ITAPAPTHMA 1

NEPIAHYH TON XAPAKTHPIZTIKQN TOY ITIPOIONTOX



1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Daurismo 25 mg emkaAvppéva pe AeTTO LUEVIO dloKio
Daurismo 100 mg gmucodloppéva pe Aertd vpévio diokia

2. IHOIOTIKH KAI ITOXOTIKH XYNOEXH

Daurismo 25 mg smkoiopuévo pe Aentd vuévio Siokia

Kda0e emicodoppévo pe Aemtd vuévio S1oKio TEPLEYEL UNAEIVIKT YKAAGOEYKIUT, 1G0d0VOUN 1e 25 mg
v aodeyKiumng.

Exdoyo ue yvwarn dpaon
Kda0g emicodvppévo pe Aemtd vuévio diokio mepiéyet 1,3 mg Aaxtdlng Lovoidpikng.

Daurismo 100 mg emkaivpupévo pe Aertd vugvio diokio

Kda0e emucoloppévo pe Aemtd vuévio d1okio mepiéyel UNAEVIKN YKAaedeyKiunar, 1oodvvaurn pe 100 mg
YK oodEYKIUTNG.

Exdoyo ue yvworn dpdon
Kd&Be emucodvppévo pe Aemtd vpévio diokio mepiéyel S mg Aaktolng Lovoidpikig.

Mo tov mAnpn Katdhoyo Temv ekddywv, BA. Tapdypago 6.1.

3. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H
Emwcoloppévo pe Aemtd vpévio diokio (S1okio).

Daurismo 25 mg smkoaiopuévo pe Aentd vuévio SioKia

21poyyvAd, 7 mm, KITPVOoL YPOUATOG EMKAAVUUEVO e AENTO DUEVIO S1OKIO, [LE YOpayILEVT] TV
évoelln «Pfizer» ot pia Thevpd kot v évoeién «GLS 25» oty GAAn TAgvpd.

Daurismo 100 mg emkaivpupévo pe Aertd vugvio dokio

Y1tpoyyvAd, 11 mm, avoikToh TOPTOKAAL XPDOUOTOC EMIKAAVUUEVO UE AETTO DUEVIO O10KI0, UE
xopoaypévn v évoeln «Pfizer» ot pia mAevpd kot v évoeiEn «GLS 100» otnv dAin Thevpd.
4. KAINIKEX TIAHPO®OPIEXZ

4.1 OgpomevTiKég £vositelg

To Daurismo gvdeikvutal, 6 GUVOVAGHO LE YOUNAT d6oN KuTtapafivng, Yo T Bepameia Tng
veodayvaoobeicag de novo 1 devtepomaboic o&eiog poeroyevoig Aevyorpiog (OMA) og eviAiKeg
acOeveic, o1 omoiot dev gival KATAAANAOL Yio VTOTIKY YNUEl0Depameia pOOOL.

4.2  Aocoioyio kor TpOTOG YOPNYNONS

To Daurismo 0o Tp€nel va GuVTAYOYPUPEITAL 00 10TPO LE EUTELPIR GTN YPNOT AVTIKOPKIVIKOV
(POPLOKEVTIKAOV TPOIOVI®V 1| VIO TNV EMPAEYN CLTOV.



Aocoloyia

H ocuvietouevn d6on eivar 100 mg ykAacdeykipmng pio opd nuepnoing o€ GUVOLOCUO UE YOUNAY
doon kutapafivig (BA. mapdypago 5.1).H ykhaocoeykiumn Oa mpénet va cuveyiletal yio 660 didotnua
0 000gvNg £yl KAMVIKO OPENOG,.

Kabvotépnon 1 mopdieryn d0cewv ykAaodeykiunng

Edv o d6om amoPAnbet pe €ueto, dev Ba mpémel va yopnynbet doon aviikatdotaong. Ot acbeveic Oa
TPEMEL VO TEPIUEVOLV £WC TNV ETOUEVT TPOYPOUUOTIGUEVT] d0oT). Edv o 06om mapareipbel 1} dev
IneOet t cuvnbicpévn mpa, tote O Tpémel va AneOei LOALG 0 acBevig To Buunet, extdc dv Exovy
mopéN0el TEPLoGOTEPEC 0md 10 MPEC Ao TNV TPOYPUUUATICUEVT BPA AYNE TG 000NG, 0TTOTE O
acBevng dev Ba Tpémel va mapet T doom mov wapéretye. Ot acbeveig dev Ba Tpémel va Adfovv
TAVTOYPOVA 2 SOGELC Y10 VO AVOTAT|POGOVV T HOCT) TOV TOPELENYAV.

Tpororomaoelc 000HC

Evdéyetar va amaitnBodv tpomomomaoelg tng d0omgs, PAcel eE0TOUIKEVUEVOV TOPAUETPOV AGPAAELNG
Kot ovekTikotNToc. Edv elvan amapaitntn n peimon g 66omg, toOte 1 8661 TNE YKAAGOEYKipmng 0o
npénel va pewwbel ota 50 mg amd Tov oTOPATOS o popd NUEPNGIMG.

KoatevBuvmpieg 0dnyieg tpomomoinomng g 006M¢ Kot S1oyeiptong Yo EI0TKEC OvVETIBVUNTES EVEPYELES
mopéyovton otovg [ivakeg 1, 2, 3 ko 4.

Agv amaitodvTol TPpocapproyEég TG doong Evapéng ue fdon v nikia, T QUAT, TO VA0 | TO
ocouatikd Bapog tov acbevoic (PA. mapdypoapo 5.2).

A&oioynon twv epyactnproxdy Tiumy koi Twv oavauoticov oo QT mpiv amo v évapln e Oepomeios
[pwv and v Evapén g Bepameiog Kot TOLAGYIGTOV [ popd TV gfdonada yio Tov TpdTO uiva o
TPENEL VO, a&LoA0YOLVTOL O YEVIKEC EEETAGEIC OUATOG, O1 NAEKTPOAVTES, 1) VEQPIKT KOL 1) TOTIKN
Aertovpyia (PA. mapdypapo 4.4). Oa wpénel va ELEYXOVTOL TO EMIMEDA TNG KIVACGTG KPEATVIVIG
(creatinine kinase, CK) opo0 mpwv amd v Evapén tng Oepameiog Kot Kotomy 0mote evosikvuTol
KAMVIKG (7. €bv avoeepHovy poikd onueio kot courtoduoto, PA. Tapdypago 4.4). Oo, tpénet vo
napakorlovBovvtar ta niektpokapdioypaenuata (HKIT) mpv and v évapén g Bepaneiog, mepitov
pio efdopdda petd TV Evapén Kot Katdmy pic gopd TovV HNRva Yol TOVG ETOUEVOLG 0V0 UNVES, Yol TV
a&loldynon g mapdtoong Tov dtotnuatog QT, dtopbmuévng e Pdon v Kapdlakn cuyvoTnTa,
(QTc) (BA. mapdypapo 4.4).

Mivakag 1. Tpomomoinon g 66ong Kot drayeipion avemBounTov evepyerav — laparaocn Tov
owoetipotog QT

(AopOmon maparaong dwaotipatos QT , o€ TovraoTOVY 2 EEYMPLOTA
niektpoxaporoypopiuate (HKI))

AvemOountn YV6TACELS TPOTOTOIN GG 006G KL dLa EipLoNg
evépyELd:

Hapdaraon Tov QT ct0
HKT' dwotipatog
QT

Awpbopévo ddotua | AEoAdyNoT TOV EXITEI®V TOV NAEKTPOADTMV Kol OVUTANP®GCT OTMC
QT dvo Tov 480 msec EVOETKVLTAL KMVIKA.

éw¢ 500 msec
"Eleyyog ka1 Tpocapoyn Tmv GuyXopNYOOUEVOV QUPUOKEVTIKOY
TPOIOVTOV pEe YVOoTég dpdoelg Tapdtaong tov QT (BA. mapdypapo 4.5).

Hopakorovdnon tov HKI tovddyiotov kébe efdopdda yio 2 efdoudoeg
LETA TNV VIOY®PN o™ TG Topdtacns Tov QT og Tyun yauniotepn 1 ion
ue 480 msec.

Awpbopévo ddotua | AEoAdynon TV ETITES®V TOV NAEKTPOADTMV Kol OVUTANP®GCT OTMC
QT dve tov 500 msec evOeikvLTUL KMVIKA.




"Eleyyog kot Tpocapoyn Tmv GuyXopNYOOUEVOV QUPUOKEVTIKOY
TPOIOVTOV LEe YVOoTég dpdoelg mapdtaong tov QT (BA. mapdypapo 4.5).

[Ipocwpiv| dtokonr| Tov Daurismo.

Yvvéyon Tov Daurismo og petwpévn 66on 50 mg pia popd nuepnoiog
otav to dropbouévo ddotnua QT emotpéyel oe T evtog 30 msec amd
TV apYIKN TIUA 1 o€ Ty yaunAdtepn 1 ion pe 480 msec.

Mopakorovdnon tov HKI tovAdyictov kdbe efdoudda yio 2 efdoudoeg
HETE TNV LIOYDPTOT| TG TapdTacng tov QT.

E&etdote to evdeyoduevo va avénoete Eova tn 86om tov Daurismo ota
100 mg nuepnoimg, edv UTOPEl Vo avayvmPIGTEL KOO0, EVOALUKTIKY|
aitoAoyia yio v mapdtaocn tov QT.

[Mapdraon Tov
dopbmpévou
dwwotuatog QT kot
ameNTIKN Yo T Con
appubuia

Optotikn drokonn Tov Daurismo.

Mivaxaeg 2. Tpomomoinemn d6ong Kt dwayeipion copaTopdtov Yo avéneseig g CK kal
avemOounTeg evépysieg mov oyeTilovTal e TOVg PoEg

AvemOopunTn YVOTAGELS TPOTOTOIN GG 006G KOl dayEipLong

gvépyewn: Bapotnra

™S addneng g

CK

Bafpoc 1 Yvvéyon Tov Daurismo pe tnv 1610 8001 Kot TapaKolovinon Tev emmédmv

[AvEnon CK > ULN | g CK kéfe efoopddo LéEYpL TV VITOYOPNCT TNV OPYLIKT TN Kol KATOTY

-2,5x ULN] kd0e pva. [opoakodlovdnon Tov Puik®dv CUUTTOUATOV Y10 GAAAYEG LEYPL
TNV LIOYDPT|CT| GTNV APYIKT TIUT.
"Eleyyog tng veppikng Aettovpyiog (KpeoTviviy opov) TOKTIKG Kol S10GQAALoT
EMOPKOVE EVLOATMONG TOV 0.60gVoDC.

Babuoc 2 yopic [Ipocwpivi drakonr tov Daurismo kot Topakoiovdnon Tov ETES®Y TNG

VEQPIKN CK «kd0e efdoudda péypt TV LLOYMOPNOTN GTNV APYIKT TLUN.

dvoiettovpyia

(Cr opov < ULN) [Mopakoiovdnon TOV HOTKOV GUUTTOUATOV Y10 OAAAYEC UEXPL TNV

[AVEnon CK > 2.5 x | vmoydpnomn otnv apykn Tiur. Metd tnv vtoydpnomn, cvveyiote To Daurismo

ULN - 5 x ULN] 070 1010 eminedo d06ong kot katomy petpdre T CK kdbe pnqvo.

"Eleyyog tng veppikng Aettovpyiog (Kpeoatviviy opod) TOKTIKG Kol S10GQAALoT

EMOPKOVE EVLOATMONG TOV 060evoDC.

Edv emaveppoviotobv 10 COUTTOHOTA, SLKOWYTE TPOoWPLVA To Daurismo
LEYPL TNV VTOYDPNOT GTNV apyIKn TIr. Egkvnote Eava to Daurismo og
0001 50 mg v nuépa Kot akolovdnote 11 101ec GLOTAGELS
nmopokorovdnonc. Edv ta copntdpata empévouy, eEETAOTE TO EVOEXOUEVO
dtakomg tov Daurismo.

Babuoc 3 1 4 yopig
VEQPPIKN
dvolettovpyia

(Cr opov <ULN)
[BaBuoc 3 (avénon
CK>5xULN-10
x ULN)]

[Ipocwpiv drakonr Tov Daurismo kot TopakoAovdnon Tov ETTES®Y TG
CK «kd0g efdopdda péypt v vroympnon oty apyk Tiun. Hoparxorovbnon
TOV LOTKOV CUUTTOUATOV Y10 GAAAYES PEXPL TNV DTOYMPTON CTNV APYLKN
.

"Eleyyog g veppikng Aettovpyiog (KpeoTviviy opod) TAKTIKG Kol S10GQAALoT

EMOPKOVE EVLOATMONG TOV 0.60evoDC.
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[BaBuoc 4 (avénon
CK > 10 x ULN)]

Edv n veppikn Aettovpyio ogv £xet dratapayOei kar n CK vroympnosl oty
apykn TN, e€etdote 10 gvdgXOUEVO GUVEYIoTG Tov Daurismo og d6om 50 mg
nuepnoing. Ta enineda g CK Oa mpénet va petpdvton kabe efdoudda yo 2
UVES LETA TNV emavayoprynon Tov Daurismo kot katoémy kb punvo.

Babuoc 2,314 pe
VEQPPIKN
dvolettovpyia

(Cr opov> ULN
katd CTCAE 4.0)

Edv n veppikn Aettovpyio £xel dratapayel, dSokoyte Tpocmpvd to
Daurismo kot ¢povtioTe va EVOOATOVETAL ETOPKMOG 0 aoBEVIS Kol
a&loloyeiote dAAeg devutepomabeic aitieg veppikng SOLGAELTOLPYING.

[Mopakorovbnon Tov emmédwv g CK kot g kpeatviviig 6Tov 0pd Kabe
efdopdda PEXPL TNV VTOYMPNON TNV APYIKT] TIUN.

[Mopakoiovnon TOV HOIKOV GUUTTOUATOV Y10 OAAAYEC UEXPL TNV
VIOYMPTCT GTNV APYLKN TILT.

Edv ta enineda g CK kot e kpeatvivig 6Tov 0po ETIGTPEYOVY GTNY
apyIKn TN, e€€T0oTE TO EVOEYOEVO GUVEYIONG TOL Daurismo oto 50 mg
nuepnoing kot Tapokorovdeiote Ta enineda e CK kdbe efdopdda yio
2 punveg Kot Kotomy kafe pnva. Alo@opetikd, S10kOWTE OPIoTIKA TN
Oepaneio.

Yvvtunoeig: CK= kwaon kpeativng, Cr= kpeativn, ULN=avdtato pusioroyko opro, CTCAE= Kowd Kpiripio
Opoioyiog yio AvemBounteg Evépyetec.

Mivaxag 3. Tpomomoinon g 6601MG KL d10YEIPLOT AVETIOVUNTOV EVEPYELDV — AUOTOLOYIKNY

To0EIKOTNTO

AvemOountn
evépyELd:
Aypatoroykn
TOEKOTN T,

2VG6TAGELS TPOTOTOIN OGS 006G KO OO YEIPLONG

AomeTAMO KOTM
tov 10 x 10%/1 ywa
TEPLGGOTEPES AUTO
42 nuépeg amovsio
vdGoL

Opiotikn dtakonn Tov Daurismo kot g yopunAng d6eng kutapafivie.

Ap1Bpog
Ovdetepdprimv
KéTO TOV

0,5 x 10°/1 y1o.
TEPLGGOTEPES AUTO
42 nuépeg amovcia
vdGoL

Optotikn dwakonn Tov Daurismo kot g yopunAng d6ong Kutapafivig.




Mivaxag 4. Tpomomoinon g 0606MG Kot drayeipion avemOOuNTOV gvepyel@v — M1 apatoroyik)
TOEKOTNTA,

AvemOountn 2VG6TAGELS TPOTOTOIN GG 006G KO OO EIPLONG

gvépyawa:

Mn axpatoroyiky | Edv n avemBount evépyeia amodobei otnv younin o6on kutopafivng kot

T0EIKOTNTO oyt 610 Daurismo, 1 younAn 66om kutapofivng uropei vo, tportonom0ei, evad
n yopnynon g 86ong tov Daurismo Qo wpénel va, cuveyIoTEL.

Bofuog 3 [Ipocwpvy draxonn tov Daurismo 1/kot g xouning 66ong kutopafivng
péypt ) Pertioon Tov cvuntopudteov o€ Babuov < 1 1 v emotpoen| oty
OPYIKN TIUN.

Yvvéyion tov Daurismo oto 910 eninedo doomg 1 o€ pelwpévn do6orm 50 mg.

Zovéyion TS YOUNAng d6ong kutapafiving oto id1o eninedo ddoNg M o€
pelmpévn 06on 15 mg 1 10 mg.

Edv emaveppoviotet n to&wcotnta, dtakdyte o Daurismo 1/kot tnv yopmin
360 xvtapapivne.’

Babuog 4” [Ipocwpvn drakonn tov Daurismo péypt tn Pertioon T@V GOUTTOUATOV OE
BaBupov < 1 1 v extotpo@i] 6TV apyIKy Tun.

Metd Vv endvodo o€ amodektd enineda, cuvéyion Tov Daurismo o€ d6om
50 mg 1 dwekomn ¢ Oepameiog, Katd Ty kpicn Tov BepUmTOVTOC 1TPOL.

* BaOpordynon kotd CTCAE 4.0: O Baduoc 1 givor fjmiog, o Babuog 2 eivar pérpioc, o Babuog 3 sivor coPapdc
Kot 0 Babpog 4 etvan ametintikdg yo m Lon.

T Eév AneBei amdpacm yio pdviun dtoncomn g youning ddong kvtapapivig, to Daurismo O mpénet emiong va
O10KOTEL, EKTOG €AV O LEPOVOLEVOS 0.60EVIG ExEl KAVIKO OPeA0g Ko avéyeTon T Oepameia pe Daurismo.
Yvvtunoeic: CTCAE=Kowd Kpitipia Oporoyiag yioo AvemBounteg Evépyetec.

Tporormoinan 56ans yia TovTO)XPOVH XPHON e UETPLOVS emaywyels Tov CYP3A4

H tavtoypovn yprion Daurismo pe pétprovg enaywyeic tov CYP3A4 Oa mpénel va amopedyetat. Edv
dgv pmopel vo amopevybei n Tawtdxpovn ypnon nETplov enaynyémv tov CYP3A4, n d6on 0V
Daurismo 0a npémel va ov&avetal, edv gival avektd, onwg paivetor otov Ilivoka 5. Metd tn diakon
Tov péTpov emaymyén Tov CYP3A4 yia 7 nuépec, Oa mpémet va cuveyiotel 1 6661 Tov Daurismo 7ov
Aappavotav Tpv amd Ty Evapén tov péTplov enaymyéo tov CYP3A4 (BA. mapdypapo 4.5).

ivakag 5. Zvetaosig Tpomwonoineng g 66ong Yo To Daurismo pe Tavtdypovn ypion pérprov
enaymyEémv Tovo CYP3A4

Tpéyovoa 060m Ipocappoopévn o6on

100 mg amd Tov otopatog pia opd nuepnciong | 200 mg amd Tov 6TOUNTOG Lin POpA NUEPNGIMG

50 mg and 1oV 6TOUATOG Lo POPA NUEPNGIMG 100 mg and Tov oTOUATOG Pio POPE NUEPNGIMG

Ewwoi tAnbvcuoi

Hrortikn dvoliertovpyio
Agv GLVIGTMVTAL TPOTOTOMGELS TNG 000N G 0€ 0lo0evelg pe N, HETPLL 1} coPaph NTATIKY
dvciertovpyia (PA. Topdypao 5.2).

Negpixn dvoiertovpyio,

Agv GLVIGTMVTAL TPOTOTOMGELS TNG 000N G 0€ 0loOevelg pe N, HETPLO 1} coPapn VEQPIKN
dvoiertovpyio. Agv vrdpyovv dabécia dedopéva yio acbeveig mov yperdlovror arpokabapon (PA.
Tapaypoeo 5.2).

Hlxawuévor (> 65 etwv)
Agv amaiteiton mpocappoyn g 60omg o NAkiopévovg acbevelg (BA. Tapdypago 5.2).



THoudrotpikog ninBoouog

H acpdlelo kot ) amoterecpoticotnto Tov Daurismo otov mondiatpikd tAnbucud (< 18 et@v) dev
&xovv tekunpwbei. To Daurismo dev o Tpémel va xpNGIUOTOLEITOL GTOV TALOATPIKO TANOVGUO,
EMELON OEV AVOUEVETOL ONUOVTIKO OEPUmTEVTIKO OPEAOG Y10, TOVE TALSIALTPIKOVE aoBeveic EvavTl TmV
vowotapevav Bepameidv (PA. mapdypopo 5.1).

Tpdmroc yopnynong

To Daurismo wpoopiletat yia ypron amd tov otopatoc. Mropel va Anedet pe 1 xwpig tpoen.

Ot acbeveic Oa mpémet va evBappivovtan doTe va, Aapdvovy tn 6061 Tovg TEpimov TV idta dpa, Kibe
nUEPQL

4.3 Avtevoeiteg

YnepevaicOnoio 6tn dpacTiKi ovsia 1] 68 KATOWo and T EKS0Y TOV AVOPEPOVTUL TNV
mopdypoeo 6.1.

4.4 Ewwég TpoetdomomcELS Kol TPoPLAGEEIS KaTd TN (p1ion

Euppvoviki-guppvikn toéikotnto

Me Bdion tov unyoaviopd dpdong Tov Kot To epipate omd PeAETEG EPPPVOVIKNG-EUPPLIKNG
ToEIKOTNTOG KOTA TNV avantuén oe {da, to Daurismo pnopei va Tpokaiécel epPpuoviko-guppuiKo
Odvato 1 cofapnc LopeNC GLYYEVELS avmpaiies katd T yopnynon o€ eykvove. Ot éykveg Oa mpémet
VO EVILEPDOVOVTOL GYETIKA UE TOV dUVNTIKO Kivduvo yia o Euppvo (BA. mapdypapo 4.6).

To Daurismo dgv TpEmel va ¥pNGIUOTOLEITAL KATA TN SLAPKELN TG EYKVUOGVUVNG KOME Kal o€
YOVOIKEG TNE OVATOPUY®YIKT NAKING, yopic v ypnon avticOAANync. H katdotaon g kimong
YOvak®v acfevav og avamapoy@ykn nAikia Oo tpénel va emPePfordverar Tpv amd v Evopén e
Oepaneiog pe Daurismo. Ot yovaikeg o€ avoamapayoyikn nikio 8o tpénetl vo cupfovAgdoviotl va
YPNOUYLOTOLOVV TAVTO, ATOTEAEGLOTIKY AVTIGCOAANYT KOTA TN dtdpketo e Oepaneiog pe to Daurismo
Kot yuo TovAdyiotov 30 nuépeg petd v tekevtaio doom (PA. mapdypapo 4.6).

Avtpeg

H yxAacdeykiumn pumopel vo vrdpyetl oto onéppa. Ot avipeg acheveic pe yovaikeg cuvipoeovg Ha
TPEMEL VAL GUUPOVAEVOVTOL CYETIKA LE TOV EVOEYOLEVO KIVOLVO £KBECN G LECH TOV GTEPLOTOG KoL VoL
YPNOUYLOTOLOVV TTAVTO, ATOTEAEGLOTIKT OVTIGOAAN YT, GCUUTEPIAQUPAVOUEVOD TPOPLVAAKTIKOD (LE
OTEPLLUTOKTOVO, EAV ivol OLOEGIL0), QKO KoL LETH OO EKTOWT TOV GTEPLOTIKOD TOPOL, ViU TNV
AOTPOTN TG EKOECT G L0 EYKVOV GUVTIPOPOL 1) P0G GLVIPOPOV GE OVOTOPAYMOYIKT NAKIO KOTA TN
dupkela g Bepaneiog pe To Daurismo kot yio TovAdyiotov 30 nuépeg petd tnv terevtaio 06om (PA.
mopdypaeo 4.6).

Edv o yovaika acBevig 1 pio cuvipoog dvtpa acBevoug peivel £ykvog 1 vroytaletat 0Tt eivat
éykvoc katd tn dudpkela g Oepameiag pe To Daurismo 1 katd ) didpkeie, Twv 30 NUEPOY UETA TNV
TEAEVTOIO OOGT), TPEMEL VO, EVIUEPDGEL AUECHOC TOV EMAYYEALOTIO VYEING TTOL TNV TapakoAovOel (PA.
napdypoeo 4.6).

Me Bdion to evpUaTa OO 1N KAWIKEG MEAETEG OLGPAAELOGC, 1) YKAOGIEYKIUTN £XEL TN duVOTOTNTA VO
EMNPEACEL TN AEITOVPYIO TNG AvVOTAPAY®YNG 6Tovg dvtpec. Ot avipeg Ba mpémet va {nTodv cupfovin
OYETIKA LLE TNV OMOTELECLOTIKT S1ATHPNOT TNG YOVIUOTNTOG TPV amd TNV Evapén tng Bepameiog pe
Daurismo (BA. mapdypago 4.6).

Iapdracn Tov dwwctiuatoc QT

e o toyotomompévn perétn (Merém 1) acbevov pe OMA kot MAZ (LoeAodvoTANGTIKO
oLVOPOLO) DYNAOD KIvdUuvoL Tov Ehafayv Oepareia e Daurismo poli pe yaunin o6omn kutopafivng
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&vavttl povo yaunAn 66com kotapafivn, avaeépdnke HKI pe mapatetapévo ddotpo QT Pabuov 3/4
010 3,5% tv aclevov mov éhafav Bepaneio pe Daurismo pe younin d6om kutapafiving cuykprrikd
ue 10 2,4% tov acbevav mov hapav Oepameia pe younin 66en kutapoapivng puovo.

Oa mpénet va a&loAoyohvtal 01 NAEKTPOAVTEG TPV amd TNV Evapén tov Daurismo tovAdyiotov pia
Qopa TNV gfdoNAda Yot TOV TPMTO UAVO KoL KATOTLY [io (OPA TOV UNVE YioL OAT T SLAPKELL TNG
Oepameiog. Ot avopaiieg oTig TIMES TV NAEKTPOALTOV B Tpémet va dlopBdvovral.

Ta cvyyopnyobueva eopUokeLTKd Tpoidvta Ba mpénel va a&loAoyodviat. Ao npémnel va eEetdleTon To
EVOEYOUEVO YPNONG EVOALAKTIKDOV GKEVOCUATMV Y100 QOPUAKEVTIKY TPOIOVTO, TTOV EXOVV YVOCTEC
dpaoeic mapdraong tov QT f/kat 1oyvpd duvapkd avactorng tov CYP3A4.

Oa wpénel va, mapoakorovdovvral o HKI wpv amd v évapén tov Daurismo, mepimov pioa efdoudda
UEeTa TV Evapén Kal KATOTY Uio POPE TOV UV Y10 TOVG ETOUEVOVE dVO UNAVEC, Y10 TNV 0SloAdYN o
g mapdtacng tov QTc. Xe acbeveic e ouyyevég cbvopouo pakpod dtauotiuatog QT, cuppopntikn
KopOLOKN AVETAPKELD, NAEKTPOAVTIKEG AVOUOALEG 1] 0€ OGOVG AUUPAVOVY POPUOKEVTIKA TPOIOVTO LE
YVOOTEG 0paoelg mopatacnc tov QT, cuvictdton mo cuyvi mapoakorovOnon ue HKI. To HKI 6o
TPEMEL VoL ETAVOLOUPAaveTaL GV dev gival uotoroykd. Ot avoparies Ba Tpémnel va aviyetoniloviot
éykaipo ko o mpénet va eEgTdleTon To evOgYOUEVO TPOTOTOGE®V TNG 600mg (BA. Tapaypdpovg 4.2
Ko 4.5).

[TapakoAovbnon LETPNOEMY KVTTOP®Y OHLOTOC KOl TTOTIKAC AELTOVPYIOC

[pwv and v Evapén g Bepameiog Kot TOLAGYIGTOV Hio popd TV gfdonada yio Tov TpdTO uiva o
TPEMEL VAL 0ELOA0YOVVTOL O1 YEVIKEG EEETAGELG OULLOITOC KO 1] NTATIKY| AELTOvpYicL. LT cuvEYELd, Oa
TPEMEL VO TAPOKOAOVLOOVVTAL 1] NTOTIKY AEITOVPYIQ KOl O LETPTGELG KUTTAPWOV OULOTOG OTTMG
EVOEIKVLTAL KAVIKA, 0ALGL TOLAAYIGTOV GE unviaio Bact. Xe mepintwon nratotolikdtnTag 1
OLLOTOAOYIKNG TOEIKOTNTAG, EVOEXETAL VO XPELOGTOVY TPOTOTOGELS TNG 000N (BA. Tapdypapo 4.2).

AvemOounteg evépyelec mov oyeTilovIol LE TOVC LVEC

Y Mekém 1, mapatnpnOnkav poikoi otacpol oto 22,6% tov acbevav mov Elafav Bepaneia pe
Daurismo poli pe yapnin 06on kutapafivng cvykpitikd pe 1o 4,8% tov acbevav mov Elafav
Oepoameio pe younAn 66om kotapafivng povo.

O)ot o1 acbeveig mov Eexvovy Bepameia e Daurismo mpémet vo evnuep®VOVTAL Yo ToV Kivouvo
avemouuNTOV evepyeldV oL oyetilovtol ue Toug poeg. Ipémel va AaPouv odnyieg va avaeépovy
gykaipmg Tuyov aveEnynto uikd Tovo, evatodnoio 1| advvapio Tov TapovstaleTol Katd T S1apKELL
g Oepaneiog pe Daurismo 1 gdv T0. GUUTTOUATO EUPEVOVY LETA TN S1KOT TNG Bepameiog.

Oa wpénet va, AapPavovtar ta enineda g CK opod pv amd v Evapén tov Daurismo kot émote
EVOEIKVLTOL KAVIKA Ot 0vTO TO onpeio kot Emetta (T.y. edv avapepBodv puikd onpeio Kot
CUUTTMOUOTO). ZUVIGTATOL 1] AVTILETOTION TNG PHEYAAOL PabBpov avénong tg CK pe Baon ta tpéyovta
TPOTLTIOL TNE WOTPIKNE TPOKTIKNG KOl 1] COUUOPOMOT| UE TIG avTioTOlXEG KaTevhuvTnpleg 0dnyieg
Oepaneiog. Oa mpénet vo, akoAovHovVTaL Ol GLGTAGELS TPOTOTOINCNG TNG 600N 1 drayeiptong (BA.
napdypoeo 4.2).

Neopikn dvciettovpyio

Ot acbeveic pe mpotimdpyovoa veppikn SLGAELTOVPYiD 1 TAPEYOVTEC KIVOHVOL Y10 VEQPIKY
duciettovpyio Oa mTpénet va mapoakolovBovvial oteva. Oa Tpémel va 0EI0AOYEITAL 1) VEQPPIKT
Aertovpyla wpwv amd v Evapén g Bepameiog kot TovAdyioTtov pio popd TNV fOopHAdA Yio TOV TPATO
uva g Oepaneiog pe Daurismo. @a Tpémel va TopakoAovBohvtol o1 NAEKTPOAVTEG KOl 1) VEQPIKN
Aertovpyia pio @opd Tov upva yio 6An ™ ddpkela e Oepaneioag (PA. mopdypoapo 4.2).



"Exdoya

Avoavelio oty loxroln

Ot acbeveic pe omdavio KAnpovoutka tpopinuato dvcoveéiog o€ Yohaktoln, OMKN AVETAPKELL
Aaktdong 1 dvcamoppoenon yAvkolne-yaraktolng dev Ba mpémel va Aapupdavouv avtd o
QOPUOKEVTIKO TPOIOV.

Tepiextikotyro. o€ vazpio
AvT0 TO POPUAKEVTIKO TPOTOV TTEPLEYEL AlydTEPO atd 1 mmol vatpiov (23 mg) avd diokio, dniadn
OVCLHOTIKA Eivan «eEAevOepO vaTpiovy.

4.5 Alnlemopaosic pe GAlo QUPUOKEVTIKA TPOIOVTA Ko Grheg pop@és aiiniemiopacng

Endpdoelc GAAOV QOPUOKEVTIKOV TPOIOVIOV 6T QOPUAKOKIVITIKY TN YKAUGOEYKILUTNC

In vitro, 10 CYP3A4 givor vtevBovo yio v mietovotnta g peimong ykAacoeyKiumng Kot GuvEPale
OTOV GYNUOTICUO AAAWDV EAAGGOVOV 0EEIOMTIKGV petafoittav, evd To CYP2C8 kot to UGT1A9
dradpapotilovy eEhdocova poOLo GTOV HETOPOMGHO TNG YKAUGOEYKIUTNG.

Ovoieg mov umopel va, avlavovy T GOYKEVIPWOTN TS YKAACOEYKIUTNG 0TO TAGOUO.

Avaotoleic tov CYP3A4

H «etokovaloin, évag toyvpdc avactoréag tov CYP3A4, oe d6on 400 mg pia popd nuepnoiong yio

7 nuépeg, avénoe 1o Péco euPadov kdto amd Ty koumOAn (AUCinr) katd ~2,4 popég Kal Tn HEYIOT
OLYKEVTP®ON 0T0 TAAGUA (Crax) K0TA 40% petd and pio 66om 200 mg yhacdeyKipmng amd Tov
GTOLOTOG GE VYIELG GUUUETEYOVTES. LVVICTATOL TPOGOYY] KATA TN YOPNYNOT TAVTOYPOVO. LLE LGYVPOVG
avaotoAeic tov CYP3A4 (w.y. urooempePipn, koumioiotdn, kovifomtdyn, ttpakovaloin,
ketokovalOAn, mocakovaloAn, TehampePipn, Tporeavdopvkiv, Bopucovaldin, pitovafipn,
YKPEMPPOLT N (LU0 YKPEMPPOLT), KAOMDG UTOpEl va TApoLGIAoTEL AVENGCT) TG CLYKEVTPMONG TNG
vihaodeykiumng oto TAdopa. Edv etvat duvatd, cuvietdtal £va EVOALUKTIKO GUYYOPTYOVLEVO
QOPUOKEVTIKO TTPOTOV Ue Kapio 1) Eldylotn Thavotnta avactoing tov CYP3A4 (BA. mopdypago 4.4).

DopuakevTiKd TPOIOVIO. TOV TPOKOAODY alloyn] Tov yaotpixot pH

H ovyyopnynon piag 66ong 100 mg ykAacdeykiumne oe cuvinkeg vioteiag pe ToAamléc OGEIC TOV
avaotoAéa avtiiog tpmtoviov (PPI), paprnenpaldin, dev mpokdiece kapio oAiayn g £xBeong oty
ykhaodeyxiunn oto mhdoua (avoroyioo AUCis 100,6%). Emtpéneton n ovyyopnynon ykiacdeykipmng
ue mapdyovtec peimong tav o&éwv (cvumepiiapfoavouévav PPIs, aviaymvietdv tov vrodoyéwv Ha
Kot ovTIOE VOV [E TOTIIKY OpdoT)).

Ovoieg TOV UTTOPEL VO UELDOVODY TH GOYKEVIPWON THE YKAAGOEYKIUTNG OTO TAGOUO,

Eroywyeic CYP3A4

H prpapmikivn, évag woyvpodg enaymyéag tov CYP3 A4, yopnyoduevn o 66om 600 mg pio popd
nuepnoing ywo 11 nuépeg, petwoe ™ péon AUCis katd 70% wat T Cuax kKatd 35% piog pEHOVOUEVNG
doomng 100 mg yrhaodeykiunng o vyleic coppetéyoviec. H tavtdypovn ypnon Ue 1oyvpolc enoywyeig
tov CYP3A4 (n.y. pupapmikivn, kapPapalenivn, eviolovtapidn, LIToTdvrn, GavoToivn Kot
Boaioapoyopto) Ba mpénet va amo@evyetTat, Yioti avTo gival mOovO Vo LEUMGEL TIC GUYKEVIPAOOELS TG
YK OGdEYKIUTNG 6TO TAAGHLA.

O1 TPOGOUOIDGELG LE YPNOT PLGLOAOYIKMV (POPLUKOKIVITIKOV HOVTEA®V DIONA®GOY OTL N
ovyyopnynon epafipéving (evog pétprov emaymyéo tov CYP3A4) pnali pe yxiacdeykipman peioce tv
AUCinr ¢ yKAaooeykiumnc katd 55% kot T Cmax kKatd 25%. H Towtdypovn ypnon puétpiov
emayoyéov tov CYP3A4 (n.y. Pooevtavn, epafipévin, etpafipivn, poviaeiiivn, vaekiddivn) Oa
TPETEL VO OTOPEVYETAL, KOODG UTOPEL EMIONG VO LLEUDVEL TIG GUYKEVIPAOOELS TNG YKANGOEYKIUTNG GTO
mAdopo. (BA. mopdypao 4.4). Eqv dev pumopel vo amopevydel n Tantdypovn ¥pNnon LETPIOV ETUYOYEDY
tov CYP3A4, n d6on tov Daurismo 0a wpénet va avénbei (BA. Topdypago 4.2).



Emnidpaon tne yKAaodEYKIUANC 6T QOPUOKOKIVITIKT GAA®YV QOPpUOKEVTIKOV TPOIOVTMY

DapuarodVVOUIKES OAANAETIOPEOELS

DopuarevTIKG TPOIOVTa TOL EIVOL YVWITO 0TI TOPOTEIVOVY 10 draotnuo. QT

H yhaodeykipan pumopel va tapateivel o dwotnpe QT. Katd cvvénela, n tavtdypovn yp1on e
YKAOGOEYKIUTNG e GALD PAPUOKEVTIKA TPOIOVTA TTOL Elval YVwoTd 6Tl mapoteivovy To ddotnua QT
N TpokarodV Kook Toyvkapdia dikny putidiov (Torsades de Pointes) (dnwg apiwdoapovn,
S1ooTVPALLIOT, SOPETIAST, IPOLTIAISN, GOTAAOAN, KIVIdivY, OpOTEPIOOAT, AAOTTEPIOOAT], LeBadOVY,
po&pAro&acivn, mpolidn) Ba mpénet va e&etaleton pe Tpocoyn (PA. Tapaypdpovg 4.2 kot 4.4).

DapuokokvnTikéc AANAETIOPAGELS

Meragpopeic papucrwv

In vitro peléteg veédel&av 0Tl 1 YKAUGOEYKIUTT UTOPEL VO, EYEL OLVATOTNTO AVUGTOANG TNG
dwopesorafoovpevng petapopds amd v P-yAvkonpwteivn (P-gp, yaotpeviepikn [I'E] 066¢) ko tnv
TPOTEIVN avTioTOoNG TOL KapKivov Tov pootov (breast cancer resistance protein [BCRP],
ovotnuotikd kot otn I'E 080), 6 KAVIKG OTLOVTIKEG GUYKEVTPDOGELG. LUVETMOG, TO VTOGTPOUOTO TNG
P-gp pe otevo Bepamevticd deiktn (m.y. dryo&ivn) 1 n BCRP o npénet va ypnoyomolovvtal pe
TPOCOYN GE GLVOVACKO UE TNV YKAAGOEYKIpTT.

In vitro ueléteg avaotoAng uetopopéwv
In vitro peléteg védei&ov 0L 1| YKAOGOEYKIUTT prmopel va €xel duvatotnta avactolng tov (MATE)1
kot MATE2K, o€ kKMviKé oNUOVTIKEG GUYKEVIPOGCEILS.

4.6 Tovipotnra, KMo KO Yorovyio

IMuvoikeg o€ ovamapay®yikn NAKIo/ovIicOAANWN 6 GVOPES KOl YUVOIKES

Edv to Daurismo yopnyn6ei og yovaikeg og avamapaywykn niikia, Oo tpénet va cupfoviedovio
VoL 0ToQUYOLV VoL LEVOLV Eykveg. H KaTtdoTaoT TG KIMGNG YOVAIK®V acHevdV G OvVamopoyyiKky
nhia 0o Tpénet va, emPefoidvetar Tpv and v évapén g Oepameiag. Edv n acOevig peivet
€ykvog evocm Aappdvet to Daurismo, n acBevig Oa mpénel va evIEPDOVETOL TAT|PMG CYETIKA LE TOV
mBavo kivduvo tov omoio dlatpéyel To EUPpuo.

Me Bdiorn tov unyoaviopd dpdong Tov Kot To epipate ond PeAETEG EPPPLOVIKNG-EUPPLIKNG
ToEIKOTNTOG KOTd TNV avantuén oe {da, to Daurismo pnopei va mpokaiécetl BAAPTN oto Euppvo katd
T yopnynon o€ gykvovg. Ot yuvaikeg e avamapoy®ykn nikia, ot oroieg Aapupdvovy avtd to
QOPUOKEVTIKO TTPOTIdV, O TPETEL VAL YPTGLOTOLOVY TAVTO, ATOTEAEGLATIKY OVTICOAANYN KOTE TN
dudpkela g Bepamneiog pe To Daurismo kot yio TovAdyiotov 30 nuépec petd tnv terevtaio 06om. Edv
wo yovaiko acbevng peivel £ykvog 1 vroyaletan 0Tt ivat £ykvog Katd tn didpkela g Oepameiag pe
to Daurismo 1} kotd ™ didpkela Tov 30 nuepdv Petd tnv teAevtaia, 600T, TPETEL VO, EVIILEPDOEL
OpECMG TOV ENayyeAaTio VYEloG TOV TNV TapakolovBel (BA. Tapdypapo 4.4).

Avtpeg

H yxhacdeykipmn pmopel va vrdpyel oto onéppa. Ot dvipeg acheveic dev Ba mpémel va kdvouv dmped
OTEPUATOC KaTd TN d1dpkela tng Bepameiog pe to Daurismo kot yio tovAdyiotov 30 nuépeg LeTd TNV
terevtaio 06om. Ot dvipeg acbeveig pe yovaikeg cuvipdEovg Oa Tpémel va GUUPOVAEDOVTOL GYETIK
LE TOV eVOEYOLEVO KiVOUVO £KDEONC LECH TOV OTEPLOTOC KO VO, YPTCLULOTOIOVV TOVTQ
OTOTELECULATIKT AVTIGUAAN Y], COUTEPIAOUPOVOLEVOV TPOPLAOKTIKOD ([LE GTEPUATOKTOVO, EAV glvar
S100€01110), OKOUTN KOl LETA At0 EKTOUN TOL GTEPUATIKOD TOPOL, Y10 TNV OTOTPONH TG EkOg0NG pag
€YKDOL GUVTPOPOL N LS GUVTPOPOL GE AVUTOPAYMYIKH NAIKIC KOTA TN didpkela TG Oepaneiog (e To
Daurismo kot yio tovhdytotov 30 nuépeg petd tnv tedevtaio 06om. Ot dvipeg acbeveig Tpémet va
EVNLEPMGCOLV TOV EMAYYEALOTIO VYEING TTOL TOLG TAPAKOAOLOEL UEGMG EAV 1] GUVTPOPOG TOLG HETVEL
éykvog katd tn dudpkela g Oepameiag pe To Daurismo 1 katd ) didpkeie, Twv 30 NUEPOY UETA TNV
terevtaio 06on (BA. Tapdypago 4.4).

10



Konon

Agv vrapyovv dedopéva amo tn ypnon tov Daurismo o€ éykveg yuvaikec. Me fdon tov unyaviopd
dpAaomc Tov Kal ToL ELPAATA 0d UEAETEG EUPPLOVIKNG-EUPPLIKNG ToEIKOTNTOG KOTd TNV avamTtuén og
{oa, n ykhoodeykipnn propei va tpokaiécel BAAPTN oto EuPpvo katd tn yoprynon o€ gykvovug (BA.
napdypoeo 5.3). To Daurismo dev mpémel va ypnoYomoteital Katd T SLIpKELR TNG EYKVUOGVVIG
KaODC Kol G€ YOVAIKEG TNE OVATOPUY®YIKNG NAKING, X0pig TV xpHon aviicOAANYIS (PA.

napdypoeo 4.4).

Oniaocude

Agv &povv mpaypatonomBel pedétec og avOpdmovg yio v a&lohdynon g enidpaong g
YKAOGOEYKIUTNG OTNV TAPAYWDYT YOAOKTOG, TV TAPOVGIO, TNG OTO UNTPIKO YAAX 1] TIC EMOPACELS TNG
070 modi Tov OnAAalet. Aev glval yvooTtd €Gv 1 YKAOGOEYKIUTN Kot 01 LETOPOAITES TNG ameKKpivovTal
010 avOpOTIVo YaAa. AgdOUEVOL TOV EVOEYOUEVOL ELPAVIONG GOPOPDV OVETIOOUNT®V EVEPYELDY OO
™V YKAAGOEYKIUMN og Toudid mTov Onialovv, dev cuvieTdtal 0 ONAUGLOG KaTd T S1apKELD TG
Oepomeiog pe Daurismo kot yio TovAaylotov pio efdoudda petd tv terevtaio d6om (BA.

Tapdypoeo 5.3).

Tovipdtto

Me Bdion to guprjuata omd pun KAWVIKEG HEAETEG AGPAAELOG, 1) YKAOGIEYKIUTN £XEL TN duvaTHTNTA VO
eMNPedoel T Agrtovpyia ™G avamapaymyng otovg dvrpec. Ot avipeg Oa mpénet vo (ntodv cupPfovin
OYETIKO LUE TNV OTOTELECUATIKT SLOTNPNOT TG YOVILOTNTOC TPV amtd TV Evapén g Depomeiog pe
Daurismo. Mg don tov pnyoviopd dpdong tov, To Daurismo pumopei va exnpedost T yovaikeio
yovipdtra (BA. mapdypoao 5.3).

4.7 Emdpacels oty IKAVOTNTA 001Y1|61)G KOL YEIPLGHOV UNYEVI|LETOV

To Daurismo £yet pikpn eniopacn oTny IKavOTNTE 00NYNONE Kol YEPIGUOD punyovnpdtoyv. Qctd6c0, ot
acOeveic mov mapovstdlovy Kénwon N GALN cOUTTOUOT (TT.Y. HVTKEG KPAUTES, TTOVO, VAVTIO) TOV
emnpedlovy TNV IKAVOTNTO PLGIOAOYIKNG avTidpaons Yo 660 ddotnue Aapfdvovyv Daurismo Ba
TPEMEL VO EIVOL TPOCEKTIKOL KATA TIV 001YNCT) KOL TOV YEPIGUO PNYOVIHAT®V.

4.8 AvemOOunteg evépyereg

20VoYN TOV TPOQIA AGOAAELOC

To cvuvolkd mpopid acepdrelag Tov Daurismo Baciletal og dedopéva omd KAMVIKEG LEAETEG,
ocvuneprropPavouévne e Merémg 1 o 84 acbeveig ue OMA (N=75) kot MAZ vynAo0 Kivdvvov
(N=9). H dudueon éxbeon oto Daurismo 6€ 6A0 10 GOVOLO dedopévav fTay 75,5 nuépec.

Ot mo ovyvd (= 20%) avapepdpeveg avemBounteg evépyeteg oe acbeveic mov Adufovav Daurismo
Nrav ovaipia (45,2%), apoppayieg (45,2%), eumvpetn ovdetepomnevia (35,7%), vavrtia (35,7%),
pewpévn opeén (33,3%), kormon (30,9%), pikol owacpoi (30,9%), Bpopporevia (30,9%), Tupesia
(29,7%), d1appota (28,5%), mvevpovia (28,5%), duoyevcia (26,1%), nepipepikd oidnpa (26,1%),
duokootra (25%), kothokd aryog (25%), e&avinpa (25%) dvomvoua (25%), €petoc (21,4%) ko
ocouoTikd Bapog petwuévo (20,2%).

O1 1110 GVYVA aVAPEPOUEVEG AVETIODUNTEC EVEPYELEC TTOV 0ONYNCOV GE UEIMOELS TNG 000NC 6€ acbeveig
7oL AauPavovyv Daurismo ftav ot puikoi oroacuoi (4,7%), n kémwon (3,5%), n epumdpet
ovdetepomevia (3,5%), N avoia (2,3%), 1 Opopforevia (2,3%) kot to mapateTapévo dtdotnuo QT
070 NAekTpokapdoypaena (2,3%). Ot o cuyva ovapePOUEVEG AVETIODUNTES EVEPYELES TOV
odfynoav og udviun d1akomy g d6ong o€ acbeveic mov Aapupdvovy Daurismo ftav 1 mvevpovia
(5,9%), n eumdpen ovdetepomevia (3,5%) ka1 vavtio (2,3%).
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Katdloyoc Tv avembOunTmyv EVEPYELDV GE LLOPON TIVAKA,

O ITivakag 6 Tapovoildlel Tig avemBountec evépyeteg mov avaeépnkay pe to Daurismo. Ot
avemounteg evépyeleg mapotifevtal avd Katnyopio/opyovikd cOGTNUA KOl KoTnyopia cuyvoTTag.
O xonyopieg cvyvotitev opiloviar wg e£Ng: moAd cuyvés (> 1/10) kot cvuyvég (= 1/100 émg < 1/10).
Evtog k40 katnyopiog cuyvotntag, ol avemBounteg evépyeleg mapatifevtor katd ebivovoa oepd
CLYVOTNT®V OA®V TV Padudv.

Mivakag 6: AvemOounteg evépyeleg mov ava@épOnkay o€ KMvikEg neréTeg

K o/ , n . ‘Ok)or 01 BaBpoi
Gﬁa(;r ,2;{: 3 LHOPYOVIKG 6 p[:)ogﬂumuavog Yoyvétnta ‘O)ot 01 BaOpog >3
BaBpoi (%) (%)
AopaEeig Ko ITvevpovia [ToAb cvyvéc 28,5 23,8
TAPUOLTOCELG Inyaipio Yuyvéc 5,9 5,9
Ovporoipmén Suyvég 5,9 1,1
AwTapayés Tov Avaipio IToAb cvyvéc 452 41,6
oo TIKoY Kot Tov | Eumvpem TToAD cuyvéc 35,7 35,7
Lep@Kov cveTipaTog | OVdETEPOTEViNL
®pouPomevia [ToAd cuyvéc 30,9 30,9
Ovdetepomevia [ToAd cuyvéc 15,4 11,9
Awrapoyés Tov Mewopévn 6peén IToAb cvyvéc 33,3 3,5
petaforiopov ko TG
Bpéymg
Awtapayéc Tov Avoyevoio® [ToAb cvyvéc 26,1 0
VELPLKOV GLOTHNATOG
Kopowkég ITopatetapévo Yuyvéc 8,3 3,5
owrapayés duwompa QT oto
NAEKTPOKAPIOYPAP
nuo?
KoAmum Yoyvég 7,1 23
HOPHOPVYT
Ayyewokég owotapayés | Awoppayieg! [ToAd Guyvéc 45,2 11,9
Awtapayés Tov Avomvoln [ToAd cuyvéc 25 7,1
OVOTVEVGTIKOD
GUGTILATOS, TOV
0dpoka Kol TOV
HEGOOMPAKLOV
Awtapayés Tov Noavtia [ToAd cuyvéc 35,7 2,3
YOGTPEVTEPLKOD Avgppora [ToAd cuyvéc 28,5 7
Avckototnta [ToAd cuyvéc 25 1,1
Kothokd dhyog® IToAd cuyvég 25
"Epetog [ToAb cvyvéc 21,4 23
Yropatitido Suyvég 4,7 0
Awtapayés Tov E&avOnuo® [ToAd cuyvéc 25 2,3
0£pRaTOG KOL TOV Alomekia [ToAvd cuyvéc 10,7 0
V060 PLov 16700
Awtapayéc Tov Mvikoi oacpoi™ IToAv cuyvéc 30,9 5,9
LVOGKEAETIKOV ApBparyia [ToAb cvyvéc 11,9 0
GUGTILOTOS KL TOV
GUVOETIKOV 10TOV
I'evikéc owatapayéc Koénwon [ToAd cuyvéc 30,9 14,2
K01 KOTOOTAGELS TNG Zopoatikd Bapog [ToAb cvyvéc 20,2 2,3
0000 Yop1YNoNS UELDUEVO
TTvpegia
Oidnua Teppepkd [ToAd cuyvéc 29,7 2,3
[ToAb cuyvéc 26,1 0

12




Koatnyopia/opyaviké IpoTip®dpevog Ohot o1 pabpot
P 6poc Toyvomra ‘Olotr 01 BaOpog >3
BaBuoi (%) (%)
Hopaxivikég Ap1Bpog [ToAb cvyvéc 16,6 16,6
eketdoeg OLOTTETAAIV
UELMUEVOG [ToAd cuyvéc 15,4 13
Ap1Ouodg
AEVKOKVTTAP®V [ToAd cuyvéc 13 13
Hetwpévog
Ap1Buog
OVLOETEPOPILDV
uetopévog

% H dvoyevoio TepIAaUPAVEL TOVG TAPUKAT® TPOTYLMDUEVOLS OPOLS: SLGYELGIN, AYEVGICL.

P To napatetapévo Sidomua QT 610 nhekTpokapdloypaenuo TEPIAAUBAVEL TOVC TOPAKAT® TPOTIULMUEVOVC
opovg: mapatetapévo dtdotnpa QT 6to NAEKTPOKAPSIOYPAPN L, KOTAOKN ToLKOPSia.

" Ot opoppayieg TepAapUPEvouV TovE TAPUKATO TPOTIUMUEVOVS OPOVG: TETEYELES, EMOTALY], LOAWOTOGS,

QLULATOLLO, EVOOKPAVIL aloppayia, Topevpa, aioppayio Tov opBov, aloppayic TOL TPOKTOL, EKYOLOGT,

QLLOPPOYiC TOV YOOTPEVIEPIKOD GMOANVE, OVAOPPOYic, OLLATOVPI, OLLOPPAYiD, ALOPPAYiD TOV CTOLOTOG,

EYKEPAALKT aLoppayicL, ALoppoyio. TOV EMITEPLKAOTA, LOADTOS TOL 0PHAALOV, aipoppayic Tov 0QOUALOD,

YOOTPIKY QULOPPOYiQ, OLULOTELEST), OLUOTTVGT), OLLOPPOISIKT atoppayia, opdTmpe TG BEong epnpidTevong,

HOAO®TIGHOG TNG BE0MG EPPVTEVONG, OTIGHOTEPITOVAIKO QUUATOLLO, VTOPAYVOEWONG apoppayic, OpoufoTikn

OpopporvtTapomevikn TOpPLPO, Coppayio Tpoyeiag, apoppayio ovpndpag.

% To kotMaKkd GAYoC TEPIAOUPAVEL TOVG TAPAKATM TPOTILADHUEVOVS OPOG: KOIAOKS GAYOC, AAYOC Ve KOTAMOKTC

XOPOG, AAYOG KAT® KOIMAKNG XDPOS.

& To eEavOnpa tepthapPdvel TOVG TOPAKATO TPOTILDOUEVOVG OPOVS: EpVON IO, KVNOUOS, £EAVON LA, KNAOMOEG

eEvO L, knAdoPAaTdmdeg e&avOn L, Kvnoumoes eEAvON L.

ot O1 poikoi oTacpol TEPIAAUPAVOVY TOVG TOPAKATM TPOTIUMDUEVOLG OPOVG: OKOVGLEG UVTKES GUOTAGELS, LLiKOT
OTOGHOL, HUTKO GOIEL0, LVOCKEAETIKOG TOVOG, LVOAYIOL.

[Ieprypa@n emAeyUEVOV OVETIOOUNTOV EVEPYEIDV

Mbikol oraouol

Y Mekém 1, avaeépOnkav puikoi oracpol (6Awv Tov Babudv) oto 22,6% v 060evdv 610 GKEAOG
Daurismo pogi pe yopning 66omng kutapafivn cvykpitikd pe 4,8% oto okéAog younAng d0ong
Kkutapafivig uovo. Muikoi oracpoi Babuov 3 kot 4 avagépbnkay 610 4,7% tov ac0evdv 610 okéLlog
Daurismo poli pe yapning d0ong kutapafivn GuYKPITIKA e KOvEVAY 6TO GKELOG YOUNANG 000G
Kutapafivng povo.

Avopopd Tavoloyoduevev aveTl@OUNTmV EVEPYEIDV

H avagopd mibavoroyoduevov avemfOuntov evepyelmy LETH amd T Yopnynon doslog kukAopopiag
TOV PAPUAKEVTIKOD TTPoidVTOC givar onuavtikn. Exttpénet tn cuveyn mopakoiovdnon g oyéong
0PEAOVG-KIVODVOL TOV PAPUOKEVTIKOD TPOIOVTOC. ZNTeital 0md TOVG EToyyEAUATIEG VYELOG VO
AVOQPEPOVY OTTOLEGONTOTE TOOVOAOYODUEVES OVETLOVUNTES EVEPYELEG LEGD TOV EOVIKOD GLGTHILOTOG
avapopdg mov avaypdeetor oto [Hopdpmua V.

4.9 Ymnepodoooloyia

Agv vrdpyet 1016 avtidoto Yo to Daurismo. H avtipetdmion g vrepdocoroyiog pe Daurismo 0o
TPEMEL va TEPILOUPAVEL GUUTTOUATIKY Begpaneia Kot Tapakoiovdnon pe HKT.

H yxhacdeykiumn éyxel yopnynOel o khvikég pedétec o€ 06om émg kot 640 mg/muépa. Ot

avaPeEPOLEVEG TOEIKOTNTEG TOL TTEPLOPILAY TN dOGT NTOV 1 VOLTIO, 0 ELETOC, 1] APLIATMOOT, M
VIoTOoT, N KOTTwon, 1 (AN, 1 vro&io, N vVIEl®KOTIKN GLAAOYN KOl TO TEPLPEPIKO OO LA
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5. OAPMAKOAOTI'IKEY IAIOTHTEZ
51 ®oappokodvvopkéc 1O0TNTES

DappokobepamenTikn KaTnyopio: AvVIVEOTAUCUATIKOL TOPAYOVTEG, AAAOL OVTIVEOTANCLLOTIKOT
napdyovteg, Kodikoc ATC: LO1XJ03

Mnyovioprog dpdong

H yxAhacdeykipmn sivat évag avactoAréag g 0600 petaymyng onuatog Hedgehog (Hh) wov
TPocdéveTal 6N dpepPpavikn Tpmteivy Smoothened (SMO), 0dnNydVTOG GE HEIOUEVT
OPOOTIKOTNTO TOL LETAYPUPIKOV TAPAYOVTA TOV 0YKOYOVIdiov mov oyetiletat pe to yAoiopa (Glioma-
Associated Oncogene, GLI) ka1 kaBodwkn onpotoddtnon g 0d00. H 0d6¢g onpatoddtnong Hh
amorteiton yio Tn dttpnon Tov TANOVGHOD TV AsvyaKOV PAacTiK®V Kuttdpmv (leukaemic stem
cell, LSC) cvvenmg, n tpdcdeon ¢ YKAAGOEYKIUMNG Kot 1) avooTodn Tg SMO peidvouy ta enineda
tov GLI1 og xdvtTopa OMA kat to dvvapkd Evapéng Aevyatpiog tov kuttdpov OMA. H 066¢
onpatoddtong Hh eumiéketan emiong oty avtictaon otn ynuelodepaneio Kot 6T GTOXELOLGA
Oepaneio. Ze Eva TpokAviKo poviého OMA, 1 ykAaodeykiumn oe cuvoLaoUO Le YOUNANG 0O0NG
KuTapafivn avésTelle TIC ALENGELS TOL HEYEBOLS TOV OYKOL o€ peYaAvTEPO PabuUd amd OTL
yihoodeyKiumn | 1 yapnAng 66ong Kutapafivi wovo. Qotdc0, 0 UNYUVIGHOS dPAGTIC TOV GUVOLOGUOD
dev gival TANPOG KoTovonTog.

Kapdiokn nAEKTPOQUGLOA0YiO,

[Mopdtacn tov dwwotuatog QT, dtopbmpévn pe Baon v kapdiakr cuyvomra (QTc) éxet
mopotnpnOei oe acbeveig mov Elafav Oepameio e Daurismo g 666m VYNAOTEPT 0d TN DEPOTEVTIKT
> 270 mg. H enidpaon g yopnynong ykiacdeykipmng oto dopfopévo diotnua QT agloloynOnie
O€ 10, TUYOLOTIOINUEVT), SUTAG TUPAN LEAETT pOoVIG OO0NG, te evaAlayn| 4 Oepameidv, eAeyyOUeEVT e
EIKOVIKO PAPUAKO KOl avolKT yopnynon poéuproacivng oe 36 vylelc cuuUeETEXOVTEC. X€
BepamenTikég oVYKEVIPAOGELG 6TO TAdoUA (emttevyOniay pe pia d6om 150 mg), ) peyordrepn
petafoin tov dopbwpévov dauotipatoc QT, Tpocaplocuévn e BACT) TO EIKOVIKO GAPLOKO KOL TNV
apykn Tiun, frav 8,03 msec (90% CI: 5,85, 10,22 msec). L& GLYKEVTP®ON TTEPITOL SITAACLO TNG
Oepomentikng (800m vyNAdTEPT 0d TN BepomevTiKn, 1 ool emttevyOnKe pe pia 66om twv 300 mg),
petapoin tov QTc frav 13,43 msec (95% CI: 11,25, 15,61 msec). H po&upro&acivn (400 mg), mov
ypnowomotidnke mg Betikdc paptupag, tapovcioce uéon petafoin tov QTc amd v apyikn Ty ion
ue 13,87 msec. Kavévag amd Toug GUUUETEXOVTEC OEV EKTANPOGE TO KATIYOPIKO KPLTHPLO TOL
amolvtov drophmpévov dactipatog QT > 480 msec 1) TG adENOTG awd TNV APYIKY| TN TOL
dropbopévov draotnuatog QT > 30 msec petd ) Afyn onowacdnrote Oeponeiog. Kapio amod tig
avouaiieg oto HKI dev Bewpnnke kKAviKd onpoavtikny ovte avoaeépinie og avemifount evépysia
amo tov gpevvnt (BA. mapdypago 4.4).

Emutiéov, cuAléyOniay dadoyikd, tpimhd HKI petd amd povn kot ToAamAiéc SOGELS, Y10, TNV
a&1oA0yNoN TNE EMIOPAOT|G TNG YKAAGOEYKIUANG (0C LEULOVOUEVOD TAPAYOVTO GTO SLopOmUEVO
dotnua QT oe 70 acBeveic pe mpoywpnuévo kapkivo (5 mg £wg 640 mg pio popd nuepncing). Me
Baon v aviivor £kBeonc-avTATOKPIONG, 1] EKTILMUEVT LECT) LETAPOAT OO TNV aPYIKT T TOV
QTc ftav 5,30 msec (95% CI: 4,40, 6,24 msec) ot péomn mapatnpovueV Cmax 08 oT00EPN
KOTAOTOOT PETA TN YOPNYNOT TNG CLVICTMUEVNG dOoNS YKAaodeykiumng 100 mg pio popd nuepncing.

KMvik) 0moTeAeoLaTIKOTNTO KO 0GQAALELO,

To Daurismo 6& cuVOLAGHO LE YOUNANG 600G KuTopafivn HEAETHONKE OE ol TOAVKEVTPIKT,
TUYOOTOMUEVT], avolkT pehétn Paong 2 (Merém 1) og cvvoro 132 acbevav, oty omoia
ocvounepneOnkav 116 acbeveic pe de novo 1 devteponadn OMA ot omoiot dev giyav AdPet
npornyovpevn Bepameio kot dev NTay eMAEELOL Yio ANy EVTOTIKNG ¥npetofepaneing, Onmg opileTat
OO TNV EKTANPOCT) TOLVAIYIOTOV £VOG OO T TOPAKAT® KPLTHPloL: o) NAtkio > 75 etmv, ) cofapn
KapdLoKN VOGOC, ) 0pyIKT KATAGTUOT) AELTOVPYIKOTNTOC Katd TNV Opdda Zuvepyaciog OykoAdywv
tov AvatoMkodv Hvopévav Iolteiov (ECOG) ion pe 2 1 8) kpeotviviy opod katd tnv €viaén
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> 1,3 mg/dl. Or acBeveig TuyotomomOniay og avaroyio 2:1 otn Ayn Daurismo (100 mg amd tov
OTOUATOG Lia (pOPA NUEPNCI®G) e YOUNANG 8001 kutapafivn (20 mg vrodopia 600 Popég
nuepnoing tig nuépee 1 £mg 10 tov kikiov 28 nuepmv) (n=78) 1 yaunAng 66eng kutapafivng uévo
(n=38) og kOKAoVE 28 Nuepav, péxpt TV e€EMEN ™G vOGOL N un amodekthg oot tag. Ot acbeveig
CTPOUATOTOMONKAY KOTA TNV TUYOIOTOINGCT AV TPOYVMOGTIKO TOPAYOVTH KIVOUVOU
(svvoikov/evoldpecov 1 vYNAD) pe BACT TNV KUTTAPOYEVETIKY.

Ta apyucd SNUOYPOELKE GTOLYEIN Kot TO YOPAKTNPLOTIKA TG VOGOV Ttapovoidlovrtal otov [livaxa 7.
Ta 600 okéAn Bepameiog NTav YEVIKA 1IGOPPOTNUEVE OGOV QPOPE T SNUOYPAPIKA GTOLXELD KOTA TNV
évtan ot LEAETN KO T, YOPAKTNPLOTIKA TNE VOGov. Kat ota 600 okéln, 10 40% TtV acbevav pe
OMA &iye vynAd KLTTAPOYEVETIKO Kivouvo kot To 60% &giye euvoikd/eVIIAUEGO KUTTOPOYEVETIKO
kivduvo.

H amoteleopatikotnto tekunpiodnke pe m Peitioon g cvvorikng emPioong (n OS [overall
survival, cuvolikn| emPiwon] opiotnke omd TV nuepounvia g TvYooToiNoNg £mg Tov Bdvato and
omoladnmote artio) o6to okéhog Daurismo pe yoapunAng d6omg Kutapafivn, CUYKPITIKG LE TNV YOUNANG
doong kutapafivn uoévo. Metd amd didueon napakorlovdnon mepinov 20 unvav éxovtag TapatnpnOel
10 81% TV Bavatmv, 1o okélog Daurismo pe yopuning 66ong Kutapafivi oy avatepo amd Tnv
YOUNANG 060oMG Kutapafiviy povo o acbeveig pe OMA (Ewova 1). Ta dedopéva
OTOTELEGULATIKOTNTOG TAPOLGIALOVTOL GTOV TTivaka, 8.

Mivaxag 7. ANpoypo@ikd otoyeio Katd TV £vtaén 6T HEAET KOL YUPUKTIPIGTIKA TG VOGOV
o€ ao0gveig pe OMA

Anpoypo@kd otorysio kKot Daurismo podi pe Xapninig 66ong

AOPUKTIPLOTIKA TG VOGOV xopning 06ong Kvtapapivn pévo
Kvtapafivy (N=38)

(N=78)

Anpoypo@ikd otoryeio

Hiwia

Awdpeon (EAdy., Méy.) (Etn) 77 (64, 92) 76 (58, 83)

>75 etav N (%) 48 (62) 23 (61)

®vlo, N (%)

Avtpeg 59 (76) 23 (61)

[lMovaikeg 19 (24) 15 (39)

Do, N (%)

Agvkn 75 (96) 38 (100)

Madpn 1 Appoapleptcovikn 1(1) 0(0)

AcloTiKn 2(3) 0(0)

XapaxTnploTikd TS vosov

Iotopikod g véoov, N (%)

De Novo OMA 38 (49) 18 (47)
Agvtepomadng OMA 40 (51) 20 (53)
[ponyoduevn yopriynon vropedviimtikoy 11(14) 6 (16)
napdayovra g (deortapmivy | alakiTidivy),

N (%)

ECOG PS% N (%)

0émg 1 36 (46) 20 (53)
2 41 (53) 18 (47)
Kotdotaon KuTTapoyEVETIKOD KIVOUVOL,

N (%)

Evvoikov/evdtdpesov 49 (63) 21 (55)
Yyniov 29 (37) 17 (45)
Yofapn kapdrakl vocos KaTd TNV £vtasn, 20 (53)
N (%) 52 (67)
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AnNpoypo@iké ctoryeia Kot

Daurismo podi pe Xapning 66ong

> 1,3 mg/dl,
N (%)

XOPUKTIPLOTIKE T1|G VOGOL xopnig 06ong Kvtapafivy povo
Kutapafivy (N=38)
(N=78)
Kpzgatwvivy opo¥ kata v évradn 15 (19) 5(13)

Yvvtunoeic: OMA=oé&eia poghoyevng Aevyopio, ECOG PS=katdotoon Aetitovpykdtntag katd tnv Oudada
Yvvepyaciog Oykordyov tov Avatolkdv Hvopévov [Todteidv, N=apiBuog acOevov.
“H apyn katdotoon ECOG PS dev avapépOnke yia évav acBevr| 6to okéhog Daurismo pe yopning 66omg

Kutapofivn.

Mivakag 8. Agdopéva arotereopatikéTntog oty OMA am6 T Megiéty 1

Telké onpeio/rin0vopoc peréTng Daurismo poli pe Xapniig 66ong
Yopuning d6ong Kvtapafivn povo
Kutapafivn

OS otov TAnOvonoé perétng pe OMA N=78 N=38
Avgpeon emPioon, uives (95% CI) 8,3 (4,7,12,2) 439,57
Avoroyio kwvddvov (95% CI)* 0,463 (0,299, 0,717)

T p? 0,0002

OS otov tAn0vopné perétng pe de novo _ _

OMA N=38 N=18
Avgpeon emPioon, uives (95% CI) 6,6 (3,7,12.4) 4,3 (1,3,10,7)
Avoloyia kivddvov (95% CI)* 0,670 (0,362, 1,239)

T p? 0,0991

OS otov TAn0vop6 perétng pe _ _

dsvtepomadn OMA N=40 N=20
Adpeon emPioon, piveg (95% CI) 9,1 (44, 16,5) 4,1 (1,5,6,4)
Avoloyia kivddvov (95% CI)* 0,287 (0,151, 0,548)

T p? <0,0001

Opaoa anvomov/(’c.v&au,mm) N=49 N=21

KUTTOPOYEVETIKOU KIVOUVOL
Adpeon emPioon, piveg (95% CI) 11,1 (7,1, 14,9) 4,4 (1,8, 8,7)

Avoloyia kivdvvov (95% CI)*

0,417 (0,233, 0,744)

T p? 0,0011
Oua(?a VYNAOD KUTTOPOYEVETIKOV N=29 N=17
KIvoUvou
Adpeon emPioon, pives (95% CI) 4,4 (3,4,9,1) 3,1(1,1,6,4)
Avoroyio kwvddvov (95% CI)* 0,528 (0,273, 1,022)
Twn p? 0,0269

Yvvrunoeic: OMA=oé&eia pogloyevng Aevyopio, CI=didotnpa epmictocvvng, N=apBuodc acbevav,

OS=cvvolikn emPioon.

% Avoloyio kvdvovou (Daurismo pe yopnAng d6ong kvtapafivn / yauning d6ong kvtopafivn uovo) pe paon to

HOVTEAO ovOLOYIK®Y KIvOUVEOV CoX, GTPOUOTOTOMUEVO VAL GTPMOLO TPOYVOONC.
P Movomievpn tiun p amd otpopatoromuévn doxipoacio log-rank pe Péomn Tov kutTopoyeveTikd kivdvvo.
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Ewova 1. Xyedwaypappoe Kaplan-Meier tng svvolkig empioong yia ac0eveic pe OMA

Opgdo Sepomeiog: Daurismo 1M mg + LDAC — — -LDAC pévo
10 Awgpean 08 (93% CI:
Daurismo 100 mg — xurapafivy gopmhrc dooms: 8.3 prveg
[4,7.122]
Kutapafiv yopmine 86oms udvor 4.3 e [1.9.5.7]
08 Avehoria cvbovow (95% CD): 0,463 [0.289-0,717]
’ ! - Amoxoppiva
=
E 0.6
5
o
E
8
B 04
]
=
02
0.0
0 §] 10 15 20 25 30 33 40
%p&ﬁpﬁ;mﬁpﬂv oL ST PEFOUY Kpovos emPimany: (pives)
wivbuvo:
Daurismo 100 mg - LDAC: 78 45 30 20 11 5 1 o
LDAC péver: 38 14 & 2 2 i}

Yvvtunoeis: CI=didotpa epmiotoovving, LDAC= youning 66ong kutapafivn, OS=cvvoiikn emPioon.

H Bektioon g OS fitav odupmvn og OAeg TIc Tpokaboplouéves vToopndades ue Pdon tov
KUTTOPOYEVETIKO KivOuvo.

Me Bdion v avagepOUEVT OO TOV EPEVVITN AVTATOKPLOT, EXLTELYONKE aplOUNTIKA LVYNAOTEPO
TOG00TO TANPOVG avtamokplong (complete response, CR) (opileton wg amdivtog aptOpudg
0vdeTEPOPIA®Y > 1.000/pl, apBpog arporetariov > 100.000/ul, < 5% PAdoteg ool T@V 00TMV, UN
e&aptnon and Petdyyion Kot amovsio eE®UVEAIKNG VOGOL) Yia Tovg acbeveic pe OMA oto okélog
Daurismo pe yopning d6ong kvtapafivn (17,9% [95% CI: 9,4%, 26,5%]) évavtt Tov GKEAOLG
YOUNANG d6omg kutapafivng povo (2,6% [95% CI: 0,0%, 7,7%]).

Hodrazpucdc TAnOvopdc

O Evponaikog Opyoviopuog apudkmv Exel 0OGEL ATaALOy] 0O TNV VTOYPEMST VIOPOANG TOV
OTOTELECUATOV TV PLEAETMV UE TOo Daurismo 6€ OAEC TIG VITOKATIYOPIEC TOV TSl TPIKOD TANOLGUOD
ot Bepomeio Tng OMA (PAéne mapdypapo 4.2 yio TANPOPOPIES GYETIKA LLE TNV TOLSIATPIKY XPNOT).

52 ®@appoxokivnTIKEG 1O10TNTES

Amoppoéenon

Metd amd pio 066 100 mg ykAacdeyKiuang, n LEYIOTN GUYKEVIPMOOT] GTO TAAGLO EXITVYYAVETOL
vp1yopa pe S1OUESN Tmax 2 @padV. Metd Vv emavainyn g 60ong 100 mg pio popd nuepnoing £mg
™ otafepr| KatdoTaor, 1 Stapecn Tmax TG YKAQGOEYKiMNG KOpOvOTAY and mepinov 1,3 dpeg £mg

1,8 opec.

Enidpoon tng tpoenc

Metd Vv amd Tov GTOUATOG XOPTYNoT OoKI®V YKAAGOEYKIUTNG, 1| LEoT omdAvT Prodtafecipuotnta
givar 77,1% coykpitikd pe tnv evooeréPia yopriynon. H yopnynon ykhacdeyKipang pe yeduata, pe
VYNAG Amapd kot ToAlEg Beppideg mpoxdiece 16% yapniotepn £xBeon (AUCinr) cuykpiTikd pe )
ynoteio Kotd T dtdpkeln ¢ voktag. H enidpacn e tpoeng ot QapuoKoKIvnTIK TNG
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yrAoodeykipnng dev Bewpeitor kKAvikd onpavtiky. H ykhacdeykipumnm pmopel va Anedet pe 1 xopig
TPOOH.
Metd and yopnynon doong ykhaodeykiunng 100 mg pio popd nuepnoimg, N néon T (CLVTEAEGTNG

Srarcvpovongs, %CV) g Cmax ™G YKAacdeyKipmng Rrav 1.252 ng/ml (44%) kot 1 AUC, ftav
17.210 ngehr/ml (54%) oe acBeveig pe Kapkivo.

Kotavoun

H yxhacdeykipan decpedetor oe 10600td 91% 0T1¢ TpWTEIVES TOV AVpdTTIVOL TAAGUATOG in Vitro. O
uécsog (%CV) eavouevoc 6ykog kotavouns (Vz/F) tav 188 (20) 1 petd amd pio 66on 100 mg

YK oodeYKIUTNG og acbeveic e apatoloykég kakonetes.

Buoupetaoynuotiopudg

O1 kVpleg peTaforikég 0001 TG YKAaodEYKIUTNG amotehovvtal and N-anopedvrioon,
YAVKOpouVIdimoT, 0&eidman Kot apudpoydvmaen. 1o mAdcua, ot N-arouedviimpévor kat ot N-
YAVKOVPOVIOIKOL peTafoAiteg TG YKAAGOEYKIUMNG avTioTotyovcay 610 7,9% kai to 7,2% g
padievépyelag oty Kuklopopia, avtiotorya. AAAot petafforiteg LELOVOUEVE GTO TAGGULOL
AVTIGTOLYOVGAV GTO < 5% NG padIEVEPYELNG OTIV KUKAO(QOPICL.

In vitro ueréteg alinlemiopoons

In vitro ovaotoln kai emoywyn CYP

In vitro peléteg vaédei&av 0TL 1 YKAUGOEYKIUTT EMNPealetal omd avaeTOAEIC KOl ETOYWYELS TV
CYP3A4. Iapokorod avatpééte oty Topdypago 4.5 yio tepattép® avaALGT TOV PETPLOV ETAYOYEDV
tov CYP3A4. Evag 1oyvpdc avactoréag tov CYP3A4 avénoe ) péon mepoyn KATw amd Ty
KoprwOAn (AUCins) kot ~2,4 @opéc Kat T UEYLETN GVYKEVTPWOOT| 6TO TAAGUA (Crmax) HLOG EPATOE
doong yKhaodeykinng 200 mg and Tov 6TOUATOG o8 VYigic cuppeTEyovteg kotd 40%. 'Evag toyvpdc
emayoyéag tov CYP3A4 peiwoe ™ péon mip AUCns katd 70% kot v T Ciax pL0G EQEmas 00MG
yihaodeykinng 100 mg o€ vyleig cvppetéyovieg katd 35%. H ypnomn g ykhaodeykiumng e 1oxvpode
enaywyeig Oa Tpénet vo, amopevyetal. Oa TPEmel va SIVETUL TPOGOYT OTOV YIVETOL GLYYOPTYNON TNG
YKAOGOEYKIUTNG LE 15YVPoVLG avaoToreic Tov CYP3A4 (BA. mapdypapo 4.5).

Amofoin

O pécog (+ SD) ypovog nuicetog {ong ¢ ykAacdeykipmng oto mAdoue Ntav 17,4 + 3,7 dpeg petd
amo pio 60om 100 mg ykhaodeykiunng o€ acbeveig. H yeopetpikn péon kdbapon and Tov 6TOUATOG
uetd omd moAhamhéc docelg nTav 6,45 1/hr. Metd amd Tov GTOLNTOC YOPNYNON UIOG PUSIOCT| LG UEVC
doong yKhaodeykiunng 100 mg o€ vylelg cuUUETEXOVTES, | LEOT) BOOT TG POSIEVEPYELOG OvaKTHOTKE
katd 48,9% o 41,7% oto ovpa Kol ote KOTpava, avtictoyya. H cuvolkn péon woppomia palog tng
YopNyovpevng padtevépyelag ota anekkpipata tav 90,6%. H apetdpfint ykiacdeykipmn ftav to
KOP10 CLGTATIKO PEPOC GTO AVOPMTIVO TAACUA Kal 0VTIoTOL0VGE 6T0 69,4% TOV GUVOALKOD
oyeTillOUeEVOL UE TO QAapurako VAKOD. H apetdfAintn ykhoosdeykiuan mov avakthinke ata ovpa Kot
oT0 KOTpava ovTiotoryovoe 6to 17,2% kot 610 19,5% g d6omg, avrtictoya.

I'poppkdTnTo/pn ypouuKotnTo,

H ocvotuotikn ékBeon oty yrkAaodeykipan oe otabepn KotdoToon (Crmax Kol AUC ) avéndnie pe
TPOTO AVOAOYIKO TNG dOGNG 6TO 0pO¢ docemVv amd S mg g 600 mg pia popd TV NUéPa.

Ewwotl tAnbvopuol

Hrozikn dvoleitovpyio

Ta dedopéva amd Lo ATOKAEIGTIKY QUPUOKOKIVITIKY SoKIU KaTédel&ay 0Tt 01 ekBEGEIC 6TO TAGGHO
v T 6uVoALKT| YikAacOeYKiumn (AUCsr kot Crmax) fTav mapdpoteg petald tav acevav pe
(QVOIOAOYIKN NTTOTIKY ALTOVpYia Kot TV acfevav pe uétplo nrotikn dSvciettovpyio (Katmyopiog B
katd Child-Pugh), evé ot yeouetpikég péoeg tTiuég Tv AUCns kKot Cmax nTov 24% ot 42%
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YOUNAOTEPES, aVTIoTOLYO, Y10 TOVG 0oBeveig e cofapn nratikn dvciettovpyia (Katnyopiog C katd
Child-Pugh), cuykprtikd pe tnv opddo pe puololoyiki nratikn Asttovpyia. H éxbeon otn un
deopevpévn ykhaodeykipmm (un deopeopévn AUCi) frav avEnpévn kotd 18% kot 16% o€ aobeveig
ue pétpla Ko cofapn SLGAELTOVPYia, OVTIGTOLYO, GE GYECT] LLE TOVC GUUUETEYOVTES LLE PUGLOAOYIKN
nratikny Asrtovpyio. H péyiom éxbeom otn un deopevpévn ykiaooeykiumn (un oeopevpévn Cuax)
Nrav avénuévn katd 1%, yio m pétplo nratikn Svciettovpyia Kot petopévn kotd 11% yia ) coPapn
NnaTIKN dSVGAEITOVPYiD, GE GYECT] LLE TOVG GUUUETEYOVTES LLE PUGLOAOYIKT MTOTIKY Agttovpyic. AvTég
ot oAAay£g dev BempPohVTOL KAVIKG OTLLOVTIKEG.

Negpixn dvoiertovpyio,

Ta dedopéva amd pio ATOKAEISTIKT PAPHOKOKIVITIKY d0KIUY 6€ acbeveig pe mowkido Pabud veppikng
duciettovpyiog vwodekvbouvy 0Tt 1 oAk Ekbeon oty ykhaodeykiumm (AUCix) avéndnke kotd 105%
kot 102% og mepintwon pérprog (30 ml/min < eGFR < 60 ml/min) kot cofaprig (¢GFR < 30 ml/min)
VEQPIKNG SOVGAEITOVPYIOG, OVTIOTOLYO, OE GYECT] LLE TOVG GUUUETEYOVTEG e puatoroyikn (eGFR

> 90 ml/min) veppikn Aettovpyia. H péyiotm ékBeon oty yrxAacdeykipmn (Cmax) avénonie kotd 37%
kot 20% yio, acOeveic pe puétpla ko coPfapn veppikn SuGAEITOVPYIQ, AVTIOTOL(N, GE GYECT LUE TOVG
GUUUETEYOVTES LLE PLGLOAOYIKT VEQPIKT Agttovpyic. AvTéG ot aAlayEg dev Bewpovvtol KAVIKE
OMNUOVTIKEC.

Himwuégvor

Ye aoBeveic o1 omoiot ElaPav Bepaneio pe Daurismo pe youning d6ong kvtapofivn (n=88, Merétn 1),
10 97,7% tv acbevadv fTav niikiag 65 1oV Kot dve, evd To 60,2% Tov acbevav nToav nAiog 75
etV kot dve. H Medét 1 dev ovumepiélafe onpoavtikd aplfud acbevov kdtm tov 65 10V, Yo va
UTOPoHV VA TPOGIOPIGTOVV 01 SLOPOPES GTIG AVOPEPOUEVES OVETIBVUNTEG EVEPYELEG GE OYECT LLE TOVG
acBeveic avo TV 65 eTMV.

Hhiixia, poln, pdlo kou couatixo fapog

Ynrdapyovv mepropiopéva dedopéva oe acbeveic kdtm Tmv 65 etdv. Ot TAnbuoakég
(QOPLOKOKIVITIKEC OVOADGELC 6€ VAAIKeS aioBevels (n=269) vodetkvhHouy OTL OV VITAPYOVY KAVIKY
OMNUOVTIKEG EMOPAGELC TNG NAKING, TOV VA0V, TNG PLANG KOl TOL COUATIKOD BApouvg 6T
QOPULOKOKIVNTIKY TG YKAOGOEYKIUTNG.

5.3 IIpoxiivikd dgdopéva Yo TNV aoQAAELN

Ta kopla gvpuata ond OPYAVO-GTOYOVG LETA OO EMAVOAAUPBAVOLEVT] OO TOL GTOUATOG XOPNYNOT
YKAOGOEYKIUTNG G€ apovpaiove Kot GKOAOVS yio dtdpketo £ Kot 26 kot 39 gfoouddeg, avriotorya,
ocupumeptEAafay Tov veppd (EKQUAIOT)/VEKP®GN) GE aPOVPAIOVS Kol GKOAOVS, TO NTTOP
(vékpmon/preyovi) 6Tovg GKOAOVG LOVO, Kot TOVG OpYELS (EKPUALOT)), TOVG OVOTTUGGOUEVOLG
KomTNPEeC (VEKPOON/GTAGIIO), TO OVATTUGCOUEVE, 00TA (LEPIKN 1 OAIKT) GUYKAELON TNG EMIPLGNC) KOl
Ta TEPLPEPIKE, VEVPO, (0EOVIKT EKPOALGT) GTOVE apovpaiovg povo. [apatnprOnkay kot ota 600 €idn
TPOCHETEG KAMVIKEG TTOPATIPNOELS CAMTEKING, ATMAELNG COUATIKOD BAPOVG KOl LUTK®OV
TPOUOV/OECHODOEMV, YVOOTEG EMOPACELS TNG TAENG TV 0vaoToAE®Y SMO. AVTEG 01 GUOTNUATIKES
To&IKOTNTEG NTAY YEVIKG 00G0eE0PTOUEVES Kol TapotnpOnkay og ekOEcELS TOV KuUaivovToy amd
nepinmov < 0,03 g 8 popég vYNAOTEPEG aMO TNV KAVIKA GTILOVTIKT £KOE0T] GUUPM®VE [LE U1 KAVIKY|
¢m¢ KAvikn obykpion tov mopatnpovpevov un decpevpévov AUC ot GuVIGTOUEVT] KAVIKT dO0oM
tov 100 mg pio eopd v nuépa.

Kotadeiytnke TANpnG avTioTpeEYLOTNTO TOV TOEIKOTHTOV TOV VEPPOD (EKPOAIOT)/VEKP®OT)), TOV
TEPLPEPIKDV VEDP®V (0EOVIKT) EKPOALGT), TOV CTEPLOTIKOV COANVOPIOV (EKQPVALGT) TOV OPYEDV) KoL
TOV KAVIKOV TOPATNPNCEDY HVTKOV TPOUDV/OECUIODCEDY PETAE 0o EmG Kot 16 foopdades Yo
avAKoUYT, EVO KOTOOEYTNKE PEPIKT OMOKATAGTACT) oTo NTap (VEKkpwon/eAeypovn). H mapatipnon
NG QAMTEKIOG, TOV EMOPACENDY GTO, OGTA KOl T dOVTIO KOl 1] VTOGTEPUATOYEVEST] TOV OPYEDV dEV
amokotactdnkay. Emmiéov, avayvmpiomke napdtaor tov dactiuotoc QTc og niepetpoduevoug
okVOlovg o€ ekBéaelc P 0eceLUEVIG Cmax TTEPiITOV 4TTAGGIES TNG TOpATPOVUEVNC £KBEGNC UN
deopueVEVNG Crax OTN CLUVICTAOUEVT KAWVIKT 060om TV 100 mg pio popd nuepncing.
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H yhacdeykipan dev Nrov petaAra&oyovog in vitro otn doKuAcio aviicTpoeng PaKTnploKng
petdAraéng (Ames) kot dgv NTOV KAAGTOYOVOG GE i1 Vitro SOKIHLOGIN YPOUOCOUK®DY AVOUIADY GTO
avOpamvo AeppokvtTopa. H ykhaodeykiunn dev fitav KAaGTOYOVOG 1) OVELYOVIKT GE SOKIUAGIO
HIKPOTTUPVOV GE 0POVPIOVG.

Agv &govv dievepynel peréteg KapKIVOYEVESNG LIE TNV YKAOGOEYKIUT.

e peréteg To&oTnTOG ETOVAAAUPOVOLEVTG OO GE OPOVPAIOVS, TOL EVPTLATO TTOV TOPATHPNONKAV
OTO OVOTTOPAYOYIKO GOCTNUA TOV Gppevev TepAapfavoy avemBOunTes aAlayEg 0TOVG OPYELS LE
docelg ykAaooeykiumne > 50 mg/kg/muépa kat amotelovvtay omd eAdyiotn £m¢ cofopn
VITOCTEPLATOYEVEGT] TTOV YOPOKTNPILETOL OO PEPIKN 1 TANPT ATDAELD CTEPLOTOYOVIMV,
OTEPLATOKVTTAP®V Kol OTEPUATIOMV, KAODG Kot amd eKPOALOT TV Opxewv. H vrooneppatoyéveon
dev amoKaTaoTAONKE, EVD 1 EKQVAIOT TOV OpYemV amokatactddnke. H 66om oty omoia
mopotnpHOnKay avemBOUNTEG EMOPAGEIC GTOVG OPYEIC GE APPEVES OPOVPAIONS avayvmpioTnKe OTL
Nrav 1 06on Tv 50 mg/kg/Muépa e avtioTolyec GVOTNIATIKEG eKBEaELg TOL NTaY TEPimov 8TAAGLES
oo avTég Tov oyetilovon pe TV Tapatnpovuevn £kbeon otov dvBpamo otn d66on Tov 100 mg pia
@opa nuepnoing (ne faomn to un decpevuévo AUC ota avrtictorya €io). To dplo acpdirelog yio
NOAEL (10 mg/kg/muépar) eivar 0,6, cuveR®S YOUNAOTEPO OTO TO KAVIKA GTLLOVTIKO.

Y& ueréteg euPpuoviknic-euPpuikng To&kdTNTOC KATE TV ovATTLEN TOL TPaYIATOTOMONKAY GE
apOVPOIOVS KOl KOVVEALM, ] YKAOGOEYKIUTN TV e€oupeticd ToEIKN Y10 TO KUMUO, OTTMG TOdEIKVOETOL
oo TNV TANPYN amoppoOENoN )/ KoL AmofoAn TV eUPPO®V Kot TIG TEPATOYEVETIKEG OPAOELS OF
younAoTepa emineda 66omG. Ot TePATOYEVETIKEC SPAGEIC TEPIEAGUPAVAY KPOVIOTPOCOTIKEG SIOUAPTIES
NG OAmTANGNC, SIOUAPTIEC TNG OLATAUOT|G TOV AKP®OV, TV TATOVGHV/TMV SUKTUA®YV, TOV KOPLOD Kot
™G OVPAG, SIOCTOAN TOV EYKEQAAOL, EGQAALEVT BEon/SlapopTia TG SIAMANGTC TOV LTIV,
TOPOUOPPOUEVT] KEPUAT], IUKPT] YADOOM, OTOVGI0 VTEPDOC, SOVTIDV KOl CTAGYYV®V,
SLPPAYLOTOKNAT, 010N L0, TOPOUEVOY aPTNPLOKOC KOPUOS, KAPSIOKE EALEIOTA, ATOVGiO
TVELUOV®V, OTTOLGI0 TPAYEING, AVOUOMEC TAELPOV KOl GTTOVODAMVY Kol dlapopTieg TG dtdmAaonc 1
OTOVGi0 SOUMY TOV TPOCUPTNHEVOL GKEAETOV (Waitepa TV pakpmv 0ot®dv). [Tapatnpndnkav
cofapéc dtopaptieg TG SATANONG KATA TV OVATTUEN G€ GLOTNUATIKEG EKOEGEIC TG UNTEPOS
YOUNAOTEPES amd TNV avtioTtoyn £kbeon otov avBpwno ot cuvictduevn 66on T@v 100 mg pio opd
nuepnoing.

6. OAPMAKEYTIKEX IAHPO®OPIEX
6.1 Koataloyog ekdoymv

ITvpnvac dtokiov

Apvro kapPoéouedviopévo vatTplovyo
Mikpoxpvotariikn kuttapivn (E460(i))
Movoé&vo pmopopikd acBéotio (dvudpo) (E341ii)
Maoyvfelo oteatiko (E470b)

Emwcdivyn pe Aemwtd vuévio

Aoktoln povoidpikn

Yrpoueiroln (E464)

Trraviov dro&eido (E171)

IMoAvarBvievoyrvkoin (E1521)

Tpuoketivn (E1518)

Z10Mpov o&gidio kitpwvo (E172)

Z10Mpov o&gidto epvpd (E172) (diokio 100 mg udvo)
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6.2 AovppotoTnTeg

Aev epapudletar.

6.3 Awdpkero Long

4 ypovia.

6.4 Idwitepeg TPoPLAAEELS KOTA TN PVLAEN TOV TPOIOVTOG

To pappokevTiKd ovtd TPoidv dev amartel Waitepeg cuvlnKeg GVAENS.

6.5 ®@Vo1 KO GVOTUTIKA TOV TEPLEKTY

Yvokevacio kKoyéAng (blister) amd PVC (moAvfivoroylmpidio) copayiouévn e gUALO aAOVUIVIOL
nov mept€yet 10 emkaivppéva pe Aemto vuévio diokio 1 ELAAN Ao TOALABVAEVIO VYNANG TUKVOTNTOG
(HDPE) pe nopa aceaieiog amd moAvmpomvrévio mov teptéyel 30 1§ 60 emucoivppévo pe AEnTd VUEVIO

dokio.

Daurismo 25 mg emikoalopuévo pue Aentd vUEVIO SLoKIa

"Eva yaptivo kovuti mepiéyel 60 emkaAvppéva e AemTd LUEVIO S1oKio 6€ 6 GUOKELUGIEG KVYEANG
(blister).
"Eva ydptivo kovuti mepiéyet 60 emkaivppéva pe Aemto vpévio dokia og pia gidin HDPE.

Daurismo 100 mg emkaivppévo. pe Aertod vugvio d1oKio

"Eva yaptivo kovuti mepiéyet 30 emkaivppéva Pe AemTd LUEVIO doKio 6€ 3 GLOKELUGIEG KOYEANG
(blister).
"Eva yaptvo xovuti mepiéyet 30 emkaivppéva e Aemtd vuévio diokia og o eraan HDPE.

Mmropei va. v KuKAOQOPOLY OAEG Ol GUGKEVAGIEC.

6.6 Iowitepeg TPOPULAGEELS OOPPLYNG

Kd&0e aypnoyomointo @oaprokeutikd Tpoidv 1 DTOAEUUN TPETEL VO OTOPPITTETAL GOUPDVO. [LE TIG
KOTO TOTOVG 10YVOVCEG OYETIKEG OLUTAEELS.

7. KATOXOX THX AAEIAY KYKAO®OPIAX
Pfizer Europe MA EEIG

Boulevard de la Plaine 17

1050 Bruxelles

Béhyo

8. APIOMOZ(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAX
Daurismo 25 mg emkoAvppéva pe Aentd LUEVIO dlokio

EU/1/20/1451/001
EU/1/20/1451/002

Daurismo 100 mg emkoivppévo. ue Aertd vuévio dioKio
EU/1/20/1451/003
EU/1/20/1451/004
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9. HMEPOMHNIA ITPQTHE E'KPIXHX/ANANEQYHYX THX AAEIAX

Hpepopnvia tpdng €ykpiong: 26 Iovviov 2020

10. HMEPOMHNIA ANAOGEQPHXHX TOY KEIMENOY

Aemtopepeic TANPOPOPIES VIO TO TOPOV PUPLOKEVTIKO TPOioY gival d100EG1UEG GTOV SIKTLAKO TOTO
tov Evponaikov Opyovicpod ®appdkmv https://www.ema.europa.cuhttps://www.ema.europa.eu.
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IHAPAPTHMA 11

IHAPAXKEYAXTHX YHHEYOYNOX I'TA THN
AIIOAEXMEYZXH TQN ITAPTIAQN

OPOI'H IIEPIOPIXMOI XXETIKA ME TH ATAGEXH KAI
TH XPHXH

AAAOI OPOI KAI AITAITHXEIX THX AAETIAX
KYKAO®OPIAX

OPOI'H IEPIOPIXMOI EXETIKA ME THN AX®AAH KAI

ATIOTEAEXMATIKH XPHZH TOY ®PAPMAKEYTIKOY
MPOIONTOX
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A. TTAPAXKEYAXTHX YIIEYOYNOX I'TA THN AIIOAEXMEYXH TQN ITAPTIAQN

‘Ovoua ko d1e0fvven Tov TaPACKELACTH TOL £ival VTevLHuvVoc Yo TNV OTOdEGUELGT) TOV TAPTIOWV

Pfizer Manufacturing Deutschland GmbH
Mooswaldallee 1

79108 Freiburg Im Breisgau

Teppovia

B. OPOI'H HEPIOPIXMOI XXETIKA ME TH AIAGEXH KAI TH XPHXH

DoproKeLTIKO TPOIOV Y10 TO 0TOl0 OmatTELTOL TEPLOPIGUEVT 1TPIKT| cuvtayn (BA. mapdptmua I:
[epiinym tov Xapoktnpiotikdv tov [1poidvtog, mapdypopog 4.2).

I AAAOI OPOI KAI AITAITHXEIX THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX
. Ex0¢cg1g meprookng rapakorovdneng g ac@dareiog (PSURS)

Ot amaitioelg yuo v vrofoAr twv PSURS yio to ev Adym @apuakevtikd mpoidv opiloviot
OTOV KOTOAOYO UE TIG Nuepounvieg avapopdc ¢ Evoong (kotdhoyog EURD) mov mapatifston
otV Tapdypapo 7, tov dpbpov 107y, g odnyiag 2001/83/EK kot kdbe emarcoiovdng
EMKOLPOTOINGNG OT®G ONUOGIEVETOL GTNV EVPMTOIKT SIKTVOKT TOAT] Y10, TO, PAPUOKOL.

O Kdaroyog Adetag Kvkiopopiag (KAK) Ba vrofdaiier v mpdtn PSUR yia 10 mpoiov péca oe
6 uMveg amd Vv €yKpion.

A. OPOI'H NIEPIOPIXMOI XXETIKA ME THN AX®AAH KAI AITIOTEAEXEMATIKH
XPHZH TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

. Yyéono owayeiprong Kivovvov (XAK)

O Kdaroyog Adetag Kuhopopiog (KAK) Ba dieEaydyet Tig amaitodpeveg SpacTtnploTnTES Kot
TOPEUPAGELS PUPILOKOETOYPVTVNONG 0TS Tapovstdloviol 6to cupupwvnbéy TAK mov
napovotdlerol otny evotnta 1.8.2 tng ddetog KukAopopiag Kot 0TOECONTOTE EXAKOAOVOEG
eykekpipéveg avabempnoeig tov TAK.

"Eva emixotpomomnpévo XAK Oa mpénet va katotedei:
e Metd and aitnua tov Evponaikod Opyavicpod Oappakwy,
o OnotedNmoTE TPOMOMOLEITAL TO GG Sl EIPLONG KIVODLVOUL, E101KH (G ATOTELEGIO AMYNG
VE®V TANPOQOPLDOY TOV UTOPOVV VO ETLPEPOVY CNUAVTIKY] OAACYT] OTT GYECT] OPEAOVG-KIVOLVOL
N ®OC OMOTELEG O, TNG EXITEVLENC EVOC GNUAVTIKOD OPOCTILOV (PAPUOKOETAYPVTVION 1
EAAYLOTOTOINGT] KIVOVVOU).

. EmnpéocOeta pétpa ehayrotomoinoens Kivovvov

O KAK 0a dwuocporicet 011, og ka0 Kpdtog Mélog mov kukAopopet to Daurismo, Oa wapéyetar o€
OA0VG TOVG AVOpeG 0a0eVElG LES® TV GLVTAYOYPAPOVVI®V YloTpdV Tovg 1| Kdpta [Ipoeidonoinong
Acbevoic. H Kapta [Tposidomoinong Acbevoic Oa mepiéyet ta akdiovba facikd otoryeio.:
o H yxhoodeyKiumn umopel vo DVITAPYEL GTO CTEPO EVEXOVTAG TOOVO KIVOLVO aVOTUPOYOYIKNG
Kot ovorTLELOKN S ToEIKOTNTOG.
o O TPENEL VO, YPTCLLOTOIEITAL OTOTEAEGUATIKT] OVTIGVAAN YT (TPOPUAAKTIKO LE
OTEPLLOTOKTOVO, EAV €Ival S10OECIO0), OKOWT KOl LETA OO EKTOUN TOV CTEPLLUTIKOD TOPOL
Koty TovAdyiotov 30 nuépeg petd v tehevtaio 600m, Aoy Tov THAVOL Kivovvov EkBeomng
NG YLVOIKOC GUVTPOPOL TOL Avdpa acBeEV] GTNV YKAAGOEYKIUT LEC® TOL GTEPUOTOC,
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o H onuocio g evnuépmaong evog mapoyov VYELOVOUIKNG Tepifaiync, apuécmg noAlg vapéet
VIOWio EYKVUOGUVNG, EITE Y1 TN Yuvoaika acBevn glte yia T yovaiko cHvVTpopo dvdpa
acOevn.

e YmevBouion va pn yivetal doped omépuatog Kot T dtdpkela Ayng tov Daurismo kot yio 30
NuUéPeg uetd tnv tedevtaio 66o.

¢ H ovotaon avalnnong cuPOVANG GYETIKA LLE TNV OTOTEAEGLOTIKY S10THPNOT TG
YOVILOTNTOG Y10 TOVG AVOPES, TPV omd TNV Evapén Bepomeiog pe ykAaodeykium.
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IHAPAPTHMA I1I

EINIXHMANXH KAI ®YAAO OAHI'TQN XPHXHX
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A. EINIXHMANXH
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ENAEIZEIX ITIOY ITPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EEZQTEPIKH XYXKEYAXIA

KOYTI - AIXKIA 25 MG

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Daurismo 25 mg emkaAvppéva pe AETTO LUEVIO dloKio
YK oodeYKiUmN

2. TYNOEZH XE APAXTIKH(EL) OYIIA(EL)

Kd&0e dioxio mepi€yetl unieivikn ykhaodeykipmn, 1codOvaun pe 25 mg yKAacdeyKipmng.

3. KATAAOI'OX EKAOXQN

[epéyer Aaxtoln (BAETE GUALO 0ONYIDV Y10 TEPIGCOTEPES TATPOPOPIES).

4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI IIEPIEXOMENO

60 gmkalvppéva pe AETTO LUEVIO d1oKia

| 5. TPOMNOX KAI OAOX(OI) XOPHTHEHE

Awpaote 10 PUALO 0INYIOV XPNOTG TPV OO TN XPTOT).
Ao otONATOG YpIoN.

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXEH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO PAPMAKEYTIKO
IPOION MPEIEI NA ®YAAXXETAI XE OEXH THN OITIOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOXEITIZOYN TA ITAIATA

Na puidoocetar o€ 0€on, tnv omoia dev PAETOLY Kot dev Tpooeyyilovy Ta Tandid.

| 7. AAAH(EZ) EIAIKH(EX) IPOEIAOMOIHEH(EIE), EAN EINAI ATTAPAITHTH(EY)

| 8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH

9. EIAIKEX XYNOHKEX OYAAZEHX

10. TAIAITEPEX TPO®YAAEEIX I'TA THN AIIOPPIYH TQN MH
XPHZIMOIIOTHOENTON ®APMAKEYTIKOQN ITPOIONTQN 'H TQN
YHOAEIMMATON ITIOY HPOEPXONTAI ATIO AYTA, E©@OXON AITAITEITAI
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11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Béiyo

12. APIOMOX(OI) AAETAY KYKAO®OPIAX

EU/1/20/1451/002

13. APIOMOZX ITAPTIAAX

[Moprtioa

| 14. TENIKH KATATAZH I'TA TH ATAOEXH

| 15. OAHI'IEX XPHXHX

16. IMAHPO®OPIEX XE BRAILLE

Daurismo 25 mg

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

A160106T0TOG YPOUR®TOS KMo (2D) mov pépet Tov TEPIANPOEVTA LOVASIKO OVayVOPIGTIKO KOOKO.

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

PC
SN
NN
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ENAEIZEIX ITIOY ITPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTH XTOIXEIQAH XYXKEYAXIA

ETIKETEX ®IAAHX — AIZKIA 25 MG

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Daurismo 25 mg emkaAvppéva pe AETTO LUEVIO dloKio
YK oodeYKiUmN

2. TYNOEZH XE APAXTIKH(EL) OYIIA(EL)

Kd&0e dioxio mepi€yetl unieivikn ykhaodeykipmn, 1codOvaun pe 25 mg yKAacdeyKipmng.

3. KATAAOI'OX EKAOXQN

[epéyer Aaxtoln (BAETE GUALO 0ONYIDV Y10 TEPIGGOTEPES TATPOPOPIES).

4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI IIEPIEXOMENO

60 gmkalvppéva pe AETTO LUEVIO d1oKia

| 5. TPOMNOX KAI OAOX(OI) XOPHTHEHE

Awpaote 10 PUALO 0INYIOV XPNOTG TPV OO TN XPTOT).
Ao otONATOG YpIoN.

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO PAPMAKEYTIKO
IPOION MPEIEI NA ®YAAXXETAI XE OEXH THN OITIOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOXEITIZOYN TA ITAIATA

Na puidoocetar o€ 0€on, tnv omoia dev PAETOLY Kot dev Tpooeyyilovy Ta Tandid.

| 7. AAAH(EZ) EIAIKH(EX) IPOEIAOTIOIHEH(EIE), EAN EINAI ATTAPAITHTH(EY)

| 8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH

9. EIAIKEX XYNOHKEX OYAAZEHX

10. TAIAITEPEX TPO®YAAEEIX I'TA THN AIIOPPIYH TQN MH
XPHZIMOIIOTHOENTON ®APMAKEYTIKOQN ITPOIONTQN 'H TQN
YHOAEIMMATON ITIOY HPOEPXONTAI ATIO AYTA, E©@OXON AITAITEITAI
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11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Béiyo

12. APIOMOX(OI) AAETAY KYKAO®OPIAX

EU/1/20/1451/001

13. APIOMOZX ITAPTIAAX

[Moprtioa

| 14. TENIKH KATATAZH I'TA TH ATAOEXH

| 15. OAHI'IEX XPHXHX

| 16. IAHPO®OPIEX XE BRAILLE

Daurismo 25 mg

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

18. MONAAIKOX ANAI'NQPIZETIKOX KQAIKOX — AEAOMENA ANAI'NQXIMA AIIO
TON ANOPQIIO
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EAAXIXTEX ENAEIZEIX TIOY ITPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTIX XYXKEYAXIEX
KYWYEAHX (BLISTER) 'H XTIX TAINIEX (STRIPS)

YXYXKEYAXIEX KYYEAHX (BLISTER) - AIXKIA 25 MG

1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Awoxio Daurismo 25 mg
yiAaodeyKiumn

2. ONOMA KATOXOY THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX

Pfizer Europe MA EEIG (¢ Loydtumo 100 Katdyov e Ade1ng KukAopopiog)

3. HMEPOMHNIA AHEHX

EXP

4. APIOMOZX ITAPTIAAX

Lot

5. AAAA XTOIXEIA
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ENAEIZEIX ITIOY ITPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EEZQTEPIKH XYXKEYAXIA

KOYTI - AIZKIA 100 MG

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Daurismo 100 mg gmucoloppéva pe Aertd vpuévio dtokia
YK oodeYKiUmN

2. TYNOEZH XE APAXTIKH(EL) OYIIA(EL)

Kd&0e dioxio mepiéyetl unieivikn ykhoaodeykipnn, 1codvvaun pe 100 mg yklaodeykipmng.

3. KATAAOI'OX EKAOXQN

[epéyer Aaxtoln (BAETE GUALO 0ONYIDV Y10 TEPIGGOTEPES TAT|POPOPIES).

4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI IIEPIEXOMENO

30 emkolvppéva pe AETTO LUEVIO S1oKio

| 5. TPOMNOX KAI OAOX(OI) XOPHTHEHE

Awpaote 10 PUALO 0INYIOV XPNOTG TPV OO TN XPTOT).
Ao otONATOG YpIoN.

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO PAPMAKEYTIKO
IPOION MPEIEI NA ®YAAXXETAI XE OEXH THN OITIOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOXEITIZOYN TA ITAIATA

Na puidoocetar o€ 0€on, tnv omoia dev PAETOLY Kot dev Tpooeyyilovy Ta Tandid.

| 7. AAAH(EX) EIAIKH(EX) IPOEIAOTIOIHEH(EIE), EAN EINAI ATTAPAITHTH(EY)

| 8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH

9. EIAIKEX XYNOHKEX OYAAZEHX

10. TAIAITEPEX TPO®YAAEEIX I'TA THN AIIOPPIYH TQN MH
XPHZIMOIIOTHOENTON ®APMAKEYTIKOQN ITPOIONTQN 'H TQN
YHOAEIMMATON ITIOY TPOEPXONTAI ATIO AYTA, E©OOXON AITAITEITAI
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11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Béiyo

12. APIOMOX(OI) AAETAY KYKAO®OPIAX

EU/1/20/1451/004

13. APIOMOZX ITAPTIAAX

[Moprtioa

| 14. TENIKH KATATAZH I'TA TH ATAOEXH

| 15. OAHI'IEX XPHXHX

16. IMAHPO®OPIEX XE BRAILLE

Daurismo 100 mg

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

A160106T0TOG YPOUR®TOS KMo (2D) mov pépet Tov TEPIANPOEVTA LOVASIKO OVayVOPIGTIKO KOOKO.

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

PC
SN
NN
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ENAEIZEIX ITIOY ITPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTH XTOIXEIQAH XYXKEYAXIA

ETIKETA ®IAAHX — AIXKIA 100 MG

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Daurismo 100 mg emukaAvppéva e Aemtd vEVIO dtokia
YK oodeYKiUmN

2. TYNOEZH XE APAXTIKH(EL) OYIIA(EL)

Kd&0e dioxio mepiéyetl unieivikn ykhoaodeykipnn, 1codvvaun pe 100 mg yklaodeykipmng.

3. KATAAOI'OX EKAOXQN

[epéyer Aaxtoln (BAETE GUALO 0ONYIDV Y10 TEPIGGOTEPES TAT|POPOPIES).

4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI IIEPIEXOMENO

30 emkolvppéva pe AETTO LUEVIO S1oKio

| 5. TPOMNOX KAI OAOX(OI) XOPHTHEHE

Awpaote 10 PUALO 0INYIOV XPNOTG TPV OO TN XPTOT).
Ao otONATOG YpIoN.

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXEH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO PAPMAKEYTIKO
IPOION MPEIEI NA ®YAAXXETAI XE OEXH THN OITIOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOXEITIZOYN TA ITAIATA

Na puidoocetar o€ 0€on, tnv omoia dev PAETOLY Kot dev Tpooeyyilovy Ta Tandid.

| 7. AAAH(EZ) EIAIKH(EX) IPOEIAOTIOIHEH(EIE), EAN EINAI ATTAPAITHTH(EY)

| 8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH

9. EIAIKEX XYNOHKEX OYAAZEHX

10. TAIAITEPEX TPO®YAAEEIX I'TA THN AIIOPPIYH TQN MH
XPHZIMOIIOTHOENTON ®APMAKEYTIKOQN ITPOIONTQN 'H TQN
YHOAEIMMATON ITIOY HPOEPXONTAI ATIO AYTA, E©@OXON AITAITEITAI
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11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Béiyo

12. APIOMOX(OI) AAETAY KYKAO®OPIAX

EU/1/20/1451/003

13. APIOMOZX ITAPTIAAX

[Moprtioa

| 14. TENIKH KATATAZH I'TA TH ATAOEXH

| 15. OAHI'IEX XPHXHX

| 16. IMAHPO®OPIEX XE BRAILLE

Daurismo 100 mg

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

18. MONAAIKOX ANAI'NQPIZETIKOX KQAIKOX — AEAOMENA ANAI'NQXIMA AIIO
TON ANOPQIIO
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EAAXIXTEX ENAEIZEIX I1IOY ITPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTIX XYXKEYAXIEX
KYWYEAHX (BLISTER) 'H XTIX TAINIEX (STRIPS)

YYXKEYAXIEX KYYEAHX (BLISTER) — AIXKIA 100 MG

1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Awoxio Daurismo 100 mg
yiAaodeyKiumn

2. ONOMA KATOXOY THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX

Pfizer Europe MA EEIG (¢ Loydtumo 100 Katdyov e Ade1ng KukAopopiog)

3. HMEPOMHNIA AHEHX

EXP

4. APIOMOZX ITAPTIAAX

Lot

5. AAAA XTOIXEIA
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B. ®’YAAO OAHI'TQN XPHXHX
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®vrho ooNYIOV ypiong: [IAnpogopics yio Tov acOeviy

Daurismo 25 mg emukoioppévo pe Aenté vpuévio dokia
Daurismo 100 mg emkaivoppéve. pe Aentd vpuévio owokio
YKAOGOEYKINTT

AW PaoTe TPOGEKTIKA OLOKANPO TO PUAAO 00N YLDV PN OIS TPLY UPYIGETE VU TAIPVETE AVTO TO

PaPROKO, OLOTL TEPLAUPPAVEL GNUAVTIKES TANPOPOPIES YIX GAS.

- DdvidEre avTd TO PUALO 0dNYIBY Ypions. Towg ypelaotel va to daPdoete Eavd.

- Edv éxete mepattépo amopieg, pOTNOTE TOV YLOTPO, TOV PUPLOKOTOLO 1 TOV VOGOKOWO GOC.

- H cuvvtayn yia ovtd 10 gapproko xopnyndnke amokAEloTIKG Yio 60G. AgV TPEMEL VO SDGETE TO
QAapproKo o€ AAAOVG. Mmopel va Toug TPOoKAAEGEL PAAPT], AKOUA KoL OTOV TO GUUTTOUOTO TNG
ac0évelog Tovg eivat 101 e Ta, KA GO,

- Edv mapotmpfoete Kamoto avemBOunT evEPYELD, EVIILEPDOTE TOV YIOTPO, TOV QUPUAKOTOL0 1)
TOV VOGOKOUO G0G. AVTO 1oy0el Kot Yo kKO mhavn avemBOunTn evéEpyeld TOV OV AVAPEPETOL
07O TOPOV PUALO 0dNYIOV Ypnors. BAéme mapdypapo 4.

T tepréyer To mapoév pvALo 0ONYLOV:

Tt elvan To Daurismo kot mowa givat ) gprion tov

T mpéner va yvopilete mpv ndpete to Daurismo

i va mapete To Daurismo

[MBavég avemBounteg evépyeteg

o va puidooete to Daurismo

[epreydpeva g GLOKEVAGING Kol AOUTEC TANPOPOPIES

A e

1. T eivon 10 Daurismo kot o gival n yp1on Tov
To Daurismo &ivat £va avTIKapKIVIKO QAPHOKO TOL TEPLEYEL TN OPACTIKT 0LGIN YKAUGIEYKIUTN.

To Daurismo ypncyLomroteital pe €vo GAALO OVTIKOPKIVIKO QApUoKo, TV Kutapafivn, yio thv
OVTILETMOTION TOV VEOSIYVAOCUEVOV EVIAIK®V 060EVAV e Evav KOpPKIVo TOV aiplotog Tov ovopadetat
o&eia poeroyevig Aevyaipio (OMA).

Tpoénog dpaong Tov Daurismo

2mnv OMA, 10 KopKIVIKA KOTTapo o ovoudlovtal BAaCTIKG KOTTOPO dNUIoVPYOHV GUVEXELD VEQ
Aevyoyukd kapkvikd kottopa. To Daurismo dpa mapepmodifovrag pia facikn dadikocio o€ avtd To
BAaotikd kKoTTapa, Tov ovopdletar 006 Hedgehog (Hh). Avtd peumvel ) duvatotntd toug va
SNUIOVPYNCOVY VEQ KOPKIVIKG KOTTapa. Me to umhokdpiopa tng 0dod Hh, to Daurismo umopei emiong
VoL KAVEL TOL KOPKIVIKA KOTTAPO 710 0aicONTa 6€ £va, avTIKOPKIVIKO QAPUOKO, TNV KuTapafivn, mov
ypnowomnoteitar yia tn Oepameio tng OMA. O cvvdvacudg Tov Daurismo pe 1o appoako kutapafivn
umopel va avénoet to dtdotnpa enPinong Tov achevay, HeEtdvovTog TNV avAmTLEnN TOV KOpKivoy Kot
duVNTIKA avEAvovTag Tov BAVaTO TOV KOPKIVIKGY KOTTAP®V.

Edv €yete Toyov anopieg oyetikd pe tov tpomo dpdomng tov Daurismo 1 Tov Adyo Tov 6og
ouvTayoypoenOnke ovtd T0 PAPUAKO, POTAGTE TOV YIUTPO GOC.

2. T pémer va yvopilete npwv wapete To Daurismo

Mnyv napete To Daurismo

- o€ TEPITTOOT aALEPYIAG OTNV YKAUGOEYKIUMT 1| G OTO10ONTTOTE GALO OO TO GLGTATIKA CVTOV
oV Qapudrov (BA. mapdypago 6 «Ilepiexdpeva TG GVOKELOGING KOl AOTEG TANPOPOPIESY).
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Mpocidomomoeic Ko TPOPVAGEELS
AmevBuvieite otov Y10Tpd, TOV PUPLAKOTOLO 1] TOV VOGOKOLO Gag TPty ThpeTe To Daurismo:
- €av eogic M 1 oVVTPOEOG oag umopeite va peivete £ykvog (PA. mapdypago 2 «Komon,
ONAacpog Kot YOVIUOTNTOY).
- &av elyoate ToTé Topdracn Tov dSwwotipotog QT (Lo ahdayn oTNV NAEKTPIKN dpaCTNPIOTHTA
g Kopdldg Tov pmopel va TpokaAécel cofapodc aKaVOVIGTOVS KapdloKovg pudong) 1
yvopilete 6T datpéyete Kivouvo aTNG TG KATAGTOONG.
- &lv maipvete GALO PAPLLOKE TTOV GOG £YOVV TEL OTL LTOPOLV VO, Topateivouy To dtdotnua QT
(BA. mopaypago 2 «Alha eappaka kot Daurismoy).
- gav ot e€etdoelc aipatog epeavilovy 0Tt EXETE UM PLGIOAOYIKA EMiTEdD NAEKTPOAVTDV (TT.Y.
acPeotiov, payvnoiov, kaAiov).
- €av éyete TPOPAHOTO LE TOVG VEPPOVS GOG.
- €AV €YETE 10TOPIKO PVIKOV KPOUTDV 7| advvapiog.

AmevBuvieite apéomg 6ToV Y10Tpo 60G EVA AUUPAVETE AVTO TO PAPLLOKO:
- €AV o1 WOEG GOC TOVOLV 1) £XETE OveENYNTEG PUTKEG KPAUTEG 1 adLVapia KOTA T S1EpKELD TG
Oepaneiog pe Daurismo. O yatpdc cog umopei va ypelootel va oAAaéel ) 06on cag N va,
dwokoyel T Bepaneia cag Tpocmpvé N LOVILOL.

Oa yPElOCTEL VO KAVETE OUATOAOYIKEG EEETAGELC TPV Kol KATE TN d1dpkela g Oepameiog yio Toug
NAEKTPOADTEC, TN UETPTOT TOV KVTTAP®V CLOTOC, TO EMIMESQ KIVAGTG KPEATIVIVIG, TN VEPPIKT KOl
TNV NTOATIKY AElTovpyia, Kabdg Kol NAEKTPOKAPIIOYPUPT LT

oo kon £gpnpor
To Daurismo dgv mpémel va ypnoionoteitan o aoheveig nikiog Katw tov 18 etdv.

Ao @dppoxo kol Daurismo

Evnuepoote tov y1otpd, 1oV @opLoKOTOld 1) TOV VOGOKOUO 6aG 4V maipvete, £ETE TPOCSPATA TAPEL M)
umopel va Tapete AAAQ papuaka. AVTo TeEPAaUPavel appoKa Tov Aappdvoviot ympig cuvToyn Kot
QUTIKG papuaka. Avtd ovpPaivetl 610t To Daurismo uropei va ennpedoet Tov Tpomo dpdons HEPIKDY
A @V eapudkmv. Optopéva GAAL EAPUOKE. LTOPEL VO eXnpedcovy Tov Tpdmo dpdong tov Daurismo.

SVYKEKPUEVQ, TO TOPUKAT® UTopel va avENGovV ToV Kivouvo avemilfOuNTOY EVEPYEIDVY LIE TO
Daurismo:
- umooempefipn — &va eAapuaKo TOV ypMolponoteital yio T Oepaneia g nratitdag C.
- Koumoiotdrn, pirovafipn, telampefipn — pdapuaka mov ypnotponotobvtot yio T Oepaneia
™™g Aotlpméng and HIV.
- upaxovaloAn, ketokovaloAn, fopikovaloin, mocakovaloin — @APLOKa TTOV
YPNOYOTO0VVTaL Yia T Bepameio LUKNTINCIKOV AOUOEEDV.
- TPOAEAVOOUVKIVY — @APUAKO TOV XpnoLonotEiTal yio T Oepomeio BakTnploK®Y AOUMEEDV.
- KovIBamTavn — £V QAPLOKO TTOV YPTCLLOTOLELTAL Y1o T pOOULET TNG OVIGOPPOTLOG VEPOD KOl
aAdTov.
- OpOO0POVT), SIGOTVPAUIOT, SOPETIAIOT, BOVTIAION, GOTAAOAN, KIVISIVI] — GAPLOKO TTOV
YPNOLOTO0VVTOL Yo TN Bgpomeio KoPIOKDV TPOPANUAT®V.
- OpomePlOOAT], OAOTEPIOOAN, THOLIdON — PAPLLOKA TTOV XPTCLULOTOIOVVTOL Yo T Bepamneia
YOYOOIKOV SLOTOPOYDV.
- uo&upro&acivn — Evo QAPLOKO TOL YPNCULOTOLEITAL Y10 £VO, GUYKEKPLUEVO TOTTO PAKTNPIOKDV
AoOUDEEWDY.
- pebBaddvn — éva eAapraKo TOV YpMolUoTolEital yo T Bepaneio Tov TOVOL Kal Yo T Oepameio
Tov €0iGoD oTO OTTOELDN.

Ta mopaKdTo EapROKe LTOPEL VoL LELWGOLY TNV OTOTEAEGHOTIKOTNTO, ToV Daurismo:
- xopPopalenivn, poavutoivi) — EAPLOKE TOV ¥PNCLLOTOIOVVTOL Yia TN Oepameia TV
EMMATIKOV KPIGEDV 1| GTOCUOV.
- PLeapTIKivn — eAapuoke oL xpnotporotovvtot yio T Oepaneia g eupatioong (TB).
- Boloauodyopto (Hypericum perforatum) — uTIKO TPOiOV OV Ypnoilponoleital yuo tn Oepomeio
™G AIeg KatdOAnymg Kot Tov Gyyovg.
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- eviolovtauidn — papuako Tov ypnoiponoleital yio T Bepansio Tov KopKivov Tov TPOCTATY.

- MITOTAVI — QAPHOKO TOL ¥PNCIHomoLeiTal Yia T Oepaneia TOL KapKivow TV ETVEQPLOI®V.

- Pooevidvn — QapIOKO TOL ¥PNCIUOTOLETOL Yia TN Ogpameio TS VYNNG OPTNPLOKNG TTESNC.

- epafpévln, etpafipivn — eapuaka oL ypnotpornoobvtat Yo T Oepameio g Aoiuwéng amo
HIV.

- HOVTAQIAiVI] — PAPLLOKO TTOV YPTCILOTOLEITAL Y10 T Ogpamein TV TP DY TOL VITVOV.

- VOQKIAAVI — évo QApLLOKO TTOL YpNolomtoleital yia tn Oepaneio opiouévoy Tonmv
Boaktnplokdv Aouméemy.

- dryo&ivn — éva papuako mov ypnoiponoleitol yio ) Beponeio ToV KapdoKk®v Tadncemy.

To Daurismo pe Tpo@1] Ko TOTO
Mnyv mivete yuud YKPEWPPOVT 1] UNV TPATE YKPEWPPOLT KATA TN dtdpkela TG Oepaneiog pe
Daurismo, ka0ah¢ ovtd umopei va oAra&el TNy mocdm T 1oL Daurismo 6Tov opyaviGo Gog.

Kinon, Onhoopoc ko yovipétnra

Kvnon

Agv mpémet va peivete €ykvog Yo 660 dtdotnpa taipvete Daurismo kot dev TPEMEL va TO TOipVeTE GV
elote €ykvog. To Daurismo pmopei vo tpokaAécel GoPapég YEVETIKES AVOUOAIES OTA LOPE 1 VO
odNynoel 6tov Bavato gvog ayévvntov Hmpoo.

O ywtpog oag Ba cog SMOEL TEPIGGOTEPES TANPOPOPIEG TYETIKA UE TIG EMOPATELS Tov Daurismo 6to
ayEVVNTO HoPO Kot O Tpoyuatomolel Eva TE6T EYKVIOGVVNC TPOTOD EEKIVIGETE VO, TOIPVETE TO
QAPLOKO.

[Ipémet vo (uAnceTe APECHG GTOV YIATPO OAG EAV EGEIG ) | CUVTPOPOG GOG LelveTe £yKVOg N
vroy1dleote 0TL B propovcate va iote £yKLog KOTA TN dtdpkela TG Bepaneiog ot yio 30 nuépeg
petd v tekevtaio 66com tov Daurismo. Edv giote éyxvoc, vopilete 0t umopei va glote £ykvog M
oyedlalete vo amoktoete Todi, (NTNoTE T GLUPOVAR TOV YITPOD 1] TOV PAPUAKOTOLOD GOG TPV
TOPETE OVTO TO PAPLLAKO.

AvVTIGOAANYN G€ YUVOIKES KOl BVTPES

Tovaikec

Oa TPENEL VAL YPT\CILOTOLEITE TAVTOTE OMOTEAECUATIKG PETPO EAEYYOVL YEVWNOEWDV (AVTIGOAANYNC) Yio
660 odotnpa Taipvete to Daurismo kot yio. tovddyiotov 30 nuépeg puetd v televtaio 00T TOV
Daurismo. MiA)ote e TOV Y1oTpO GOG GYETIKA UE TIG HeBAdovg avTIioAANYN G ToL gival KaTdAANAeg
Y0 €60IC KOl TOV GUVTPOPO GOLG.

Avtpeg

O Gvtpeg Ba Tpémet va PN OUOTOLOHY TAVTO OTOTEAECUATIKY OVTIGUAANYT|, GOUTEPIAAUPBOVOLEVOL
TPOPVAUKTIKOV (L€ OTEPUATOKTOVO, €AV ival d1aBEGIO), akoun Kat edv £xovy vToPAnOel o extoun
TOV GREPUOTIKOD TOPOV, Yo 0G0 didotnua Taipvouy to Daurismo kot yio tovddyiotov 30 nuépeg petd
v tekevtaio d6om tov Daurismo.

Agv Oa Tpénel va, 0PIGETE GIEPILO, OTOLOONTOTE GTIYUN, Y10 060 ddoTnue, Taipvete To Daurismo kot
v TovAdytotov 30 NuéPes PETA TNV TEAEVTAIN OOOT).

O mimpogopieg awtég cuvoyilovtar oty Kapto acbevodc cog, Tnv omoio Oa mTpénel vo Gag mapEyeL 0
YTpdG GOg KOTd TN GLVTAYOYPAEN o).

OnAaouog

Mn OnAdlete yio 660 didotnpa Taipvete to Daurismo 7 kotd T didpketo piog epoopdadoc Letd tnv
tehgvtaia 60om Tov Daurismo. Agv gival yvooto dv To Daurismo 81épyetol 6To unTpikod yoiao Kot
npokoAiel BAGPN oto pwpd cag.
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Tovuomro
To Daurismo pmopei vo exnpedosl TNV avVTPIKY Kol Tr YOvoikeio yovipotnto. Mikqote pe tov yotpo
O0G GYETIKA JLE TN STHPNGCT TNG YOVILOTNTOC TPV TTapETE TOo Daurismo.

0o yNon KoL LEPIGROS PN AV RLATOV
Edv awoBavbeite advvopio 1 poikég kpaumeg, Tévo N vavtia (aicOnua adiabeciog) Katd t didpkelo
¢ Oepomeiog pe Daurismo, TpocéyeTe 10104TEPA KATH TNV 0ONYNON ] TOV YEPIGUO UNYAVILATOV.

To Daurismo wepiéyel vatpro
AT T0 QApuOKO TTEPLEYEL AYdTEPO 0td 1 mmol vatpiov (Mydtepa amd 23 mg) ava diokio, SnAadT To
Daurismo &ival ovelaoTikd «eAevfepo voTpiovy.

To Daurismo wepéyel Aaktoln
AT 10 QapuaKko TTEPLEYEL AakToln (BpiokeTon 610 YOAN KOl GTO YOAUKTOKOUIKA TPOIOVTIQ).

Edv &yete minpopopnOei amd tov yatpd cag oti £xete dvoaveia 6€ OpIGUEVE GAKYPO,
EMIKOVOVNGTE LE TOV Y1ATPO GOG TPOTOV TAPETE AVTO TO PAPLLAKO.

3. [ og va Tapete To Daurismo

Na maipvete To Daurismo pio gopd v npépa, v idia mepinov mpa kdbe nuépa. Ilavtote va
TOIPVETE TO PAPUAKO OVTO OLGTNPE COUPDVO LE TIG 00N YIEG TOV Y1ATPOD 1) TOV PAPUAKOTOLOD GUGC.
Edv éyete aueiporieg, pomoTe TOV Y10TPO 1} TOV QUPUOKOTOLO GOC.

H ocvvietoduevn d6on eivar éva diokio Twv 100 mg AapPavouevo amd to 6Toua i popd TNV NUEPO,
pe 1 xwpig poynto.

O ywtpog cag Umopel va LELdSEL TN 060N oag 1| vo dakoyel T Bepaneia, gite Tpocmpivd gite
optotikd. Edv:
- TOPOVCLACETE OPICUEVEG avemBVUNTES EVEPYELES VoS Taipvete To Daurismo (BA.
napdypoeo 4 «[TiBavég avemBounteg evépyetec»)
- &yete un euoloAoykd amotelécuato otic eEetdoelc aipatog (PA. Tapdypao 2
«IIpo€1domoinoelc Kot TPOPLAGEEID»)
- ToipveTe PApUOKO TTOV TaPERPaivouy 6ToV TpOTo dpdong Tov Daurismo (BA. mapdypapo 2
«AM0, papuoko Kot Daurismo)

Edv xdvere epneté a@ov wapete To Daurismo
Edv xévete epetd apov mapete pia 6601 tov Daurismo, punv tapete emmAéov d00M, AmAd TAPTE TNV
EMOUEVT 0OGN Gag TN GVVNOIGUEVT DPaL.

Eév napete peyoardtepn 66on Daurismo amd Tnv Kavovikii
Edv mapete kot Aabog mapa ToALG d10Kia, EVUEPDOTE AUECHOE TOV YIATPO, TOV (POPLUKOTOL0 1| TOV
VOGOKOWO 6ag. M7opetl va, ypelacTeite ensiyovoa 1aTpiky Gpovida.

Eav Egyaoete va mapete To Daurismo

Edv Eeydioete va mapete évo dtokio, mhpte T0 LOAG To Bounbeite, extdc €4V £xovv mEPAoEL
neplocdtepeg and 10 dpeg amd TNV TPOYPOUHOTIGHEVT] DPO XOPNYNOTS TG dOGNGS, 0moTE Ba Tpémer va
naporelyete T d00N. Mnv Tapete SuTAn dOON Yo VO avamANp®GETE TN d00T 1oL Egydoarte.

Ed&v otopoatioete va naipvere o Daurismo
Mn ctapatioete va maipvete To Daurismo £KtOg KoL 0V GOG TO TEL O YIOTPOG OO

Eivar onuavtikd va maipvete to Daurismo kdfe pépa, epOcovV 10 £YEL GLVTOYOYPAPNGEL OE EGGG O

ywTpog cag. Edv dev umopeite va maipvete To @APUOKO OTMG GOG TO £XEL CLVTAYOYPOUPNGEL O YIOTPOG
oaG M €dv aoBdaveoTte OTL dev TO YPELALEDTE LA, LANCTE AUECHG LE TOV YIUTPO GO,

42



Edv éxete meplocdtepeg EpMTNGELG GYETIKA LLE TT] YPTOT CVTOV TOL PAPUAKOV, POTHGTE TOV Y1ATPO,
TOV PAPLOKOTOL0 1] TOV VOGOKOO GOG.

4. MBavéig avemBOpNTES EVEPYELEG

Onwg 6Aa To EAPUOKE, £TGL KL GVTO TO PAPUOKO LTOPEL VO TPOKAAEGEL AVETIOVUNTES EVEPYELEC, OV
Kot 6gv Topovclalovtal 6€ OAOVG TOVG AvEpPMOTOLG,.

To Daurismo pmwopet vo tpokaAécel coPapés YEVETIKES avmporiec. Mmopel emiong vo 0dnynoeL 6tov
0dvarto gvog popol Tpotov yevvnOel N Aiyo petd ) yévvnor| tov. Agv mpénet vo, LeiVETE £YKVOG YLol
000 d1doTnpo TaipveTe 0vTd TO PApuaKko (deite TV mapdypapo 2 «T1 wpénet va yvopilete npv mapete
to Daurismoy).

AMeg avemBountec evépyeteg Tov Daurismo, 6€ GUVOLAGUO E TNV KLTAPOPivn, CLYKATAAEYOVTOL O
edne:

IToAb cvyvéc: umopet va emnpedoovy mepiocdtepa and 1 ota 10 dropa
- UELOMPEVT IKOVOTNTO TOV OULOTOC VO LETAPEPEL 0ELYOVO (YOUNAT cpoc@aipiv))
- amoAeln aiportog (apopparyio)
- VYNAOGTEPN a0 TO PVOIOAOYIKO Bepuokpacio cOUATOS (TVPETOC)
- TAom Y epetd (voutio)
- amoAieln 6peéng (avopeéin)
- woikdg movog (Lvokyior)
- aioOnpo kovpoong (kémwon)
- pelwon tov apBpov TV aporeTalov oto aipa (Bpopporevia)
- poAakd 1 voapn Kompava (ddppota)
- Aolumén 6ToVG TVELIOVEG GO TOV OVGKOAEVEL TNV avamvon (Tvevpovia)
- oAayég otn yevon
- TPREIO TOV YEPLDV KOL TOV TOSDV
- dvokoAia oty €aymyn T@V KOTpAveV (SLEKOTMATNTA)
- VoG OTNV KO
- e&avnua
- Aoybviaopo (dvomvola)
- €lETOC
- amoAewn Bapovg
- ueimon Tov aplfpo TV AEVKOV apocealpiov (Aevkomevia)
- ueimon tov apldrov gvOg THTOV AEVKOV OcPaLPimY (0V3ETEPOPILD) (OVOETEPOTEVIN,)
- movog otig apbBpmoelg
- 1prdémTmon (ahomekio)

Xvyvég: umopei va ennpedoovy £o¢ 1 ota 10 dropa
- oAdoy€g oTNV NAEKTPIKN dpaoTNPOTNTA TG KOPOLAG (MAEKTPOKAPIIOYPAPT L)
- M KapdLd ¥TVTTA TOAD YPTYOoPO., TTOAD duvatd N ydvel Taipovg (aicOnua KapdloK®v TaAUdV)
- Aoluwén tov aipoTog
- aiocfnon Kavoov KATA TNV 0VPNOT| Kol GUYVY| Kot ENEIYOVGa avaykn yio ovpnon (Umopel va
glval cuPTTOUATO OVPOAOTUWOENC)
- gpebioudg Tov GTONOTOC

Ava@opd avemOOunTOV EVEPYELDV

Edv mapotmpfoete Kamowo avemBOun evEPYELD, EVIILEPDOTE TOV YIOTPO, TOV QUPUAKOTOLO ) TOV
VOGOKOWO 00G. AVTO 1oyveL Kot Yo kaBe mhov avemBountn evépyela mov dev avapEPETAL GTO TAPOV
@OALO 0ONYIDV Yprions. Mrmopeite eniong va avaeépete avemBounteg evépyeleg anevbeiog, HES TOL
€0VIKOU GLGTNUATOG AVOPOPAS TOV avaypapeTal 6To [lapdpmua V. Mécm g avapopdg
avemOUNTOV EVEPYEIDV UTOPEITE Vo PonONoETE GTN GLALOYT TEPIGGATEPOV TANPOPOPLOV GYETIKG.
LLE TNV ACPAAELD TOV TAPOVTOG PUPHAKOL.

43


https://www.ema.europa.eu/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx

5. Ilacg va gurdooete To Daurismo
To @apuako ovtd TPETEL VoL PLAAGGETOL GE UEPT) TOV OEV TO PAETOVY KoL OV TO POAVOLV TO TOUdLA.

Na pn ypnoyLonoteite 0vtd T0 PAPHOKO UETE TNV NUepounvio ANENG TOL AVAPEPETAL GTO XAPTIVO
KoVTi Ko 0T cvokevacio kKoyéAng (blister) pe OALO adovuviov 1 ot euaAn petd m AHEH/EXP.
H npepopnvia Anéng eivar 1 teElevtaio nUEP TOV PNVO TTOV AVOPEPETAL EKEL.

To @apuaxo ovtd dev amattel Wiaitepeg cuvONKeg EOAOENG

Noa un xpnoiponoleite avtd To PAPUOKO GV 1 cLoKevaGio &yel vTootel (nuid N epeavilel evdeitelg
napoPiocne.

Mnv mtetéite QAPLAKO GTO VEPD TNG OMOYETELONG 1| OTA OKIOK(A amoppitpota. Potmote tov
(POPLLOKOTOLO GOG Y10, TO TG VO TETAEETE TAL PAPLLAKO. TTOL JEV PN OCILOTOLEITE Tl AvTd T péTpa Ba
Bonbncovv oty Tpoctacio Tov TEPPAAAOVTOG.

6. Mepreyopeva TG GVOKEVAGING KO AOUTEG TANPOPOPIES

T epréyerl To Daurismo
- H dpoaotikn ovosia eivar 1 ykAaodeykipumn.
Daurismo 25 mg emtkaAvpuuéva pe Aewto LUEVIO dlokio: KAOE EXKOAVUUEVO e AETTO VUEVIO
d1okio TEPLEYEL UNAETVIKT YKAAGOEYKIUTT|, 10000VaUT LE 25 mE YKAUGOEYKIUTNG.
Daurismo 100 mg emucolvppéva pe Aentd vpévio diokia: kabe emKaAvUUEVO e AETTO
vUéVio dlokio mePIEyel UNAEIviKY YK oodeYKiunn, 1codvvaun pe 100 mg ykAaooeykipmng.

- Toa 6Ala cuotaTikd givot:
[Mvupnvag diokiov: duvio kKapPoSupeduAiiopévo vatplohyo, HIKPOKPLGTUAAIKT KuTTapivn,
LOVOELVO vudpo pmGEOoPIKO aGPESTIO Kot payvioto oteotikd. BAéne mapdypago 2 «To
Daurismo wepiéyet vatpiom.
Emucddoyn pe Aentd vpévio: Aaxtdln povoddpikr|, vpopeAloln, titaviov 510E€id10,
TOALOLBVAEVOYAVKOAT, TPLOKETIVN, GLOTPOV 0EEID10 KiTpvo Ko G1d1pov 0&Egidto epubpd
(otoxio 100 mg uévo). Bhéne mapdypago 2 «To Daurismo mepiéyet Aaxtolny.

Epg@évion tov Daurismo kou wepieydpueva TG 6VOKEVAGIag
Emwoloppévo pe Aemtd vuévio diokio (S1okio).

Daurismo 25 mg gmkaivppéva pe Aentd vuévio diokio
- XTpoyyvAd, KITPVOL YPDOUIOTOC, EXKOAVUUEVO LE AETTTO DUEVIO O10KIa, [LE YOPAYUEVT TV
évoegn «Pfizer» ot pio mhevpd kot v évoeln «GLS 25» oty dAAn Thevpd.
- Hopéyovtar o€ cuokevacieg kKoyérng (blister) tov 10 diokiov. Kdbe cuokevacia mepiéyet
60 diokia eite o€ 6 cvokevaocieg kKuyéANC (blister) eite og pio TAAGTIKY QLOAT.

Daurismo 100 mg smucodoppéva pe Aertd vuévio diokia
- XTPOYYVLAQ, AVOIKTOV TOPTOKUAM YPOUATOS, ETKOAVUUEVE, e AETTO LUEVIO dloKia, pe
yopoyuévn v évoeién «Pfizer» otn pio mhevpd kot v €voeiEn «GLS 100» oty dAkn
TAgvpaL.
- Iapéyovtar oe ouokevacieg koyéing (blister) Tov 10 diokinv. Kabe cuokevacio mepiéyet
30 diokia eite o€ 3 cvokevaocieg kuyEANG (blister) gite oe pio TAOGTIKY QLAAT.

Mmopei va unv KuKAOQOpoLY OAEG Ol GUCKEVAGIEC.
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Karoyog Adcrag Kvkhopopiog
Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17

1050 Bruxelles

Béhyo

Mopoockevaotig

Pfizer Manufacturing Deutschland GmbH

Mooswaldallee 1
79108 Freiburg Im Breisgau
Teppovia

IMo omoladnmote TANPOPOPIn GYETIKE, LLE TO TUPOV PAPUOKEVTIKO TPOIOV, TUPUKUAEIGTE VO
amevuvleite otov Tomiko avtimpdommo tov Katdyov g Adelag Kvkiopopiag:

Belgié/Belgique/Belgien
Luxembourg/Luxemburg
Pfizer NV/SA

Tél/Tel: +32 (0)2 554 62 11

Bbarapus

[aiizep JlrokcemOypr CAPJI, Knon bearapus

Ten.: +359 2 970 4333

Ceska republika
Pfizer, spol. s r.0.
Tel.: +420 283 004 111

Danmark
Pfizer ApS
Tif.: +45 4420 11 00

Deutschland
Pfizer Pharma GmbH
Tel: +49 (0)30 550055 51000

Eesti
Pfizer Luxembourg SARL Eesti filiaal
Tel.: +372 666 7500

EAlLada
Pfizer EAMGG ALE.
TnA.: +30 210 6785 800

Espaiia
Pfizer, S.L.
Tel: +34 91 490 99 00

France
Pfizer
Tél: +33 (0)1 58 07 34 40

Lietuva
Pfizer Luxembourg SARL filialas Lietuvoje
Tel. + 370 52 51 4000

Magyarorszag
Pfizer Kft.
Tel.: +36-1-488-37-00

Malta
Vivian Corporation Ltd.
Tel. +356 21344610

Nederland
Pfizer bv
Tel: +31 (0)800 63 34 636

Norge
Pfizer AS
TIf: +47 67 52 61 00

Osterreich
Pfizer Corporation Austria Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0)1 521 15-0

Polska
Pfizer Polska Sp .z o0.0.
Tel.:+48 22 335 61 00

Portugal
Laboratoérios Pfizer, Lda.
Tel: +351 21 423 5500

Romania
Pfizer Romania S.R.L.
Tel: +40 (0) 21 207 28 00



Hrvatska
Pfizer Croatia d.o.o.
Tel: +385 1 3908 777

Ireland

Pfizer Healthcare Ireland Unlimited Company
Tel: 1800 633 363 (toll free)

+44 (0)1304 616161

island
Icepharma hf.
Simi: +354 540 8000

Italia
Pfizer S.r.l.
Tel: +39 06 33 18 21

Kvmpog
Pfizer EAMGG A.E. (Cyprus Branch)
TnA: +357 22 817690

Latvija
Pfizer Luxembourg SARL filiale Latvija
Tel.: +371 670 35 775

Slovenija

Pfizer Luxembourg SARL

Pfizer, podruznica za svetovanje s podrocja
farmacevtske dejavnosti, Ljubljana

Tel.: + 386 (0)1 52 11 400

Slovenska republika
Pfizer Luxembourg SARL, organizacna zlozka
Tel.: +421 2 3355 5500

Suomi/Finland
Pfizer Oy
Puh./Tel: +358 (0)9 43 00 40

Sverige
Pfizer AB
Tel: +46 (0)8 550 520 00

To wapov OALO 00N YIOV Yp1ons avaBepOnke Yo teErevTaio @opd otic MM/EEEE

Adreg TNYES TANPOPOPLOV

Aemrtopepeic TANpopopieg Yia 10 PAPHOKO aLTo givar dtaBécipec 610 dikTLOKO TOTO ToL Evpmmaikon
Opyaviopot @oppdxkmv: https://www.ema.europa.cuhttps://www.ema.europa.eu. Yapyovv niong

oUVOEGUOL UE AAAES 1GTOGEAMDEC TOV 0lPOPOVV GTtaviec aoBéveleg Kot Oepameied.
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