vopoyA®PIKNIG

HETPOPHIVNG.



Acbeveic mov dev eAEyOVTAL ETOPKIS UE TH LUEYITTH OVEKTH OOOH UETPOPUIVHG WS [ovobepameio:

INo aoBeveig mov dev ELEYYOVTOL ETOPKMS LLE TN LETPOPUIVY HOVO, 1 GuVIONG 800 Evapéng Tov
Jentadueto wpémel va mapéyel AvayAurtiv yopnyoduevn o¢ 2,5 mg 600 @opég tnv nuéPa (GVVOAKN
nuepnota 6601 5 mg) cuv TV NON Aapfavopuevn 606 LETEOPUIVIG.

Acbeveic mov aAlalovy aywyn amo aoyyopRynon AvoylMmTivig Koa UETPOPUIVIG
IMa acBeveic mov aAralovv aywyn amd cuyyopiynon Avayiurtivig kot petgopuivng, to Jentadueto
npénel va EEKVNoEL e T 0001 TG AvayAmtiving Kot TG HETQOpUiviG Tov dn AapPavetat.

Aobeveic mov dev eleyyovial exoprdg e Ocpameio O1mAoD cLVOLAGUOD UE TH UEYIOTH AVEKTH 000T]
HETYOPUIVIIC KO LI GOVAPOVDAOVPIO.

H 860m tov Jentadueto npémel va mapéyetl Avaylutivn yopnyoduevn og 2,5 mg 600 popég tnv nuépa
(ovvoAin nuepn ot d6on S mg) Ko pio S06T LETPOPUIVIG OUOLe LE TN dOoN TTov 1o Aaufdvetat.
Otov 1 MvoyMativi) Guv TNV VOPOYAMPIKT LETEOPUIVY YPNCIUOTOLOVVTHL GE GLUVIVAGUO UE pia
GOVAPOVVAOVPIa, popel va ypelachel pia youniotepn 0661 TG GOLVAPOVVAOVPING MOTE Vo, petmBel o
Kivouvog voyAvkaipiog (BA. mapdypopo 4.4).

Acbeveic mov dev eAéyyovial emopkag e Oeparmeio S1wAod GuVOVATUOD LE 1VEOVAIVY Kou e TH UEYITTN
QVEKTH OOTN UETPOPUIVHG

H d60m tov Jentadueto nwpémel va mapéyel AvayAurtiv yopnyoduevn o¢ 2,5 mg 600 popég tnv nuépa
(ovvoAin nuepn ol d6on S mg) Ko pio SO0 LETPOPUIVIG OUOLe LE TN dOoN TTov 1o Aaufdvetat.
Otov 1 AvayAmrtivi) ouv TNV DOPOYAMPIKT LETQOPLLIVI] XPTCLLOTOIOVVTOL GE GLVOVAGHO E VGOVAIVT,
umopel va ypetochel pio yoaunAotepn d66N TG WGOLAIVIC MOTE Vo puetmbel 0 Kivauvog VTOYAVKOLLOG
(BA. mapdypogo 4.4).

INoa 115 dpopetikég dooelg TG peteoppivng, To Jentadueto givar S0OEGIUO GE TEPIEKTIKOTNTEG TOV
2,5 mg AwvayArtivng ovv 850 mg vépoyAmPIKNG HeT@opuivng kat 2,5 mg AwvayAurtivig cvv 1.000 mg

VOPOYAMPIKNAG UETPOPUIVIG.

Edwcoi mAnBucpoti

Hliiouévor

Kabmg 1 petpoppivn amekkpivetol amd toug veppoig, To Jentadueto mpénet v, xpnoIHLOTOIEiTOL LUE
wpocoyn kobmg N nAkio avéaveral. H mapakoiovdnon tng veppikng Aettovpyiog eivar amopaitnn
MOTE VO, GLUPAAAEL GTNV OTOPLYN TNG OYETILOUEVNG LE TN UETPOPUIVY] YOAOKTIKNG 0EEMONG, E10TKA
6T0VG NAKIOpHEVOVG (BA. Tapaypdeovg 4.3 kot 4.4).

Negpixn ovoiertovpyio.

O GFR mpénet va a&lohoyeitar wpwv v Evapén g Oepameiog pe Tpoidovia Tov TEPLEYOLYV UEPPOPLLIVN
K0l TOVAG(IOTOV £TNGIMG 0T GLUVEKELD. X acheveic pe avénuévo kivouvo mepattépm eEEMENG TG
VEQPIKNG OVGAEITOVPYING KOl GTOVE NAIKIMUEVOLE, | VEQPIKN Agrtovpyia Tpénel va a&lohoyeital o
ovyva, Y. kae 3-6 unvec.

O1 Tapdyovteg Tov evoEyeTol va, av&avouv Tov Kivouvo yalaktikng o&émong (PA. 4.4) npénet va
avackomovvion Tptv e&gTaotel 1) Evapén g petpoppivng oe acbeveic pe GFR < 60 ml/min.

Edv dev etvan drobéoiun emopxng mepiektikdtta tov Jentadueto, TpEMEL va ¥pNGLOTOIOVVTAL TO,
EMPUEPOVS LOVO-CLGTOTIKA OVTi Y10l TOV GLUVOVAGHO oTafepng dOONG.



[Tivakoag 1: Aocoloyia o acBeveig e veppikn dvoieitovpyia

GFR ml/min | Mgtgoppivn Awoaylurtivn

60-89 H péyiot nuepnota do6on givan 3.000 mg. Agv amaiteitol Tpocappoy” g 666Mg
Meiwon tng 06on¢ umopei va eEetdleton o
oY£0M LE TNV EKTTTOGCN TNG VEPPIKNG
Aertovpyiag.

45-59 H péyiot nuepnota do6om givar 2.000 mg. Agv amaiteitol Tpocup oy g 666ng
H d60m évapéng eivatr To moAd 10 o g

péytotng 860G,

30-44 H péyiot nuepnoia do6on givan 1.000 mg. Agv amaiteitol Tpocapproy” g 666Mg
H d60m évapéng givar to moAd 10 oL g

péylotg 06emcC.

<30 H petpoppivn avtevdeikvotat. Agv amotteitol Tposoppoy”n g 666mg

Hramixn dvolertovpyio

To Jentadueto de cuvictdtol o aoBevei e NIATIKY SuCAEITOVPYIR AOY® TNG dPACTIKIG OVGING
ueteopuivn (PA. mapaypdaeovg 4.3 kot 5.2). Aev vdpyetl KAvikn eumelpio pe to Jentadueto oe acOeveic
LE NTOTIKY OLGAELTOVPYiaL.

Hodratpikdg minboucuog

Mo KMvIKR 00K OEV TEKUNPIMOE TNV OIOTEAEGLUTIKOTNTO GE ToUdLUTPIKOVG acbeveic nAtkiog
10 émg 17 etddv (PA. Topaypdeovg 4.8, 5.1 kat 5.2). Tuvenmg, n Oepaneio ToudimdV Kot NPV e
Awvaylmtivn dev ouvictdtol. H Mvaylurtivn dev €xet peletn0el og moudiotpicovs acbeveig nAuciog
Kéto tov 10 eTov.

Tpomog yoprynong

To Jentadueto mpémetl va Aapufavetor 600 opES TNV NUEPO UE TO YEDUATO, OOTE VO LetmBolv ot
avemBounteg evéPyeleg amd TO YOOTPEVTIEPIKO TOL GYETILOVTOL LE TN LETQOPHLIVT).

O)ot o1 acbeveig Tpémet va cuveyicovy TN SlOITA TOVS [IE EMAPKT KATAVOUR TNG ANYTG LOOTAVOPaK®V
Katd T dtdpkela Tng nuépac. OrvrépPapot acbeveic Tpénet va cuveyicovy T dloutd TOVG UE PELMUEVES
Oeppuidec.

Edv mapoineBei pia 66om, npémel va Anedel apéomg poAlg o acbevig to Boundei. Qotdco, pio dutin
doom dev mpémel vo AapuPavetor Ty 101o dpo. Xe ouTh TV TEPITTOOTN 1 YUUEVT OGN TPETEL VO
TopoAELPOEL.

4.3 Avtevoeigelg

. YrepevaioOnoio 611 SpacTIkEG OVGIEC 1] G€ KATOL0 atd Ta EKO0Y0 TOV OVOPEPOVTOL GTNV
Tapaypapo 6.1.

. Onowocdfmote THmog o&eiog petafoiikng o&éwong (0nmg yoraktiky o&fwmor, dtofnTikn
Kketo&éwon).

. AwfnTio Tpo-kdpo.

. YoBapn veppikn averdpketo (GFR < 30 ml/min).

. Oéglec kataotdoelg pe mBavoTnTo LETABOANG TNG VEQPIKNG AEITOLPYiNG OTTMOG: apLIAT®OT,
cofapn Aolpwén, Katarin&ia.

. Noboog, 1 omoio uropei va Tpokaréoet 16TIkn vo&ia (e101koTEPQ 0&gint VOGOC 1} emdeivion

1POVIOG VOGOL) OTC: LT OVTIPPOTOVIEVT] KOPOLOKT OVETAPKELD, OVOTVEVCTIKY AVETAPKELX,
TPOCPOTO EUPPAYILO TOV PVOoKapdiov, katomAn&ia.




. Hratum dvoiertovpyia, o&eio SnAntnpiacn amd otvomveupaT®dON, 0AKOOMSUOG (BA.
Tapdypoo 4.5).

4.4 E101kég TPOELOOTOUNOELS KOl TPOPVAGEELS KATE TN Y p1io

Tevika
To Jentadueto dev mpémnel va, ypnoiponoteital o€ acbeveic pe daprn tomov 1.

Yroyhivkouuio
Otov 1 MvayAurtivi Ttpootédnke o€ po covi@ovoAiovpio o vadofadpo peteopuivng, n enintmon g
vroyAvkopiog ovéninke TepIocOTEPO AMO QLTI TOL EIKOVIKOD (UPUAKOL.

Ot 6ovAQOVLAOLPIES KOt 1] IVOOLALVT] €ivol YV@GTO 0TL TPOoKaAOHV VITOYAVKapia. ¢ ek TOVTOV,
ovviotdral Tpocoyn otav to Jentadueto ypnoiponolgital 6e cuVOVLAGUO UE pia GOVAPOVVAOLPIN KON
wooLAivn. Mia peimon g 660mG TS GoLVAPOVLAOLPING 1) TNG VooVAivG uropel va Anebel v’ dyv
(BA. mapdypago 4.2).

H vroyAvkaipio dev avayvopiletol og avemBountn evépyeia yio T AvoyAuttiv, Tn HETPOPUIVI 1 Yo
TN MVOyMAITIVI] GUV TN LETQOPUIVT). Xg KAVIKEG dOKIUEG, TO, TOGOGTA EMIMTMOTNG TNG VITOYAVKALIOG
ntav cvykpioa younAd oe aceveic Tov Aaupavoy AvayArtivn 6e GUVOVAGUO LLE LETPOPUIVI 1| LOVO
peteopuivn.

Talaxtikn oE€mon

H yoloxticn o&éwon, o moAd ondvio aArd cofapn HeTafoAlkn mTAOKT, ELPAVILETOL CLYVOTEPT GE
o&eia emdeivmon TG VEQPIKNG AEITOLPYIG 1] KOPIIOOVOTVEVGTIKN VOGO 1] G0, ZVGCMPELO
ueteopuivng cvppaivel og ofeio emideivmon g veQPIKNG Asttovpyiag Kot avédvel Tov Kivouvo
YOAQKTIKNG 0EEmang,.

e mepintoon apuddtmong (cofapn dtdppota 1 EUETOC, TVPETOC T UELMUEVT TPOCANYT VYPDV), 1|
UETQOPUIVI TPETEL VO, OLOKOTTETOL TPOGMPIVE, KOl GUVIGTATOL 1] EXIKOVOVIO [LE VOV ETOYYEALOTIO
vyelag.

DopuaKeLTIKd TPoidVTa TA, 0TOi0 LITOPOVV VoL EMNPEAGOVY EVTOVA T VEPPIKN AglTovpyio (OTw¢
AVTWTEPTAGIKE, dtovpnTikd Kot MEAD) mpénet va apyilovv pe mpocoyn o€ acheveic mov Aapupdvouv
Oepamneio pe peT@OPUivI. AALOL TAPAYOVTEG KIVOUVOL Y10, YOAOKTIKY 0EEman elvat viepPoikn
TPOGAN YT OLVOTVEDUATOODV, NTOTIKT OVGAELTOVPYIQ, AVETAUPK®OS EAEYXOUEVOS dlafTNg, KETo,
TOPUTETAUEVT] VIOTEIN KOl OTOIEGONTOTE KATUGTAGELS TTOL cLVOEOVTAL e LITo&ia, KaOdC Kol
TAVTOYPOVT] YPNON POPLOKEVTIKAOV TPOIOVIMV TOL UTOPEL VA, TPOKAAEGOVV YoAUKTIKY 0&Ewor (PA.
mapaypdeovg 4.3 kot 4.5).

Ot ao6eveig /Kot 01 PPOVTIGTEG TPETEL VAL EVILEPDVOVTOL GYETIKA LE TOV KIVOLVO YOAAKTIKNG 0&EOTG.
H yoloxtikn o&éwon yopaktnpiletol amd 0£eldmTiKn SUGTVOLN, KOIMOKO TOVO, LVIKEG KPAUTES,
g€acbévnon kat vrobepuio GLVOSELOUEVT OO KDWW. L€ TEPITTMST TIOUVOLOYOVUEVOV GUUTTOUATOV,
0 000gVNG TTPEMEL VO CTOUATIOEL VO, TOiPVEL LETPOP LIV Kot Vo {NToet peon wTpikn epovtida. Ta
SyVOOTIKG epyacTnplakd supnpata eivorl petwpévo pH tov aiparog (< 7,35), avénuéva emineda
YohokTikoy oto TAdoua (> 5 mmol/l) kot avénuévo ydopo avidviov kot avoroyio
YOAOKTIKOV/TUPOCTOPUALKOD.

Aayeipion 1wdPEVEOV GKLOYPUPIKOV LECHV

H evdoayyelakr yopnynon 1womUEVOV OKIOYPOQIK®OY LECHOY Umopel vo. 00NnyNoeL o€ veppomdeia
EMOYOLEVT OO CKLOYPOPIKO, LLE ATOTEAEGLO, TT) GLCCOPEVCT LETPOPUIVIG Kot avénpévo Kivovvo
yohoktikng o&éwong. H peteoppivn mpémetl va StokomTeTon Tpv omd 1 Katd Tov ¢povo g S10d1kaciog
ATEIKOVIONG Ko va. unVv apyioet Eava péypt tovhayiotov 48 mpeg puetd, vmod v tpobnddeon dtin
vepptkn Asttovpyia £xet a&loloyndel ek véov kal damiotmBbel 6T eivor otabepn, PA. Tapaypdpovg 4.2
ro 4.5.




Neppn Asttovpyia

O GFR mpénel va a&lohoyeitatl wpwv v Evapén tng Oepameiog Kol 6 TOKTA SLGTAILOTA GTI| GUVEELD,
BA. mapdypoeo 4.2. H petpopuivn avievdsikvotol e acleveic pe GFR < 30 ml/min ko Tpénetl va
SLOKOTTETAL TPOCOPLVE VIO TNV TAPOLGin, GLVONKMOVY OV PETABAALOVY TN VEPPIKY Acttovpyia, BA.
mopaypaeo 4.3.

Kopdukn Aertovpyia

Ot acBeveic pe KapdloKn avemGpKeLn SUTPEYOVYV LEYOADTEPO KivOuvo vO&iog Kot VEQPIKNG
dvodettovpyiog. Xe acbeveig pe otabepr| ypovia kapdiakn averdpkela, To Jentadueto pmopet va
ypNoomon el Le TaKTIKY TopaKolovONoN TE KapdloKNg Kal VEQPIKNG Asttovpyiag. I'a acOeveig pe
o&eio ko aotadn kapdlokn averdpketo, to Jentadueto avtevdeixvotal (PA. moapdypapo 4.3).

Xelpovpyikn exépufoon

H pet@opuivn mpémet va S1aKOTTETOL KOTA TOV YPOVO TNE XEWPOVPYIKNG ETEUPACTIC VIO YEVIKT|, paryloio N
emokAnpido avareOnoio. H Bepaneio pmopel va apyicel Eovd oyt vopitepa omd 48 dpeg petd
YEPOLPYIKN EXEUPAOT 1 TN GLVEYLIOT TNG GITIONG OO TOL GTOUATOG KL VIO TNV TPovTOhES OTL ™|
veppikn Aettovpyia €xet a&lohoynOel ek véov kai damiotmbet 6Tt eivat otabep.

Hiuiopévor
[Ipéner va emdeikvoetar Tpocoyn otav yopnysitan oe acbeveic nhikiog 80 etdv kot avm (PA.

Topaypaeo 4.2).

Mertaforéc oV KMVIKY KATAGTAGT 060EVAOV e TPONYOLUEVAOC eAYYOLEVO dtofntn TOmOL 2

Koabmg to Jentadueto mepiéyel petpopuivn, Evag acbevig pe Tponyovuévag Kaid pubueuévo dtafntm
Tomov 2 pe 1o Jentadueto, o omoiog epeavilel pyactnplokés ovopories | KAk acBévela (1oiaitepa
aoaPn Kol TTOYA TPocdlopliopevn achéveln) Tpénel eonevopéva va a&loroyndel yio keto&émon 1
yohoaktikn o&éman. H a&loddynon npénet va mepthapuPavel niektporhteg opod Kot KETOVES, YALKOLN
aipartog kat, eav evdeikvutal, pH aipartog, exinedo YoAoKTIKOD, TUPOGTOPVAIKOD Kot pet@opuivng. Edv
ouuPel o&Emon omolacdnmote popeng, To Jentadueto mpémel va Srakomel opESmG Kot va EEKIVICOVY
Ao katdAAnAa dtopbmTikd uétpa.

Oé&ela maykpeatitida

H yprion avactoréwv g dumentidviikng tentiddong 4 (DPP-4) éxel cvuoyetiotel pe kivouvo
gkdhwong o&elag maykpeotitidag. O&eio moykpeotitioa £xel mapatnpnei o acbeveic mov Aapupdvovy
AwvayMmtivn. Ze o pedétn kapdioyyelokng kot veepikng aopdieiog (CARMELINA) pe didueon
nepiodo mapatnpnong 2,2 £, a&roroynuévn ofeia maykpeatitido avapépdnke oto 0,3% TV acbevav
7oV AdpPavay aywyn pe Avayirtivn kot 6to 0,1% tov acBevav mov Adupavay gikoviko edpuako. Ot
acfeveic TPEMEL VoL EVIUEPDVOVTOL Y10 TO YAPUKTNPLIOTIKA cOUTT®OHOTO TG 0&giag maykpeatitioag. Edv
VIapyEL voyia Taykpeatitidag, To Jentadueto mpénet va daxomnel. Edv emiPePformbei n oéeia
TaykpeoTitioa, dgv mpémel vo Eekvioet Eava n Ayn tov Jentadueto. Arotteiton Tpocoyr o€ acbeveic
LE 16TOPIKO TTOYKPEATITIONG.

Hoppolvymdec Tey0eldEs

IMoupoAvymdeg mepetyosldés Exel mapotnpndei oe acbeveig mov Aaufdavouvv Avayiuetiv. Xtn pelém
CARMELINA, topupoAivymdec meppryoetdés avapépinke oto 0,2% tov acbevav mov Aduovay aymyn
pe AvoyAMmtivn Kot oev ovapépinke og kavévay acbevi mov Aapupave sucovikd eapuaxo. Edv vrdpyet
VIOYia TOUPOAVYDIOVE TEUPLYOELD0VG, TO Jentadueto Tpémel va dloKoTe.

Buapivn B12
H petpoppivn pumopel va peiwoet to enimedo g Preapivng B12. O kivovvog youniov emméonv

Brrapivng B12 av&aveton pe v av&avouevn 66om petopuivng, tn duapkeia g Oepaneiog 1/kot o
aofeveig e Topdyovteg KvdOVoL oV ival YVooTo 0Tt TpokoAobv EAdenym Prropivng B12. Ze
nepintwon vroyiog EAAewyng Prrapiving B12 (6nwg avaipio 1 vevpomdbela), mpémet va
mapoakorlovdovvral ta enineda ¢ Prrapnivng B12 otov opd. H meprodikn mopakoiovdnon g frropivng
B12 pmopet va givor amapaitnt o acbeveig pe mapdyovieg Kivovvov yia EArewyr Prropivng B12. H
Oepamneio e peET@OPUIvI TPETEL VO cuVEYILETOL Yio OGO d1AoTNUA Elval oveKT| Kot dgvV avtevdeikvutat,



Kol TPEMEL VO, TAPEXETAL KATAAANAN dtopbmTik| Bepaneia yio v EAAeyn Prrapiving B12 cbpeova pe
TIG TPEYOVGEG KAVIKEG KatevBuvtnpleg odnyies.

4.5 AlMmiemopdocsig pe GAA0 QUPRUKEVTIKE TPOTOVTO KO GAAES HOPPES aAAnAemidpaong

Agv &govv mpaypotonomel peléteg aAinienidpacewv. QoTdOG0, TETOIEG HEAETEG EYOVV AAPEL YDpa LE
TIG LELOVOUEVEC OPAGTIKEC OVGIES, ONAMOT AlvayMmtivn Ko peteoppivn. H cuyyopnynon mollamiov
d00E®MV AMVOYMIITIVIG Kol LETQPOPUIVIG 08 LETEPALE ONUOVTIKA TN POPLOKOKIVITIKY| EITE TNG
AvayMmtivng gite g peteopuivig og vyieic ébelovtég kot og acbeveic.

AwoyMmtivy
In vitro extiunon v aliniemidpaoewv

H Awvoyluetivn givar éva acBevic ovToyovieTikog Kot Evog aodevig émg HETPLOG avaoTOAENG Le Pdon
tov unyoviopod tov CYP weoevlopov, CYP3A4, adld dev avaotéddel dAlo CYP 1ooévivua. Agv gival
enoywyéag twv CYP 1coevidpmv.

H Awaylrtivn glvat éva vtootpopa g P-yAvkompmteivng, Kot ovasTEALEL TNV LETOPOPE TG
dryo&ivng péow g P- yAvkonpmteivng pe xapnin 1oy0. Me Bdon autd to amoteAEGHOTO Kot LEAETEG
OAANAETIOPACEDV QUPUAK®OV in Vivo, 1] Mvaylrtivn o€ Bempeitot mBovov vo tpokael
OAANAETIOPAGELG UE G VTOGTPMpATA TG P-gp.

In vivo extiunon twv aliniemidpdoewv

Emidpdoeic dAhwv papuoxevtikwy mpoioviwy oty Avaylimrivy

Ta Khvikd dedopéva Tov TEPLYPAPOVTAL TAPUKATED VITOSEKVIOVY OTL 0 KIVOUVOC Y10, KAVIKE
ONUOVTIKEG OAANAETIOPAGELG GO GLYYOPNYOVUEVO PUPUAKEVTIKG TPOTOVTA Eival YOUNAOS.

Metpoppivn:

H ovyyopnynon molhamidv 66cewmv Tpelc popé tnv Nnuépa 850 mg VOPOYAMPIKNAG UETPOPUIVIG LE
10 mg Avaylmtivng pio eopd v npépa de PeTéfare KAVIKAOG CILOVTIKA T QOPUOKOKIVITIKY TNG
AwvayArtivng o€ vyl ATopa.

YovApovurovpieg:
H pappaxokivntikn otabeponompévng katdotoaong S mg Avaylmtivng o petofanodnie amd
TAVTOYPOVT YopNyNon epdmos ddong 1,75 mg yAPevkiapuiong (YAvpovpidn).

Purrovaipn:

H ovyyopniynon epdmaé and tov 6TdpaTog 0061 S mg MvayMaTiving Kot TOALUTAGDV otd TOV GTOUATOS
docemv 200 mg prrovaPipng, evoc 1oyvpov avactorén g P-yAvkorpwteivng kat tov CYP3A4, avénoe
v AUC Kot 1 Ciax TG AMvaylmtivig Tepimov 600 kat Tpelg popég, avtiotoryd. O GLYKEVIPOGELS TNG
Un GuvoEdeEVT|G OVGiaG, 01 0Ttoieg gival cuvnBw¢ Kdt® Tov 1% ot BepamevtiKny 066N TG
AwvayMmtiving, ovEndnkay 4-5 popéc Letd amd cuyyoprynomn ue prrovofipn. Ipocopoidoeig
GLYKEVTIPMGEMV 6TafEpOTOMUEVNC KATAGTOOTG TNG AvaryAmtivig pe Kot xwpig prrovafipn £dei&av 6Tt
N avénon oty €kbeomn e Ba cvoyeTiobel pe avénpévn cusompevor]. AvTtég ot petaforég ot
QOPUOKOKIVITIKT TNG AtvayArttiving 0e OewpnOnkay kKAvikd oyetikéc. ¢ ek TOVTOV, KAMVIKG, GYETIKEG
oAnAemidpacelg o€ Ba avapévovtay pe dAlovg avactoleig g P- yAvkonpwteiving / CYP3A4.

Pipopmikivn:

IToAAamAn cuyyoprynon 5 mg AvayMmTiving Le pLoapmikivr, EvOg 1oyvpov ETAYMYEN TNG
P-yAvkompateivig kot tov CYP3 A4, eiye o¢ amotédeopa peiowon g AUC kot ™G Cmax TNG
AwvayMmtivng ot otabepomomuévn Katdotaon katd 39,6% kot 43,8% avtictoyya kot wepitov 30%
Ueimon 6NV avaceToAn TG dumenTidvATEnTIOdoNnc-4 (DPP-4) oty xotdtepn tyuy. Qg ek TovTOUL,
TANPNG OMOTEAEGUATIKOTNTA TNG AVAYAITTIVIG GE GLUVOVAGUO LE IOYVPOVG EMAYMOYEIS TNG
P-yAvkompwteivng pmopel va pnv emitevydei, €1d01kd €dv avtoi yopnyovvral pokpoypovia. H
GLYYopNyNoM e GAAOVG 1GYVPOVG emaywyeic TG P-yAvkorpwteivng kat tov CYP3 A4, dmwg
kapPapalenivn, N eawvoPapPrrddn Kot 1 eavoutoivn dev Exel peletnOei.



Emidpaocic tnc Livaylirtivie oe aAlo popuoxsvtika tpoiovia

Xe KMVIKEG PLEAETEG, OTMG TEPLYPAPETAL KATMTEP®, 1) AVOYAMITIVY deV giye KAMVIKGA GYeTIKN eMidpaon
OTN QOPUOKOKIVITIKY TNG LETQOPUIVIG, YALBoLpidNnc, cwpactativig, Papeapivng, dtyo&iving 1 tev amd
TOV GTOMOTOC OVTIGVAANTITIK®OVY TOPEYOVTOS in Vivo EVOEIEN YauUNANG Téong yio tpdkAnon
aAnAemidpacewv pe vrootpopata tov CYP3A4, CYP2C9, CYP2CS, P-yAvkonpmteivng kot Tov
opyaviKos Katiovikov petapopéa (OCT).

Metpoppivn:

H ovyyopnynon mtoAlamiomv nuepnolov 06cewv 10 mg Awvayirtivng pe 850 mg vdpoyAopikng
UETQOPUIVIG, TTOV EIVOL VTOGTPMLLO TOL OPYAVIKOD KoTloviKoy petapopéa (OCT), dev eiye oyeTIkn
EMIOPAOT OTN PAPUOKOKIVITIKT TNG LETEOPUIVIG o€ VYieic eBehoviéc. Q¢ ek TOVTOV, N AlvayATTivn dev
glvar avactoAréag tng enayouevns pécw tov OCT petapopdc.

20VAPOVLAOVPIEC:

H ovyyopnynon moAlamddv and Tov 6TOUATOG 006E®V 5 mg AvoyAmtivig Kot EQAmas amd Tov
otopatog 66omg 1,75 mg yaPevichapiong (YAvPovpidn) elxe g 0mOTELECUO KAVIKA PN GYETIKN UEI®ON
katd 14% 1660 g AUC 660 kot TG Crax TC YMBevihapione. E&attiag tov 6t yAPevihopuion
petaforileton kvpimg amd to CYP2C9, avtd ta dedopéva eniong vrootnpilovv 10 cuUTEPAGHA OTL M
Awvaylmtivn dev givar avaotoréag Tov CYP2C9. Kiwvikd onpavtikéc oAANAETIdpacelg dev Oa
avapévovtay Pe GAlec covipovorovpieg (.. yAmilion, toAfovtapnidn kot yAenpion) ot omoieg, Ommg
N YAMPevkiauion, aropaiiovrar kupiong amod to CYP2C9.

Avyo&ivn:

H ovyyopnynon molhamiodv nuepnoionv d6cemv 5 mg Avoylmtivig pe moAlamAég 06celg 0,25 mg
dryo&ivng dev eiye emidpaon ot PAPUOKOKIVITIKY TG dtyo&ivig og vy dtopa. ¢ €K TOVTOV, N
Avaylmtivn dev gival avaoTtoléag tng pesorafovpevng ard P-yAvkonpwteivn petapopdg in vivo.

Bapeapivn:
Mol amhég nuepnoteg d0celg S mg Avaylrtivng de petéfaiav t eappokokvnTikn e S(-) § g R(+)
Bappapivne, evoc vrootpodpatog tov CYP2CI, yopnyoduevng og epdmas do6om.

Zpaoctotivn:

[ToAhamAég nuepnoleg dOGELS TG AvayATivg iyav EAAYIOTN EMIOPACT OTN QOPUOKOKIVITIKN
otabepomomuévng katdotoong e cupactativng, vog evaictntov vrootpdpatog tov CYP3A4, os
vy dtopa. Metd and yopnynon vrepbepanevtikng 66ong 10 mg AwvayAirtivng tavtdypova pe 40 mg
owPactativng nuepnoing, yio 6 nuépeg, 1 AUC mhdopatog g opPactativng avénonke katd 34% ot
N Cinax TAGGpaTOG KaTd 10%.

AT TOV GTOUATOG AVTIGLAANTTIKAL:
H ovyyopnynon pe 5 mg Awvayimtivng 6g uetéfoie tn @opuaKoKvnTIKY 6T otadepomomuévn
Katdotoomn g AefovopyestpéAng 1 TG abLVLAOLGTPAUSIOANG.

Metpoppivn
20VOVaCUOL TTOV ATAITOVY TPOGOYH OTH XPHON

Ta YAKOKOPTIKOELDT (YOPTYOOUEVA LECH CUGTIUOTIKMV KOl TOTIK®V 000V), 01 fTa-2-0y®OVIGTES Kol
Ta S10VPNTIKA £XOVV EVOOYEVH LVITEPYAVKALUKT dpacTikdtnTa. Ot acBeveic Tpémel va evnuep@vovTot
KoL VoL KAVOLV Tilo vy vd mapakorlohnon g yAvkolng tov aipatog, wiaitepa katd tnv Evapén g
Oepamneiog pe téroln Qoappakevtikd Tpoidvra. Edv ivar amapaitnto, 1 6661 100
AVTI-UTTEPYAVKISOLUIKOD QOPUOKEVTIKOD TPOIOVTOG TPEMEL VO TPOGOPLOLETAL KATA TN SLAPKELD TNG
Oepameiog pe GALG QUPUAKEVTIKG TPOIOVTO, KO KOTA TN S10KOT TOVG.

Op1opéva PapUOKEVTIKE TPOTOVTO EVOEYETOL VAL EMNPEAGOVY OPVNTIKG TN VEQPIKT AgLTovpYia, TO 0moio
EVOEYETUL VAL VENGEL TOV KIVOLVO YOAOKTIKNG 0&€mong, .. MEAD, cupneptlhapufavopéveyv Tov
EMAEKTIKOV avacTOAE®V NG KukAoo&uyevdong (COX) 11, avactoréwv MEA, aviayoviotdv TV
VodoyEmV TG ayyelotevaivng 11 kot dlovpntikdv, 1ing dtovpnTikdv ¢ oykoAng. Katd tv évapén 1
YPNON TETOLOV TPOIOVIMV GE CLVOVAGUO LE LETQOPLLIVY, Elvart amapaitnTn 1 6TEVI TOpaKoAoVONoN TNG
VEQPIKNG AELTOLPYING.



Opyavikoi katiovikoi petagopeic (OCT)
H petpoppivn eivarl vréotpopa 1600 tov petapopéa OCT1 660 kot tov OCT2. H cuyyopriynon

HETQOPHIVNIG pE

. Avaotoleig Tov OCT1 (6nwg Pepamaptiin) uwopel vo LEWDGEL TNV OTOTEAEGUOTIKOTITO TG
HETQOPLIVIG.

. Enaywyeig tov OCT1 (6nwg proapmikivy) propel va 0vENGEL TN YOOTPEVIEPIKT ATOPPOPNOT) KOl

TNV OMOTEAECULATIKOTNTA TNG LLETPOPUIVIG.

. Avaotoleig Tov OCT?2 (6nwg oyletdivn, vrodovteykpafipn, pavoralivn, tpyebompiun,
Bavdetaviumn, 1oafovkovaloin) UTopEl Vo LELDGEL T VEPPIKT 0IToBOAN TNEC LETQOPUIVIG Kot
£161 vaL 00N YNGEL GE aDENCT TNG GVYKEVIPWOOTG TG UETQOPUIVIG GTO TAAGLLA.

. Avaotoleig 10600 Tov OCT1 600 Kot Tov OCT2 (6T®G KprloTvipmn, olamapiunn) uwopel va
UETAPALEL TNV OATOTEAEGLOTIKOTITO, KOL TH VEQPIKT AtoBOAT TG LETQOPUIVIC.

Emopévmg cvvietdtor mpocoyn, 10img og acheveic e veppikn duciettovpyio, OTOV ALTAE TO PAPLLOKOL
GLYYOPNYOOVTOL LE LETQOPIVY, KABDS 1 CLYKEVTP®OT TNG LETQOPUIVIIG GTO TAAGLO LITOPET VO
avénOei. Eav yperdlertar, umopei va e€etactel mpocapuoyn e 600mg TG LETPOPUIVIG KoOMG ot
avactoreig/emaywyeig tov OCT propel va petafdAovy TNV amoTEAEGUOTIKOTTO TG LETQOPUIVIG.

H tovtéypovny ypron dev ooviordrol

Oworveouoarwon

H oAxoolikn| to&ikmon oyetileton pe avénuévo Kivovvo yalokTikng o&Emang, 10img 68 TEPUTTOGELG
VNGOTELOG, VTOGITIGUOD 1| NIATIKNG OVGAELTOLPYING.

lwdiwuéva oxroypapiko. uéoa

To Jentadueto Tpémel va SIOKOTTETAL TTPLV GO 1) KATA TOV YPOVO TNG S1dIKOGIOG OmEIKOVIONG KOl VO, NV
apyiocel Eava puéypt tovddyiotov 48 dpec LETH, VITO TNV TPODTODESN OTL 1] VEPPIKT AtTovpyio Exel
a&lohoyn0el ek véov kot damiotmbel 6T sivan otabepn, PA. Tapaypdpovg 4.2 kot 4.4.

4.6 T'ovipétnTo, KONON KOl YoAOVYid

Kvnon

H ypfion g Avaylmtivig dev €xet peretn0el og eykbove. Meréteg oe (ma dev koTéde&av dpeon 1
éupeon to&kdTnTo, OTV OVOTOPAY®YIKT tkavotTa (PA. Tapdypago 5.3).

"Evag meplopiopévog aplfpog dedopévmy DTOdEIKVYEL OTL 1] ¥PNOT TNG LETQOPUIVIG GE EYKDOVG dE
ovoyetiletal pe avénuévo Kivouvo ek YeveTng Suomlocidv. Melétec o (Mo e PeTQoppivn dev
VTOSEIKVOOVY BAOTTIKEG EMOPACELS GE GYECT UE TNV avamapay@ykn to&ikotnto (BA. Tapdypago 5.3).
Mn KhMvikég peAéTeg avomapaymyng ogv Exovv deilel Tpochetn tepaToydvo EMIOPAOT] TOV VUL
OmOdIOETOL GTN) GLYXOPTYNOT AVAYATTIVIG KOl LETPOPUIVIG.

To Jentadueto dgv mpémet va ypnoomoteitonl katd T dudpketo TG komonc. Eav n acbevig oyeoidlet va
UELVEL £YKVOG, N AV TOPOLGLUOTEL KUMGN, 1 aywy"| e to Jentadueto mpémel va dtokomei Ko va aAAdEEL
O€ Oy®YN KE WOOVAIVI 660 TO dUVATO GLUVTOUOTEPO TTPOKELUEVOD Vo LelwBEel 0 kivovvog SuoTAdcIOV
670 EUPpvo Tov oyetilovial Pe PN PLUGIOAOYIKE eTTimedO YALKOLNG CLOTOC,

OnAaopoc
Meléteg o mepapatdlma £xovv deiEel amékkpion TG00 TG HETPOPUIVNG OGO KoL TNG AVAYAITTIVIG GTO

vaha og OnAdlovreg emipveg. H petpoppivn amekkpivetar 6to avlpdnivo yoAo o LIKPEG TOGOTNTEC.
Agyv gival yvootd edv n AvayArtivn amekkpivetat oto avOpdmivo yaha. [pénet va anopaciotel v Oa,
dwokonel o Oniacpog 1 Ba dokonel/amopevyBei n Oepamneia pe to Jentadueto, Aapfdavovrog vwoyn T0
0peL0G ToV ONAacpoD Yo To Tandi kol To 6eL0G TG Bepoameiog Yo TV yuvaika.

Tovyotnto
H enidpaon tov Jentadueto otnv avBpmmivn yovipdtnra dev Exel peketndei. Agv €xovv mapovoiactel

avembounteg evEPYELE TNG AvayAmTivig 6T Yoviudtnta 6€ apoevikong 1| OnAvkovg emipvec (PA.
Toapaypaeo 5.3).



4.7 Emopdaosig 6TV IKavVOTNTO 001]Y1|6NG KL YEPICHOD PNy OVILATOV

To Jentadueto dev €yel kapia 1 €€l ACNUAVT EXLOPACT] GTIV KAVOTNTA 00T YNONG KL ¥EPIOUOD
unyovnudtov. Qotoc0, ol acbeveic Tpénel va gival o€ ypryopon Yo Tov Kivouvo vroylvkoipiog dtov
to Jentadueto ypnoiponoteitarl 6 GUVILAGUO PE AAAL OVTIOPNTIKA QOPLOKEVTIKA TPOIOVTO TTOL Eivat
YVOGTO 0Tl TPOKAAOVV LITOYAVKAi (TT.). COVAPOVLAOVPIEG).

4.8 AvemOOunteg evépyereg

2Hvoyn 1oL TPoPid acoreiog

H aogddeia g AvayArtivng 2,5 mg d0o @opég v nuépa (1] Tov froicodvvouol e tov 5 mg pio
@Opa TNV NUEPA) 6 GLVOLACUO LE TN HETQOpiv Exel ekTiunOel o mve amd 6.800 acbeveic pe
COKYOPMON ST TOTOV 2. L€ EAEYYOUEVES LIE EIKOVIKO PAPUOKO LEAETEG, TEPIGGOTEPOL OO
1.800 acBeveic Ehafov aymyn ue tn Oepamevtikn 60om gite TV 2,5 mg AwvayAirtivng 600 popég tnv
nuépa (M Tov Proicodvvapov g TV 5 mg AMvayMativing pia eopd Ty NUEPA) 6€ GUVOLOCUO LE
peteopuivn yuo > 12/24 efdopddes.

211 GLYKEVIPWOTIKY OVAAVOT) TOV EXTA EAEYYOUEVOV LE EIKOVIKO QAPLOKO dOKIU®MYV, 1| GUVOAIKT
eninTmon TV avemBountov cupPdviev otovg 0cbeveig mov EAafay aymyn UE EIKOVIKO QAPUAKO Kol
UETQOPUIVI NTAV GUYKPIGIUN KE QUTH TTOV TapotnpiOnke pe AvayAurtivn 2,5 mg kot petgopuivn
(54,3 ko 49,0%). H dwokonn| g Oepaneiog Adym tov avemBiuntov coupdviov ntav cuykpiotun 6
aoBeveic mov Ehafav EIKOVIKO QAPOKO Kol LETQOPLIVN Kol oTovg acBeveic mov EAafay AMvaylmtivny
Kol petgoppivn (3,8% wat 2,9%).

H mo ovyvd avaeepbeica avemBountn evépyeto yio T AvoayAurtiv) ouv T pHet@opuivn nTav n
duappota (1,6%) pe £va cUYKPIGIULO TOGOGTO Yo TN LETQOPIVI GLV TO EIKOVIKO Qappako (2,4%).

H vroyAvkaipio umopei va copupet 6tav to Jentadueto yopnysitan poli pe covipovorovpia
(= 1 meprotatikd ava 10 acbeveic).

Hivaxag kataAdyov TV aVETIBOUNTOV EVEPYELDV

Ot avemBounteg evépyeteg mov avaeépnkay og OAes TIG KAVIKEG SOKIUES LLE TOV GLVOVAGHO
AvayMrTivHIeT@oppivn 1 T ¥PNoN HOVOCSLOTATIK®Y (AvoyAmtivi) 1] LETQOPUIVI) OTIG KAVIKEG
SoKIEG N o TNV eUmELPia, LETA TNV KUKAOQOPIO TNV ayopd TopOVGLAloVTaL TAPAKAT® LE Baon TNV
Katnyopio/opyovikd cvotnua. Ot avemBOunTeg EVEPYEIEG TTOV AVAPEPON KOV TpONYOLUEV®G LE pio amd
TIG EMUEPOVS OPACTIKEG OVGIEG EVOEYETOAL VAL ATOTELODV dUVNTIKEG AVETIOVUNTESG EVEPYELES LE TO
Jentadueto, axopo Kot GV dev TapatnPRONKAV 0TI KAMVIKES SOKIUEG UE OVTO TO PAPUAKEVTIKO TPOTOV.

Ot avemBOunTeC EVEPYELEG TAEIVOLLOVVTAL OVAL KT YOPIo/OpYovIKO GUGTILLO KO ATOAVTI GUYVOTITOA.
O1 cvyvotnteg opilovtor g oAl cuyvég (> 1/10), cuyvég (= 1/100 éwg < 1/10), oyt cvyvég

(> 1/1.000 émg < 1/100), omavieg (> 1/10.000 £émg < 1/1.000), | woAd ondvieg (< 1/10.000) ko un
YVootég (dev umopovv vo, ektiunBovv pe Baon to dtebécipa dedopéva).
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[Mivokag 2 AvemBounteg evépyeieg mov avapépinkav o acbeveig mov Erafov
AwvayMmtivn+peteoppivn gite poveg Toug (G LOVOGLGTATIKA 1) GE GLUVOVOGHO) EITE MG
wpochetn Oepameia og dAleg avtidafnrikég Oepomeicg oe KAVIKT doKun KoL amd TV

gumepia petd v KukAopopio oty ayopd

Katyopia/opyoaviké cooctnpe
AvemOount evépyeia

YoyvoTnTo avETOOUNTIG EVEPYELOG

AoNAOEEIS KO TOPUGITOCELS

Pwogopvoyyitida Oy GLYVECS
AwTapay£S TOL EVOGOTOTIKOV CUGTIHATOS

Yrepevaionoio Ol GLYVECS
(.. BpoyyiKn VEEPAVTIOPAGTIKOTNTA)

Awtapayéc Tov petaforiopod kol g Opéyng

Yroylkopio ! TOAD GLYVEG
Coloxtikh oEmon ¥ TOAD OTIAVIEG
Meimon/éMkewyn Prapivng Bip & f GUYVEG
AWTopay£S TOV VELPIKOD GLGTNATOS

Awtapayn g yeoong ¥ GLYVECS
AWTapay£S TOL UVUTVEVGTIKOD GUGTI|LATOG, TOV

0OpOoKE KoL TOV HEGOO®PEKIOV

Byog O GLYVECS
AWTapay£S TOL YOSTPEVTEPIKOD

Mewopévn 6peén Oy GLYVECS
Aldppoa GLYVEC
Navrtia oUYVEG
Ioykpeatitido, onavieg”
"Eperoc Oy GLYVECS
Avckothdtnro. Oy GLYVECS
Kothako éAyog S TOAD GLYVEG
AwTopay£c TOV NTOTOS KUL TOV YOANPOp@V

Awtapayéc Te nroTikig Asttovpyiag 2 0L GLYVEC

Hrotitda §

TOAD GTAVIEG

AwTapay£s Tov dEPRATOS KUL TOV VITOOOPLOV 16TOV

Ayyelooidnua OTAVIEG
Kvidmon OTAVIEG
EpvOnuo’ oM omdvieg
EEGvOnua Oyl SLYVES
Kvnoudg Oyl oLYVEGS
IoppoAvymOeC TEUPLYOEIDE onbvieg”
Hopoxivikég e€eTdoglg
ApvAidon avénuévn Oyt oLYVES
GUYVEG

Awmdon avénuévn™®
%

Me Baon tig avénoelg e Amdong > 3xULN mov mapoatnprinkav otig KAVIKEG SOKIUEG

#

TOPOUKATO

Me Baon ™ Meléty kapdioyyeraxns kai veppikng aopaleiog e Aivoylimtivis (CARMELINA), BA. eniong

S Hapatnpndeioec avembounteg evépyeieg povobepanciog pe petoppuivn. Avatpéére oty Hepiinyn tov
Xapoktnptotik®v tov [Ipoidvtog yio T petpoppivn yio tpdcbeteg mAnpopopieg

T BA. mopéypogo 4.4

Tleprypoon emAeyuévav ovemfount®y EVEPYEIMV
YroyAvkayuio

e po peAétn yopnynonke Awvaylutiv) og tpodchetn Bepaneio otn peTQOpLiv) GLV GOLAPOVLAOLPIC.
Orav yopnynonke AvoyAmtivi) Kot LeETQOPUIVY G GUVOLAGUO LE L0 GOVAPOVVAOLPia, 1) VTTOYAVKOLIN

AvemBountn evépyela mov Tapatnpnnke e cuvévaoud tov Jentadueto pe covipovvrovpio
AvemBountn evépyela mov Tapatnpnnke e cuvévaoud tov Jentadueto pe wvoovAivn

vp&e M O GVYVA avaPEPOUEVT] aveTIOOUNTN evépyela (AMvayAmTivi) LV LETQOPUIVI) GLV
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covApovorovpia 23,9% kot 16,0% 6T1g OUASEG EIKOVIKOD QAPUAKOL GUV UETQOPLIVY GLV
GOVLAPOVLAOVPIN).

Otov 1 MvoyAmtivn Kot 1) LETeopuivn yopnynnkay 6€ GUVOVAGHO LE IVGOVAIVT), 1] DITOYAVKOULIO.
VIPEE M MO GLYVA AVAPEPOUEVT aVETIOOUNTN EVEPYELD, OAAG ELPAVIOTNKE OE GUYKPIGILO TOGOCTO
OTOV TO EIKOVIKO PAPLOKO KOL 1] LETQPOPLIVI] GUVOVAGTNKOV e VGOVAIVY (AvayAmTivny cuv
LETPOPLIVI 6LV voOoLAIVN 29,5% kot 30,9% otV opdda EIKOVIKOD POPLAKOL GLV LETPOPLIVY GUV
WGOLAIVY) pe YaunAd T0606Td cofapdv (Tov arartovsay fondeia) eneicodinv (1,5% kar 0,9%).

AN &g avemBountes evepysies

O1 dtaTapoyég TOL YOOTPEVTEPIKOD OTTMOC VOUTIO, EUETOC, SIPPOLO KOl UELMUEVT] Opeln Kol KOIAOKO
yog gppavifovtar o cuyva KoTd T didpkela g Evapéng g Beparneiog pe Jentadueto 1
VOPOYAMPIKT] LETQOPLLIVT KOl OITOOPAUOVY OO LLOVEG TOVG OTIS TEPLOCOTEPES TEPITTOGELS. [IpoANTTIKA,
ovviotdrot to Jentadueto va Aapupdavetot kKotd T didpkela 1 petd oo ta yevpata. Mia Bpadeio avénon
oTN 000M TNG VIPOYAMPIKNG LETPOPUIVIG UTOPEL EMIONC VO BEATIOCEL TNV AVEKTIKOTNTA 0O TO
YOOTPEVTEPIKO.

Melémn kopdiayyelokng Kot veppikng acodietag g Avaymntivng (CARMELINA)

H perétn CARMELINA a&oloynce tnv KopdloyyEloKY] Kot VEQPIKT AGQAAELN TNG AMVOYATTIVIG
£VOVTL EIKOVIKOD QapudKov og aceveig e oafntm tomov 2 kat pe avEnuévo Kapdloyyeloko Kivouvo
OTMG ATOOEIKVIETOL ad VO IGTOPIKO EYKOTEGTNUEVNG LOKPOYYEWNKNC 1| VEPPIKNG Vooov (PA.
mapdypoeo 5.1). H perlétn copnepiérafe 3.494 acbeveig o1 omoiot ELafav aymyn pe Avaylutivn (5 mg)
ka1 3.485 acOeveic o1 omoiot Elafav ewovikd papuako. Kat ot 600 aywyéc tpoctédniay otnv
KkaOepouévn BEpamEVTIKY OY®YN GTOYXELOVTOG TA TOTIKA TTpdTLTA Y10, TNV HbA | Kot TOVg mapdyovteg
Kapdlayyelokov kivdvuvov. H cuvolikn enintwon tov avemBountov cupPaviov Kot Tov cofopmv
avemBountov cupPavtov otovg acbeveic mov Adpfovay AtvayArtivn Tov Topopol Le EKEIVI 6TOVG
acBeveig mov AduPovay eikovikd eappoko. To dEdoUEVE ACOAAELNG OO VTNV T LEAETN NTOV
GUUG®VA LLE TO TPOTYOVLEVO YVMOGTO TPOPIA 0cQAAELNG TNG AvaryAmTivng.

Ytov TANOve o V1o aywyT, coPapd vroyAvkalkd coppdvta (Tov amatrtodoay fondeia) avapépOnkoy
010 3,0% tov acBevadv mov AdpPovay AtvayAirtivn kot 6to 3,1% gkeivov Tov Adupavay eiKoviko
@appaxo. Metald tov acfevadv mov ¥pnoionoloheoy GovAPovLAoLPia KaTd TNV Evapén, 1 eninTmon
cofapnc voyAvkayiog Nrav 2,0% otovg acbeveic mov Adupavav aymyn pe Awvoayiurtivn kot oto 1,7%
o10VG acbeveic Tov AauPavay eikovikd eapuako. Metald Tov acbevdv Tov ¥PNCIUoTOI00VGoV
WGOOoLAIVY Katd TV vapén, 1 emintwon cofapng vroyAvkapiog rav 4,4% ctovg acbeveig mov
Adupavay aywyn pe Avayimtivn kot oto 4,9% otovg acbeveig mov AdpPovay elkovikd pApLLOKO.

211 GLVOAIKN TTEPI0d0 TapoTNPNONG TNG LEAETNC, aloloynuévn oela Taykpeatitida avapépbnke 6To
0,3% tov acbevdv mov Adufavay aymyn pe Mvaylmrtiviy kot oto 0,1% tov acbevav mov Aapupavoy
EIKOVIKO QAPLLOKO.

> perétn CARMELINA, moppolvymoeg meppryosidég avapépdnie oto 0,2% tmv acbevav Tov
Adupavav aywyn pe Avayimtivn kot dgv avaeépOnke og kavévay acbevi) mov AdpPave elkovikd
QapUOKO.

Hodratpikdg minbucuog

e YEVIKEG YPOUUES, 08 KAMVIKEG OOKLUEG O€ TodLTPIKOVS 0obevelg pe caiyapmon daprtn tomov 2
niikiog 10 émg 17 etdv, To TPOoPIA ac@aielag TS AMvayMmtivg fTav TopOLoLo LE 0LTO TOV
nmapotnpinke otov eviiAiko TAnboucud.

Avapopd mBavoAoyoLUEVOV aVETBVOUNTOV EVEPYELDV

H avagopd mboavoroyoduevoy avemBOuntmy evepyelmy LETO amd T Yopnynon Goelng Kuklopopiog
TOV QUPUOKELTIKOD TPOIOVTOG elvan onpavtikn. Emtpénet tn cuveyn moapakolovdnon g oxéong
0PEALOVC-KIVOVVOL TOV PUPHOKEVTIKOD TPOTOVTOC. ZMTeital amd Tovg EnayyeALATIEG VYELNG VO
AVOPEPOVV OTTOEGONTOTE THAVOLOYOVLEVEG OVETIBVUNTEG EVEPYELEG LECH TOV EBVIKOD GUOTILOTOG
avapopds mov avaypdeetal oto [opdptnua V.
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4.9 Ymepdooolroyia

Awayhmrtivn

Kotd m didprela ereyyouevmy KAVIKOV S0KLU®OY GE vy dtopo, panaé d0celg émg 600 mg
AwvayMmtivng (loodvvaun pe 120 popég T cvvieTdpevn 06on) de cuoyetictnkav pe docoe&optdpevn
avénon ota avemBounta cvpPava. Aev vdpyetl epnepio pe 66celg dvo twv 600 mg otov avBpwmno.

Metpoppivn

Agv €yel mapotnpnOei vwoyAvkoaipio pe dOGEIS VOPOYAMPIKNG LETOOPUIVIG £C 85 g, Tapdho TTov ExEl
gppavictel yoloktikn o&éwon vd Té€toleg cuvOnKec. Y ynAn vepdocoroyio e VOPOYAMPIKY
UETQOPUIVI 1 TOTOYPOVOL KivOuvoLl umopel va 001 yncovy oe yadaktikn o&éwon. H yaAaxtik) o&émon
glvol o 1Tpk®g ETElyouco KATAGTOGT Kot TPETEL VO OVTILETOTIGTEL 6€ vocokopueio. H mo
amoteleouatikn uEB0SOC AmOUAKPLVONG TOL YUAAKTIKOD KO TNG VOPOYAMPIKNG LETQOPUIVIG Elvar M
atpodlomioven.

XEPOPOG

Y& mepinton VIeEPd0GoA0YING, Eival BAGILO VO EQAPUOGTOVY T, GUVIOT VTOCTNPIKTIKG HETPA. TT.Y.
amopdKpLVET TNG U1 0ToppoPnBeicag ovGiag amd T YOUOTPEVTIEPIKT] 000, EQAPUOYN KAVIKNG
TapoKoAovONoNg Kot Evapén KAVIKOV HETPOV €AV amatteital.

5. OAPMAKOAOTI'IKEX IAIOTHTEX
5.1 @oppokodvVOUIKES 1O1OTNTES

Doppokobepoamentikn Katnyopio: @dppoiko wov ¥PNoonotodvIaL 6Tov Slop1Tr, CUVOVAGLOL TV Ao
TOV GTOMOTOC PUPUAK®V TTOL UELDOVOVY TN YALKO!N ToL aipatog, kwdikdéc ATC: A10BD11

To Jentadueto cuvovalel 300 aVTILTEPYAVKALUKA QAPUUKEVTIKA TPOIOVTO LE GUUTAT POUOTIKODG
UNYoviopovg dpdong yio. tn Bertimon tov yAvkoutkod eEAEYyov o€ acbeveic pe dtafntn tomov 2:
Awvaylmtivn, évog avaotoléag e dumentidvinentiddong 4 (DPP-4) kot vdpoyAwpikn Let@opuivn, éva
UEAOG TNG KOTNYOPIaG TV S1yoLOvIdmV.

Awayhmrtivn

Muyovieuog dpaong

H Awaylumtivn givon évag avactoréag tov evibpov DPP-4 (AuentidvAnentidodon 4), evog eviopov 1o
0oTol0 EUMAEKETAL GTNV AMEVEPYOTTOINGN TV WVKPETWVAOV oppovdv GLP-1 kai GIP (mapdpoto pe
YAVKayovn Tentidno-1, yYAvkolog&upTtdUeEVO IVGOVAIVOTPOTIKO TOAVTENTIONW). AVTEC Ol OPLOVES
amodopovvtal TayEms and o Evivpo DPP-4. Kot o1 800 wkpetiveg oppoveg epmAékovtal ot
@LO10AOYIKT pUOULOT TG opOOGTACNG TNG YAVKOING. Ot tvikpetiveg ekkpivovtal o€ éva yaunio Bacikod
eMinedo Katd TN SLapKELN TG NUEPOC Kot TO EMIMEd TOVG AVEAVOVTOL AUECHS LETA TN ANYT YEOLOTOC.
H GLP-1 ko1 n GIP av&davouv ) frocvvBeon g tveovAivng kot Ty EKKplon g amod to B-khTtapo Tov
TAYKPENTOG, TOPOVGIO PUGIOAOYIK®V Kot ouENUEVEVY emmEd®V YAvkolng aipatog. Emmpocshétmg, n
GLP-1 eriong peidvel Tny €Kkpion g YALKayovnG amd ta o-KHTTOP TOV TOYKPEATOS, LLE OMOTEAEGLLOL
pelmon TG NTATIKNG Tapaywyng YAVKOLNs. H AvayAlmtivi decpuedeton TOAD amoTEAEGHOTIKG GTO
DPP-4 pe avaotpéyipo tpomo Kot £T01 0dNYEl G€ TOPOTETAUEVT] 0OENCT) KOl GE TOPATACT TOV
dpaoTIK®V eMmEd®V vkpetvav. H Mvaylurtivn avédvet ylvkoloe&optdpeva Ty £KKPLon e
WWGOVAIVIG KOl LELDVEL TNV EKKPLOT TNG YAVKOYOVNG KL £TG1 001 YEL 68 GUVOAIKT BeATioon TG
opotdotacng tng YAukolng. H Avayhmtivn deopevetan ekiextikd oto DPP-4 ko emdetcviet

> 10.000 @opég exhextikOTnTO EVOVTL TNG dpactikdtrag twv DPP-8 | DPP-9 in vitro.

Metpoppivn

Muyovieuog dpaong

H vdpoyrwpixn petopuivn ivar pio S1yovavion He ovIvmepyAVKOUKES OPACELS, 1] OO0 LELMVEL
1660 TN Pacikn 660 Kol TN UETOYELUATIKT YAVKOIN TAAGHOTOC. AEV TPOKOAEL EKKPLOT) IVGOLAIVIC Kot
®G €K TOVTOL dEV 0dNYEL G€ VITOYAVKOLLLICL.
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H vépoyrwpikn petpopuivn propei va dpa LEG® 3 PUNYOVIGU®V:

(1) peiwon g NroTKng Tapay®yng YAUKOING HEGH avAGTOANG TG VEOYAVKOYEVEGTC KOl
YAVKOYOVOALOTC.

(2) otovg pog, pe avénon g evaicdnociag otV WGOLAIVY, BEATIOVOVTAG TNV TEPLPEPIKT TPOGANYT
YAUKOLNG KO TN XPNOLUOTOINGT TG

(3) ko kabvotépnomn g amoppOENoNG YAVKOLING 0o To £VIEPO.

H vépoyrmpikn petpoppivr dieyeipet Ty vOoKLTTOPIKY GOVOEST] YAVKOYOVOL dpdVTOG 6T cLVOAEo
TOL YAVKOYOVOUL.

H vépoyrwpixn petpopuivn av&avel tn SuvaTdTNTo UETAPOPES OADY TOV TOTMV TOV UETAPOPEDY
yAvkoing g pepppavne (GLUTS) ot omoiot givatl yvootol puéypt onpepa.

210V¢ 0vOpOTOVG, aveEAPTNTA TG OPAONG TNG TN YAVKALUIN, 1) VOPOYAMPIKT UETPOPUIVY €xel OeTucég
eMOPaoelg 6Tov PeTaforopd Tov AMmdiov. Autod €xet derybel og OepamevtiKéc dOCELS OE EAEYYOUEVEG,
pecaiog N LoKpAG dtopkelog KAVIKEG LEAETES: 1] LOPOYAMPIKT] LETPOPLIV LELDVEL TI GUVOAIKN
yoAnotepOAn, tnv LDL yoAnotepoin kot to eninedo TptyAvkepidimv.

Khwvikn oroteieouatikdtya kou aopdleio

H Jwvaylizrivy wc emmpoobetn Oepomeio oe puetpopuivy

H amoteleopatucotnto Kot 1 aoPAAELD TG AVOYAMATIVIIG 08 GLVOVAGUO e LETPOPLIVN o€ aobevelg pe
QVETOPKT) YADKOUKO EAeyyo e T povobeparmeio pe petpopuivn extiunonke og pio Stmhd TopAn,
EAEYYOUEVN LE EIKOVIKO QAPLOKO UEAETT, didpketog 24 gfdouadmv. H mposbnkn ¢ Avayiutivig ot
peteoppivn mapeiye onuavtikég Pedtimoelg oty HbA ., (-0,64% petafoin o€ cOYKPIoN WE TO EIKOVIKO
@apuroko), amd péon apykn katdotoon HbA . 8%. H Awvaylurtivn eniong £de1&e onpavTicég
BeAtidoelg otn yALkO(n TAdouatog og katdotaon vioteiag (FPG) kotd -21,1 mg/dl kot ot
petayeopatikn yYAvkoln 2 opec petd (PPG) kotd -67,1 mg/dl 6g chykpion e TO EKOVIKO QAPLAKO,
KkaOdg kot peyarvtepn avoroyia acBevav mov exétuyov otoyo HbA . < 7,0% (28,3% pe Avayhmtivn
évavtt 11,4% pe sicovikd eappaxo). H mapatnpodpevn cuyxvotnta eLedvions vroyAvKopog o
acBeveic mov Ehafav AvayArtivn RTov TopOUoLn LE TOV EIKOVIKOD @apudkov. To Bdpog chuotog dev
SLEQPEPE ONUOVTIKG LETAED TOV OUAO®V.

e pio mopoyovtikn pedén, duapkelag 24 efooudomy, EEYYOUEVT LLE EIKOVIKO QAPLOKO, OPYIKNG
Oepaneiog, N AvayArtivn 2,5 mg 600 popég Ty nuépa o cuvovacud Le peteoppivny (500 mg 1

1.000 mg 600 opég TV NUEPA) TAPETXE CNUAVTIKEG BEATIDGELS OTIC YAVKOUIKES TAPAUETPOVS GE
ovykplon e v kébe povobepaneio dnmwg cuvoyiletar otov [Tivaka 3 (uéon apyk katdotacn HbA .
8,65%).
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[Mivakag 3: TAvkoypukég mapapetpotl otny teAkn eniokeyn (Lerétn 24 efoopddmv) Yo AvayAutivn
KoL LETQOPUIVT, LOVEG TOVG Kol 6 GLVOVAGHO o€ acheveis e cakyopmon dtaftn Tomov 2
AVETOPKADC ELEYYOUEVO UE dlotTa Ko oK oM

Ewcoviko
PapproKo

AwaylmTivy

5 mg Mia
Qopa TV
nuépa’

Metgoppivy
HC1500 mg
Ao Qopég
™mv nuépa

AwayhmTivy
2,5 mg Avo
Qopég TV
nuépa’ +
Metgoppivy
HCI1 500 mg
Ao Qopég
™mv nuépa

Met@oppivy
HCI

1.000 mg
Ao Qopég
™mv nuépa

AwayhmTivny
2,5 mg Avo
Qopég TV
nuépa’ +
Metgoppivy
HCI1

1.000 mg
Avo @opég
™mv nuépa

HbA . (%)

Ap1Ouodg
ocOevav

65

=]
Il

n=135

n=141

n=137

n=138

n=140

Apyun
KOTAGTOON

(néon)

8,7

8,7

8,7

8,7

8,5

8,7

Metofoin and
TV OPYIKN
KOTAGTOON
(mpocappoocuévn
péon T

0,1

-1,2

-1,1

1,6

Awopopd amd To
EIKOVIKO
QapLoKo
(mpocappocuévn
péon yn) (95%
Cl)

-0,6
('099a '0’3)

-0,8
(- 1 90’ _0’5)

a3
('196a '1’1)

12
('1 a59 '099)

1,7
('29(), -1 ’4)

Aocbeveig (n, %)
OV EMETLYOV
HbA . <7%

7(10,8)

14 (10,4)

27 (19,1)

42 (30,7)

43 (31,2)

76 (54,3)

Acbeveig (%)
7oV Aapfavovy
Oepameia
SAoOONC

29,2

11,1

13,5

7,3

8,0

4,3

I'hokéln
TAGGNOTOS GE
KOTAOTOGT
wnorteiog (FPG)
(mg/dl)

Ap1Oudg
ocOevav

n=134

n=136

n=135

n=132

n=136

Apyun
KOTAoTOON

(néon)

203

195

191

199

191

196

Metofoin amd
TNV OPYIKN
KOTAGTOON
(mpocappocuévn
péon i)

10

-16
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Awgpopd amd 10 | -- -19 -26 -43 -42 -60

EIKOVIKO (31, -6) (-38,-14) (-56, -31) (-55, -30) (-72, -47)

QapLOKO
(mpocappocuévn
péon ) (95%
Cl

' H cuvolikn nuepfiota 86om tng Avoylrtivig eivat ion pe 5 mg

O1 péoeg petmoelg omd v apyikn Kotaotaon otnv HbA . tav yevikd peyaidtepeg yia tovg acbeveic
pe vymidtepeg Tinég HbA 1 apykng katdotaong. Ot emdpdoelg ota AMmidio TAAGLOTOC TV YEVIKA
ovdétepec. H peimon oto copatikd Bapog pe tTov cuvovacud AvoyAmrtivig Kot HeT@opuivng ftav
TOPOUOL0, LLE OVTN TTOL TTAPOTNPNONKE Y10, TN UETEOPUIVI LOVO 1] Y10, TO EIKOVIKO PapUaKo. AgV vinpye
petafoin 6to BApog amd TV opyIK KaTAoTaon Yio Tovg acbeveic mov Adpupavav pdévo hvayimtivny. H
eMinT®ON NG VIOYALKALiOG TaV Tapopotla HETOED TV opddwy Tov Elafav Bepomeio (Elkoviko
oappako 1,4%, Avaylurtivny 5 mg 0%, peteoppivn 2,1%, kot Avayiurtivy 2,5 mg cuv HeT@oppivny 600
@opéc v nuépa. 1,4%).

H amoteleopatikotnto Kot ac@dieio e Awvoyiuetivig 2,5 mg d0o Qopég tnv nuépa. Evavtt 5 mg pio
@OPA TNV NUEPO GE GLVIVAGUO LE LETPOPUIVT 6 aoOEVEIC Ie avemapKT YAVKOUIKO EAEYYO LLE TN
povoBepameio petopuivng, a&loAoyndnke oe pio SUTAG TVEAN ELEYYXOLEVN LE EIKOVIKO QAPLOKO
peAétn duapketag 12 gfoopadmv. H Awvayirtivn 5 mg pio opd v nuépa kot 2,5 mg d0o Qopig v
nuépa édei&e ouykpioweg (CI: -0,07, 0,19) onuavtikég pewwoelg e HbA ¢ -0,80% (amd apyikn
Kkatdotoon 7,98%), kot -0,74% (and apykn Katdotaor 7,96%) ce GUYKPION UE TO EKOVIKO PAPLAKO.
H mopatnpnfeica enintoon g vroyAvkoapiog og acheveig mov Elafov AtvayArtivn oy Topopoa pe
TOV EIKOVIKOV Qapudrov. To copatikod Bapoc e d1épepe onuavtikd ueta&d Tmv ouddwmy.

H Awoyliztivy w¢ eminpooBstn Ospareio. oe ovvovaoio Bepomeloc ue uETQopuivy Kol covipovolovpio,
Mo gEleyyOUEVN LLE EIKOVIKO QAPLOKO HEAETN OldpKeLagG 24 eBdouddmy dieényxin dote va a&lodoyndein
OTTOTEAECUATIKOTITO KOL 1] OCQAAELD TNG MVAYAITTIVIIG 5 Mg 6 GUYKPLON LE TO EIKOVIKO PAPLLOKO, GE
aoBeveic mov dg BepamedTNKaY ETOPKMG LE GUVOLOCUO LETPOPLIVNG KO piog GovAPovLAoLpiag. Me )
AwvayMmtivn enetedyOnoav onuovtikés Beltinoeig oty HbA . (-0,62% petafoir o€ cOyKplon LE TO
EIKOVIKO QApUaK0), amd wio péon apykn katdotacn HbA e 8,14%. H Avaylmtivn eniong £€0eiée
ONUAVTIKEG BEATIDOELG 0TOVG 0oBeveig mov TETvay 6tdyo HbA . < 7,0% (31,2% pe ™ AvayAmtivn
&vavtt 9,2% e To EIKOVIKO PAPUOKO), Kot EMIONG 0TI YAVKOLN TAAGUOTOG O KATAGTOOT VIOTEING
(FPG) pe peimon -12,7 mg/dl og cuykpion e 1o eikovikd eapuoko. To copatikd Bapog de diépepe
ONUOVTIKA UETAED TOV OUASMV.

H Jwvoylizrivy w¢ emimpoobetn Gepameio o ovvovooud Gepomeiog pe ustpopuivy kot eumoyriiprolivy
Y& aoleveic Tov dgv eEAEYYOVTAL ETOPKDC UE LETPOPUIVY Kot epmayAerolivn (10 mg (n = 247) 7\ 25 mg
(n=217)), n Bepancio didpketog 24 efdopddwv pe emmpochetn Oepaneio Avayiurtivig S mg Tapeiye
TPOCUPUOCUEVEG PEDOELS TNG HéEong HbA . amd v apyuc Tiun katd -0,53% (onuovtikn dopopd
otV emmpocben Bepansio sikovikov pappdakov -0,32% (95% CI -0,52, -0,13) ko -0,58% (onpavticy
dpopd oty emmpochetn Bepaneia eucovikod pappdakov -0,47% (95% CI -0,66, -0,28), avtictotya.
"Eva otatiotikd onpavtikd peyolvtepo mocootd achevav pe apywn tiun HbA . > 7,0% mov éhafav
Oepaneio pe Mvaylmtivn S mg métvyay to 6t0)0 HbA 1 < 7%, 6 GUYKPION UE TO EIKOVIKO QAPUOKO.

H Awvoylizctivy o€ o0vovaouo pe UETQOPUIVY KoL IVGOVAIVY

Mo gEleyyOUeEV LE EIKOVIKO QAPLOKO HEAETN OldpKeLaG 24 efdouddmv deényin dote va a&loroyndein
OTOTEAECUATIKOTNTO KOt 1] Ac@AAslo TG MvoyArtivig (5 mg pio popd v nuépa) enmpocheta oty
WGOOLAIVY HE M| YOpig HETPOPUIVN. Ze avTh TN doKiur To 83% TV 0cBevdv eAdupavay HETEOpUiv o
ouvdvaoud pe woovrivn. H Mvaylmtivn oe cuvovoaouod e HETPOPUIVN GLV VGOVAIVY, Tapeiye
onuavtikéc fertinoelg oty HbA | og avti tnv vroopdada pe -0,68% (CI: -0,78, -0,57) mpocapocuévn
péon petafoirn and v apykn katdotaon (péon apyikn katdotaon HbA . 8,28%) og chykpion pe o
EIKOVIKO QAPUAKO GE CUVOVAGUO LLE LETPOPUIVI) GUV IVGOVAIVY. AEV VTNPYE ONUOVTIKY LETAPOAN Ao
TNV 0PYIKN KATACTOOT 6TO COUOTIKO BApog og Kapio opdoa.
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Agdouéva 24 unvav yio tn voyrirrivey, oc eminpoclstn Bepomeio o UETPOPUIVY 0E CUYKPION LLE
yYAyemipion

e pio, LEAETN TTOL GUVEKPIVE TNV OMOTEAEGUOTIKOTITA Kol 0GQAAELD, TNG TPoGOKNG AvaryAtiving

5 mg 7 yApemipiong (uéon 06om 3 mg) oe acbeveic pe avemopkn YAVKaukd ELeyyo oe povobepomeio
LE PETQOPiVY, o1 péceg petmaelg oty HbA i ftav -0,16% pe AwvayArtivn (Léon apyikn Kotdotoon
HbA . 7,69%) kot -0,36% pe yApempidn (péon apyixn katdotaon HbA . 7,69%) pe pio péon dopopd
Oepaneiog 0,20% (97,5% CI: 0,09, 0,299). H enintoon g vroyAlvkaipiog otnv oudda g
Awvayhntivig (7,5%) fTav onpovtikd xouniotepn ard 6,11 oty opdda g yApempiong (36,1%). Ot
acBeveic mov Ehafav Oepameia pe AvayAmtivn enédei&ov onuavtikn péon Lelmon amd TNy apykn
KATAOTOOT 6TO COUATIKO Bapog e chykplon e pia onuavtikny avénon Bapovg otovg acbeveic mov
yopnynonke yApenipion (-1,39 évavt +1,29 kg).

H Jvoylizrivy w¢ emimpoobetn Gepameio oe niikiwuévooe (nhixioc > 70 etav) ue dafntn tomov 2

H amoteleopatikdtnTo Kol 1 0o@AAELR TG AMVOYATTIVIIG 6TOVE NMKIOPEVOLG (MAtkiag > 70 eTv) e
Swafrytn tHmov 2 exTunOnke oe pia SITAG TVEAN peAétn didpketag 24 efdondadmv. Ot acBeveic Erafov
HETQOPLIVN Ko/ GovApovolovpia Kaun tvoovAivn g Bepameio vtoBdadpov. Ot ddoelg g
avTidopntikng Oepaneiog vrofadpov dratnpndnkav ctabepéc katd T dIdPKELN TOV TPDOTOV

12 efdopddmv, HeTd amod TIG 0MOoieg EMTPpANKAY Tpomonotoels. H Avaylmtivn mopeiye onuavtikég
BeAtidoeilg otnv HbA . (-0,64% petafoin oe GOYKPLOT LLE TO EKOVIKO QAPUOKO LETE OO

24 gfdopuadec), omd pio uéon apyikn kataotoon HbA . 7,8%. H Mvaylmtivy emiong £de1&e onuovTikég
BeAtidoelg ot yAvko(n Thdouatog oe katdotaon vinoteiag (FPG) og cuykpion e 10 eikovikd
oappaxo. To copatikd Bapog dev diépepe oNUaVTIKE PHETOED TV 600 OUAdwV.

Y& Uio. GUYKEVIPMOTIKN AVAAVGT] TOV apOPOVGE 6 NAKIOUEVOLS acbeveic (MAkiag > 70 eTaVv) e
Swafrytn tomov 2 (n = 183) ot onoiotl erduPavav pali petpoppivn kot faciki veoviivn g Oepameio
voPaOpov, N MvayMaTivi) 6€ GLVOLOCUO [LE LETQOPLLIVI] GLUV IVGOVAIVT TTOPEiYE OMNUAVTIKEG PEATIDGELS
oTig mapoapétpovg e HbA ¢ pe -0,81% (CI: -1,01, -0,61) mpocappoocuévn uéon petafoin amd tnv
apykn katdotaon (uéon apykn katdotaon HbA . 8,13%) ce cOyKplon e T0 EIKOVIKO QAPUOKO GE
GLVOLOCUO LE PETPOPLIVI] GUV TVGOVALVT).

Melétn kapdiayyeiarnc kar veppikng aopdistac e Awvoaylirtivne (CARMELINA)

H CARMELINA ftav pia toyoiomompévn perétn o 6.979 acbeveig pe drafnm tomov 2 pe avénuévo
KapdLyyelokd Kivduvo OTmg amodekvhETOL OO £VaL IGTOPIKO EYKATESTNHUEVIG LOKPOAYYEIOKNG 1)
VEQPIKNG VOGOV, 01 omoiot Elafav aywyn pe AwvayAlrtivn S mg (3.494) i ewkovikd eappoko (3.485)
emmpocheta oty kabiepopEVn BEpATEVTIKY Oy®YN GTOXEVOVTOG T TOTIKA TpoTLTTA Yio. TV HbA .,
TOVG TOPAYOVTEG KOPOLayyYELKoD Kivdhvo Kot T veppikh] voco. O mAnBucudg g peilétng
ovpmeptélafe 1.211 (17,4%) acBeveig nhkiog > 75 etomv ko 4.348 (62,3%) acbeveig pe veppikn
dvchertovpyia. Iepimov 19% tov TAnduouod siyav eGFR > 45 ¢ < 60 ml/min/1,73 m?, 28% tov
tAnOvopuov eiyav eGFR > 30 wg < 45 ml/min/1,73 m? kot 15% eiyov eGFR < 30 ml/min/1,73 m?. H
uéon HbA ¢ xatd v évapén nrav 8,0%.

H perétn oyedidotnke yio vo KoTadeiEet P KoTmTeEPOTNTO Yo TO KUPLo Kapdloyyelokd TeAko onueio,
70 01010 NTaV £vo GOVOETO TNG TPOTNG ERPAVIOTG KapdlayyelakoD Bavdtov 1 pun Bavatnedpov
EUPPAYUOTOC TOV pookapdiov (MI) 1} un Bavatneopov ayyelakov eykepaitkov encicodiov (3P-MACE).
To veppkd cuvbeto tehkd onueio kKabopiotnke mg veppikog Bavatog 1 mopateTapnévn veppomddeia
TeAK0D oTadiov N mapoateTapévn peioon 40% 1 tepiocotepo tov eGEFR.

Metd and o didpeon mepiodo mapaxorovbnong 2,2 etmv, N AvayAlrtivy, 6tay Tpoctédnke otnv
kafiepopévrn Bepamevtikn aywyn, dev abénoe Tov Kivouvo petloveov avemBOiunT®mv KapdloyyelonKov
ocuupaviov | couPavtov veppikng ékPaong. Asv vanpée avénuévog Kivouvog voonAgiog yio, Kopdlok
avemapKeLD, TO 0010 NTav éva TpdcebeTo a&loloynuévo TapaTnPOoOUEVO TEMKS oMuEio GE GUYKPIoT UE
v kabepopévn Bepamentikn aywyn xopic Avaylmntivn o acBeveig pe dafnt tomov 2 (mivakag 4).
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[Mivakag 4 Kapdlayyelakég kot veppikéc exfdoeic katd opdda Oepaneiog otn perétn CARMELINA

Awayhmtivy 5 mg Ewkoviké ¢appoxo Avalroyia
Kvovvou
Ap1Buog [Mocooto Ap1Buog IMocootd (95% CI)
atopwv (%) EMNTOONG atopwv (%) eninTmong
avé 1.000 avé 1.000
PY* PY*

Ap1Buo6g acbevov 3.494 3.485
Kbprwo 434 (12,4) 57,7 420 (12,1) 56,3 1,02
KapdLoyyEloKo (0,89, 1,17)**
cvvbeto
(Kopdiayyelorog
Oavartoc,
un Bavoeopo MI,
un Bavotnedpo
oyYELOKO
EYKEPAMKO
£ME160010)
Agvtepedov veppko 327 (9,4) 48,9 306 (8,8) 46,6 1,04
ovvheto (Veppikoc (0,89, 1,22)
0avatog, ESRD,
TOPOTETOUEVT
peioon 40% tov
eGFR)
Ovnowodtra Kabe 367 (10,5) 46,9 373 (10,7) 48,0 0,98
artoloyiog (0,84, 1,13)
Kapdiayyetarkog 255 (7,3) 32,6 264 (7,6) 34 0,96
Oavatog (0,81, 1,14)
Noonheia yio 209 (6,0) 27,7 226 (6,5) 30,4 0,90
KOPOLOKT| (0,74, 1,08)
OVETAPKELNL

*  PY=¢m acBevav
Aok [ KaT@TEPOTNTOG Y10 Vo, katadelydel 6Tt To avm 6plo Tov 95% CI yia tov Adyo Kivddvov givar
pkpotepo amd 1,3

2116 avaAvoels Yo Ty eEEMEN g Aevkopatovpiog (LetafoAn and vopuoAevK®patovpio g
UIKPOAELK®UATOVPIN 1 HOKPOAEVKMUATOVPI, | OO PKPOAEVKMUATOVPIO G LOKPOAEVKMUATOLPI),
0 EKTIUOUEVOC AOYOG Kivdvvou NTav 0,86 (95% CI 0,78, 0,95) yuo T AvayAirtivn £vavTt ToV EIKOVIKOD
POPUAKOL.

Melétn kapdiayyeiaxnc aopalsiac e Avayrimrivipe (CAROLINA)

H CAROLINA fjtav po toyotomotnuévn puedét oe 6.033 acbeveic pe mpmipo dofnn tomov 2 kot
avénuévo kapdloyyelokd kivouvo 1 EYKOTESTNHEVEG EMTAOKEG, 01 01010l EAafav aymyn He AvoyAurtiv
5 mg (3.023) f yMuempion 1-4 mg (3.010) emmpodcheta g kabiepopuévng BepamenTikng oy@yng
(ovumeptrapPavopévng Bepaneiog vroPadpov pe peteoppivn oto 83% twv acbevadv) cOLE®V e To
Tomikd Bepomevtikd Tpotuma yio TV HbA ¢ ko Tovg mapdyovieg kapdiayyelokod kivovvov. H péon
nAkia yuo tov IAnOvopd e uerétng nrav to 64 £ ko copmepiinednkay 2.030 (34%) acOeveic
nikiog > 70 etmv. O TAnBvoudg g perétng cvumepierafe 2.089 (35%) acheveic pe kapdioyyelokn
vooo kot 1.130 (19%) acbeveic pe veppikh Susiertovpyio pe eGFR < 60 ml/min/1,73 m? kot thv
évapén. H péon HbA . xatd v évapén nrav 7,15%.

H perétn oyedidotnke yio vo KoTadeiEet P KoTmTeEPOTNTO Yo TO KUPLo Kapdloyyelokd TeAko onueio,
70 01010 NTaY £va GOVOETO TNG TPATNG ELPAVIOTG KapdilayyelakoD Bavdtov 1 pn Bavatnedpov
EUPPAYUOTOS TOV pookopdiov (MI) 1 un Bavatneopov ayyelakod eYKEPAAKOD ETEIGOOI0V
(3P-MACE).
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Metd and o didpeon mepiodo mapakorovdnong 6,25 etdv, n Avayiurtivr, 6tav Tpootédnke 6To
TPOTLTO TEPIBOAYNG, dev avENGE TOV Kivouvo HEWOVMY OVETIBOUNTOV KOPOyYEIOK®Y GUUPBAVI®V
(mivokag 5) o€ cOykpion pe ) yApenipion. To aroteléopata Ntav copPatd yio acbeveic Tov Elafav
Oepameio pe N xwpig pet@opuivn.

[Mivokag 5  Meilova avemBounta kapdiayysiokd coppdvro (MACE) kot Bvmoyotnto Kotd opddo
Oepaneiog ot perétn CAROLINA

Awayhrtivy 5 mg Tapempion (1-4 mg) Avaloyio
KLvovvou
Ap1Oudg [Mocootd Ap1Ouog ITocootd (95% CI)
atopov (%) | emimTmong atopwv (%) eninTmong
ava 1.000 ovd 1.000
PY* PY*
Ap1Oudg acbevav 3.023 3.010
Kbpwo 356 (11,8) 20,7 362 (12,0) 21,2 0,98
KapOLOyYELOKO (0,84, 1,14)**
cvvbeto
(Kopd1oyyELOKOG
6avartoc,
un Bavotmedpo
EUQPOAYLLO. TOV
pvoxopdiov,
un Bavotnedpo
oyYELOKO
EYKEPOAKO
€nEI00010)
Ovnowodtra Kabe 308 (10,2) 16,8 336 (11,2) 18,4 0,91 (0,78, 1,006)
ortioAoyiog
Kapdiayyetarkog 169 (5,6) 9,2 168 (5,6) 9,2 1,00 (0,81, 1,24)
Oavatog
NoonAeia yuo 112 (3,7) 6,4 92 (3,1) 5,3 1,21 (0,92, 1,59)
KOPOLOKT
avendpkelo (HHF)

*  PY=¢m acBevov

Aok U Kat@TEPOTNTOGS Yl Vo, kataderyBel 61t 1o ave 6pto Tov 95% CI yia tov Adyo Kivdhvov givar

pkpotepo amd 1,3

IMa oAdKAnpn ™V Ttepiodo Oepameiag (d1duecog ypdvog vid Bepaneio 5,9 £1n), T0 TOGOGTO TMOV
acBevav pe pétpa 1 soPfapn] vroyAvkapio nrav 6,5% pe tn Awvayirtivn évavtt 30,9% pe
YAETIPION, evd coPop1| vroyAvkalpio Tapovcidotnke 6to 0,3% tov aclevav pe ™ AvayArtivn
évavtt 2,2% e ) yAETIpion.

Mezrpopuivy

H mpoontikn tuoyatomomuévn (UKPDS) perétn €xetl omodeiel 1o pakpoypovio OQEAOS TOV EVIATIKOD
eA&yyov YAuko(ng aipotog otov dafntn tomov 2. H avdivon Tov amoteeoUATOV Y10 TOUG VITEPPOPOLS
aoBeveic mov Ehafav aywyn pe peteoppivn petd amd amotuyio g diotog povo £deiée:

. L0 GNUOVTIKY LEIMGT 6TOV ammOAVTO KivOuVo 0T010GONTOTE EMTAOKNG OXETILOUEVNC LLE TOV
Swafrytn oty opdda g peTpoppivng (29,8 coppdvta/1.000 acbeveic-£tn) Evavtt g dlowtag
uévo (43,3 couPavta/1.000 acOeveic-£tn), p = 0,0023, Kot EvavTl TOV OPUAS OV TS GLVIVAGUEVTG
GOVAPOVVLAOVPING Kot TNG povobepameiog vaovAiivng (40,1 coppdvta/1.000 acbeveic-étn),

p =0,0034,

. L0 GNUOVTIKY LELMOT] GTOV amOALTO KiVOUVo 0TolaconmoTe Ovnoindtntog oyetilOlevng LUe Tov
Swafrtn: petpoppivn 7,5 cvuPavta/1.000 acbeveic-étn, diorta poévo

12,7 couPdavto/1.000 acbeveic-étn, p = 0,017,




. L0 GNUOVTIKN LELMOT 6TOV amOALTO KivOUVO TG GLUVOAIKNG BvnodtnTag: Heteoppivn
13,5 oopPévto/1.000 acBeveic-étn Evavtt g diotag povo 20,6 copPdavta/1.000 acbeveic-€n,
(p=10,011), Ko EvavTL TOV OUAS®V TNES GLVOVAGUEVIC GOVAPOVLAOVPING Kot TNG povobepameiog
wooviivig 18,9 cupupdvta/1.000 acbeveic-¢t (p = 0,021),

. L0 GNUOVTIKY LEIMOT GTOV aOAVTO KIvOUVO EUQPAYLOTOS TOL HVOKOPSIOV: HETPOPUIvN
11 cvopPdvta/1.000 acBeveig-£n, dionta povo 18 copPdvta/1.000 acbeveig-¢tn, (p = 0,01).

Hodratpikdg minbucuog

H vk amoteleopaticotnta Kot 1 ac@aieto g epumayAiprolivng 10 mg pe mbavh adénon g
doong ota 25 mg 1 g AvayAtivig S mg pio eopd v nuépa peleTNONKe o Tadid Kot eprifovg
nAwiog amo 10 g 17 etdv pe Zakyapmddn Awfnt Tomov 2 og pia SuTAd TVEAN, TUXOOTONUEVT,
EAEYYOUEVN UE EIKOVIKO PAPUOKO HEAETN TapdAN @Y opddwy (DINAMO) yia 26 gfdouddsc, pe o
STAG TVPAN TTEPI0SO EMEKTAOTG TNG ACPAAELNG TNG dpaoTIKNG Oepameiog £mc 52 gfdoudadec. To 91%
TV acbevav g perémg EraPav Oepameio VTOPAOPOL e LETPOPUIVI] MG EXIKOVPIKO TNG dTALTOC Ko
™m¢g doKnong.

Koatd v évapén, n péon HbA . tav 8,03%. H Oepaneia pe Avayimtivn S mg dev mapeiye onuavTiKyg
Beitiwon otnv HbA .. H d1apopd Bepameiog tng mpocappocpévng péong aArayng oty HbA . petd amod
26 gfdouadec peta&d g AvayAmtiving kat Tov gikovikob eappdakov nrav -0,34% (95% CI -0,99, 0,30
p = 0,2935). H mpocappocuévn uéon arloyn otnv HbA . amd tv apykn tiuf ntav 0,33% otoug
aoBeveic mov EhaPav Oepameia pe AvayArtivn kan 0,68% otovg acbeveic Tov Elafav ercoviko
oapuaxo (PA. mapdypoeo 4.2).

52 ®@appokokivnTIKES 1O10TNTES

Meléteg Proicodvvapiog og vy atopo £6ei&av 0Tt 0 Jentadueto (MvaylMmtivi/udpoyrlmpikn
HETQOPLLivN) d1oKia GUVOLOGHOD gival floICOSVVOO LE TN GLYXOPNYNOT AvayAmTivng Kot
UETQOPUIVIIG OC LEUOVOUEVE, O1GKIa.

H yopniiynon tov Jentadueto 2,5/1.000 mg pe tpo@n| dev 0dnynoe o€ kapio LETAPOAT GTI GUVOAIKY
éxbeom g AwvayMmtivng. Me ) petpoppivn oev vanpye petafoin otnv AUC, motdc0 1 péon péyio)
GLYKEVTPMOT 0POV TNG UETQOPUIVIG NTOV petmpévn katd 18% dtav yopnynonke pe tpoen. o
peteopuivn mapoatnpnonke pio Kabvotépnomn tov ypovov PEXPL TIC HEYIOTEG GUYKEVIPMGELG OPOV KOTH
2 mpeg KAT® and cuvonkeg oitiong. AvTéc ol peTaPoiég dev eivarl TOAVO va glval KAVIKA OTILOVTIKEG.

Ol TOpOKATO TEPTYPUPES AVTIKATOTTPILOVV TIC POPLOKOKIVITIKEG 1010TNTEG TG KAOE dpaoTIKNG ovaiag
tov Jentadueto pepovouéva.

AwayhMmrtivn
H poppaxokivntikn g AvayMmtiving et extetapéva opaktnpiobel oe vy dtopa Kot 0ocOeveig pe

Swafrytn tHmov 2. Metd amd Tov oTOHOTOS YopnyNnon 006n¢ S mg o€ vyieic ebgloviéc | acbeveig,
AwvayMrtivn amopporOnke TayEme, Ue LEYIOTEG CLYKEVTPMGELS TAGGHATOC (Stdpeon TN Tmax) Vo
Aappdvouv yopa 1,5 dpa peTd T xopnynon g 06ong.

O1 6VYKEVTPMOGELS TAAGILATOG TNG AVOYAMTTIVIG LELOVOVTOL LE TPLPOGIKO TPOTO LE LEYOAO TEMKO
xpovo NuLong (TeAukcog xpovog NuLmng g AvayArtivng wéve arnd 100 mpeg), mTov Kuping oyetileTon
LLE TNV 1oYLPT], TOV UTOPEL VO KOPETTEL, GVUVOEST TG AvayAurtivig 6to DPP-4 kot o cupfdiiel otn
GLGGMPELVGT] TNG OPACTIKNG 0VGiNG. O UTOTEAECUATIKOC ¥POVOG NUEWONG Y10 GLGCMPEVGT) TNG
AvayMmtivng, 0mmg tpocdlopicnke pe omd ToLV GTOUATOG XOPNYNOT] TOAAATAGDY 00GE®Y 5 mg
Awvaylmtivng, etvon Tepimov 12 mpeg. Metd amd docoroyia 5 mg Avaylmtivig pia popd v nuépa, ot
GLYKEVTPMGELS TAACUATOG OTT 6Tafepomompévn Katdotaor enttuyydvovtot pe tnv tpitn d6on. H
AUC mldopatog g Avayitivig avéndnke kotd tepimov 33% upetd omd 0066E1C TV 5 mg ot
oTafepomompévn KOTAGTAON G GUYKPLON UE TNV TP®TY 600T). Ot EVvE0OTOLIKOT KOl Ol S10TOKOT
ovvtereotég petafantomrog g AUC g Avaylmtivng tav yaunioi (12,6% kot 28,5%, avtictoya).
A6ym Tov 6TL 1| GOVdEST TNG AvayAttivig oto DPP-IV givar e€aptdpevn amd tn cuykévipoon, 1
QUPUOKOKIVITIKT TNG AvayArttiving e Baomn tn cvvorikn ékbeon dev eivor ypaupiky. [pdyupott, n
ovvolikn] AUC mhdopatog g Avaylmtivig avénonie Aydtepo o€ oy€on e TV KIVITIKN TOL gival
avdioyn g doomng, evad 1 un cvvdedepévn AUC avédveton tepimov avarioya g doong. H
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(QOPUOKOKIVITIKT] TNG AVOYAITTIVIG TV YEVIKA TOpOpOL0. 08 VY dTopa Ko o€ acBevelg pe dtafntm
tomov 2.

Armoppognon

H amoélvtn Brodabecypotnta g Awvayiurtivig eivon tepimov 30%. H cuyyoprynom evog yedotog
TA0OG10V 08 Mmapd pe T AvoyAmtivi mopETeve To xpovo enitevéng TG Cmax KOTA 2 ®peG Kol peimoe
1 Crax Kot 15% odAG dev mapatnpndnke exidpacn oty AUC ¢.72n. AEV ovapéVovTol KAVIKA GYETIKEG
PETAPOAEG TNG Crnax KoL TOV Trax. €2G €k TOOTOL, 1 AtvaryAirttivn pmopet va xopnynOel pe 1 yopic tpoen.

Kozavoun

Q¢ amotéhesa TG GVUVOECTG GTOVE LGTOVG, O HEGOS PULVOUEVOS OYKOG KOTAVOUNG GTN
oTafepomompuévn KOTAGTOOT HETA 0o tio epamal evOoeAEPia d0on 5 mg AMvayMmTiving o€ vyu] dTopa
givar epimov 1.110 Aitpa, KATL TOV OEiYVEL OTL 1| AVOYATTIVI] KOTOVEUETOL EKTETAUEVO, GTOVG 10T0VC. H
GOVOEGT] TNG AVAYAITTIVIG LE TIC TPWTEIVEG TOV TAAGHOTOG EE0PTATOL OTd TN CLUYKEVTP®GT), LLELOVIEV
amd mepimov 99% oe 1 nmol/l oto 75-89% e > 30 nmol/l, kK41t Tov avtiKaTonTPilEl KOPEGUO TG
ovvdeong oto DPP-4 pe avénon g ovykévipwong e Avoaylmtivig. e vyniéc GLYKEVTIPMOGELS, OOV
10 DPP-4 givon minpmg kopeopévo, 1o 70-80% g Avaymtiving cuvdédnke og TPOTEIVES TOV

T dopatog aAleg amd to DPP-4, k1 €161 10 20-30% MTov pn cuvoedepévo 6To TAAGHLA.

Bioueraoynuartiouos

Metd and Tov oTépATog XopyNon 86ong 10 mg Avayhmtivng emonuocpévng pe [1*C], mepimov 5% g
padievépyelag amekkpidnke ota ovpa. O petafolopog mailel devtepevovia pOAo TNV amoPoAr TG
AwvayMmtivng. Xt otafepomomuévn Katdotaor Le oyeTikn £ékbeon ot Avayiuetivn 13,3%
aviyvevdnke évog kKOplog LETOPOAITNG, 0 0Toiog VPEON OTL Elval PAPUAKOAOYIKE, AdPAVIG KOl (OG EK
TOVTOL OV GUUPAAAEL GTN AVOCSTUATIKY OpacTNPLOTNTA TNG AvaryAmtivng v to DPP-4 mAdopatoc.

Amopoln

Metd omd Tov 6TOUNTOG XOopNYNon ddong Avoyhmtivg emonpacuévng pe [1*C], o vy dropa,
nepinmov 1o 85% g yopnynbeicag padievépyetlag amoPfAndnke ota kompava (80%) 1 ota ovpa (5%)
€v10G 4 nuepav and ™ yoprynon. H veppuc kdbapon ot otabepomomuévn katdotaon NTov mtepimov
70 ml/min.

Neppixn dvolertovpyio

Y716 cvvOnkeg otabeponomuévne Katdotaong, 1 ékbson ot AvayArtivn og acOeveic pe fmio, VEQPIK)
dvuodettovpyio NTOV GUYKPIGIUN LE QLT TOV VYLDV ATOUMV. e PHETPLO VEPPIKT OVGAELTOLPYID, Ll
pétpo avénon oty ékbeon, mepinov 1,7 popég, mapatnpnnke oe oyéon pe tnv opdda exéyyov. H
éxbeon oe acleveic pe Zaxyopmon Awprn Tomov 2, ue coPfapn veppikn dvciertovpyia ovéndnke
Kkatd mepimov 1,4 popéc oe ouyKpion ue aobeveig pe Takyopmon Awapnn Tomov 2 He PLGIOAOYIKT
veppikn Asrtovpyia. Ot mpoPréyeig yuo tnv AUC g Avaylmtivig ot otabepomotnuév KaTdoToom
o€ aobeveig pe veppomabdeio tedkod otadiov (ESRD) édei&av ovykpiowyun ékBeon pe owtn acbevav pe
uétplo 1 coPoapn veppikn dvciertovpyia. Emmpocheta, n Avayiurtivn dev avauéveral va
OTOUAKPOVETOL o€ BEPOTEVTIKA GNUAVTIKO BoOUO HECH apodamidvong 1 TEPITOVAIKNG dlomidvong
(kaBapong). Ae cuvictdrol 1 pOHOon g dOoNG TG AvayAmtivng og acBeveic e veppikn
dvodettovpyio. Q¢ ek T00TOL, 1) AvayATTiv umopel va cuveylobel Héc® yopnYNoNS LELOVOUEVOD
dtokiov oty 01 npepn oo doon Tov 5 mg edv to Jentadueto dtokomel AOY® evoeiEemv veQPIKNG
dvodettovpyiog.

Hratikn dvoiertovpyio

e aoBeveig pe o, PETPLO Kot Gofopn NroTikn Suciertovpyia (COpPOVa e TNV Ta&vounon Kot
Child-Pugh), n uéon AUC kot Crax TNG AVayAITTivig fTav TOpOUOLEG LE BVTEG TV VYLDV
OVTIGTOLYIOUEVMY OTOU®V EAEYYOL UETE 0td YOPTYNGT TOALUTADY dOGE®MY 5 Mg AVOyMITIVIG.

Aeixtne Malas Zaouaros (BMI)

O Acixtne Mdaloc Zduatog dev giye Kapio KMVIKG GYETIKY EXIOPAOT] TN QOPUOKOKIVITIKT TNG
AvayMmtivng pe Baom avalvon eoprakokvnTiKig TAnbvouod tov dedopévav @dong I ko @dong I1.
O khvikég Soxipéc mpv Thv Adeia Kukhogopiag éxovv dicEoydei oe BMI éwg 40 kg/m?.
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Dolo
To @OLo dev elye Kapio KAMVIKE GYETIKT EXIOPAOT] TN GOPUOKOKIVITIKY] TNG AVAYATTIiVIG 1E Bdon
avdAven eopHoKoKIVYNTIKNE TANBuGHoD Tov dedouévav daong I kol daong 11

Hliowuévor

H nlcia dev giye kKAvikd oyetikn enidpacn ot oPUOKOKIVNTIKY TG AvoyAurtivig pe Bdon avdivon
QUPUAKOKIVITIKNG TANBuo U0 TV dedopévav Pdong I kot ®aonc II. Ta nlikiouéva dropa (yio v
nAwokn opdda 65 £wg 80 €11, 0 ynpatdTeEPog achevig NTay 78 eTMV) ElY0V GUYKPIGIUES GUYKEVIPDGELG
TAAoUATOG TG AvayAtiving o Guykpion e vedtepa dtopd. Ot KOTOTEPES CLYKEVTIPMGELS TNG
AwvayMmtivng emiong petphidnkoy o nAtkiopévoue (nAtkiog > 70 etdv) pe dafntm tomov 2 o€ pia
ueAétn edong I dudpketag 24 fdouddmv. Ot GLYKEVIPMOGELS TNG AVAYATTTIVIG GE QUTH TN UEAETN
NTOV EVTOG TOV EVPOVE TOV TMV TTOL glyav Tapatnpndel TpoyevéoTtepa og vedTepOLG 0iobeveig Le
Swaprytn tomov 2.

Taudrazpirog minBoouog

Mo mondratpikn perétn Pdong 2 e€€tace T QUPUOKOKIVITIKY KOl T1 @apuakoduvokn 1 mg kot

5 mg AwvayAmtiving o€ modid kat pnovg nhikiag > 10 g < 18 etdv pe cokyopmon dwoprytn tomov 2.
O1 QOPHOKOKIVITIKEG KO (pOPLOKOSVVAIKEG ATOKPIGELS TOV TapaTnph ko tav cupPatés pe
EKEIVEG OV AMOVTMVTOL 6TA EVAAKA dTopa. AtvayArtivn 5 mg katédelée avmtepOTNTO EVOVTL TOV

1 mg 660V agopd, TV KaT®TATH AvasToA ToLv DPP-4 (72% évavtt 32%, p = 0,0050) kot apifuntikd
peyaAvTePN HelWOT OGOV aPOPE TV TPOGAPUOCHEVT HECT] aAAOYT o TNV apyikn T oty HbA .
(-0,63% évovtt -0,48%, un onuavtiKn). AOY® NG TEPLOPIGUEVNG PVOTG TOV GUVOAOD TV SESOUEVAY,
TO, ATTOTEAEGLLOTO TTPETEL VOL EPUINVEDOVTOL LLE TTPOGOYT).

Mo modratpikn perétn daong M1 e&étace T popUOKOKIVITIKN Kot T OpUaKodvvapky (oaAioyn
omv HbA ¢ amd v apyikn tiun) 5 mg Avaylurtivng og maudid ko eprifoug naikiog 10 émg 17 etdv pe
coKyopmon opntn tomov 2. H mapoatnpovuevn oyéon EkBeoNc-0mdKpIong 1TaV YEVIKA GLUYKPIGIUN
UeTa&D TOIdITPIK®Y Kot EVNAIK®OV ac0evdV, 00TOC0, IUE ERTILMUEVT UKPOTEPT EMIOPACT] TOV
eapudaxov ota modtd. H amd tov otdpatog yopnynon g Avayiutivig odfynoe o €ékBeon evtog Tov
€0povg mov TapatPnHNnKeE 6TOVG EVAIKeS aoBeveic. Ot TaPUTPOVUEVESG YEDUETPIKEG HECES KATMTOTES
GLYKEVTPMOELS KO YEMUETPIKES HEGES GUYKEVTPMOGELS 1,5 dpa petd T Yop1ynom (rov avtimpocmredel
L0 GUYKEVTPOOT] YOP® ol TOV Timax) 6€ oTABEpOTOMNLUEVT KaTdioTaon Tav 4,30 nmol/l kot 12,6 nmol/l,
avtiotorya. Ot avTioTOlEC GLYKEVTPMGELS 0T0 TAAGUO. o€ eviihkeg acbeveic nrav 6,04 nmol/l kot

15,1 nmol/l.

Doy

H @uAn dgv giye xapio eppavn eniopoot 6TIG GUYKEVIPMGEIS TAUCHATOC TG MVoyAuTTivig pe Baoc o
ovvhetn aviAvon TV SHDEGIUOY QOPUUKOKIVITIK®OVY dedouévmv, Tov teptiaufavoy Kavkdaciovg,
Iomavopwvoug, Appikavoig kot Actiteg acbeveic. Emmpdobeta, To oppuaKokivTIKE YopoKTnploTkd
g AvayArtivng Bpédnke 0Tt eivan mopdpon o eEgdikevpéveg peréteg @aong I o lanmveg, Kivélovg
ka1 Koavkdoiovg vyleic eBehoviéc kabng kot 6 Appoapepikdvoug acbeveic pe dafntn tomov 2.

Metpoppivn

Armoppognon

Metd amd pio amd Tov 6TOHTOC dOCT LETQOPUIVIG, 0 Tmax EMITUYYAVETOL GE 2,5 dpec. H amdiv
Brodrobecipotra tov diokiov 500 mg 1 850 mg vépoyAmPIKNg HeTPopuivng givar mepinov 50-60% oe
vy dtopa. Metd and pio and 1oV GTOUATOS dOGT, TO LN ATOPPOPOVUEVO KAGGILO TTOV OVOKTATOL OTO,
kompava gtvar 20-30%.

Metd and Tov GTOHOTOG XOPNYNOT, 1] ATOPPOPNCT) TNG VIPOYAMPIKNG LETPOpUivNg ivar vTokeipevn o€
KOPEGHO KoL un TANPNG. Oempeitatl OTL 1 POUPUOKOKIVITIKY TNG AToppOPNoNE TNG VOPOYAMPIKNG
HeT@OPUIVNG ElVaL Un YPOLLLLLIKY.

2TIC GUVIGTOUEVESG OOGELS VOPOYAMPIKNG UETPOPUIVIG KO GTO, AVTIGTOLYO SOGOAOYIKA Gy LLOTA, Ol

GUYKEVTIPMGELS TAAGLOTOC 0T 6TAOEPOTOMUEVT] KATAGTAGT EXITVYYAVOVTOL EVTOGS 24 £mG 48 mpdV Kot
glvar yevikd pukpotepeg omd 1 pikpoypappdaplo/ml. Xe eheyyoueves KAVIKEG SOKIUES, TO. LEYIOTOL
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eMineda TAAGLOTOG TNG VOPOYAWPIKTG LETQOPUIVIG (Cinax) 0€V VIIEPEPN GOV TOL 5 PIKpOYpoLpLapto/ml,
KOO KOl OTIG LEYIOTES OOCELS.

To uynto pewdveL TV £KTO0T Kot EAa@POC KabvoTtepel TV amoppdenon e VOPOYA®PIKNG
peteopuivng. Metd amod yopnynon 60omng 850 mg, mapatnpovvral pio Katd 40% younAdtepn péyiot
GLYKEVTP®OT TAAGUOTOG, Hio koTd 25% peiwon otnv AUC (emdvela k4to omd TV KOUmTOAn) Kot pio
nmapdtaomn Kot 35 Aemtd tov ypdvov PEYPL TN HLEYIOTN GVYKEVTPOOT TAdoatos. H kAvikn oyéon
OVTOV TOV LEIMCE®V givor dyvaooT.

Kozavoun

H obvdeon pe t1g mpmteiveg Tov mAacuoTog eivat acruovin. H vdpoylmptkn pet@opivn Kotaviueton
ota epubpd apoceaipio. H péyiotn tiun oto aipa eivat yapunAdtepn omd tn LEYIGTN TY GTO TAACUA
Kat gueoviletan Tepimov v id1a ypovikn otiyun. Ta epufpd apoceaipia eivat mo mhavo ot
AVTITPOCHOTELOVY £va OEVTEPEVOV dlapéptopa, katovounc. O pnésog dykog katavoung (Vd) kopaivetot
petalo 63-276 1.

Biouerooynuartiouos
H vépoyrwpun petpopuivn anekkpivetar ovorrloimwt pe ta 00pa. Agv £xovv TPocdloploTel
petaforitec otovg avlpmmovc.

Amopoln

H veppwn kdBapon g vdpoyrwpikig peteoppivig etvar > 400 ml/min, kdtt Tov deiyvel 0TI M
VOPOYAMPIKT] LETQOPUIVY aTOBAAAETAL LEGH GTEPOUATIKNG O1HONONC Kol GOANVAPLOKAG EKKPLOTG.
Metd amd Tov 6TONATOS YOPTIYNCN, 0 PALVOUEVOC YPpOVOS NloNg amoBoAng sival mepinov 6,5 dpec.
Orav 1 veppikn Aettovpyia eival avemapKng, 1 VEPPIKT KAOapoT HEIOVETOL aVAAOYA TNG LEIMONG TNG
KGBapong Kpeativivng Kol ®g €k TOHTOV, 0 YPOVOG NULONG ATOPOANG TaPATEIVETAL, LE OTOTEAEC A
avénuéva emineda VOPOYAWPIKNG UETQOPUIVIG OTO TAAGLA.

Taudrazpirog minBoouog

Melém epdmat 66ong: uetd omd epdmas 06on S00 mg VOPOYAMPIKAG UETPOPUIVIG, Ol TOUSIUTPIKOT
aoBeveic £xovv dei&el TaPOUOLO PAPUAKOKIVITIKO TPOPIA LE VTO TOV TOPOTPHONKE GE LYIEIG
EVIAIKEC.

Melétn moAlomAdv dOce®V: Ta dedopéva mepropilovtor oe pio perétn. Metd amd enavolapuBavoueveg
dooelg 500 mg 600 popég TV Nuépa Yo 7 NUEPEG € TodSLUTPIKOVG a.GOEVEIG, 1| LEYIOTN GUYKEVTPOOT)
LA UaTOG (Cmax) Kot 1 cvotnuatiky] £kBeon (AUCO-t) peiddnkav katd wepimov 33% kot 40%,
avtioTtotya o€ cOYKpLomn He dlafnTikovg eviihkeg Tov EAafoav emavalapfavoueveg 06celg Tmv 500 mg
00 Qopéc v nuépa yio. 14 nuépes. Kabmg n 66om tithonoteitor eotopikevpuéva e faomn tov
YAUKaKO EAeYYO0, aVTO gival TEPLOPICUEVNG KAVIKTG ONUOCTOG.

5.3 Ipoxivikd dgdopéva Yo TNV 0.6QAAELN

AwayMmtivi) Guv petgopuivn

Ievikég pekétec to&ikdmrag ot emipveg dtdpkelag £ng 13 efdouddnv dteénydnoav pe cuyyopnynon
AvayMmtiving kot petpoppivng. H povn mopatnpndeica aAinieniopaon peta&y tng Avaymtivng kot
g petopuivng Nrav pio peioon oty avénon 1ov copotikov fapovs. Kapia dAin tpochetn
TOEIKOTNTO TOV VO TPOKOAEITOL 0O TOV GLUVOVAGLO AvayATTTivig Kot pet@opuivng dev mapatnpnonke
o¢ enineda £kBeong AUC €wg 2 kot 23 popég g avOpmmivng ékbeong, avtictolyo.

Mio pedét euPpuikng avamtuéng 6 yK0ovg eTiMLE dev E6E1EE TEPATOYOVOUG EMOPAGELS TOV VO,
amodidovTal 6T GLYXOPNYNOT TG AvayATivig Kot TG peteoppivng ot enineda £kbeong AUC €mg
4 xon 30 @opég g avBpomvng éxbeong, avtictolya.

Awayhmrtivn

To Nmap, T vePpd Kat 0 YOoTPEVTEPIKOS COANVAS Eval To KOPLA OPYOVa-GTOYOL TNG TOEIKOTNTAG GTOVG
WOEC Kol 6TOVG EMpVES, o€ emavarapupavopeveg 66celg Avaymtivng peyodotepeg amd 300 popég g
avBpamivng éxbeomng.
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2TOVG EMUVES, EMOPACELS OTA OPYOVE OVOTOPAYMYNGS, TOV Bupogldn Kot To AEUPOEdN dpyava
gupaviotnkav og £ékBeon taveo ard 1.500 eopéc g avBpdmivng. loyvpég wevdo-ailepyikeéc
avTdpdoelc TapatnpnOnkay o€ HETPIES BOGEIC GTOVS GKDAOVG KO TPOKAAEGHY SEVTEPOYEVAC
Kapdloyyelakég petaforég, ol omoisg OempnOnkav eEeldikevpéveg Yo Tovg okvAove. To Hmap, Ta veppd,
0 GTOHOYOG, TO OVATOPAY®YIKE Opyova, 0 OOL0G adEVaC, 0 GTANVAG KOl Ol AEUPASEVES TTOV TO
Opyava—oToyoL TNG To&kdTNTag og mokovg Cynomolgus og £ékBeon mave amd 450 popéc g
avBpamvne. Xe neprocdtepo amd 100 popéc e avBpamivng ékbeong, To KOPLo eVPNUE GE AVTOVE TOVG
mONKoLG NTaV EpEBIGUOG TOV GTOUAYOV.

H Awvoylurtivn kot o kOprog petaforitg g oev £de1&av yovidloto&ikn duvotdtTTa.

Meléteg KopKIvoyEveoT G APKELNG 2 ETMV GE EMIUVES KO LOEG OEV OMOKAAVY AV EVOEIEELS
KOPKIVOYEVESTG OE EMIUVEG N APPEVES LOEC. M1 GNUAVTIKA DYNAOTEPT] CLYVOTITO EUPAVIOT|C
Kakon0ovg Aeppdpotog poévo oe Onrvkoic poeg ot péyiotn 66om (> 200 @opég g avBpmmivig
éxbeonc) o Dempeitar oyetikn yio tov avOpwmo (emeEnynon: un oxetilopevn pe tn epomeio oAAG AOY®
VYNAG peTafAnNTNg enintmong oto vrofadpo). Me Bdomn avtég Tic HEAETEG dEV VTTAPYEL AVNCUYIN V1oL
KOPKIVOYEVEST] 6TOV AvOpOTO.

To eminedo pn napatnpnong dSvopevav emdpdcemv (NOAEL) yia ™ yovipdtnta, Tnv Ipodiun epuppuiky
avamTuén Kot TNV TEPATOYEVEST) 6TOVG emipveg tay > 900 popég g avBpamivng éxbeong. To NOAEL
v unTPikn to&kdTnTa, ToEIKOTNTA 6T0 EUPPLO/KiNUa Kol TOEIKOTNTA GTOVG ATOYOVOUS Y10 TOVG
emipveg Ntav 49 popéc e avlpamivng £kBeonc. Aev mapatnpinke tepatoyovog enidopoon o
KoviKhovg o€ > 1.000 popéc g avOpdmivng ékBeongc. o v To&ucotnTo 6T0 £UPPLO/KONUA GTOVG
Kkoévuhovg emtevydnke NOAEL 78 @opég g avOpmmivng Exbeong kot yio tn untpikn toikdtnto 1o
NOAEL rrav 2,1 popég e avOpamivne £kbeonc. Q¢ ek tovtov, Oempeitar omifavo 1 Avayimtivny va
ennpedlel TNV avarapaywyn o€ Bepanevtikéc exfécelg otov avlpwmno.

Metpoppivn
Ta pn Khvikd dedopéva dev OmoKOADTTOVVY 1010iTEPO Kivouvo Yia Tov AvOpwmo e Pdon Tic cvpPotikég

UEAETEG QUPUOKOAOYIKNG AGPAAELNG, TOEIKOTNTAG ETAVOAAUPAVOUEVOV 3OGEWDY, YOVOTOEIKOTNTAG,
EVOEYOUEVNC KAPKIVOYOVOL dpAonc, TOEIKOTNTOG GTIV OVOTOPAYMYIKT IKAvOTNTA Kot avAmTTuén.

6. @®APMAKEYTIKEX IAHPO®OPIEX
6.1 Kaotahloyog ekdoymv

Hvuprvog Tov dickiov

Apywivn

KomoPddévn

2TEOTIKO LAYVI|Gl0

Apvio apafocitov

0&gid1o Tov Tupitiov, KOALOEWDES GvLOPO

Jentadueto 2,5 mg/850 mg smkoAivppéva pe Aemtd vuévio diokia
Yuévio emxaloyng

YrpopeAdoln

Awo&gidio tov tiraviov (E171)

TéAxng

Kitpwvo 0&gidio Tov cdnpov (E172)

EpvBpd o&eidio tov cidnpov (E172)

IIpomvievoyAlukoin

Jentadueto 2,5 mg/1.000 mg emkaivppéva pe Aentd vUEVIO dioKia
Yuévio emixdloyng

Ynpopehholn

Awo&eidro tov tiraviov (E171)

TéAxng
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EpvBpod o&eidro tov compov (E172)
[IpomvAievoyivkoin

6.2 Aocvppoarétnreg

Agv gpapudletai.

6.3 Awpkero {ong

3 xpovia.

6.4 Iowitepeg mpouvrdéers katd T @OLAEN TOV TPOIOVTOG

To @apuakevtikd owtd Tpoidv dev amartel Witepeg cuvOnKeg Beppokpaciog yio Ty @OAAEN TOV.

Kowyéin
DVAAGGETE GTIV OPYIKT] GLCKEVAGIN Y10 VO TPOCTATEVETOL OO TNV VYPUGTaL.

D
Awotnpeite T LA KOAG KAEIGUEVT Y10 VO TPOGTATEVETOL OTO TNV VYPAGICL.

6.5 ®@Von Kol GVETUTIKA TOV TEPLEKTI

- Meyébn ovokevaoiog tov 10 x 1,14 x 1,28 x 1,30 x 1,56 x 1,60 x 1,84 x 1,90 x 1,98 x 1,
100 x 1 ko 120 x 1 emkaAvppévav pe AeTTo VIEVIO S1GKIMV Kol TOAVGLGKEVAGIES TOV
nepigyovv 120 (2 ocvokevaocieg tmv 60 x 1), 180 (2 cvokevacieg twv 90 x 1), 180 (3 cvckevaoieg
v 60 x 1) ko1 200 (2 cvokevacieg Tov 100 x 1) exucolvoppévo, pe Aemtd vuévio diokia o€
SATPNTEG KOYEAEC LOVAS®V OONC e KOAVTTIKO Elaoa oAoVUViov Kot Bactkd Elacpa amd
PVC/rmolvyrwpotprefdpo-arfuriévio/PVC.

- D1 and rorvaibvAiévio vynang tokvotntoc (HDPE) ue nhootikd Pdmtd mope kot peppivn
oteyavonoinong (OAL0 clovpviov-moALESTEPQ) KOl ENPAVTIKG LAIKO and YEAN 0&€1diov Tov
mopttiov. Meyéfn cvokevaciog tov 14, 60 kat 180 emikaAvUUEVOVY e AETTO DUEVIO SIOKI®V.

Mmropet va, unv KuKAOPOpPOUV OLEG 0L GLOKEVAGIES.
6.6 Iowitepeg TPOPLAGEELS AOPPLYNG

Ka6e aypnoylomointo oppokenTikd Tpoidv 1 VTOAEYLUO TPETEL VOL ATOPPITTETOL GOUPOVO LLE TIG KOTA
TOTOVG 1o DOVGES OYETIKEG SLOTAEELS.

7. KATOXOX THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Boehringer Ingelheim International GmbH,
Binger Str. 173,

55216 Ingelheim am Rhein,

T'eppavia.

8. APIOMOZXZ(OI) AAEIAY KYKAO®QOPIAX

Jentadueto 2,5 mg/850 mg emkaivppéva pe Aentd vuévio diokio
EU/1/12/780/001 (10 x 1 emkaAvppéva pe Aemtd vuévio dtokia)
EU/1/12/780/002 (14 x 1 emkaAvppéva pe Aemtod LUEVIO dtoKia)
EU/1/12/780/003 (28 x 1 emkaAvppéva pe AETTO LUEVIO dloKia)
EU/1/12/780/004 (30 x 1 emkaAvppéva pe Aemtod LUEVIO dtoKia)
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EU/1/12/780/005 (56 x 1 emkaAvppéva pe AemTO LUEVIO dtoKia)
EU/1/12/780/006 (60 x 1 emkaAvppéva pe AeTTO LUEVIO dloKia)
EU/1/12/780/007 (84 x 1 emkaAvppéva pe Aemtod LUEVIO dtoKia)
EU/1/12/780/008 (90 x 1 emkaAvppéva pe Aemtod LUEVIO dtoKia)
EU/1/12/780/009 (98 x 1 emkaAvppéva pe AETTO LUEVIO dloKia)
EU/1/12/780/010 (100 x 1 gmucoloppéva pe Aemtd vuévio diokio)
EU/1/12/780/011 (120 % 1 gmukoAvppéva. pue Aemtd vuévio diokio)
EU/1/12/780/012 (14 emxoaivppévo pe Aento vuévio diokio, elaan)
EU/1/12/780/013 (60 emkaivppévo pe Aento vuévio diokio, elaan)
EU/1/12/780/014 (180 emukaivpupéva pe Aemtd vuévio dtokia, Qrian)
EU/1/12/780/029 (120 (2 x 60 x 1) emikaivupévo pe Aewtd vuévio diokio)
EU/1/12/780/030 (180 (2 x 90 x 1) emkoaivppévo pe Aento vuévio diokio)
EU/1/12/780/031 (200 (2 x 100 X 1) emkaAvppéva pe AEmTd LUEVIO dloKio)
EU/1/12/780/035 (180 (3 x 60 x 1) emikalvupévo pe Aemwtd vuévio diokio)

Jentadueto 2,5 mg/1.000 mg emkaivppéva pe Aertd vuévio diokia
EU/1/12/780/015 (10 x 1 emkaAvppéva pe Aemtod LUEVIO dtoKia)
EU/1/12/780/016 (14 x 1 emkaAvppéva pe AETTO LUEVIO dloKia)
EU/1/12/780/017 (28 x 1 emkaAvppéva pe AeTTO LUEVIO dloKia)
EU/1/12/780/018 (30 x 1 emkaAvppéva pe Aemtod LUEVIO dtoKia)
EU/1/12/780/019 (56 x 1 emkaivppéva pe Aemtd vUEVIo dtokia)
EU/1/12/780/020 (60 x 1 emkaAvppéva pe AETTO LUEVIO dloKia)
EU/1/12/780/021 (84 x 1 emkaAvppéva pe Aemtod LUEVIO dtoKia)
EU/1/12/780/022 (90 x 1 emkaAvppéva pe Aemtd LUEVIO dtoKia)
EU/1/12/780/023 (98 x 1 emkaAvppéva pe AemTO LUEVIO dloKia)
EU/1/12/780/024 (100 x 1 gmukoloppéva pe Aemtd vévio diokio)
EU/1/12/780/025 (120 x 1 gmukoAvoppéva, pue Aemtd vévio dtokio)
EU/1/12/780/026 (14 emicadvupévo pe Aemwto vuévio diokio, OLaAn)
EU/1/12/780/027 (60 emkaivppévo pe Aento vuévio diokio, eLaan)
EU/1/12/780/028 (180 emukaivpupéva pe Aemtd vuévio dtokia, Qrian)
EU/1/12/780/032 (120 (2 x 60 x 1) emikaivupévo pe Aewtd vuévio diokio)
EU/1/12/780/033 (180 (2 x 90 x 1) emkoaivppévo pe Aentod vuévio diokio)
EU/1/12/780/034 (200 (2 x 100 X 1) emkaAvppéva Pe AETTO LUEVIO d1oKiaL)
EU/1/12/780/036 (180 (3 x 60 x 1) emikodvupévo. pe Aemtd vuévio d1okio,)

9. HMEPOMHNIA INPQTHE ET'KPIXTHX/ANANEQXHY. THX AAEIAX
Hpepounvia mpdtg £ykpiong: 20 loviiov 2012

Hupepounvia tedevtaiog avavémong: 22 Maptiov 2017

10. HMEPOMHNIA ANAGEQPHXHY TOY KEIMENOY

Aentopepeic TAnpopopieg yio To TapdV POPLOKEVTIKO TPoioV eival dtaféoipec oTov S1KTLOKO TOTO TOV
Evponaikod Opyavicpod @oppdkov: http://www.ema.europa.eu/.
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ITAPAPTHMA 11

MHAPAXKEYAXTHX(EYX) YIEY®OYNOX(OI) I'TA THN
AIIOAEXEMEYZXH TQN ITAPTIAQN

OPOI'H TIEPIOPIEMOI XXETIKA ME TH ATIAGEXH KAI TH
XPHXH

AAAOI OPOI KAI AITAITHXZEIX THX AAEIAX
KYKAO®OPIAX

OPOI'H NEPIOPIEMOI XXETIKA ME THN AX®AAH KAI

ATIOTEAEXMATIKH XPHZH TOY ®PAPMAKEYTIKOY
MPOIONTOX
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A. TTAPAXKEYAXTHXE(EYX) YIIEYOYNOX(OI) I'TA THN AITOAEXMEYXH TQN
ITAPTIAQN

‘Ovopo. kot d1evfuven tov(tav) Topockevosti(@V) Tov givor vrevOvvoc(ol) yio TNV oTodEGUELST) TOV
TOPTIO @V

Boehringer Ingelheim Pharma GmbH & Co. KG
Binger Strasse 173

55216 Ingelheim am Rhein

T'eppovia

Boehringer Ingelheim EALdg Movorpdownn A.E.
50 yAu Howaviog - Mapkomoviov

Koponi Attikn, 19441

EM\éda

Dragenopharm Apotheker Piischl GmbH
GollstraBBe 1

84529 Tittmoning

T'eppovia

270 £vTUTO OAAO 001DV YPNOTG TOL POPLOKEVTIKOD TPOTOVTOG TPEMEL VOL VLY PAPETOL TO GVOLLOL KO
1N d1evBvVVET TOV TAPUCKELAGTH TTOV Eival VTELOLVOC V1A TNV ATOSEGEVGT TN CYETIKNG TAPTIONS.

B. OPOI'H IEPIOPIEMOI XXETIKA ME TH AIAOGEXH KAI TH XPHXH

DopUAKEVTIKO TPOIOV Y10l TO OTTOI0 AMOLTEITOL LOTPIKT GUVTOYT.

I AAAOI OPOI KAI AITAITHXZEIX THX AAEIAY KYKAO®OPIAX
. Ex0fce1g meprookng mapaxkorovdnong g acpdirelag (PSURS)

Ot anortioelg yuo v vroPoin v PSURS yia 1o ev Ay @oppokentikd mpoiov opilovral 6tov
KaTAAOYO UE TIg nuepounvieg avapopdg e Evaoong (katdrioyog EURD) mov apatifetor otnv
Tapdypoeo 7, tov dpBpov 107y, tng odnyiag 2001/83/EK kan kébe emaxdiovbng
EMKALPOTOINGNG OTMS ONUOGIEVETAL GTNV EVPMOTOIKT SIKTVOKT TOAT] Y10, TO, QAPUAKOL.

A.  OPOI'H HEPIOPIXMOI XXETIKA ME THN AX®AAH KAI AIIOTEAEXMATIKH
XPHZH TOY ®APMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

. Yyé010 orayeiprong Kivovvov (XAK)

O Kdroyog Adeiag Kukiogpopiag (KAK) Oa die€aydyet Tig amartodpueveg dpactnploTnTes Kot
TOPEUPAGELS PUPHOKOETOYPOTVIIONG OGS Tapovotdlovtal oto cupenvniéy ZAK mov tapovcialetan
otV evotnta 1.8.2 g ddeiag KukAo@opiog Kot 0TolecONTOTE ENOKOAOVOES EYKEKPIUEVES
avafempnoelg tov TAK.

"Eva emucaportoinpévo XAK Oa npémnel va katatedel:

. Metd and aitnpa tov Evponaikov Opyoavicpod Qapudkov,

o Onotednmote TpomomOLEiTAL TO GVGTN O S10YEIPIONG KIVOHVOD, EOIKE MG ATOTEAEGLLO ANYNG
VE®V TANPOPOPIDV TOV UTOPOVY VU EMLPEPOVY GNUAVTIKT GAAXYT GTN GYECT] 0QELOVC-KIVOHVOL
N ©¢ AmOTEAEG LA TNG EMITEVENG EVOG OTLLOVTIKOD OPOGT|LLOV (POPLOKOETAYPVOTVION 1)
glaiotomoinon Kvdvvov).

28



ITAPAPTHMA IIT

ENNIXHMANXH KAI ®YAAO OAHI'TQN XPHXHX
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A. EINIXHMANXH
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ENAEIZEIX ITIOY IIPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EEQTEPIKH XYXKEYAXIA

KOYTII'TA KYWEAEX

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Jentadueto 2,5 mg/850 mg emkaivppéva pe Aento vuévio diokia
AvayMITiv/vdpoylmptkn HeTeoppivn

2.  TYNOEIH IE APAXTIKH(EX) OYZIA(EYX)

Kabe diokio mepiéyet 2,5 mg AvayArtivng kot 850 mg vOPOYAMPIKNG LETPOPUIVIG

| 3.  KATAAOI'OX EKAOXQN

‘ 4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI IIEPIEXOMENO

10 x 1 emkaAvppéva pe Aemtd vUEVio dlokia
14 x 1 emkaAvppéva e AemTO LUEVIO dloKia
28 x 1 emkoAoppéva pe Aertd vUEVIO dloKia
30 x 1 emkaAvppéva pe Aemtd vpévio diokia
56 x 1 gmkoaivppéva pe Aemtd vpévio diokia
60 x 1 emkaAvUpIEVA LE AETTO VUEVIO dloKIN
84 x 1 gmkolvppéva pe Aemto vUEVIO dloKia
90 x 1 emkaAvppéva pe Aemtd vpévio diokia
98 x 1 emkaAVUUEVA LE AETTTO VUEVIO dloKIN
100 x 1 emkoivppéva pe Aento vUEVIO O1oKiN
120 x 1 emkoloppéva e AemTo LUEVIO dloKio

‘ 5. TPOIIOX KAI OAOX(OI) XOPHI'HXHX

AwPacte 10 QUALO 0dNYIOV XPNOTG TPV OTd TN XPTNOT).
Amo6 oTtOUATOC YpTIoT

AEN ITPOZEITIZOYN TA MITAIAIA

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
IPOION MPEITEI NA ®YAAXXETAI XE OEXZH THN OITOIA AEN BAEIIOYN KAI

Na euidooetal o€ 0éon, TV onoia dev PAETOVY Kot dgv TPooeyyilovy Ta, a1

| 7. AAAH(EX) EIAIKH(EX) TPOEIAOTOIHEZH(EIZ), EAN EINAI ATAPAITHTH(EX)

‘ 8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH
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9. EIAIKEX XYNOHKEYX OYAAEHX

DduAdocete GTNV OPYIKN] CLOKEVAGIN Y10t VO TPOCTATEVETAL OO TNV VYPUGIAL.

10. TAIAITEPEX IPO®YAAEEIX I'TA THN AITIOPPIYH TQN MH
XPHEIMOIIOIHOENTOQN ®APMAKEYTIKQN ITPOIONTQN 'H TOQN
YIHOAEIMMATQN ITIOY IPOEPXONTAI AIIO AYTA, EOOXON AITAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX

Boehringer Ingelheim International GmbH
Binger Str. 173

55216 Ingelheim am Rhein

T'eppovia

12. APIOMOX(OI) AAETIAYX KYKAO®OPIAX

EU/1/12/780/001 10 X 1 emkoAvppéva Le AETTO DUEVIO SLoKio
EU/1/12/780/002 14 % 1 emucoivppévo pe AETTO DUEVIO SloKial
EU/1/12/780/003 28 X 1 gmkadvppéva pe AEnTd véVio dtokio
EU/1/12/780/004 30 % 1 emkadvppéva pe AEnTd vUEVIO dtoKio
EU/1/12/780/005 56 % 1 emucoivppévo pe AETTO DVUEVIO dloKial
EU/1/12/780/006 60 % 1 emucoivppévo pe AETto VUEVIO dloKial
EU/1/12/780/007 84 % 1 emkadvppéva pe Aentd vpuévio dtokio
EU/1/12/780/008 90 X 1 emkadvppéva pe AEnTd vUEVIO dtoKio
EU/1/12/780/009 98 X 1 emucoivupévo pe AETTd DUEVIO dloKial
EU/1/12/780/010 100 x 1 gmucadvppéve pe AemTo DUEVIO S1GKIA
EU/1/12/780/011 120 x 1 gmucaAvppéve. pe AemTo DUEVIO S1GKiA

13. APIOMOX ITAPTIAAX

MMoptida

‘ 14. TENIKH KATATAEH I'lA TH ATAGEXH

| 15.  OAHTIEX XPHEHE

‘ 16. IAHPO®OPIEX XE BRAILLE

Jentadueto 2,5 mg/850 mg

17. MONAAIKOX ANATNQPIZTIKOX KQAIKOX — AIZAIAXTATOX TPAMMQTOX
KQAIKAX (2D)

A163106T0TOC YPOUUU®TOS KMOIKAG (2D) mTov pépel Tov TEPIANPOEVTO LOVOITKO aVoyVOPIOTIKO KOOTKO.
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18. MONAAIKOX ANAI'NQPIETIKOX KQAIKOX — AEAOMENA ANAI'NQXIMA AIIO
TON ANOPQIIO

PC
SN
NN
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EAAXIXTEX ENAEIZEIX ITIOY IIPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTIX XYXKEYAXIEX
KYYEAHZX (BLISTER) 'H XTIX TAINIEX (STRIPS)

KYYEAEX

1. ONOMAZIA TOY PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Jentadueto 2,5 mg/850 mg diokia
Awvaymtivn/peteopuivn HCI

2. ONOMA KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Boehringer Ingelheim (Logo)

3. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH

4. APIOMOZX ITAPTIAAX

MMoptida

5. AAAA ETOIXEIA
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ENAEIZEIX ITIOY IIPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EEQTEPIKH XYXKEYAXIA

INOAYXYXKEYAXIEYX - ENATAMEXZO KOYTI XQPIX BLUE BOX — EINIKAAYMMENA ME
AEIITO YMENIO AIXKIA 2,5 mg/850 mg

1. ONOMAZIA TOY PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Jentadueto 2,5 mg/850 mg emkaivppéva pe Aento vuévio diokia
AWVOYMITIVI/ VO POYA®PIKT LETGOPUIVI

2. YYNGOEXH XE APAXTIKH(EYX) OYXIA(EYX)

Kabe diokio mepiéyet 2,5 mg Awvayimrtivng kat 850 mg vdpoyAmptkng LETPOPUIVIC.

‘ 3. KATAAOTI'OX EKAOXQN

‘ 4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI ITIEPIEXOMENO

60 x 1 emkaAvVUUEVO PE AETTO DUEVIO S10KI0. ZVOTATIKO L0G TOAVGVOKELOGING, eV UTOPEL VoL
Twinbei Eexmplota.

90 x 1 emkaAvppéva pe AETTO VEEVIO S10KI0. ZVOTUTIKO LLOG TOAVGUOKEVAGIOG, OV LITOPEL VAL
noAndet Eeywpiotd.

100 x 1 emucoivppévo pe AeTTd VUEVIO O10KiA. XVOTUTIKO [0S TOAVCVOKEVAGIOG, OEV UTOPEL Vol
nwinbei EexymproTa.

5. TPOIIOX KAI OAOX(OI) XOPHI'HXHX

AwPaote 10 PUALO 0INYIOV XPNOTG TPV OO TN (PTOT).
Amo6 otOUATOC YpTIoT

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
IPOION MPEITEI NA ®YAAXXETAI XE OEXZH THN OITIOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOZEITIZOYN TA ITAIAIA

Na puidooetar o€ Béon, v onoia dev PAETOVY Kot dev Tpoceyyilovv Ta Tad1dL.

| 7. AAAH(EX) EIAIKH(EX) TPOEIAOTOIHZH(EIZ), EAN EINAI AAPAITHTH(EX)

‘ 8. HMEPOMHNIA AHEZHX

AHEH
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9. EIAIKEX XYNOHKEYX OYAAEHX

DuAdocete GTNV OPYIKN CLOKEVAGIN Y10t VO TPOCTATEVETOL OO TNV VYPUGIAL.

10. TAIAITEPEX IPO®YAAEEIX I'TA THN AITIOPPIYH TQN MH
XPHEIMOIIOIHOENTOQN ®APMAKEYTIKQN ITPOIONTQN 'H TOQN
YIHOAEIMMATON ITIOY IPOEPXONTAI AIIO AYTA, E@OOXON AITAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX

Boehringer Ingelheim International GmbH
Binger Str. 173

55216 Ingelheim am Rhein

T'eppovia

12. APIOMOX(OI) AAETIAYX KYKAO®OPIAX

EU/1/12/780/029 (120 (2 x 60 x 1) emxaAvppéva pe Aentd vEVIO d1oKia)
EU/1/12/780/030 (180 (2 % 90 x 1) emkaAvppéva pe AETTO LUEVIO O10KI0L)
EU/1/12/780/031 (200 (2 x 100 x 1) emkadvppéva pe AEnTO LUEVIO S1oKin)
EU/1/12/780/035 (180 (3 x 60 X 1) emicoADEVO e AETTO DUEVIO SIGKI0L)

13. APIOMOX ITAPTIAAX

MMoptida

‘ 14. TENIKH KATATAEH I'TA TH ATAGEXH

| 15.  OAHTIEX XPHEHE

‘ 16. HAHPO®OPIEX XE BRAILLE

Jentadueto 2,5 mg/850 mg
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ENAEIZEIX ITIOY IIPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EEQTEPIKH XYXKEYAXIA

ENNIXHMANXH EEQTEPIKOY IEPIBAHMATOX XTIX TIOAYXYXKEYAXIEY —
YYXKEYAXMENQN XE AIA®ANEX EAAXMA — XYMIIEPIAAMBANOMENOY BLUE
BOX - EHIKAAYMMENA ME AEIITO YMENIO AIZKIA 2,5 mg/850 mg

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Jentadueto 2,5 mg/850 mg emtkaivpupéva pe Aemtd vuévio dokio
AWVOYMITIVI/ VO POYA®PIKT LETGOPUIV

2. YYNGOEXH XE APAXTIKH(EYX) OYXIA(EYX)

Kabe diokio mepiéyet 2,5 mg Awvayimrtivng kat 850 mg vdpoyAmpikng LETPOPUIVIC.

‘ 3. KATAAOI'OX EKAOXQN

‘ 4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI IIEPIEXOMENO

[ToAvovokevacio amotelovpevn amd 2 GLOKELOGIEG, KAOE Hio TV OTolV TEPIEYEL
60 x 1 emkaAvppéva pe Aemtd LUEVIO dloKia.

[MoAvovokevacio amoTeAOVIEVT A0 2 GLOKELAGIES, KAOE [io TV 0TolmV TEPLEYEL
90 x 1 emkaAvUpIEVA LE AETTO VUEVIO dloKiaL.

[MoAvovokevacio amoteAovUEV A0 2 GUOKELAGIEG, KAOE Lo T®V OTOIWMV TEPIEYEL
100 x 1 emucoloppéve e AEmTO DUEVIO oK.

[MoAvovokevacio amoteAovUEV AO 3 GULOKELAGIEG, KAOE Hio T®V OTOIWMV TEPIEYEL
60 x 1 emkaAvppéva e AETTO LUEVIO dloKiaL.

5. TPOIIOX KAI OAOX(OI) XOPHI'HXHX

AwPaote 10 PUALO 0INYIOV XPNOTG TPV Ol TN (PTOT).
Amo6 oTtOUATOC YpTIoT

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
MPOION MPEITEI NA ®YAAXXETAI XE OEXZH THN OITOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOZETTIZOYN TA ITAIAIA

Na puidcoetal o€ Béon, TV onoia dev PAETOLY Kot dgv Tpoceyyilovv Ta TOdd.

| 7. AAAH(EZ) EIAIKH(EE) TIPOEIAOMOIHEH(EIE), EAN EINAI ATAPAITHTH(EY)

‘ 8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH
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9. EIAIKEX XYNOHKEYX OYAAEHX

DuAdocete GTNV OPYIKN CLOKEVAGIN Y10t VO TPOCTATEVETOL OO TNV VYPUGIAL.

10. TAIAITEPEX IPO®YAAEEIX I'TA THN AITIOPPIYH TQN MH
XPHEIMOIIOIHOENTOQN ®APMAKEYTIKQN ITPOIONTQN 'H TOQN
YIHOAEIMMATQN ITIOY IPOEPXONTAI AIIO AYTA, EOOXON AITAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX

Boehringer Ingelheim International GmbH
Binger Str. 173

55216 Ingelheim am Rhein

T'eppovia

12. APIOMOX(OI) AAETIAYX KYKAO®OPIAX

EU/1/12/780/029 (120 (2 x 60 x 1) emkaAvppéva pe AETTO LUEVIO d10Kin)
EU/1/12/780/030 (180 (2 % 90 x 1) emkaAvppéva pe AETTO LUEVIO O10KI0L)
EU/1/12/780/031 (200 (2 x 100 x 1) emkadvppéva pe AEnTO LUEVIO S1oKin)
EU/1/12/780/035 (180 (3 x 60 X 1) emucoAvpéEVOL pLe AETTO DUEVIO S1GKI0L)

13. APIOMOX ITAPTIAAX

MMoptida

‘ 14. TENIKH KATATAEH I'TA TH ATAGEXH

| 15.  OAHTIEX XPHEHE

‘ 16. HAHPO®OPIEX XE BRAILLE

Jentadueto 2,5 mg/850 mg

17. MONAAIKOX ANATNQPIZTIKOX KQAIKOX — AIZAIAXTATOX TPAMMOQTOX
KQAIKAX (2D)

A16016.6T0T0G YPAPL®TOS KOdKAS (2D) mov épet Tov TepAn@févia Lovadikd avayvoploTiKo KmOKO.

18. MONAAIKOX ANAI'NQPIETIKOX KQAIKOX — AEAOMENA ANAI'NQXIMA AIIO
TON ANOPQIIO

PC
SN
NN
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ENAEIZEIX ITIOY IIPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EEQTEPIKH XYXKEYAXIA

KOYTII'TA KYWEAEX

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Jentadueto 2,5 mg/1.000 mg emkaAvppéva e AemTd LUEVIO dloKia
AWVayMITiVI/0dpoyAmptkn LETQOPIVN

2.  TYNOEIH IE APAXTIKH(EX) OYZIA(EYX)

Kabe diokio mepiéyet 2,5 mg Awvayhmtivng kat 1.000 mg vdpoyAmpikng LeT@opuivng

| 3.  KATAAOI'OX EKAOXQN

‘ 4. GOAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI ITIEPIEXOMENO

10 x 1 emkaAvppéva pe Aemtd vUEVio dlokia
14 x 1 emkaAvppéva e AemTO LUEVIO dloKia
28 x 1 emkoAoppéva pe Aertd vUEVIO dloKia
30 x 1 emkaAvppéva pe Aemtd vpévio diokia
56 x 1 gmkoaivppéva pe Aemtd vpévio diokia
60 x 1 emkaAvUpIEVA LE AETTO VUEVIO dloKIN
84 x 1 gmkodlvppéva pe Aento vUEVIO d1oKin
90 x 1 emkaAvppéva pe Aemtd vpévio diokia
98 x 1 emkaAVUUEVA LE AETTTO VUEVIO dloKIN
100 x 1 emkoivppéva pe Aento vUEVIO O1oKiN
120 x 1 emkoloppéva pe AemTo vUEVIO dloKio

‘ 5. TPOIIOX KAI OAOX(OI) XOPHI'HXHX

AwPacte 10 QUALO 0dNYIOV XPNOTG TPV OTd TN XPTNOT).
Amo6 oTtOUATOC YpTIoT

AEN ITPOZEITIZOYN TA ITAIAIA

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
IPOION MPEITEI NA ®YAAXXETAI XE OEXZH THN OITOIA AEN BAEIIOYN KAI

Na euidooetal o€ 0éon, TV onoia dev PAETOVY Kot dgv TPooeyyilovy Ta, a1

| 7. AAAH(EX) EIAIKH(EX) TPOEIAOTOIHEZH(EIZ), EAN EINAI ATAPAITHTH(EX)

‘ 8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH
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9. EIAIKEX XYNOHKEYX OYAAEHX

DuAdocete GTNV OPYIKN CLOKEVAGIN Y10t VO TPOCTATEVETOL OO TNV VYPUGIAL.

10. TAIAITEPEX IPO®YAAEEIX I'TA THN AITIOPPIYH TQN MH
XPHEIMOIIOIHOENTOQN ®APMAKEYTIKQN ITPOIONTQN 'H TOQN
YIHOAEIMMATQN ITIOY IPOEPXONTAI AIIO AYTA, EOOXON AITAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX

Boehringer Ingelheim International GmbH
Binger Str. 173

55216 Ingelheim am Rhein

T'eppovia

12. APIOMOX(OI) AAETIAYX KYKAO®OPIAX

EU/1/12/780/015 10 X 1 emkoAvppéva Le AETTO DUEVIO SLoKio
EU/1/12/780/016 14 % 1 emucoivppévo pe AETTO DVUEVIO SloKial
EU/1/12/780/017 28 % 1 emkadvppéva pe Aentd vpévio dtokio
EU/1/12/780/018 30 % 1 emkadvppéva pe Aentd LUEVIO StoKio
EU/1/12/780/019 56 % 1 emucoivupévo pe AETTd DVUEVIO SloKial
EU/1/12/780/020 60 X% 1 emucoivppévo pe AETto VUEVIO dloKial
EU/1/12/780/021 84 % 1 emkadvppéva pe AEnTd vEVio dtokio
EU/1/12/780/022 90 X 1 gmkadvppéva pe Aentd vpévio dtokio
EU/1/12/780/023 98 X 1 emucoivppévo pe AETTO DVUEVIO dloKial
EU/1/12/780/024 100 x 1 gmucaAvppéve. pe AETTO DUEVIO S1GKIA
EU/1/12/780/025 120 x 1 gmucaAvppéve. pe AETTo DUEVIO S1oKiA

13. APIOMOX ITAPTIAAX

MMoptida

‘ 14. TENIKH KATATAEH I'lA TH ATAGEXH

| 15.  OAHTIEX XPHEHE

‘ 16. IAHPO®OPIEX XE BRAILLE

Jentadueto 2,5 mg/1.000 mg

17. MONAAIKOX ANATNQPIZTIKOX KQAIKOX — AIZAIAXTATOX TPAMMQTOX
KQAIKAX (2D)

A160106T0T0G YPOUU®TOS KDdKAG (2D) mTov épet Tov TeEpIAN@OEVTa LOVOSTKO aVayV®PIoTIKO KOOIKO.
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18. MONAAIKOX ANAI'NQPIETIKOX KQAIKOX — AEAOMENA ANAI'NQXIMA AIIO
TON ANOPQIIO

PC
SN
NN

41



EAAXIXTEX ENAEIZEIX ITIOY IIPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTIX XYXKEYAXIEX
KYYEAHZX (BLISTER) 'H XTIX TAINIEX (STRIPS)

KYYEAEX

1. ONOMAZIA TOY PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Jentadueto 2,5 mg/1.000 mg Siokia
Awvaymtivn/peteopuivn HCI

| 2. ONOMA KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Boehringer Ingelheim (Logo)

3. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH

4. APIOMOZX ITAPTIAAX

MMoptida

5. AAAA ETOIXEIA
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ENAEIZEIX ITIOY IIPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EEQTEPIKH XYXKEYAXIA

INOAYXYXKEYAXIEYX - ENATAMEXZO KOYTI XQPIX BLUE BOX — EINIKAAYMMENA ME
AEIITO YMENIO AIXKIA 2,5 mg/1.000 mg

1. ONOMAZIA TOY PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Jentadueto 2,5 mg/1.000 mg emkaAvppéva e AemTd LUEVIO dloKia
AWVOYMITIVI/ VO POYA®PIKT LETGOPUIVI

2. YYNGOEXH XE APAXTIKH(EYX) OYXIA(EYX)

Kabe diokio mepiéyet 2,5 mg Awvayimtiving kat 1.000 mg vdpoyAmpikng Het@opuiving.

‘ 3. KATAAOTI'OX EKAOXQN

‘ 4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI ITIEPIEXOMENO

60 x 1 emkaAvppéva Pe AETTO VUEVIO O10KI0. ZVGTATIKO LG TOAVGVUOKELOCING, gV UTOpEl va
Twinbei Eexmplota.

90 x 1 emkaAvppéva pe AETTO VEEVIO S10KI0. ZVOTUTIKO LLOG TOAVGUOKEVAGIOG, OV LITOPEL VAL
noAndet Eeywpiotd.

100 x 1 emucoivppévo pe AETTd VUEVIO O10Kid. XVOTOTIKO [OG TOAVCVGKEVAGIOG, OEV UTOPEL Vol
nwinbel EgxmproTa.

5. TPOIIOX KAI OAOX(OI) XOPHI'HXHX

AwPaote 10 PUALO 0INYIOV XPNOTG TPV OO TN (PTOT).
Amo6 otOUATOC YpTIoT

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
MPOION MPEITEI NA ®YAAXXETAI E OEXH THN OITOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOZEITIZOYN TA ITAIAIA

Na puidooetar o€ Béon, v onoia dev PAETOVY Kot dev Tpoceyyilovv Ta Tad1dL.

| 7. AAAH(EX) EIAIKH(EX) TPOEIAOTOIHZH(EIZ), EAN EINAI AAPAITHTH(EX)

‘ 8. HMEPOMHNIA AHEZHX

AHEH
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9. EIAIKEX XYNOHKEYX OYAAEHX

DdvAdooete oTNV OPYIKN] CLOKEVAGIN Y10l VO TPOCTATEVETAL OO TNV VYPAGIA.

10. TAIAITEPEX IPO®YAAEEIX I'TA THN AITIOPPIYH TQN MH
XPHEIMOIIOIHOENTOQN ®APMAKEYTIKQN ITPOIONTQN 'H TOQN
YIHOAEIMMATQN ITIOY IPOEPXONTAI AIIO AYTA, EOOXON AITAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX

Boehringer Ingelheim International GmbH
Binger Str. 173

55216 Ingelheim am Rhein

T'eppovia

12. APIOMOX(OI) AAETIAYX KYKAO®OPIAX

EU/1/12/780/032 (120 (2 x 60 x 1) emxaAvppéva pe Aentd vEVio d1oKia)
EU/1/12/780/033 (180 (2 % 90 x 1) emkaAvppéva pe AETTO DUEVIO O10KIL)
EU/1/12/780/034 (200 (2 x 100 x 1) emkoadvppéva pe AEmTO LUEVIO S1oKiN)
EU/1/12/780/036 (180 (3 x 60 X 1) emucoAvpEVOL e AETTO DUEVIO SIGKI0L)

13. APIOMOX ITAPTIAAX

MMoptida

‘ 14. TENIKH KATATAEH I'TA TH ATAGEXH

| 15.  OAHTIEX XPHEHE

‘ 16. HAHPO®OPIEX XE BRAILLE

Jentadueto 2,5 mg/1.000 mg
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ENAEIZEIX ITIOY IIPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EEQTEPIKH XYXKEYAXIA

ENNIXHMANXH EEQTEPIKOY IEPIBAHMATOX XTIX TIOAYXYXKEYAXIEY —
YYXKEYAXMENQN XE AIA®ANEX EAAXMA — XYMIIEPIAAMBANOMENOY BLUE
BOX - EHIKAAYMMENA ME AEIITO YMENIO AIZXKIA 2,5 mg/1.000 mg

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Jentadueto 2,5 mg/1.000 mg emkaAvpupéva e Aemtd vUEVIO dloKia
AWVOYMITIVI/ VO POYA®PIKT LETGOPUIV

2. YYNGOEXH XE APAXTIKH(EX) OYXIA(EYX)

Kabe diokio mepiéyet 2,5 mg Awvayirtiving kat 1.000 mg vépoyAmpikng Het@opuivng.

‘ 3. KATAAOI'OX EKAOXQN

‘ 4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI IIEPIEXOMENO

[ToAvovokevacio amoteAovueVN Ao 2 GLOKELOGIEG, KAOE Hio TV OTolV TEPIEYEL
60 x 1 emkaAvUpEVa Pe AETTO LUEVIO dloKia.

[MoAvovokevacio amoTeAOVIEVT A0 2 GLOKELAGIES, KAOE [io TV 0TolmV TEPLEYEL
90 x 1 emkaAvUpIEVA LE AETTO VUEVIO dloKiaL.

[MoAvovokevacio amoteAoOUEV A0 2 GUOKELAGIEG, KAOE Hio T®V OTOIMV TEPIEYEL
100 x 1 emucodloppéva e Aemtd DUEVIO doKia.

[MoAvovokevacio amoteAovUEV AO 3 GULOKELAGIEG, KAOE Hio T®V OTOIWMV TEPIEYEL
60 x 1 emkaAvppéva e AETTO LUEVIO dloKiaL.

| 5. TPOIIOX KAI OAOX(0OI) XOPHI'HXHX

AwPacte 10 PUALO 0INYIOV XPNOTG TPV 0T TN XPNOT).
Amo6 otOUATOC YpTIoT

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
MPOION MPEITEI NA ®YAAXXETAI E OEXH THN OITIOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOZEITIZOYN TA ITAIAIA

Na puidooetal o€ 0éon, TV onoia dev PAETOVY Kt dgv TPooeyyilovy Ta, A1

| 7. AAAH(EX) EIAIKH(EX) TPOEIAOTIOIHZH(EIZ), EAN EINAI ATAPAITHTH(EX)

‘ 8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH
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9. EIAIKEX XYNOHKEYX OYAAEHX

DuAdocete GTNV OPYIKN CLOKEVAGIN Y10t VO TPOCTATEVETOL OO TNV VYPUGIAL.

10. TAIAITEPEX IPO®YAAEEIX I'TA THN AITIOPPIYH TQN MH
XPHEIIMOIIOIHOENTOQN ®APMAKEYTIKQN ITPOIONTQN 'H TOQN
YIHOAEIMMATQN ITIOY IPOEPXONTAI AIIO AYTA, EOOXON AITAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX

Boehringer Ingelheim International GmbH
Binger Str. 173

55216 Ingelheim am Rhein

T'eppovia

12. APIOMOX(OI) AAETIAYX KYKAO®OPIAX

EU/1/12/780/032 (120 (2 x 60 x 1) emxaAvppéva pe Aentd vEVio d1oKia)
EU/1/12/780/033 (180 (2 % 90 x 1) emkaAvppéva pe AETTO DUEVIO O10KIL)
EU/1/12/780/034 (200 (2 x 100 x 1) emkoadvppéva pe AEmTO LUEVIO S1oKiN)
EU/1/12/780/036 (180 (3 x 60 X 1) emucoAvpEVOL e AETTO DUEVIO S1GKI0L)

13. APIOMOX ITAPTIAAX

MMoptida

‘ 14. TENIKH KATATAEH I'TA TH ATAGEXH

| 15.  OAHTIEX XPHEHE

‘ 16. HAHPO®OPIEX XE BRAILLE

Jentadueto 2,5 mg/1.000 mg

17. MONAAIKOX ANATNQPIZTIKOX KQAIKOX — AIZAIAXTATOX TPAMMQTOX
KQAIKAX (2D)

A16016.6T0T0G YPAPL®TOS KOdKAS (2D) mov épet Tov TepAn@févia Lovadikd avayvoploTiKo KmOKO.

18. MONAAIKOX ANAI'NQPIETIKOX KQAIKOX — AEAOMENA ANAI'NQXIMA AIIO
TON ANOPQIIO

PC
SN
NN
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ENAEIZEIX ITIOY IIPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EEQTEPIKH XYXKEYAXIA KAI
XTH XTOIXEIQAH XYXKEYAXIA

EEQTEPIKO KOYTI KAI EIIIXHMANZXH - ®IAAH HDPE (TA 17 KAI 18 IXXYOYN MONO
I'TA TO KOYTI)

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Jentadueto 2,5 mg/850 mg emtkaivpupéva pe Aemtd vuévio dokio
AWOYMITTIVI/ U3 POYA®PTKT LETQOPLLIVN

2. YYNGOEXH XE APAXTIKH(EYX) OYXIA(EYX)

Kabe diokio mepiéyet 2,5 mg AwvayArtivng kot 850 mg vOpOYAMPIKNAG LETPOPUIVIG

‘ 3. KATAAOI'OX EKAOXQN

‘ 4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI IIEPIEXOMENO

14 emkoAvppéva pe AewTo LUEVIO dloKia
60 emkaAvpLEVO LE AETTO VUEVIO d10KIOL
180 emkoAvppéva e Aentd VUEVIO StoKio

‘ 5. TPOIIOX KAI OAOX(OI) XOPHI'HXHX

AwPacte 10 QUALO 0dNYIOV XPNOTG TPV 0Td TN YPTNOT).
Amo6 otONaTOC YpNOoT

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®OQNA ME THN OIIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
IPOION IPEIEI NA ®YAAXIETAI XE OEXH THN OIIOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOXEITIZOYN TA ITAIAIA

Na puidooetal o€ 0éon, TV onoia dev PAETOVY Kot dgv TPooeyyilovy Ta, A1

‘ 7. AAAH(EY) EIAIKH(EYX) ITPOEIAOIIOIHXH(EIX), EAN EINAI ATTAPAITHTH(EYX)

‘ 8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH

9. EIAIKEX XYNOHKEYX OYAAEHX

Awnpeite T QLA KOAG KAEIGUEVT] Y10 VO TPOGTAUTEVETAL GO TNV VYPUGCICL.
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10. TAIAITEPEX IPO®YAAEEIX I'TA THN AITIOPPIYH TQN MH
XPHEIIMOIIOIHOENTOQN ®APMAKEYTIKQN ITPOIONTQN 'H TOQN
YIHHOAEIMMATQON ITIOY HIPOEPXONTAI AIIO AYTA, E@OXON AITAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX

Boehringer Ingelheim International GmbH
Binger Str. 173

55216 Ingelheim am Rhein

T'eppoavia

12. APIOMOX(OI) AAETIAYX KYKAO®OPIAX

EU/1/12/780/012 14 emukadvppéva pe AETTO LLEVIO dloKio
EU/1/12/780/013 60 gmucodlvoppévo pe Aertd vpuévio dlokio
EU/1/12/780/014 180 gmucalvppévo. pe Aemto VUEVIO d1oKia

13. APIOMOX ITAPTIAAX

MMoptida

‘ 14. TENIKH KATATAEH I'TA TH AIAGEXH

‘ 15. OAHI'IEX XPHXHX

‘ 16. HAHPO®OPIEX XE BRAILLE

Jentadueto 2,5 mg/850 mg

17. MONAAIKOX ANATNQPIZTIKOX KQAIKOX — AIZAIAXTATOX TPAMMQTOX
KOQAIKAX (2D)

A16016.6T0T0G YPAPL®TOS KOdKAS (2D) mov pépet Tov TepAn@févia Lovadikd avayvoploTIKO KOOKO.

18. MONAAIKOX ANAI'NQPIETIKOX KQAIKOX — AEAOMENA ANAI'NQXIMA AIIO
TON ANOPQIIO

PC
SN
NN
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ENAEIZEIX ITIOY IIPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EEQTEPIKH XYXKEYAXIA KAI
XTH XTOIXEIQAH XYXKEYAXIA

EEQTEPIKO KOYTI KAI EIIIXHMANZXH - ®IAAH HDPE (TA 17 KAI 18 IXXYOYN MONO
I'TA TO KOYTI)

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Jentadueto 2,5 mg/1.000 mg emtkaAvppéva pe Aemtd LUEVIO dloKia
AWVOYMITIVI/ VO POYA®PIKT LETGOPUIV

2. YYNGOEXH XE APAXTIKH(EYX) OYXIA(EYX)

Kabe diokio mepiéyet 2,5 mg Awvayhmtivng kat 1.000 mg vdpoyAmpikhg uet@opuivng

‘ 3. KATAAOI'OX EKAOXQN

‘ 4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI IIEPIEXOMENO

14 emkoAvppéva pe AewTo LUEVIO dloKia
60 emkaAvpLEVO LE AETTO VUEVIO d10KIOL
180 emkoAvppéva e Aentd VUEVIO StoKio

‘ 5. TPOIIOX KAI OAOX(OI) XOPHI'HXHX

AwPacte 10 QUALO 0dNYIOV XPNOTG TPV 0Td TN YPTNOT).
Amo6 otONaTOC YpNOoT

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
IPOION IPEIEI NA ®YAAXXIETAI XE OEXH THN OIIOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOXEITIZOYN TA ITAIAIA

Na puidooetal o€ 0éon, TV onoia dev PAETOVY Kot dgv TPooeyyilovy Ta, A1

‘ 7. AAAH(EY) EIAIKH(EYX) ITPOEIAOIIOIHXH(EIX), EAN EINAI ATTIAPAITHTH(EYX)

‘ 8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH

9. EIAIKEX XYNOHKEYX OYAAEHX

Awnpeite T QLA KOAG KAEIGUEVT] Y10 VO TPOGTAUTEVETAL GO TNV VYPUGCICL.

49



10. TAIAITEPEX IPO®YAAEEIX I'TA THN AITIOPPIYH TQN MH
XPHEIIMOIIOIHOENTOQN ®APMAKEYTIKQN ITPOIONTQN 'H TOQN
YIHOAEIMMATON ITIOY IPOEPXONTAI AIIO AYTA, EOOXON AITAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX

Boehringer Ingelheim International GmbH
Binger Str. 173

55216 Ingelheim am Rhein

T'eppoavia

12. APIOMOX(OI) AAETIAY KYKAO®OPIAX

EU/1/12/780/026 14 emkadvppévo pe AETTO LLEVIO dloKio
EU/1/12/780/027 60 gmucodvppévo. pe Aemtd vuévio diokio
EU/1/12/780/028 180 gmucalvppévo. pe Aemto VUEVIO d1oKia

13. APIOMOX ITAPTIAAX

MMoptida

‘ 14. TENIKH KATATAEH I'TA TH AIAGEXH

‘ 15. OAHI'IEX XPHXHX

‘ 16. HAHPO®OPIEX XE BRAILLE

Jentadueto
2,5 mg/1.000 mg

17. MONAAIKOX ANATNQPIZTIKOX KQAIKOX — AIZAIAXTATOX TPAMMQTOX
KQAIKAX (2D)

A160106T0T0G YPOUU®TOS KDdKAG (2D) mTov pépet Tov TeEpIAN@OEVTa LOVOSTKO VayVOPIoTIKO KOOIKO.

18. MONAAIKOX ANAI'NQPIETIKOX KQAIKOX — AEAOMENA ANAI'NQXIMA AIIO
TON ANOPQIIO

PC
SN
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B. ®YAAO OAHI'TQN XPHXHX
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®YrAo ooV ypions: [IAnpogopicg yia Tov acOevi)

Jentadueto 2,5 mg / 850 mg emkaioppévo pe Aemté vpuévio dokia
Jentadueto 2,5 mg / 1.000 mg emkolvppéva pe AeTtod VUEVIO OLGKIM
AvayMmtivn/peTopuivn vOpoyA®pPIKY

AP AOTE TPOGEKTIKG OLOKANPO TO PUAAO 0ONYLOV YP1ONGS TPV UPYICETE VU TAIPVETE GVTO TO
PaPROKO, OLOTL TEPLAAUPAVEL CNUAVTIKES TANPOPOPIES Y1X GUG.

- dvrdEre avtd To EOAAO 0dNyLdV ¥prone. Towg ypelaotel va. to dropdoete Eava.

- Edv éxete meportépw amopieg, poTRGTE TOV Y10TPO, TOV PAPLOKOTOLO 1] TOV VOGOKOLO GOC.

- H ocvvtayn yio avtd 10 eapproko yopnynonke amokAelotikd yio cog. Aev TPENEL Vo SMGETE TO
@AapurKO 6€ AAAOVE. Mmopel va TOVG TPOKAAEGEL PAAPT), KOUA KOl OTOV TO GUUTTOUOTO TNG
acBévelog Toug eivor 01 e ToL KA oag.

- Edv mapotnproete kamoo avemBOUNTN EVEPYELQ, EVILEPDOTE TOV YIATPO, TOV POPUAKOTOL0 1)
TOV VOGOKOUO G0G. AVTO 1oY0el Kot yio, kKAOe mhovi avemBOunTn evépyela Tov OV avapEPETOL
GTO TOPOV GUALO 0dNYIDV YpNong. BAéne mopdypago 4.

T tepréyer 1o Tapév A0 00N YLOV:

T givon to Jentadueto ko oo givai 1 ypron Tov

T mpénet va yvopilete npv mapete 1o Jentadueto

Ilog va mépete T0 Jentadueto

[Mbavéc avemBounteg evépyeteg

[Mog va purdcoete to Jentadueto

[Tepreydueva NG CLOKEVAGING Kol AOUTEG TANPOPOPIES

AU

1. Th givon To Jentadueto kon o givan ) yp1jo1 TOL

To 6voua tov papudkov cog eivar Jentadueto. [lepiéyel 600 SlopopeTIKEG dPAGTIKEC OVGIES, TN

AvoyMmTivn Kot T HETQOopiv.

- H Awaylutivn avikel og pio kotnyopio @apudkmy tov ovopdlovtot avactoAeig tng DPP-4
(avaoToleic TG OMENTIOVA TEMTIOAONC-4).

- H petpoppivn aviket og puo kotnyopio opudkmy Tov ovopalovtot dtyovavides.

Ilog dpa to Jentadueto

O1 000 0paoTIKEG OVGiEC dpovy Hall MOTE VO EAEYYOLV TOL EMITES CAKYAPOL TOV IUATOG GE EVIIAKEG
aoBeveic pe éva Tomo Stafntn mov ovoudletal ‘cakyapndng drafntng tomov 2. [apdiinia pe
dtarto Ko v doknon, owtd o eapuako fondd otn Pedtioon TV eMTESOV KAl TG EXIOPACTIC TNG
WWOOVAIVIG HETA a0 £Va, YEOLLO KOl LELDVEL TNV TOGOTITA GOKYAPOL TTOV dNUIOVPYEL 0 0pyovIcUdC GOG.

To @appaxo ovtd pmopei va ypnoiLorotnel Lovo Tov 1 e OPIGUEVO AAAD PAPLOKA Y10 TOV StafiTn
OT®G 01 GOVAPOVVAOLPIES, I epmaryAeAolivn 1 1 tvooLALvT.

Th givon 0 dwaprTng THmTOUL 2;

O dwPnmg tomov 2 givor pio KaTdoTaon 6TV 0Toio 0 0PYUVIGUOC GOG OEV TOPAYEL OPKETT IVGOVAIVT
K0l 1] IYGOVAIVT TOV apdyet O Aettovpyel 1060 kKodd 660 Ba Empene. O opyaviopdg oG Emiong Pmopet
va Tapdyetl ToAd cakyapo. Otav cvuPaivel ovtd, 1o cakyapo (YAvkoln) avéavetol oTadlokd oTo aipl.
Av10 pmopet vo 0dnynoet oe GoPopd 1Tpikd TpoPfAnuate Onwme Kapdlokic Tabnoels, TadNcElS TV
VEQPPOV, TOPAMGT KOl OKPOTNPLUGUO.
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2. T péner va yvopilete mpv wapete To Jentadueto

Mnyv napete to Jentadueto

- o€ MEPIMTOON aAlepyiog ot AvayArtiv ot pet@opuivn 1 o€ 0mo100MmoTte GALO amd Ta
GLGTATIKA CLTOV TOV PAPUAKOL (avapEPOVTAL GTNV TaPdypapo 6).

- €av €xete coPopd LEI®UEVT VEQPIKT AELTOLPYiaL.
€av €yete un eheyyouevo dafn Ue, yio mopadstypa, copapn vrepyivkatpio (vynin yAvkoln
aipatog), vavTtia, EUETO, O1appola, YpNyopT ondAEW Papovs, YarakTtikn o&éwon (PA. «Kivdvvog
YOAOKTIKNG 0EEMOTNG» TapaKdT®) 1| keToEémon. H keto&éwon eivon puo Katdotaon oty omoia
0VGiec TOL OVORALOVTOL ‘KETOVIKA COUATA CLGGMOPEVOVTOAL GTO L0 KOl 1] OTToio UTopel va
o0onynoet o€ drafntikod npo-koua. Ta courntdpoto TephapuPdvovy oTopaykd Tovo, Yp1yopn Kot
Babid avamvon, vvnAia 1| 1 GVATVOT GOG AVATTOGGEL 1o, AGVVIHOIGTI GPOLTOOT OGUT.

- €av glyate TOTE SLOPNTIKO TPO-KMLLO.

- gav €xete coPfopn Aoinwén o0mmg Aoipnmén mov exnpedlel 10 avamvenoTiKd M| BPOYYIKO GOG
ocvotnua N ta veppd coc. Ot cofapég AoUMEEIS EVOEXETAL VAL 0OV GOLV GE TPOPANLLOTA LIE TO.
veppd, Ta omoia propovv va oag Bécovv o€ kivouvo yia yoloktikn o&éwon (BA.
«IIpoeidomoncelc Kot TPOPLAGEEID»).

- €av €xete yGoel TOAD vepd amd To GO 6ag (0PLVIAT®ON), TT.X. AOY® TOPATETAUEVNG 1] GOPAP1S
duappotag, N Qv EYETE KAVEL OPKETOVS EUETOVG 0T Gepd. H apuddtmon evdéyetor va 0dnynoet
o€ TPOPANLOT UE TO VEQPAD, T 01010 UTOPoHV Vo 6ag BEG0VV Ge Kivouvo Yo YoAaKTIKY 0&Emon
(BA. «IIpogidomomncelc Kot TPOPLUAGEEID»).

- €av AopPavete Oepaneia yio oeia kapdlokT avendpkela 1 Elyote TPOGPATA KOPII0KN TPOSPOAT,
£yete cofapd mpofAnuaTa Le TO KLUKAOPOPIKO cog (Onm¢ «katomAnéion) N £xete SVGKOAIES TNV
avamvor]. Avtd evdéyetol va 0dNYNoEL oe EALEWYT TNV TTapoyn o&uydvov GTov 16To, 1 omoia
umopei va cog Béoet og kivouvo yia yaraktikn o&éwon (PA. «IIpogidomomoelg kot
TPOPUAGEEID»).

- €4V €xete NTOTIKG TPOPANULATAL.

- €av mivete alkoOA vrepPolikd, gite kabnuepva gite udvo meprotacioxd (PA. Tapdypapo «To
Jentadueto pe owvomveL o).

Mnv népete 1o Jentadueto dv kdTL amd o TOPOTAV® GYVEL Yo €66, Edv dev glote oiyovpog,
amgvBuvleite oToV Y10TPO 1) TOV POPUAKOTOLD GG TPV TAPETE AVTO TO PAPLOKO.

IIpogidomon|6Elg Kot TPOPLAGEELS

AmevBuvbeite 6TOV Y10TPO, TOV POPLOKOTOLO 1] TOV VOGOKOUO Gag TPy whpete to Jentadueto.

- eav €yxete droprtn toHmov 1 (0 opyaviopog cag dev mapdyest kKabBoAlov voovAivn). To Jentadueto
dev mpémel vo, xpnotponoleitol yio T Ogpomeion avTg TG KOTAGTAGTC.

- €4V TapVETE VGOLAIVI 1 £VOL AVTIOEPNTIKO PAPLOKO YVOGTO ¢ «GOVAPOVLAOLPINY, O YIOTPOG
o0G uopel va BELEL va LELMGEL T 3OO TG IVGOLAIVNG 1] TNG SOLAPOVVAOLPiag OTa AapPdveTan
Koo amo avtd pali pe to Jentadueto dote vo amo@evyOel T0 yoUNAO GAKYOPO GiOTOg
(vmoyAvkouia).

- €dv Eyete N ElYOTE LA VOGO TOV TTOLYKPEATOG,

Edv éyete copntopata ofeiog maykpeatitiong, OTmg enipovo, coPapd KotAokd Tovo, TPEMEL Va
cuppovievbeite Tov yoTpd GoC.

Edv sppoavicete puoaAideg Tov dEPUOTOC, AVTO UopEel Vo amotelel £va, KAvikd onueio pog mdnong
7OV AEYETUL TOUPOAVYMDOES TEUPLYOEWES. O yraTpdg Go¢ pnopet va, cog {NTNoEL Vo, GTANTGETE TO
Jentadueto.

Edv dev giote ciyovpot 61t KTl amd T TAPATAVD 1oYOEL Yo €6GG, amevbuvbeite oTov yiorTpo, TOV
(OPLOKOTOLO 1 TO VOGOKOUO G0 TPty mipete 1o Jentadueto.

M cuyvr emumAokn Tov St ivar ta dStapnTikd depuoTikd TpoPAfuaTa. Xoc GUUBOVAELOVLLE VO

aKOALOVOEITE TIC GVGTAGELS Y10l VYIEWVT] TOV OEPLATOC KOL TOV TOJDY GO, OTMG GG dVOVTaL 0 TOV
Y10tpd 1] TOV VOGOKOUO GOLG.
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Kivdvvog yohakTikig 0&émonc.

AdY® TOL CVLGTATIKOD TNG PLETEOPUIVIG, TO Jentadueto pmopel vo TPOKAAESEL ot TOAD GTAVid, OAAG
oA cofapn emtmAokm wov ovopdaletal YOAUKTIKY 0EEmON, E01KA €6V 01 veppol Gog dev Agttovpyohv
owotd. O kivovuvog avantuéng yoroktikng o&éwong sivat exiong avénuévog pe un ereyyouevo oafnm,
coPupEc AOUMEELS, TOPATETAUEVT] VIOTEID 1] TPOCAN YT OIVOTTVELLOTOIDV, 0pLddT®an (BA. TEPUITEP®
TANPOPOPIEG TOPAKAT®), NTATIKA TPOPANILOTO KOl OTOIEGONTOTE 1OTPIKEG KATUOTACELS OTIG OTTOIEG EVal
UEPOG TOV OPYUVIGUOD ExEl uetpévn mapoyn o&uydvov (0rtmg ofeia coPapr| kapdlakn vOGoq).

Edv xdmoto amnod ta mapondve epappoletol 6Ny mepintmon cog, ancvbuvieite otov yaTpd oag yia
TEPOLTEP® 0ONYiES.

Yropatote vo naipvete To Jentadueto Yo GOVTONO YPOVIKO SLACTNNA EAV £YETE NL0 KA TAGTOON
OV PUTOPEL VO GVGYETICETOL PLE PVOATOON (CTUAVTIKT ATMOAELN COUATIKOV VYP®OV) OT®SG GoPapd
éueto, odppota, Topetd, Ekbeomn o BepudtnTa 1 €dv wivete Myotepa vYpa omd 6,11 GuviwC.
AmevBuvleite 6TOV Y10TPO GOG Y0 TEPALTEP®D OONYiES.

Yraportiote vo taipvete 1o Jentadueto Kol emKOVOVI|OTE pe Evay Y1OTPO 1] TO TANGIEGTEPO
VOGOKOUEID OPECMS EAV TUPOVOLAGETE OPLGUEVO. OO TO CUUTTONATA TN)G YOAUKTIKNG 0EE®ONG,
KaOdG VT M KOTAGTACN UTOPEL VO 0OTYNCEL GE KDL,

270, GUUTTONOTO TNG YOAOKTIKNG 0EEmang mepthappdavovTat:

€1ETOC

KOWAloAYia (KOTAMOKOG TOVOG)

LOTKEC KPAUTES

veviko aicOnuo adiabeciog e cofapn KOT®ON

dvokoAio otV avomvon

LELMUEVT] COUOTIKT OEpOKPACT Kol KOPILKOG TOALOG

H yohaxtikn o&émon eivat o 1aTpikn ENEiyOVGH KATAGTOCT KOl TPEMEL VO, OVTILETOTILETOL GE
VOGOKOETO.

Edv yperaletar vo voPpindeite o peilova yepovpykn enéufoon, TpEnel Vo GTOUOTNCETE VO TOIPVETE
7o Jentadueto kotd T didpreln TNG ETEPPAONC KOt Y10, KATOL0 YPOVIKO ddaTnpa PHETA amd ovthiy. O
ywTpog cag Bo amopaciosl TOTE TPEMEL VO GTAATHOETE Kot TOTE va apyicete Eavd tn Oepaneio cag pe
to Jentadueto.

Koatd m dudprela g Oepaneiog pe to Jentadueto, o yratpdg cog O eAEyyet T veppikn Asrtovpyio Gog
TOVAGLGTOV pia opd ToV ¥pOvo 1} cLYVOTEPD. €AV €loTE NAIKIOUEVOG(T)) /KO EAV EYETE EMOELVOVUEVT
VEQPIKN Agttovpyia.

Howora ko £enpor

AVTO TO PAPHOKO OE GLVIGTATOL Y10, ¥PTON O€ TAdLd Kot prifoug Katm Tav 18 etdv. Agv givat
OTOTEAECUATIKO Gg Toudld Ko epnPovg nhkiag petald 10 kot 17 etov. Aev givar yvootd edv avtd 1o
QAPLOKO EIVOL OCPOAESG KOL OTOTELECUATIKO OTOAV YPNOILOTOLEITAL 08 Tod1d KATw TmVv 10 eTdv.

Alha @appoxa kou Jentadueto

Edv yperaletar va Adfete éveon oKiaypapikoy HEGOV TO OTOI0 TEPLEYEL LOOLO GTNV KVKAOPOPIO TOV
aipatdg Gog, Yo TaPAdEY IO GTU TAAICLO OKTIVOYPAPIaG 1] COP®MONG, TPEMEL VO GTAUOTNCETE VA
naipvete to Jentadueto mptv Ko Kot tov xpovo ¢ Eveonc. O yotpog cag Oa amopacicel mote Tpémet
Vo GTOUOTNOETE Kol TOTE Vo apyioete Eavd tn Oepaneia cag pe o Jentadueto.

Evnuepmote Tov yiatpd 60¢ eV TOUPVETE, EYEL TPOCPUTA TAPEL 1] LTOPEL VO TAPETE GALN PAPLLOKAL.

Mmropei va, ypelaleote cuxvoTePO EAEYYO TNG YALKOLNG TOL GILOTOG Kot TG VEPPIKNG Agttovpyiag, 1 O

YTPOG GO UTOPEL VOl XPENOTEL VO TposaproceL T docoloyia tov Jentadueto. Eivar idtontépmg

OTNUOVTIKO VO ovVaPEPETE Ta, akOAOVO:

- @apuoka ta omoia a&avouy Ty Topaymyn o0pmv (S1oVPNTIKA)

- (QAPLLOKO TTOV YPTCUYLOTOLOVVTOL Y10 TIV OVIWETMOTION TOL TOVOV Kot TG PAEYHoviG (MEAD kot
avactoAeic COX-2, ommg ovrpopaivn katl ceEleko&iumn)
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- opopéva eappaka yo T Oepameio g vyNANg aptnplaxng tieong (avactoreic MEA kot
AVTOYOVIGTES TOV LITOJOYXEMV TG ayyelotevaivng 1)

- QAPULOKE TTOV UITOPEL VO GALAEOVY TNV TOGOTNTA TNG LETPOPUIVIG 6TO aipa 6og, 10ing av £xete
UELMUEVT VEQPIKT Agttovpyia (Omwg Pepamopiin, prooumikivn, cluetidivn, viohovteykpafipn,
pavoralivn, tpyuebompiun, Pavdetavipnn, woafovkovaloin, kpiloTvipmn, ohamapiumn).

- kapPapalenivn, patvoPapPitdin 1 earvotoivny. Avtd UTopEl VoL YPNCILOTOIOVVTOL Y10 TOV EAEYYO
TOV EMANTTIKOV CTAGHAOV 1] TOL ¥pSGVIOL TOVOU.

- pLpaumikivn. Avto givat éva avtiflotikd mov ypnoiponoleital yo t Bepomneio AoudEewy OTmG N
ovpatioon.

- QAPLLOKO TTOV ¥PTCLLOTOLOVVTOL Y10, T Ogparmeio 0oOevelDY TOV EUTEPIEYXOVY PAEYLOVT], OTTOS TO
aoBua kot v apbpitida (KOPTIKOGTEPOELDT)).

- Bpoyyodiactartikcd (B-cvumaboppuntikd) yio ) Oepameio Tov Ppoyyikod doduaTog.

- QAPLOKO TTOV TTEPIEXOVY OVOTVELLAL.

To Jentadueto pe owvomtvevpaTMOON

Amoevyete TNV vepPoiikn TPOGANYT OVOTVELUATMOO®OV eV Ttaipvete to Jentadueto kabmg avtd
umopei va avénoet tov Kivouvo yorloktikng o&Emong (PA. mapdypago «IIposidomonoelc Kot
TPOPUAGEEID»).

Kinon ka1 Onioopog
Edv giote éykvog 1 OnAalete, vouilete 0t1 umopei va giote £ykvog 1 oxe01dleTe VO OmOKTHGETE TOUd,
{ntote T GUUPOLAN TOL YTPOV T} TOL PAPLOKOTOLOD GG TPLY TAPETE AVTO TO PAPLOKO.

Agv mpémel va ypnoponomoete 1o Jentadueto edv giote £ykvog. Agv givol yvmoTo Qv anTo TO QAPUAKO
umopei va mpokorécel PAAPN oto ayévvnto mondi.

H petoppivn mepva oto avlpdmivo Yoo o€ pikpd mocd. Agv gival yvooto by n AvayArtivn mepva
670 avOpomvo yola. Anevbuvieite otov YioTpo cog dv embupeite vo Onldoete evd moipvete avtd 10
QapLOKO.

Oonynon kKo EPLoROg pNyavnpdTov
To Jentadueto dev €yet kapia 1 €€l AGNUAVTH EXIOPAOT] GTIV KAVOTNTO 001 YNOTG KO XEPICUOV

unyxavnuéToy.

Qot660, N Ay Tov Jentadueto oe GuVOLOCUO PE PAPLLAKO TTOL OVOUALOVTOL GOLAPOVVAOLPIEG N HE
WGOLAIVI umopel va TPoKAAEGEL TOAD YaunAd cdkyapo aipatog (vToyilvkaiio), n oroio propet va
EMNPEACEL TNV IKAVOTNTO GOG VO 00N YNOETE KOL VO, YPT|CLLOTOGETE LNYOVILLOTOL 1] VO EPYUCTEITE YWOPIg
0CQOAEG TTATN LA

3. Iog va tapete To Jentadueto

[Tavtote va maipvete To PAPRAKO QVTO ALGTNPE COUPOVO LE TIG 0ONYIEG TOV YLOTPOD 1] TOV
Qoppoakomolod cog. Eav éxete appifolicg, pothote TOV Y10TPO 1 TOV QOPLOKOTOLO GOGC.

IIéco @pappaxo vo Tapete

H mocétta tov Jentadueto mov Oo Tdpete TOIKIAAEL OVAAOYOL LE TNV KOTAGTOGT GOC Kot TIG OOGELS TOV
NoN TaipveTe o€ LETPOPUIVI KauT pepovouéva dtokio Avoaylmtivig kot petgoppivig. O yuotpdg cog
0o oag el axpiPdg tn 6001 TOV PAPUAKOL TTOV Ba TAPETE.

Iog va TapeTe 00TO TO APROKO

- éva d1oKio 600 QopEG TNV NUEPX OO TO GTOLLO. BT OGN TTOV GOG CLVTOYOYPAPTOE O YIOTPOG GUGC.
- LE Ta YeEOATO OOTE Vo pelmbel 1 TBovoTnTo EVOYANCEDY GTO GTOUA)L.

Agv mpénet vo, vepPaivete T HEYIOTN GUVICTOUEVT NUEPNOLL 00T TOV 5 mg AvoyAmtivig Kot

2.000 mg vOPOYA®PIKNG HETPOPLIVIG.
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Yvveyiote va maipvete 1o Jentadueto yio 660 kapod 0 Y0TPOG GG GAG TO GLVTAYOYPUPEL, DOTE Vol
umopeite va €xete dlopkr EAEYYO TOL GUKYAPOL TOV aipaTog 6ag. O YTpdc oG UTOPEL Vo GOG YPAWEL
ovtd 10 Pappoko uali pe Eva AL amd TOV GTOUOTOC AVTIOPNTIKO PAPLOKO 1 LE IVGOLALV.
Ouunbeite va maipvete OAa Ta ApLOKA OTOC Gag el KaHOONYNGEL O YIUTPOC GUC DGTE VO EXITVYETE TA.
UEYIOTO OMOTEAECLLATO, Y10 TNV VYELD GOC.

[Ipénet va cuveyioete ) dlontd cog katd tn diapkela g Oepaneiog e to Jentadueto kot va Tpocéyete
MOTE M KOTOVIA®GOT VOATAVOPAK®Y VO EIVaL IGOUEPDS KATAVEUNLLEVT KaTd T dtdpkela Tng nuépag. Edv
glote vépPapog cuveyiote T dlatta pelowpévov Bepuidwy cag onmg oag £xel cuotabel. Avto To
QAPLOKO LOVO TOV dgV gival TOOVOV Vo TPOKAAEGEL TOOOLOYIKA YOUUNAO GAKYOPO GTO L0 GO
(voylvkoupio). Otov to Jentadueto ypnoyonoteitan poli pe £vo eapuoko mov ovoudletol
GOVLAPOVVAOVPIN 1 [LE VGOVAIVT], UTTOPEL VO TapovG1acel YoUnAd GUKY0PO ALLOTOG Kol O YIOTPOG GOG
UTOPEL VO LELDOEL TN SOGT] TNG GOLAPOVVAOLPING 1 TNG VGOLAIVIC GOC.

Edv napete peyordtepn 06om Jentadueto amd tnv Kovoviki)

Edv mépete peyorvtepo apifud diokiov Jentadueto and 1o Kovovikod, EVOEYETOL VO ELPUVICETE
yoroaktikn o&éwon. Ta countd@poto g yorokTikng 0&Emaong sivat un €101Ka, 60Ttmg aictnua adtadeciog
N cofapn adiabecia, £UeTOg, TOVOG GTO GTOUAYL LE PVIKEG KPAUTES, YEVIKT aicOnon adiabeciog pe
cofapn KOTmon kot duokorio otny avorvor. Emumiéov copntopata gival n petopévn Beppoxpacio
TOV GMUOTOC KOl 0 LUEIOUEVOS Kapdlokoc TaAudc. Edv cag copfel avto, evosyetor va ypetalects
GUEGT] VOGOKOUELTKT QPOVTIOd, KAOMOS 1 YOAUKTIKY] 0EEMGT PUTOPEL Vo 001 Y1]CEL GE KA.
Y1apot)oTe apécms TN AYn duToD TOV QUPIAEKOV KUl ETIKOLVOVI|GTE OUECMG e Evay YiaTpo 1
70 TANGOLEGTEPO Vosokouegio (PA. mapdypago 2). Ilapte To KovTi TOL Pappaxov poli cac.

Eav Egyaoete va mapete To Jentadueto

Edv Egxdoete va mhpete (o 600m, TAPTE TNV ApEcmS LOALG To Bupnbeite. Qotdc0, £dv TANcLALEL N dpa
Yo TNV emdpuevn 860, Tapoleiyte tn 660 mov Eeydoate. Mnv mhpete OmAN SO0 Y1, vl
avamAnpaooete T d6om mov Eeydoarte. [1oté unv naipvete dvo d6celg TV 1010 dpa (1o Tpmin To Ppadv).

Edv stopaticere va naipvete to Jentadueto
Yvveyiote va maipvete 1o Jentadueto uéypt o yiutpodc Gog vo GOG TEL VO TO GTANATHOETE. AvTd Oa
BonBnoet va £yete To GAKYOPO TOL AIPATOC GOG VIO EAEYYO.

Edv éyete meplocoTEPES EPOTAGELS GYETIKA LE TN XPTO1 ALTOV TOL PUPUAKOV, POTHGTE TOV YLOTPO, TOV
POPULOKOTOL0 1] TOV VOGOKOO GG,

4. IIBavég avemBOUNTES EVEPYELES

Onmwg 6Mo ToL pAPLLOKAL, ETGLKOL AVTO TO PAPUAKO UTOPEL VOL TPOKAAEGEL OVETIOVUNTEG EVEPYELEC, OV KOIL
dev mapovctalovial e OAOVE TOVG avOpDOTOVE.

Mepikd copmTdpoTo 0rarTovv dpueon wTpiki tepifaiyn

[Ipéner vo otapatnoete vo, maipvete 1o Jentadueto kot vo Ogite TOV Y10TPO GOG AUECHOS EAV ELPAVICETE
TO TOPOUKATO CUUTTAOUATO YOUNA0D CAKYAPOL aipaTog (VTOYAVKALUIN): TPEUOVAO, EQIOP®OT, AY)OG,
6o\ Hpaon, pupunyKlacpe ota xeidn, oxpotnTa, aAlayn ot diibeon 1 ovyyvon. H vroyivkaipia
(ovyvotnTo ToAd cuyvn (Umopel va emnpedost TeplocdTePOLS ad 1 atovg 10 avBpdmong)) sivar o
avayvoplopuévn averBountr evépyeia yio tov cuvovacud Jentadueto cuv GovApovudovpia Kat yio TovV
cuvdvaoud Jentadueto cuv tvoovivn.

To Jentadueto pmopel va mpokaAEcel pia ToAD ormavia (Lropet vo emnpedcel E0¢ 1 xprnotn 6Toug
10.000), aAré moAd cofopn avemBountn evépyeta 1 otoia ovopdletot yoraktikn o&éwon (PA.
mapdypoeo «IIpogidomomoaelg Kot TpoLAGEeIS»). Edv cupPel ovtd, Tpénel vo GTORATGETE Vo,
naipvere To Jentadueto Kol ETIKOWVOVI|GTE PE EVAV Y10.TPO 1] TO TANGLECTEPO VOGOKONEID OPECOGS,
KaOdC N YohakTik 0EEMGON UTOPEL VO 00N YNOEL GE KMDLLAL.
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Mepikoi acBeveic £xouv gpeavicel AEYLOV TOV TAYKPEATOS (TOYKPEATITION, GUYVOTNTA GTTAVLL,

umopel va emnpedoet £og 1 otovg 1.000 avBpodnovg). “TAMATHETE va naipvete 1o Jentadueto xon

EMKOWVMVNOTE AUECHG LLE EVOV YIOTPO EAV TOPUTNPCETE OTOLUONTTOTE OO TIC TAPAKATM GOPAPEG

avembounteg evépyeleg:

- YoBapd Kot EMIPOVO TOVO GTNV KOIALA (TTEPLOY] TOL GTOLAYOV) TOV EVOEXETOL VAL OVTOVAKAG GTNV
LA oag, kKaBdG Kol vauTio kot EPETO, d10TL KATL TéTolo O pmopovoe va, amoteAel onpeio vog
QAEYLOIVOVTOC TaYKPENTOC (TTOyKPEUTITION).

Addreg avemBOpunTeg evépyereg Tov Jentadueto wepriapfdvovv:

Mepikoi acBeveic £xovv eppovioet oAAEPYIKEG AVTIOPAGELS (CLYVOTNTO GIAVIK), O OTTOIEC UTOpPEL va,
givar coPapéc, Ko TepAapufivouy cuptyud kot Aayaviacuo (Bpoyytkni vIepavIdpacTIKOT T,
ouyvotnTa OYL cuyvn (Umopel va emmpedoel £og kot 1 atovg 100 avBpadmovg)). Mepikoi acbeveic £xovv
gupavioet eEavinua (cuyvotmra oy cuyvn), edvinua pe kvnopd (kvidmeon, cuyvoTnTe, GThvia) Kot
TPNEWO 6TO TPOCMTO, TA YEIAT], TN YADGGO KoL TOV AQLLO TOL UTOPEL VO TPOKOAECEL SUGKOAIL GTNV
avamvon 1 TNV katdnoon (oyygooidnua, cuyvotnta ondvia). Edv epeavicete kdmotlo omd to
mpoavapepBévta onuela aocbeveiog, otaparnote vo naipvete To Jentadueto Kot KAAEGTE TOV Y1OTPO GOG
apéoms. O yaTpdc GOC UTOPEL VoL GOC GLVTAYOYPUPNGEL Vo PApOKo Tov o Bepamevcel TNV
oAAEPYIKT GOG OVTIOpaoT Kot £V GAAO PAPLOKO Y10 TOV Slof1iTr GOG.

Mepikoi acOeveic £xovv gpeavioet TIg Topakdto avemlBounteg evépyelec eva érailpvay Jentadueto:

- Suyvég (umopel va ennpedoovy £o¢ kat 1 otovg 10 avBpdmong): didppota, avénon eviduov
aipatog (avénuévn Amdon), aicnuo adabesiog (vavtio)

- Oy ovyvéc: epebiopog ot pot i tov Aapd (pvoeopuyyitida), Pryoc, arxmieio Opeéng
(newmpévn 6peén), katdotaon adtabeciog (Epetoc), avénon eviopov aipatog (avénuévn
apLAGon), eayovpa (KVvnopog)

- ErAvio: QUGOAINES 6TO dEPUE (TOUPOAVYDIEG TEUPTYOEIHES)

Mepikoi acBeveic Exovv epeavicet TIg TapoKat® avemBounteg evépyeleg eva maipvouy Jentadueto pali
LE tVGOVALVT).
- Oy ouyvég: dlatapoyég TG NIOTIKNG AELTovpyiog, SLGKOIAOTITA

AvemOOunTeg evépyeieg 6Tav AapPaveTal 1 HETPOPRIVI] POVO, 01 OTTOLEG OEV TEPLYPAPOVTUL YL TO

Jentadueto:

- IToA0 cvyvég: KotMakog TOVOG.

- Yuyvég (umopei va ennpedoovy émg 1 otoug 10 avBpmmovg): po petaAiikn yebon (dtaTapayn g
YELONG), HEW®UEVA N apnAd enineda Prrapivng B12 oto aipa (ta copntdpato propei va
neptroupavouy vaepPorikn kovpact (KOT®GN), EXMOVVY Kol KOKKIVY YAOood (YAwoGitidw),
povdtacua (topatcnacio) 1 wypo 1 kitpvo dépua). O yotpog cag umopel vo Kovovicet
oplopéveg eEETAGELC Y100 VO SLOTIGTAOGEL TNV OITI0 TOV GCUUTTOUATOV GOG, O10TL OPICUEVH OO
VT pmopel vo, TpokaAovvTaL ETiong amd Tov dafNTn N Vo opeilovtan og GAA Un oyeTloueva
TPOPAN LT VYEING.

- [ToAv omavieg (umopei va exnpedoovy £wg 1 otovg 10.000 avBpmdmovg): nratitida (Eva tpdinpa
L€ TO CLUKAOTL GOG), OEPUATIKEG AVTIOPAGEIS OT®G pLOPOTNTA TOV EPUATOG (EpVONUCL).

Ava@opd avemBuuNTOV EVEPYELOV

Edv mapotnproete kdmolo avemBOunTn evépyela, EVIUEPMDGTE TOV YIATPO, TOV PAPLOKOTOLO 1] TOV/TNV
VOGOKOWO GaG. AVTO 1oYvEL Kot Yio KEOe Thavi avemBountn evEpyeLa TOL OEV AVUPEPETAL GTO TOPOV
@OAAO 0ONYLDV ¥prionc. Mmopeite emiong vo avaeépete avembounteg evépyeleg anevbeiag, LEow Tov
€Bvikod cuaTnaTOg OVaPOPAs Tov avaypapsTor oto Hapdaptnua V. Méom g avapopdic
avemBounTOV evepyEldV uropsite va fondnocete ot GLALOYT TEPIGCOTEPOV TANPOPOPIDOV GYETIKG, LUE
TNV 0GPAAELD TOL TAPOVTOC PAPLLAKOV.

5. Iog va guiaoccete To Jentadueto

To @appoako ovtd TPETEL VO PLAACCETAL GE PEPT] TOV OgV TO PAETOVV KoL OV TO POAVOLV T TOILAL.
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Na prn xpnoonToLEiTE AVTO TO PAPUOKO UETA TNV NUEPOUNVIL ANENG TTOL AVOPEPETAL TNV KOWEAT, TN
OLIAN Ko 670 KOoLTi peTd v évoelén AHZEH. H nuepounvia Anéng eivar 1 tedevtaio nuépa Tov piva
OV OVOPEPETOL EKEL.

To papuaxo avtd dev amattel Wlaitepeg cvvOnKeg Beppokpaciog yio v eUAAEN TOL.
Koyéln: Durdccete 6Ty apylki] GLOKELAGIN Y10 VO TPOCTATEVETOL OO TNV VYPUGTaL.
Duidn: Awatnpeite T QLA KOA KAEIGUEV Y10 VO TPOGTATEVETOL OO TNV VYPACIAL.

Na un ¥p1oIULoToLEiTe 0VTO TO PAPLOKO EAV TOPATNPNOETE OTL 1) GVOKELOGI Eival POapUEVN 1 PEPEL
onuadio oAloimongc.

Mnv metdite eAPUAKO GTO VEPS TNG AMOYETELONG 1 OTA OIKLOKA amoppippata. Potiote tov
(OPLOKOTOLO GOG Y10 TO MG VO TETAEETE TOL PAPUAKO TTOL OEV XPNOIUOTOEITE T AVTd Tl pHéTpa Ol
BonBncovv oty Tpoctacia tov mepPdilovtog.

6. Iepreyopeva TG GLOKEVAGLOG KO AOUTEG TANPOPOPiES
T egpréyer 1o Jentadueto

- O1 dpaoTikéG ovoieg eival N AvoyAmtiv Kot 1 VOPOYA®PIKT UETPOPUIVT.
- Kabe emcodoppévo pe Aemtd vuévio diokio Jentadueto 2,5 mg/850 mg wepiéyet 2,5 mg
AvayMmtivng kot 850 mg vOPOYA®PIKNG LETPOPUIVIG.
- Kd&fe emxoivppévo pe Aemto vpévio diokio Jentadueto 2,5 mg/1.000 mg nepréyet 2,5 mg
Awvayimtiving kat 1.000 mg vépoyAmPIKnG HETPOPUIVIG.
- Ta GAAa cvotatikd givar:
- [Mvupnvag Tov dtokiov: apywivn, KOmofdovr, 6TEATIKO LayVIGLo, AULAO apafocitov,
0&&id1o Tov muPITiov, KOAAOELDES GAvVdPO.
- Y uévio emkdAvyng: vpopueArloln, o10&gidto tov titaviov (E171), téikng,
TPOTVAEVOYAVKOAN.
Ta emucodoppéva pe Aemtd vpévio diokia Jentadueto 2,5 mg/850 mg mepiéyovv eniong
gpu0pod 0&eidio Tov cdnpov (E172) kot kitpvo o&eidio tov cidnpov (E172).
Ta emucodoppéva, pe Aemtd vuévio diokia Jentadueto 2,5 mg/1.000 mg mepiéyovv emiong
gpuBpod o&eidio Tov cdnpov (E172).

Epgavion tov Jentadueto kon TepLEOPEVE TG GVOKEVUGIAG

Ta diokia Jentadueto 2,5 mg/850 mg eivar @oedn, AUEIKVPTA, YPDUOTOC UVOLYTOV TOPTOKOA
EMKAUAVUUEVE PE AETTO DUEVIO dlokia (diokia). Exovv yapayuévo to «D2/850» ot pia mievpd kot to
Aoyotumo g Boehringer Ingelheim otnv dAAn.

Ta diokia Jentadueto 2,5 mg/1.000 mg eivar @og1dn, aUEiKLPTO ¥PDUOTOC OVOLYTOD POL ETKOAVUUEVD,
pe Aemtd vpévio diokia (diokia). Exovv yapaypévo to «D2/1.000» ot pio TAevpd Kot To AOYOTLTO TNG
Boehringer Ingelheim otnv dAAn.

To Jentadueto dwotifetan og didTpnTeg KLWELES povadwy doong e 10 x 1,14 x 1,28 x 1,30 x 1,56 x 1,
60 x1,84x1,90%x 1,98 x 1,100 % 1 ko 120 x 1 emkaAvppévo pe AETTO LUEVIO doKi0 KO
moAvovokevaciec mov meptEyovy 120 X 1 (2 ocvokevacieg twv 60 % 1), 180 x 1 (2 cvckevacieg Twv

90 x 1), 180 x 1 (3 ovokevaciec twv 60 x 1) kot 200 X 1 (2 cvokevaocieg twv 100 x 1) emikaAvppévev
pe AemTO VUEVIO dloKimV.

To Jentadueto dwotifeton emiong oe TAOCTIKEG PLAAES e TAAGTIKO PLOmTO TOUO Kot ENPavTKO LAKO

amo véAn o&ediov Tov mupttiov. Ot euaiec mepiéyovv 14, 60 | 180 emkaivpupéva pe Aentd vUEVIO
dwoxkia.
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Mmropei vo, unv KuKAOQOpOUV OAEG 0L GUGKEVUGIEG OTN YDPO GO,
Karoyog Adsrag Kvkhogopiog

Boehringer Ingelheim International GmbH
Binger Strasse 173

55216 Ingelheim am Rhein

T'eppoavia

IHopaockevaostig

Boehringer Ingelheim Pharma GmbH & Co. KG
Binger Strasse 173

55216 Ingelheim am Rhein

T'eppoavia

Boehringer Ingelheim EALdc Movorpéconn A.E.
50 yAu Hooviag - Mapkomoviov

Koponi Attikn, 19441

EXLGda

Dragenopharm Apotheker Piischl GmbH
GollstraBle 1

84529 Tittmoning

Teppovia
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IMo omoladnmote TANPOPOPio. GYETUKH LLE TO TOPOV POPHLOKEVTIKO TPOIOV, TUPUKUAEISTE VO
amgvBuvleite otov Tomikd avtimpoécsmmo Tov Katdyov g Adetag Kvkiopopiag:

Belgié/Belgique/Belgien
Boehringer Ingelheim SComm
Tél/Tel: +322 773 33 11

Bbarapus

bropunrep Uurenxaiim PLIB I'm6X u Ko.
KT - xnon bearapus

Ten: +359 2 958 79 98

Ceska republika
Boehringer Ingelheim spol. s r.o.
Tel: +420 234 655 111

Danmark
Boehringer Ingelheim Danmark A/S
TIf: +45 39 15 88 88

Deutschland
Boehringer Ingelheim Pharma GmbH & Co. KG
Tel: +49 (0) 800 77 90 900

Eesti

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Eesti filiaal

Tel: +372 612 8000

EAlhada

Boehringer Ingelheim EALdg Movorpdownn A.E.

TnA: +302 10 89 06 300

Espaiia
Boehringer Ingelheim Espafia, S.A.
Tel: +34 93 404 51 00

France
Boehringer Ingelheim France S.A.S.
Tel: +33 326 50 45 33

Hrvatska
Boehringer Ingelheim Zagreb d.o.o.
Tel: +385 1 2444 600

Ireland
Boehringer Ingelheim Ireland Ltd.
Tel: +353 1 295 9620
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Lietuva

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Lietuvos filialas

Tel: +370 5 2595942

Luxembourg/Luxemburg
Boehringer Ingelheim SComm
Tél/Tel: +322 773 33 11

Magyarorszag

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Magyarorszagi Fioktelepe

Tel: +36 1 299 8900

Malta
Boehringer Ingelheim Ireland Ltd.
Tel: +353 1 295 9620

Nederland
Boehringer Ingelheim B.V.
Tel: +31 (0) 800 22 55 889

Norge

Boehringer Ingelheim Danmark
Norwegian branch

TIf: +47 66 76 13 00

Osterreich
Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Tel: +43 1 80 105-7870

Polska
Boehringer Ingelheim Sp. z o0.0.
Tel: +48 22 699 0 699

Portugal
Boehringer Ingelheim Portugal, Lda.
Tel: +351 21 313 53 00

Roménia

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Viena - Sucursala Bucuresti

Tel: +40 21 302 28 00

Slovenija

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Podruznica Ljubljana

Tel: +386 1 586 40 00



Island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000

Italia
Boehringer Ingelheim Italia S.p.A.
Tel: +39 02 5355 1

Kvmpog

Boehringer Ingelheim EALdc Movorpéconn A.E.

TnA: +302 10 89 06 300

Latvija

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Latvijas filiale

Tel: +371 67 240 011

Slovenska republika

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
organizac¢na zlozka

Tel: +421 2 5810 1211

Suomi/Finland
Boehringer Ingelheim Finland Ky
Puh/Tel: +358 10 3102 800

Sverige
Boehringer Ingelheim AB
Tel: +46 8 721 21 00

United Kingdom (Northern Ireland)
Boehringer Ingelheim Ireland Ltd.
Tel: +353 1 295 9620

To mapdv @ALo 0dNYLOV YprioNS avadempOnke Yo TelevTaio popd otic {MM/EEEE}

Aemtopgpeic TANpoPopies yio 1o PappaKko avtod gival d100éc1eg 610 dIKTLAKO TOTO Tov Evpmmaikod

Opyavicuot @oppdrmv: http:/ www.ema.europa.eu.
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