ITAPAPTHMA I

IEPIAHYH TON XAPAKTHPIZTIKQN TOY ITIPOIONTOX



1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Latuda 18,5 mg emkodvppéva pe Aemtd vuévio diokiol
Latuda 37 mg emkoloppéva e Aemtd vuévio dtokio
Latuda 74 mg emkolopuévo ue Aemtd vuévio diokio

2. IHHOIOTIKH KAI IOXOTIKH XYNO®EXH

Latuda 18,5 mg emkolvppuéva pe Aentd vuévio diokio
Kda0e emxaloppévo pe Aemtd vpévio d1okio TePIEYEL AOVPATIOOVT] VOPOYA®PIKT 1IGOSVVOUN LE
18,6 mg Aovpactddvnc.

Latuda 37 mg emkoloppéva pe Aertd vuévio diokio
Ka0e emikaAvppévo pe Aemtd LEVIO dloKio TTepIEyel AoVPAGIOGVN VOPOYAMPIKT 1ICOSVVAUN LE
37,2 mg Lovpaciddvigc.

Latuda 74 mg emukadvoppéva pe Aertd vpévio diokio
Ka0e emikalvppévo pe Aemtd LEVIo dlokio TepPIEyel AoVPAGLOGVN VOPOYAMPIKT 1IGO0OVVAUN LE
74,5 mg Aovpacidovng.

T tov TApn Katdloyo tov ekddymv, BA. mapdypago 6.1.

3. DODAPMAKOTEXNIKH MOP®H
Enucodoppévo pe Aemtd vpévio diokio (S1okio).
Latuda 18,5 mg emkolvpuéva pe Aentd vuévio diokiol

Agukd £m¢g VTOAELKA, EMKAAVUUEVA LE AETTO VUEVIO, GTPOYYLAA S1oKi0 TV 6 mm, [E YOPAYUEVT TV
évoelen «LA»

Latuda 37 mg emkaivppéva pe Aertd vpuévio diokio
Agukd £m¢g VTOAELKA, EMKAAVUUEVA [LE AETTO VUEVIO, GTPOYYLAA S1oKi0 TV 8 mm, [E YOPpAyUEVT TV
évdelEn «LBy»

Latuda 74 mg emkoloppuéva pe Aemtd vuévio dtokio
Enucodoppéva pe Aemtd vpévio, ofdd diokio ¥pdUATOS TPAGIVOL amaloD, 12 mm X 7 mm, pe
yopayuévn v évoeién «LDy»

4. KAINIKEX TIAHPO®OPIEX
41 OegpamevTikég EVOEiLelg

To Latuda gvdeikvoton yia ) Ogpomeio g oxiloppévelag oe evijAikeg Kot epnovg nikiog 13 etov
KoL OVe.

4.2  Aocoloyio Kol TPOTOG YopiyNong

Aocoroyia

Evijlikog mAnBoouog

H ocvvietdpevn doon évapéng eivor 37 mg Aovpaciddovng pia eopd nuepnoine. Aev anotteiton
Tithomoinon g apykng doongs. Eivar amotelecpatikd og €bpog 60ong amod 37 éwg 148 mg pia popd
nuepnoinc. H adénon g 66ong npénet va. faciletor oy Kpicn TOL 10TPOv Kol GTIV TUPATPOVLEVN
KAk avtondkpion. H péylotn nuepnota 66om dev mpénel va vrepPaivetl ta 148 mg.



Acbeveig og 06ce1c VYNAOTEPES Twv 111 mg pio popd nuepncimg, ol omoiot diakdTTOLV TN Bepoameio
TOVG Y10 YPOVIKO SIAGTNUA PLEYOADTEPO T®V 3 NuUEP®V, TPETEL va EavatiBevton atn Ogpameia pe d6om
111 mg pio eopd MUePNCI®MG KOl VO TITAOTOLOVVTOL TTPOG T EXAV® 6TV PEATIOTN dOoM Tovg. o OAeg
TIC GAAEG dO0ELS, o1 acBeveic pmopov va EavartiBevtol otn Bepameio amd TV TPONYoLLEVN OOCT TOVG
YOPIG VoL VILAPYEL AVAYKN Yo TITAOTOINOT TPOG TOL EMAVE.

Houdiorpixoc ninQvouog

H ocvvietdpevn d6om Evapéng g Aovpactddvng eivat 37 mg pio popd nuepncing. Agv amotteitol
Tithomoinon g apyikng doons. Eivar anotelespatikn o€ docoloyikd e0pog 37 £mg 74 mg pia popd
nuepnoine. H avénon g d6ong npénet va Paciletor oty Kpiomn Tov 10Tpol Kol TNV TOPATPOVUEVN
KAk omokpion. H uéytom nuepnota d6om dev mpénet vo vrepPaivel ta 74 mg. 1o Toudid, 1
AOVPOCIOOVN Ba TPETEL VO GLVTAYOYPUPEITOL OO EIOIKO TAULOOWVYINTPO.

Lpooapuoyn doons Aoyw orinlemdpdoewv

Yvviotdtot 60om Evapéng 18,5 mg kot 1 péyiotn 866m TG Aovpactdovng dev TpEmeL va vepPaivel Ta
74 mg pio popd nuepnoing oe cuvdvacud pe pétplovg avactoreic tov CYP3A4. H npocappoyn tng
3001 TG Aovpac1dOVG UTopEl va glvar avaykaic, 6 GUVOLOCUO UE NTLOVG KOl LETPLOVE ETOYMYELS
tov CYP3A4 (BL. mopdypago 4.5). o ioyvpodc avaotolreic kot emaywyeig tov CYP3A4 BA.
Tapdypoeo 4.3.

Aoy petold avTyoywoItKOY QopUOKEDTIKMOY TPOIOVIWY

AOYO TOV SLQOPETIKOV POPLOKOSVVAUIKDV KOl (OPLOKOKIVITIKOV YOPOKTNPIOTIK®Y HETOED TV
AVTIYOYOOIKOV POPUOKEVTIKOV TPOIOVI®YV, elval avaykaio 1 exifAeyn amd KAMVIKO eMGTHHOVA OTOV
N petdfoon o€ GALO aVTIYVYWOGOIKO TPOioV Bempeital 1WTpikd amoapaitnT.

Hlkiouévo, daroua

O1 ovoTdoelg d0GoA0YIG Yo NAIKIOUEVOLS 0GOEVELS LE PLGLOAOYIKT VEQPLKT AElTOVPYiN

(CrCl = 80 ml/min) givor id1eg pe ekeiveg TOV 1GYVOVV Y10 EVIIAMKEG IE PUGLOAOYIKT VEQPIKT|
Aertovpyia. Qotd6G0, EMEWN O NAKIOUEVOL acBevelg pmopel va £XouV LELOUEVT VEQPPIKT] AetTovpYid,
uropel va amortn0ovv TpocaployES TG 006NG AvAAOYa e TNV KOTAGTAGT TNG VEPPIKNG AEITovpYiag
Toug (BA. «Neppikn dvcAertovpyio » TOPAKAT®).

[Tepropiopéva otoryeia givor dStobéoipa pe nAikiopéva dtopa wov vrofAndnkav oe Bepaneio pe
VYNAOTEPEG DOGEIC AOLPAGIOOVNC. AEV VTTAPYOLY GTOYEIN UE NAKIOUEVA ATOWO TOL VTTOPANONKAY GE
Oepaneia pe 148 mg Aovpaciddvng. [lpocoyn amatteitol 6tav vrofdiiovior o Oepaneio aobeveic
nAwiog > 65 eTdV pe VYNAOTEPES BOGEIS AOLPAGLIOGVIG.

Negpixn dvalertovpyio,

Agv amaiteiton kapio Tpocapuoyn e d0omg G Aovpactddvig e acBeveis e e veQpLKn
dvoAettovpyia.

e aoBeveig pe pétpro (Kabapon Kpeatwvivng (CrCl) > 30 ko < 50 ml/min), coPapn veppikn
dvorertovpyia (CrCL >15 kou < 30 ml/min) kou acBeveic pe Neppikn Noco Telkov Zradiov (ESRD)
(CrCl < 15 ml/min), n ouvictdpevn 06on Evapéng sivar 18,5 mg ko ) péyiotn 0don dev Tpénet va
vrepPaivel Ta 74 mg pia popd nuepnoing. H Aovpaciddvn dev mpénel va ypnoiponoteitor o€ acbeveig
pe ESRD, gxtd¢ edv ta mbava opéin vrepPaivouy toug mbavovg kivdvuvovg. Edv ypnoiponoleitol o
ESRD, cuvvictdton kKAvikn mopakolovdnon.

Hrozikn dvolerrovpyio

Agv amaiteiton kopio Tpocapuoyn e 606mMg TG Aovpactdovig e acBeveic e o NTATKN
dvoiettovpyia.

[Ipocappoyn tng 86ong cvviotdral o€ acbeveic pe pérpia (Babuov B koatd Child-Pugh) ko1 cofapn
nratikn dvcAettovpyio (Babupobd C katd Child-Pugh). H cuvietdpevn d6on évapéng sivon 18,5 mg. H
Uéylotn nuepnota d6om o€ 0obeVeEig pe uETplo NIOTIKY SucAETovpyia dev mpénel va vepPfaivel Ta

74 mg kot o€ acOeveic e cofapn NroTiKy SvcAsrtovpyia dev mTpénet vo vepPaivel ta 37 mg pio

®opa nuepnoing.



Tpomog yopnynong

Ta emucodoppéva pe Aemtd vpévio dwokia, Latuda, mpoopilovtar yio amd Tov oTOUATOG XPTIoN,
Aappavopeva pio popd nuepnoiog, padi pe yeoua.

Edv AneBobdv yopig tpoen, tpoPArénetal 611 1 £€kBeom ot Aovpaciddovn Ba sivar onuavTikd
YopnAdTEPN cLYKPLTIKE pe O,TL 6tav AopPdvovtal pali pe tpoen (PA. Tapdypoo 5.2).

Ta diokio Latuda mpémet vo kotamivovtotr oAOKAN PO, HGTE Vo, KAADTTETOL 1) TKPT YEOLON Tovs. Ta
dwokia Latuda mpémet va Aapfavovtar Ty idio dpa kabe pépa yio va S1E0VKOADVETOL 1| GOUUOPPOOT
7pog N Bepaneio.

4.3  Avrevdcieag

- YrepevoioOnoio 6t dpactikn ovsia 1| 6 KAmolo amd To £KO0Y TOV AVUPEPOVTOL GTNV
Topaypapo 6.1.

- Tavtdypovn yopnynon woxvpav avactoréwv Tov CYP3A4 (1.y. unocenpefipng,
KAapBpopvkivng, Kopmo1sTdTng, wowvapipng, trpaxovaloins, ketokovaloing, vepaloddvng,
vehpwafipng, mocokovaloing, prtovaPipng, cakovivafipne, tehanpePipng, teAdpopvkivng,
Bopucovalding) kat woyvpav emaywyémv tov CYP3A4 (n.y. kapPoaualenivng, eoawvoPappitaing,
eavvToivng, prpapmikivng, fotavov tov Ay. Imdvvn (Hypericum perforatum)) (BA. mapdypapo
4.5).

4.4  E10wukég TPOELOOTOMGELS KOL TPOPVAAEEIS KATE TN Y(p1jon
Kotd v aviiyoymoikn Oepaneio, umopei va ypelactodv UepIKEC NUEPES EmG HePIKES EBdoUAdES HEXPL
va Bertiwbei n Khvikn| katdotaor tov acbevovg. Ot acbeveig mpénet va mapakolovfovviol GTeva 6N

SugpKeln VTG TG TEPLOSOV.

Avtoktovikdtnta

H exdnAmor ouToKTOVIKNG CUUTEPIPOPAS EIVAL EYYEVIG OTIS YOYWOOIKEG TAONCELS KOl O PEPIKES
TEPUTTAOGCELG £xEL avapepBel vapic LeTd TV Evapén 1| TNV oAAayn TG avTyuy®oikng Beponeiog. H
otevn enifAeym ac0evdv LYNAOD KIVOOVOL TPETEL VO GUVOOEVEL TNV AVIIWVYWOGIKT Bepameia.

Noococ tov Parkinson

Edv cvvtayoypagnBoiv oe acOeveic pe vooo tov Parkinson, to avtiyuy®oikd gopuokevticd
TPOTOVTO UTOPEL VO ETOEIVMGOVY TO VITOKEILEVO CUUTTOUOTO TOPKIVGOVIGHOV. Ot 10tpol Tpémet
EMOUEVOS Vo 6TOBILOVY TOVG KIVOUVOUG EVAVTL TOV OPEADY, OTOV GLVTUYOYPOUPOVY T AOVPUCIOOVT
o€ aobeveig pe vooso tov Parkinson.

EEomupoudikd cvprtouoto (EI1X)

Ta PopUAKELTIKA TPOIOVTO LE IOIOTNTEG AVTOYOVIGTMV TOV VTOS0YEN VIOTAUIVIG £XOVV GUOYETIOTEL
He eEOTUPOUOIKES AVETIOVUNTEG EVEPYELES, TOL TEPTAALPAVOLY aKaLy i, TPOLO, OVEKPPAGTO
TPdSmTO OV potdlet pe pdoka, duoTovia, aKovsio eKkpon GLEAOL amd TO GTOUN, CKLOTH OTAGT Kol
U1 QLGOA0YIKO BAdIGHA. e EAEYYOUEVES LLE EIKOVIKO QAPHOKO KAIVIKEG LEAETEG O EVIAIKOVG
aoBeveig pe oxloppévela, vanpée avénomn g epedviong tov EITX votepa amd Oepaneio pe
AOVPUGIEOVN GLYKPLTIKG UE O,TL LLE TO EIKOVIKO QAPUOKO.

Bpodvkivnoia

Ta poppHaKELTIKA TPOIOVTO LE IOIOTNTES OVTOYOVIGTOV TOV DTOOOYEN VIOTAWIVIG EXOVV GLGYETIOTEL
pe v exdnimon Bpadvkivnoiag, n omoia yapaktnpileton amd puduiKéc aKoboleg KIVAGELS, Kupimg
g YADGGOG 1)/K0L TOL TPOos®TOV. Edv gppaviotovy onpeio Kot COPTTOHOTO Bpadukivnoiog, TpEmEL
va €E€TOOTEL TO EVOEYOEVO SLOKOTNG OAMY TWV OVTIYLYMOCIKAOV, GUUTEPIAAUBOVOLEVNS TNG
AOVPOCIOOVNG.



Kapduyysioxéc dwutopoyéc/apdracn dwotiuoatoc QT

Amauteitonl mpocoyn 6Tav 1 AoVPAGIdOVT GUVTAYOYPAPEiTAL GE AGOEVEL [Le YVOOT KOpO1oyyELOKN
vOGO 1 OIKOYEVELNKO 10TOPIKO TapdTacons Tov dtoothpatog QT, vrokaAlopio Kot Katd ™
GLYYOPNYNOT LE GAAL QUPUOKEVTIKA TPOTOVTO TOL Bempeitan 6Tt mapateivovy 1o ddotnua QT.

Emiinrrikol onaouotl

H XAovpaciddvn mpémet vo yprOLUOTOIEITOL TPOGEKTIKA GE 00OEVEIC [IE 1IGTOPIKO EMANTTIKOY CTAGUDV
N GAL®V KATAGTACEMY OV SLVNTIKA LEDOVOLY TNV 0000 EMANTTIKOV GTOCUOV.

Nevpoinmrikd koxkdndec ovvépouo (NKX)

To Nevpoinntiké Kakonbeg Xovopopo, mov yapoaktnpiletor amnd vrepBeppia, Poikn axopyio,
00Td0eln TOV AVTOHVOLOL VELPIKOD GLUGTNHIATOG, KALOIMUEVO EMIMEDO GLVEIONONG Kt avENUEVA
eMimeda TNG KPEAUTIVIKIG POGPOKIVAGTG GTOV 0p0, £xEl avapepOel OTL EKONADVETAL e TN
Aovpactdovn. Ilpdcebeta onpeia propel va mepthapfavovy pooceaiptvovpio (papdopvdivcn) Kot
oeio veppikn dvoettovpyio. Te OVTAV TV TEPITTOGT, 1] AOLPAGIOOV TPETEL VO, SLOKOTTETAL.

Hlxouévor ocfeveic ue dvoia

H XAovpaciddvn dev €xet peretnBel oe nAkiopévoug acheveic e avota.

T'evikn BvnowodT o

e o peta-avaivon pe 17 eheyyoueveg KAMVIKEG SOKIUES, 01 NAMKIOHEVOL acBeVEC e dvola Tov giyav
vroPAnOel o Bepomeia pe AL ATUTIKA AVTIYLYMGIKE, GUUTEPIAAUPAVOUEVOVY TNG PLOTEPLOOVNG, TNG
opmpaloing, g oAaviamivng Kal TN KOveTOmivg, ELdvicay avénuévo kivovvo Bvnoiudtntog
GUYKPLTIKA LLE TO EIKOVIKO QAPLLOKO.

Ayyerogyke@olkd enelcdd10

[Tepimov 3 popéc peyadldTEPOC KIVOUVOG Y10 OYYELOEYKEPUAIKES OVETIOVUNTEG EVEPYELEG EXEL
mopoatnpN0el G€ TUYAIOTOINUEVES, EAEYYOUEVES LLE EIKOVIKO QAPLOKO, KAVIKEG OOKIUES LE LEPTKA
OTLTTIKA OVTLYLYMOCIKA GTOV TANBUOUO aG0evAOVY LE Avola, GUUTEPIAAUPOVOLEVOV TNG PLOTEPIOOVIG,
g apmumpalOAng kot tng odaviamiving. O unyoviouds yio avtov tov owénuévo kivouvvo dev givar
YVOGTOG. Agv Umopel va 0moKAEISTEL 0 AVENUEVOG KIVOLVOC Y10, GAAL OVTIYVYWOGIKA 1) GAAOVG
TAnOvopovg acbevav. H Aovpaotdovn Tpémel va ypnGILOTOLEITAL LE TPOGOYN GE NATKIMUEVOLS
aoBeveig pe dvota, mov £xovv avENUEVOVS TapdyovTeS KIvOhHVOL Yo EYKEQOAKO ETEIGOO10.

Drefucn OpouPoeforn

[eputtooeig pAefikng Opopfoepporng (DOE) éyovv avapephel pe ovTiyuYOOTKE QOPUOKEVTIKA
npoidvta. Evd ot acbeveig mov vrofdAlovtal e Bepameio pe avTiyuymotkad epeoavifovy cuyvé
eniktnToUvg TOpdyovteg Kivdovvou yio DOE, 6Aot ot mBavol mapdyovieg kivdovov yio POE mpémel va
aviyvevovtal Tpwv amod T Oepameio kot katd tn didpkela g Bepameiog pe Aovpactddvn Kot TPETEL Vol
Aoppévovtol TPoANTTIKA PHETPO.

YrepmpoAoKTivoluio,

H Aovpacidovn avédvet ta enineda TpoAaktivng eEatticg TOV aVTOYOVIGHOD TPOG TOVE VTOJOYEIS TG
vromapivng D2. ®a mpénet va 0000V cupfoviés otoug acBeveic Yo evOei&elg Kal GLUTTOUATO
avENUEVN S TPOAAKTIVIG, OTTMG 1) YOVOLKOUOGTIO, 1] YOAUKTOPPOLM, 1) GUNVOPPOL KoL 1) GTUTIKY|
dvodettovpyia. Oa Tpénel va dobel supfovin otov acbevi va avalnTnoet WTptkn epovTioa edv
Pidoet kamoteg evoei&elc Kol GLUTTOUATO.



Avénon Bdapov

AvEnon tov copatikov Bapovg £xel mapatnpndel Le T ¥PNOT ATLTIKOV OVTIYLYOCIKMV. ZUVIGTATOL
KAk Tapakolovinon tov fapovg.

Yrepylokouio

ErAvieg TEPIMTAOCELS OVEMOOUNTOV EVEPYELDV OV oyetilovtat pe Tn YALKOLn, T.y. adEnon g
yAuKO{NG aipatog, Exovv avapepBel og KAVIKES SOKIUEG e AOVPAGIOOVT]. ZVVIGTATOL KATUAANAN
KAk TapakolovOnomn og dafnticong acBeveic ko o€ acbeveig pe Tapdyovieg Kivdhvou yio TV
avamTuén cokyapmdn dafn.

Opfoototiki VTdTOoT/CVYKOTN

H Aovpaciddévn propel va mpokaréoel 0pBosTaTIKN VIOTUGT, EVOEXOUEV®MS eEALTIOG TOV
ovVTaYOVISHOD TTpog Toug ol -adpevepykonc vrodoyeis. To evdeyduevo TaparkorlovOnong twv
opbBootatikdv {mTikav onueiov tpénet va eetdletan o€ acbevelg mov eivar emppeneic otnv vedéTAON.

AMnAemidpacn pe youd yKpEmepout

O YLUOG YKPEMPPOLT TPETEL VO, ATOPEVYETAL KT TN d1dpKela Tng Oepameiog pe Aovpaciddvn (BA.
mopaypaeo 4.5).

20VOPOLLO GEPOTOVIVIG

H ovyyopfiynon tov Latuda pe dAlovg cepotovivepykong mapdyovtes, onmg 1 fovmpevoppivn / ta
OTOEWN, Ol OVOOTOAElG NG povoapvotewddong (avaotodeic MAQO), ot eKAEKTIKOL OVOGTOAELG
enovompOcAnynNe ¢ ogpotoviviig  (SSRI), ov avoactoielc emavampdoAnyng GEPOTOVIVIG-
vopemveppivng (SNRI) 1 to TpikukAIKd aviikatabAmTikd, pmopel vo TpoKaAEcEL ELPAVIGT OLVNTIKA
amelintucoD yia ) {1 cuvdpopov cepotovivng (PA. Tapdypago 4.5).

Av 1 ouyyoprynon Bepamneiog pe AALOVG GEPOTOVIVEPYKOVS TAPAYOVTES KPIVETOL KAMVIKG amapaiTnTn,
GLOTHVETOL TPOGEKTIKT TaPaKoAoVONon Tov acbevoic, Wiaitepa kotd v Evapén g Oepameiog kot
Katd TIc avéNoelg ¢ dooMG.

Ta cvuntopaTe TOV GLVOIPOUOL GEPOTOVIVIG UTTOPEL Vo TEPIAAUPAVOLV LETABOAEG TN SLOLVONTIKY|
KATAOTOOT), CLTOVOUT 00TADELN, VEVPOUVTKEG SLATOPOYES 17/KOL YOOTPEVTEPIKA CUUTTMUOTO. 1€
TEPIMTO®ON LIOYING GLVOPOLOL GEPOTOVIVNG, Ba Tpémel va e€eTaotel 1) peimwon g 06eMg N 1 dlakon
g Oepameiog avaioya pe T PapdTNTo TOV GUUTTOUATOV.

AVT0 TO POPUOKEVTIKO TPOIOV TTEPLEYEL AYOTEPO atd 1 mmol vatpiov (23 mg) avd dickio, givar
dhadr| ovolaoTikd «elebBepo vaTpiovy.

4.5  Aliemopaosig pe GALe QUPROKEVTIKG TPOIOVTO KUl GALES popPEg alinieniopaocng

Dapuoakodvvautkéc CAANAETIOPAGELS

Aoappdvovtoc vToyn T TPOTEVOVGEC EMOPAGELS TG AOVPAGLOGVIG GTO KEVIPIKO VELPIKO GUGTNLLO, 1|
AOVPOCIOOVN TPETEL VAL YPNCUOTOLEITAL LLE TPOGOYN GE GLVOVAGUO e GALO KEVIPIKMG OpmVTOL
QOPUOKEVTIKA TPOTOVTO KO LLE OVOTTVEVLLAL.

ZUVIGTATOL TPOGOYN OTOV GLUVTAYOYPUPEITAL 1) AOVPOGIOOVN LE POPUAKEVTIKE TPOTOVTA TTOV Eivat
YV®oT6 0Tl Tapateivouy to ddotnua QT, w.y. aviioppuOukd katnyopiag [A (). Kividivn,
dteomupopion) kot avtioppuOukd kotnyopiog I (7.y. apodapdvn, GOTEAOAN), LEPIKA
OVTUCTOUIVIKG, LEPTKA GALD aVTIYLYMGIKE, Kol LePIKE, avOelovootokd (7T.y. Le@AoKivn).

To Latuda 6a mpénet va ypnoytomoteitan pe mpocoyn 6tav cuyyopnyeital pe dGAiovg
GEPOTOVIVEPYIKOVC TTAPAYOVTES, OTMC 1| POLTPEVOPQIVY / TOL OTTLOELDT), O1 VUGTOAELS TNG
povoapvo&edaong (avaoctoreic MAO), ot EKAEKTIKOL AVOGTOAEIS EXAVATPOSANYNG TNG GEPOTOVIVIG



(SSRI), ot avaotoAelg emavorpooAnymg oepotovivng-vopemve@pivng (SNRI) 1 ta tpikukAika
ovTIKOTAOMITTIKA, KaBDC avEdvetatl o Kivouvog eLeaviong SuvNTIKG ameAnTikoL yio T {on
GoLVOPOUOL GEpoTovivrg (PA. mapdypapo 4.4).

DoppaKoKVNTIKEC AAMNAETOPACELS

H tavtoypovn yopnynon g Aovpacidovig Ue Yoo YkpEmepout dev £xel a&loloyndel. O youodg
ypéimepovt avactédiel To CYP3A4 kat pumopet vo avENcel T cuykEVIP®GT TG Aovpaciddvig GToV
0p0. O YLUOG YKPEMPPOLT TPEMEL VAL OTOPEVYETOL KATE T SLAPKELD TNG Bepomeiog e AovPasOOVN.

ITBavotnTa enidpaons GAAOV QUPUOKEVTIKOV TPOIOVIMV 6T AOVPAGLOOVT

Kot n Aovpaciddvn kot o dpactikoc g petafolritng ID-14283 cuufdaiiovy ot @oprokoSVVOULKN
dpdon GTOVG VTOTAUVEPYLKOVS KOl GEPOTOVIVEPYIKOVG LITdoYElG. H Aovpaciddvn kot o dpacTikdg g
petoaporitng ID-14283 petaforiloviar kvupimg and o CYP3A4.

Avaoroleic tov CYP3A4

H Xovpaciddvn avrevdsikvoton pe 1oyvpoic avactoreic tov CYP3A4 (w.y. unoocemnpefipn,
Khapidpouvkivn, Koumeiotarn, wowvaPipn, rtpakovaloAn, ketokovaloin, vepaloddvn, verpvafipn,
mocakovaloAn, prtovafipn, cakovivaPipn, tehampePipn, teABpopvkivn, Bopucovaldin) (BA.
Tapdypoeo 4.3).

H ovyyopnynon g Aovpaciddvng pe tov 1oyupd avactoréa Tov CYP3A4 ketokovaloin eiye g
arotédeopa 9 Kol 6 opég avénon g £kBeong ot AovpPacIdGVN Kol 6TOV SPUCTIKO TNG LETOOAITN
ID-14283 avtictouya.

H ovyyopnynon Aovpacidovng kot molakovaloing (toyvpdc avacstoréas tov CYP3A4) odiynoe oe
Kkatd Tpocéyyion 4-5 popéc avénon oe £kBeomn otn Aovpacidovn. HapatnprOnke enipovn enidpaon
g molakovaloing og £ékBeon ot Aovpactdov pExpt 2-3 eBSoUAdES HETE TN SLOKOTT TNG
ovyyopnynong ue tofakovaloan.

H ovyyopnynon Aovpaciddvng pe papuaKeLTIKY TPoidvTa, 1oV avacstéAAovy pétpla to CYP3A4 (m.y.
Suhtialéun, epuBpopvkivr, eAovkovaloAn, Pepamapiin) uropel va avénoel Ty ékbeon o
Aovpaodovn. Ot pétpiot avaotoieic tov CYP3A4 ektipdran 0Tt £xovv og amotérecua 2-5 popég
avénon g ékbeomng ota vrooTpdpate Tov CYP3A4.

H ovyyopnynon Aovpaciddvng pe dSthtiolépn (o€ @apuaxoteyviki popen Ppadeiog amodécueuong),
évav pérpio avaotoréa Tov CYP3A4, giye og amotérecpa 2,2 kot 2,4 popéc avénomn g ékbeong ot
Aovpac1dovn kot otov ID-14283 avtictoya (PA. mapdypapo 4.2). H ypnon @oproKoTEXVIKNAG LOPPNG
GpeoNG 0modECUEVOT|G TG OIATIOLEUNG UTOPEL VO £YEL MG AMOTEAEG O LEYOADTEPT AOENCT] TNG
éxBeong otn Aovpacdovr.

Enoywyeic tov CYP3A44

H Aovpaciddvn avtevdsikvoton pe 1oyvpovs emaywyeig tov CYP3A4 (m.y. kapPapoalenivn,
eowoPapPrtain, eavutoivn, prpoumtikivy, potavo tov Ay. Iméavvn (Hypericum perforatum)) (BA.
Tapdypoeo 4.3).

H ovyyopnynon Aovpaciddvng e tov ioxupd emayoyéa tov CYP3A4 prpaumikivn elye og
amotéleopa 6 Popég peimon g Exbeong otn Aovpacidov.

H ovyyopnynon Aovpaciddvng e Nrovg (m.y. appodaeiviin, aurpevafipn, anpemrdvn, mpedviiovn,
POLEVOUION) 1 HETPLOVG (.. UTOCEVTAVT, EaPipEvln, eTpafipivn, Loda@ViAn, VOEKIAAIVY)
enoywyeig tov CYP3A4 avapéverar va £xel g amotélecua peimon tng ékfeong otn Aovpaciddvn
KATO amd 2 eOpES KATd T SLYYopynon Kot yuo £0¢ Kot 2 €BOOUAdES LETA T JLOKOTY| TV NIV 1)
pétplov enaymyémv tov CYP3A4.



Otav n Aovpactddvn cuyyopnyeitar pe péTploug | Nmovg enaywyeic tov CYP3A4, 1
OTTOTEAECUATIKOTITA TNG AOLPACIOOVIG ¥PELALETOL VO, TOPAKOAOVOEITOL TPOCEKTIKA KOl TPOGUPLOYN
g 06onG pmopel va ypelocdel.

Meragpopeic

H Aovpoaoiddvn givar vidéotpmpo g P-gp kot BCRP in vitro kot 1 in vivo onuacio ovtod givat
acapng. H ouyyopnynon tmg Aovpacidovng e avactoreic P-gp kot BCRP propei va avéncet v
éxbeon ot Aovpocidovn.

ITBavotnTa enidpacnc TS AOVPAGLOOVIC G GAAD POPUOKEVTIKG TPOIOVTO

H ovyyopriynon g Aovpaciddvng e pdaloidun, £va evaicdnto vrooctpopa tov CYP3A4, ciye o¢
amotédeopa avénon g Ekbeong otn wdaloAdun Ayotepo and 1,5 popd. Zvvictdtor Tapakoiovdnon
otav 1 Aovpactddvn cuyyoprnyeitat pe vrootpopata tov CYP3A4, mov givol yvooto 0Tt £ouv 6TEVO
Oepamevticd deiktn (m.y. aotepuloOAn, TEPpPEVADivT, Gloampion, mpolidn, Kividivn, urempldiin
oAkaA0EN epLGIPDSOVE 0AVPOG [EpyoTauivn, dtbdpoepyoTapivn]).

H ovyyopriynon Aovpacidovng pe dtyo&ivn (éva vrdéotpopa g P-gp) dev avénoe v ékbeon ot
dryo&ivn ko avénoe povo era@pa 11 Cmax (Kotd 1,3 @opég) kot emopévac, Bempeitar 6TL M
Aovpac1dovn umopet va cuyyopnyeitar pe dryo&ivr. H Aovpacidovn givar £vag in vitro avactoléag Tov
UETAPOPEN OTOUAKPLVOTG PUPUAK®OV P-gp kot 1 KAMvIKH onuacic Tng EVIEPIKNG AVAGTOANG Tov P-gp
dev umopel va amokielsdei. Tavtdypovn yoprynon tov vrootpdpatog e P-gp dabigatran etexilate
umopel va £xel g amotéhespa avENUEveg ouyKevIpmoelg dabigatran oto TAGGA.

H Aovpoaoiddvn givan évag in Vitro avactoléag Tov petapopia amopdkpouvens eapuakmyv BCRP ka1
KAWVIKT onuacio g eviepikng avacstoing tov BCRP dgv umopei va amokieistei. Tovtodypovn
yopnynon tov vrootpoudtov BCRP uropel va £xel og anotéhespo avéoElS TMV GUYKEVIPOCE®DY
QUTAOV TOV VTOGTPMOUATOV GTO TAACLLL.

H ovyyopnynon Aovpaciddvng pe Ao €dei&e Oti To Aib10 giye KMVIKG QUEANTEEG EMOPACELG OTN
(QOPUOKOKIVITIKY] TNG AOVPACIOOVNG, ETOUEVMG OV OmALTEITOL Kapio TPOGOpUOYN TG 0O0NG TNG
AOVPOCIOOVNE, OTaY aVTH cuyyopnyeitan e Aibo. H Aovpaciddvn dev ennpedlet Tig GUYKEVIPDOGELS
MBiov.

Mo KMVIKY HEAETN GAANAETIOpaOTG LETAED PAPUAK®Y TOV EPEVVE TNV EMIOPACT] TNG GLYYXOPTYNONG
A0VPOC1OOVNG o€ a60eveic TOL AapPdvouy GUVOLOCUO AVTIGVAANTITIK®Y 0td TO GTOL,
GUUTEPTAAUPOVOUEVIG TNG VOPYESTILATNG Kot TNG aBIvOAKNG O1GTPASIOANS, £d€1Ee OTL 1| AoLPAGLOGVY
dev glye KMVIKA 1] OTOTIOTIKG CNUOVTIKEG ETOPACELG OTT) PUPHOKOKIVITIKY] TOV OVTIGLAANTTIKOD 1|
oTa Enimeda TG GPapivng Yo T décpevon TV oloTpoydvev oppovav (SHBG). Emopévag, n
AOVPOCIOOVN UTOPEL VO GUYYOPTYELTAL UE OVTICLAANTTIKG OO TO GTOUA.

4.6 TovipétnTa, KOO Kol yolovyia

Kvnon

Agv dwatiBevtou 1| etvan mepropiopéva ta dedopéva, (mepmtdoelg EKPaocng eykvpoovvng Atydtepec omd
300) amd v xpnom Aovpactddvig oTig £yKveg yovaikeg. Ot peréteg oe {oa gival averapkeig 6Gov
aeopa TIG EMOPACELG GTNV KONOT, TNV ovATTLEN TOV EUPPVOV/PPEPOVG, TOV TOKETO KOL TNV AVATTUEN
petd m yévvnon (PAéne mapdypago 5.3). O mbavog Kivovuvog yia tovg avBpdmovg givor dyvootog. H
AOVPOCIOOVN OEV TPEMEL VO, YPTCLLOTOIEITAL KOTA T1 SAPKELN TG EYKVLOGVVIG, EKTOG AV Eival
AmTOAVT®G avayKaio.

Ta veoyva mov extifevtal o€ avTiyL®oIkd (6w 1 AovPactdOvVn) Katd T S1APKELN TOV TPITOL
TPYNVOV JATPEYOVV KIVOUVO ELPAVIONG OVETIBOUNTOV EVEPYELDYV, TOV TEPIALUPAVOVY
eEOMUPUISIKE GUUTTOUOTO T)/KOL COUTTOUATO GTEPNOTGC TOV UTOPEL VO TOKIAOLY 6 GoPapdTnTa
Kot O1apKeLD, LETA ToV TokeTO. Exouv vmap&el avapopéc yio avnouyia, vaeptovia, vrotovia, TPOUo,



VIVNMO, AVATVEVOTIKT OLGYEPELN T} SLOTAPAYES TNG TPOCANYNG TPOPHC. ZVVETMOC, TO VEOYEVVITA
TPEMEL VO TAPAKOAOLOOVVTOL TPOGEKTIKAL.

Onioouodg

H Aovpaciddovn amekkpifnke oto UnTpikd yéAo Tmv apovpainy Katd T StdpKelo TNG Yoiovyiag (BA.
Tapdypoo 5.3). Agv eival yvooTtd €dv 1) AoVpactdovn 1 ot HETAPOAITEG TNG OMEKKPIVOVTOL GTO
avOpomvo yéda. To evdeydpevo Tov BnAacLoD 6€ yuvaikeg Tov AapPdvouy Aovpactdovn TpEmeL va
g€etaleran pévo eav to mhovo dpeiog g Bepameiog dikatoroyel Tnv ékbeon Tov madov o€ THAVO
Kivouvo.

Tovipémo

Meléteg oe {da £govv deilel évav aptBpd eTdPAGEDY GTN YOVILOTNTA, KUPIMG 6 GYEON UE TNV
avénon g TPoAaKTivig, ol omoieg dev Bempovvial oyeTIKEG e TNV avBpadmivn avarapoymyr (PA.
Topaypaeo 5.3).

47 Emopacels 6Ty IKavOTnTo 00171161S KOl YEIPLGUOV UMY OVI|LETOV

H XAovpaciddvn €xel pukpn enidpaon otnv 1KovOTnTe 001 yNoNg Kol XEPLopon unyovnudtov. Ot
aoBeveig mpénel va mpocéyovv Otav yePilovtan EMKIVOLVES UNYAVES, OTMS UNYAVOKIVITA KOl 1N
oynuota, Emg 6tov Pefatwbodv 6TL 1 Aovpaciddvn dev tovg exnpedlel apvnrtikd (BA. Tapdypago 4.8).
AvoQopikd e TNV 001K 0oQAAELN, 01 £QNPOL, TOL dEV £YOVV GUUTANPMOGEL TNV OTOLTOVUEVT NAKIN
Yo 001 YNGT CVTOKIVIITOV, UITOPOVV VoL 031 YOUV TOONAATO.

4.8  AvemOounteg evépyeleg

2Hvoyn Tov TPOPIA 0CQAAELOS

H aocopddeia g Aovpacidovrg £xel a&roroynOei oe docelg peta&d 18,5 -148 mg oe Khvikég peréteg
acBevav pe oyloppévela mov vrofdAilovtay o Bepomeio puéypt 52 fdouddeg Kot HETA TNV
KUKAOQOpia TOV TPoidvTog otV ayopd. Ot mo cuyvég avembOuNTeC EVEPYEIEG TOL Qapuakov (> 10%)
nrav 1 akadnoio, n vovtio Kot 1 abmvio.

20voyn TV aveTIOOUNTOV EVEPYELDV VIO LOPOT TIVOKO,

Ot avemBounTeg EVEPYELES TOL PaPUAKOL Ue BAOT T GLYKEVTPOOEVTH dESOUEVE OVOYPAPOVTUL KOTA
KOTNYopio, OpyaviKO GUGTIIO KOl LLE TOV TPOTIUDUEVO Opo Kot apatifevtor otov [Tivaka 1. H
EMMTOON TOV AVETBOUNTOV EVEPYELDY TOL OVOPEPONKAY GE KAVIKEG dOKIUES TapatiBeTal ava
katnyopia cuyvotntas. Eeappolovial or axdiovbot dpot Kot cuyvotnteg: ToAd cuyvég (> 1/10),
ovyvéc (= 1/100 g < 1/10), 6yt ouyvéc (= 1/1.000 éwg <1/100), ondvieg (= 1/10.000 émg <1/1.000),
oAD omavieg (<1/10.000) ko un yvmotég (dev umopobv vo, ektiunbovv pe Baon to dabéoiua
dedopéva).

Iivaxog 1: AvemOopunTeg EVEPYELES TOV PUPRAKOL Y10, EVIIMKES, ne fdon Ta cvykevTpwOévTa
ocdopéva

Kotmyopia/Opy | Ioiv Yuyvég ‘O ovyvég Yrdvieg Mn yvooti)
OVIKO GUGTI O, oVYVEg oVVOTNTA
Aouméeig kot Pwoopapvuyyitid
TOPOCITOCELS o
AwtapayE Tov Avoupio Hwowoeihia | Ovdeteponevia
OLLLOTTOLN TLKOV Agvkomevia falakalad
KOl TOV AELLPLKOD
GLGTNUOTOG




Komyopia/Opy | Ioiv Yuyvég Oy ovyvég Yravieg Mn yvooti)
OVIKO GUGTI O, oVYVEg oVYVOTNTA
Awotapayéc Tov Yrepevoicine
OVOGOTOLTIKOD o
GUGTNUOTOC
Awtapayéc Tov YOUATIKO IMokoln
petaoAlopon Kot Bapog olpaTog
™me Bpéyng ov&npévo ovgnpévn
Opeén Yrovatploipio
HELUEVN
Yoyrorprkég Avrnvian | Aéyepon Eopuaitng Avtoktovikn | Awotoapoyn
SloTapoyéC Avyyoc Koatatovia GUUTEPLPOPE | DITvou****
Avnovyia [IpocPoin
TOVIKOD
Alotapoayéc Tov Axobn | YovnAio* AnBapyog Nevpoinmtikd
VELPLKOV cla Hopxwvooviop | AvoapBpia KakonOeg
GULOTNLOTOG og** Bpoadvkivnoia | odvdpopo
78N 2vykomn (NKX)
Avotovia*** Xrocuog Avyyeloeykepa
Avokwnoia AMKO £mEIGO010
OpBahpucég Opoon Bapmn
SLoTapoy€C
Awotapoayéc Tov Tayyog
®TOG KO TOV
AafopivBov
Kapdrokég Toyvrapdio XmOdyym
SloTapoyéC KoAmoxotiako
G OMOKAEIGHOC
TPADTOV
Babpov
Bpadvkapdia
Avyysuokég Ynréptoon Yrotoaon
SloTapoy€C OpBootatikn
vdTaom
E&dawyeig
Aptnprokn
migon
onEnpévn
Awotapayéc Tov Navtia | Algppora Metempilopog
YOGTPEVTEPIKOD "Epetog Avooayia
Avormeyia Taotpitida
Yrepékkpion
olEAOL
Enpooctopia
Alyog ave
KOWMOKNG
ADOPOG
Avoopia Tov
GTOLAYOV
Awotapayéc Tov Apvotpavope
NTOTOC KOl TV pdon g

XOANQOPp®V
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Komyopia/Opy | Ioiv Yuyvég ‘O ovyvég Yravieg Mn yvooti)
OVIKO GUGTI O, oVYVEg oVYVOTNTA

oAavivng

ovENpévn
Alotapoayéc Tov E&avonua Ynepopwoio Avyyerooidnpa | Zovépopo
OEPLOTOG KOl TOV Kvnoudg Stevens-
VTOSOPLOL 1GTOV Johnson
Alotapoayéc Tov [T6vog otV Avokapyio Pafdopvdive
LVOCKEAETIKOD TAGTN apBpdoewnv n
GULOTILOTOG KoL Mvookeretikn | Muakyia
TOL GUVOETIKOD oKopyio [T6vog otov
16700 avyéva
Awotapoyéc tav Kpeatwvivn Avcovpia Neppin
VEPPOV KO TOV 0pov dvoiettovpyia
0LPOPOP®YV 0ODV ovénuévn
Kotaotaoeic g 2HVOpouo amd
KOMNOMG, TNG andceupoN
Aoylog Kot g PAPULAKOD TV
TEPLYEVVNTIKNG veoyvav (PA.
TEPLOOOV 4.6)
Awotapayéc Tov [Mpolaktivn Mootoduvia Awdykoon
OVOTTOP ALY Y LKOD olpaTog T'adoktoppola | pHooToh™ ***
GUGTNOTOC KOl ovénuévn
TOL LOGTOV 2TUTIK

duciettovpyia

Apnvoppota

Avopunvoppoia
Ievicég Konmwon Awzapaynq o | Apvidiog
dtoTapayEc Kot Badion Oavatog
KOTOGTAGELS T1G
0800 Yopnynong
[Mopaxiivikég AvEnpévn
eketdoelg KPEATIVIKY|

POCGPOKIVAOT
olpaTog

*H vavniia tepiiapfavel 6povg avemBountov evepyeidv: vrepfoikd Hmvo, vepvmvnAic, KATOGTOAY Kot vtvnAio
**0 TopKIveoVIeUOS TEPIAaPAvEL OpOLG avemBOLUNT®V evepyEl®V: Bpadukivyncic, oNeio 030VIMTOL TPOYOV, AKOVGL
€KPOT GLEAOL ald TO GTOWO, EEOTLPAULIKY SL0TOPOYN, VITOKIVN GO, HUIKY OKOi0, TOPKIVEOVIGUO, YOYOKIVITIKY|

emPpadovon kot Tpopo

***H dvotovia Tepthapfavel 6povg avemBounTmv evepyeldv: duatovia, kpion TePGTPOPNG 0QOuAUK®V BoABdV,
oTopoToyvadiky dSuaTovia, GTAGHO TG YADGCIS, puOKPOVO KoL TPIGUO.
**EE AvemiOounteg evépyeteg Tov £xovv mapatnpndel oe eleyydpeves kot un eheyyopeves peréteg aong 2 kot ddong 3.
Q01000, N EMNTOOT EUEAVIONG OVTAOV givat TOAD YapunAn yio va eKTinfodv ot GLYVOTNTEG.

Mivaxag 2:
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Komyopia/Opya | Ioiv Yoyvég ‘O ovyvég Yravt | Mn
VIKO GUGTI O, ovYvES £¢ YVOOTH
ovyvoTy
TO
Aodéelg kot Pwoeapvuyyitida
TAPACITAOGELS Pwitida
Aolpwén g ave
OVOTVELGTIKNG 000V
Awotapoyég Tov Ovodetepomevia
OLLOTTONTIKOD Kol
TOV AEUPIKOD
GUGTNUOTOC
Awotapoyég Tov YnepevaioOncio
OVOCOTOLTIKOD
GLGTNUOTOG
Awotapoyég Tov Yrepmporaktvoll | Avtodvoon
EVOOKPIVIKOD o Bupeogdition
GULOTNLOTOG (ovumepriopPovop | Yrepavdpoyoviopuog
€vng g Y7roBvpeoetdiopog
avgnpévng
TPOLOKTIVIG
aipatog)
Awotapoyég Tov Mewwpévn 6peén YneptvoovAvarpio
UETAPOAIGLOV KoL AvEnuévn 6peén
g Opéymg
Yoyrorpikég Mn @ucloloyikd EmBeticomta
SlTapoy€C ovelpa AmdBero
Atéyepon 2VYYVTIKN KOTACTOON
Avyyog ABvpia
Koatd0iyn AtoOnpa
Avnvia OITOGTOGLOTOINGNG
Yoywon HopaicOnon
droTapayn (axovoTIKN)
yloppévela MopaicOnon (omtikn)
‘Evtaon [deaopog
avOpoToKToviag
[Tapopuntikn
GLUTEPLPOPA
Avbnvia TOTTOL
EMENEVGEWC
Meiopévn Apmivto
Avénuévn Apmvto
Pabopia
Metofoiéc vonTiknig
KOTAGTOOMG
"Eppoveg oxéyelg
Kpion mavucot
Yoyoxivntikn
VIEPOPACTNPLOTNTA
Avnovuyia
Awtapayn Tov VITVOV
Avtoktovikdg
10eaoudg
Admnvio TOTOL
AQUTVICEWDG
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Komyopia/Opya | Ioiv Yoyvég ‘O ovyvég Yréavt | Mn
VIKO GUGTI O, ovYvES £¢ YVOOTH
ovyvoTy
TO
Mn evoroloyiKég
oKéYELg
AwTapayéc Tov Axafnoia | Awatapoyn g OpBootatikn {ain
VELPIKOV Kepolod | mpocoyng Avoyegvoia
GUGTNUOTOC yio Z4hn Ynepkivnoio
Ynvnila* | Avokwnoio AmdAglo pviung
Avctovia*** Hupoavia
ITopkivooviopdc** | TlapoaicOnocia
Yoyokwnrikn
VIEPSPAGTNPLOTNTA
2HvOpoo avioLY®Y
oSOV
Owyun dvokivnoio
Kepolaiyio tédong
OpBahpcég Awtapaym
SlaTapoy€C TPOGAPUOYNS
opBolpmv
®oAn 6pacn
Alotapoayéc Tov Ynepakovoia
®TOG KO TOV
AafopivBov
Kopdiaxég Tayvkapdio AioOnuo Toipmv
SlaTapoy€C Y meprotMokég
EKTOKTOGVGTOAEG
Avyyeuokég OpBootatikn vrotaon
SLTapoyEC Ynéptoon
Awotapayéc Tov ZTOUOTOPOPVYYIKO
OVOTTVELGTUIKOV GAyog
GUGTNLOITOG, TOV Avbvormvow
Bdpoaka Kot Tov
uecobwpdxiov
Awotapayéc Tov Novtia Avcrototnta Avcpopia otnyv
YOOTPEVTEPIKOD Enpoctopio KOALOKT Y®DPO.
GUGTNUOTOC Z1eNoppota AAyog otnV dve
Epetocg KOALOKT Y®DPO.
Ynocwhia
Aldppoia
Avomeyia
Enpa xeiin
[Tovddovtog
Alotapoayéc Tov Yrepidopwon Alomexio
OEPLOITOC KOl TOV Mn pucioloykn
VTOOHPLOV 1GTOV TpLoPLIN
E&avonua
Kvidmon
Awtapayéc Tov Mvuikn axopyio ApBparyio
LVOCKEAETIKOD Mvikn dvokapyio
GUGTNOTOC KOl MvoockeleTiKn
TOV GLVOETIKOD duoropyio
16700 Mvuaodyia
AAyog ot dkpa
AAYOC GTIG GLOYOVEG
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Kotmyopia/Opya
VIKO GUGTI O,

oAV
ovYvES

Yoyvég

‘O ovyvég

Travi
£

Mn
YVOOTH
ovyvoTy
TO

Awtapoyéc Tov
VEPPOV KO TOV
0VPOPOP®YV 0ODV

XoAepuOpvovpia
Avcovpia
Awotapoyn g
ovpnoNg
[ToAvovpia
[Ipwreivovpia
Neppum
dvoiettovpyia

14




Komyopia/Opya | Ioiv Yoyvég ‘O ovyvég Yravt | Mn
VIKO GUGTI O, ovYvES £¢ YVOOTH
ovyvoTy
TO
Awotapoyég Tov ZTUTIKN Apnvoppota
OVOTTOP ALY Y LKOD dvoiettovpyia MaoocTtoduvvia
GUGTNLOTOG KOl Awotapoyn
TOL LOGTOV EKOTEPUATIONG
TIoAaktoppota
IMvawopaoctio
Axovoviotn uunvog
poon
OMyounvoppota
YeEovaMkn
duciettovpyia
Yvyyeveic, Xvvopopo Tourette
O1KOYEVELG Ko
YEVETIKEG
SLTapoyEC
Tevucéc E&acBévion Piyn
dtoTapayEc Kot Kénwon Awotapoyn g
KOTAGTACELG TNG Evepebiotomta Badiong
0000 Yopnynong Koakovyia

Owpokikd diyog un
KOPOLOKNG aLTiog
[Tupegia
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Komyopia/Opya | Ioiv Yoyvég ‘O ovyvég Yréavt | Mn

VIKO GUGTI O, ovYvES £¢ YVOOTH
ovyvoTy
TO
[Mopaxiivikég Avénuévn AvEnuévn ahavivikny
eketdoelg KPEATIVIKY OULVOTPAVOPEPACT
POGPOKIVAOT Oetkd
aipotog avTiBupeoeldikd
OVTICOLOTOL
Avénpévn C - AvENUEVT OTOPTIKY
avTIOPOG OULVOTPAVCPEPACT
TPOTEIVN Melopévn olkoAkn

POGEATACT AIILOTOG
Meiwon Bépovg AvEnpévn ahkKoAkn
AvEnon Papovg (POCEATACT OiLeTog
Avénpévn
YOANGTEPOAN OULOTOG
Avénpévo oaxyapo
olpaTog

AvEnuévn veovrivn
aipotog

Mewwpévn
TEOTOOTEPOVN OHLOTOC
Avénuévn
Bupeog1doTpoTOC
OpHOVT OipLOTOg
Avénpéva
TPLYAVKEPIOIO OpLOTOG
Bpoyb didotnua PR
NAEKTPOKAPIIOYPAPT
LOLTOG

Mewwpévn
opoceopivn
Meiopévn
MmoTpOTEIV LYNANG
TUKVOTNTOG
Mewwpévn
MmompmTeivn
YOUNANG TUKVOTNTOG

Kokooeig, HOghnuévn
dMNAnpidoeig Ko vepPoAikn 600
EMUTAOKEG
BepamevTikdV
YEPIoUDV
*Tmv vvndio TepriapPivovion ot akdAovbeg avemlOuNTEG EVEPYELEG TTOV £yovv TapotnpNOsi o pRPovc: vmepumvia,
KOTOGTOAN] KOt DITVIALL.

**¥tov mopKvooviopd mepilapfdavovior ot akdAovbeg avemBounteg evépyesieg mov €yovv moapatnpndei oe epnpovg:
SraonTopEVT SuoKOUYiN, EEOTLPAISIKT SL0TOPOYT], VTOKIVIGIO, TOPKIVGOVIGHOG Kot TPOUOG.

***31n dvotovio mepthapPavovtar ot akdAovBeg avemBiunteg evépyeleg mov Eyovv mapatnpnbetl oe gpffoug: dvotovia,
opBoipoctpoeikn kpion kot patBokpovo.

IIeprypooen emreyuévmv ovemfountwmy EVEPYELMV

Metd TV KuKAOQOPio TOL POPUAKOV GTIV ayopd, £xovv avapepBel KAviKd coPapd meptoTaTiKd
dEPLOTIKOV Kot GAA®V avTidpdoemv viepevaictnciog oe cuoyétion e T Bepaneia pe Aovpacidovn,
GUUTEPTAAUPAVOUEV®Y OPLGUEVOV OVOPOPDOY GUVIPOLOL Stevens-Johnson.
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Lepiototira evoiopépovtog Kata KaTnyopio.

Elomvpopudixa ovurrouaro (EI1X): Xtic Bpoyvnpobecec, eELeyYOUEVES LE EIKOVIKO PAPHOKO,
UEAETEG GE EVIIAIKEG, M EMIMTOON TOV OVETIBVUNTOV EVEPYEIDY TOL OVAPEPONKAY G OYETILONEVES LE
EIIZ, pe e€aipeon v axobnoia kot v avnovyia, ntav 13,5% ya ta vrokeipeva mov vrofaiiovtay
o¢g Ogpameia pe Aovpacidovn évavtt 5,8% yia ta vrokeipeva mov vroPaiiovtay o Bepaneia e
gwoviko edppoko. H eninttoon g akabnoiog yio vrokeipeva mov vrofaiiovtay o Oepaneio e
Aovpactdovn nrov 12,9% évavte 3,0% yia ta vrokeipevo tov vwofdiioviav og Ogpaneia pe to
EIKOVIKO Papuoko. Xt BpayurpdOecyun, ELeyyOUeEVN UE EIKOVIKO QAPUOKO HUEAETN 0€ EQTPOVG, N
EMIMTOON TOV AVETBOUNTOV EVEPYELDV TTOL OVOPEPONKAY MG OYXETILOUEVEG LE EEOTUPAUIOIKA
ocvpntopata (EIX), eEapovpévng g akabnoiag, ntav 5,1% otovg acheveic mov Elafav
Aovpac1dovn évavtt 1,8% otovg acbeveic mov Eafav swcovikd pdpuaxo. H exintwon g axadnoiog
o1ovg acbeveig mov Elafav Aovpacidovn tav 8,9% évavtt 1,8% otovg acbeveig mov Ehafav eKOVIKO

QapLOKO.

Avotovio: ZOUTTOUATE SVGTOVING KOl TOPATETAUEVES U1 PVOLOAOYIKEC GLOTAGELS LVTKMY OUAd®MY
pmopet va ekdnrwBodv oe gvaicOnta dropa ot didpkeia TV TpOTOV Alywv nepdv Beponeiog. Ta
CUUTTOUOTE SVOTOVIOG TEPIAAUPAVOVV: GTAGIO TOV QLYEVIKMOV LMV, TOV UEPIKES Popég eelicoeTal
6€ GVOPIEN TOV AOLILOV, SUGKOAIN GTNV KATATOOT], SUGKOAIN GTIV OVOTVOT| T/Kot TPOoEKBOAT TG
YAdooag. Evd autd to copntopata prnopet va epeoavicdodv oe youniég 06ce1s, ppavifovtan
oLYVOTEPQ KOl e PEYOADTEPT] GOPapdTNTa, VYNAOTEPT oY1 Kot 68 VYNAGTEPES OOGELS TV
AVTIYOYOGIKOV POPUIKEVTIKOV TPOIOVI®MV TPMTNG YeVIAC. Avénuévog kivovvog o&elag duotoviag
TOPOTNPEITAL GTOVG AVTPEG KOl OTIS OUAOES KPOTEPTC NAKING.

Direfixn Opoufocuforn: Tepumtwoeic eAefikng Opoufoepupforng, copmephapnpavouévey Kot
TEPIMTMOGEWDY TVEVLOVIKNG EUPOANG KOl TEPITTOCE®V €V T® PAbel pAefiknc Opoupwong, Exovv

avapepBel pe avinyuymoikd edppake — Xvyvotnta Un YVooT).

Avopopd mhavoloyoduevaov avert@dunTov EVeEpyEIdV

H avagopd mhavoroyodueveoy avemBOUNT®V EVEPYELDY LETA OO TN YOPNYNoN GO0 KLKAOPOPToG
TOL QOPUAKEVTIKOD TPO1dvTOog elvan onpavtikn. Emtpénet ) cvveyn mapakorlovdnomn e oyéong
0PEAOVG-KIVOUVOL TOVL QOPUAKEVTIKOD TPOTOVTOG. Znteital amd Toug enayyeAaticg vyeiog vo
avaPEPOLY OTTOLECONTOTE TOUVOALOYOVUEVEG OVETIOOUNTEG EVEPYEIEG LEG® TOV £BVIKOD GUOTNUATOG
avaopdg mov avaypdeetol oto [apdaptnpa V.

49 Ymnepodocolroyia

Awoyeipton e LTEPOOGOAOYIOC

Agv vITapyEL €101KO aVTIOOTO Yl T AOVPAGIOOVY, EMOUEVOC, TPETEL VO AOUPAVOVTOL KOTAAAN AL
VTOGTNPIKTIKA LETPO KOL 1] GTEVR 1TPIKN ENIPAEYM Kot wapakorlovOnon mpénetl va cuveyileton puéypt
0 acBevig va, avaKAEL.

H xapdayysiokn mapakorovdnon npénet va EEKva apéowms, TePAaPAvovTag CLUVEYT
NAEKTPOKAPIIOYPAPIKT TapakoAoVONoT Yo ThavEG appvOuiec. Eav yopnyeitol avtiappubuikn
Oepameia, 1 SioomLPOidN, N TPOKATVAUION Kot 1) KVIdivY) amoTeAovy BempnTikd Kivovvo yio
mapdToon tov dactnpatog QT, dtav yopryobviar o€ acbeveig pe o&eia vrepdocoroyia NG
A0VPOo1dOVNG. Opoimg, o1 1010TNTEG AAP TOKAEICHOV TOV PBpeTuAiov pmopel va evVicybhovy Tig
AVTIGTOLYEG 1010TNTEG TNG AOVPAGIOOVIG, TPOKAADVTOC TPOPAN O VTOTACNC.

H vrotaom kot 1 KOKAOQOPIKT KATEPPELYT] TPEMEL VO AVTILETOTILOVTOL e KOTAAANAQ HETpa. Agv
TPETEL VO, YPTCLLOTOIOVVTOL AOPEVAATVT Kol VTOTTOUivi 1 GAAL GupmafounTikd pe dpacn frta
ayovioTn, kabng 1 diéyepon Prita VITOSOYE®V UTOPEL VO ETLOEVMOGEL TNV VITOTACT] GE TEPIMTMOT)
TPOKAAOVHEVOD aTO Tr AOVPAGLOOVT] ATOKAEICHOV TV AAPA VTOdOYEMV. Xe TEPINTMOOT 0EEMV
eEOMUPAUIIKOV CUUTTOUATOV, TPETEL VAL YOPTYOVVTOL AVTLYOAVEPYIKA QUPUUKEVTIKA TPOIOVTAL.
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IIpénet va eetdleton To EVOEYOLEVO YASTPIKNG TADONC (VOTEPQ OO OUCMANVMGT £V 0 0GBV
glvol avaicOnToc) Kot yoprynong evepyov avOpaka pali pe kaboptiko.

H mBavotmra peiwong Tov emmédov g cuveidnomng, EMANTTIKOV GTAGU®OV 1 SUGTOVIKNAG AVTIOPOOTC
NG KEPAANG KOl TOL OVYEVO VOTEPA OO VITEPOOGOAOYIO UTTOPEL VO ONoOVPYNGEL Kivouvo
ovoPPOPNONG LLE TPOKANOT EUETOVL.

5. DAPMAKOAOI'IKEX IAIOTHTEX

51 ®@appoxodvvopikés 1010TNTES

Doppokobepamevtikn katnyopio: Yoyoinmtkd, avinyvymoikd. Kmdikog ATC: NOSAEOS

Mnyoviopdc dpdong

H Aovpaciddvn givar Evog eKAEKTIKOS TAPAYOVTOG OTOKAEIGHOV TOV EMOPACEWDY TNG VIOTAUIVIG Kot
™G povoapivng. H Aovpaciddvn cuvdéetal 1oyvpd oe viomapivepyikovg D2- kot oe
cepotovivepytkovg S-HT2A ko 5-HT7- vodoyeic pe vymAn ynukn cvyyévela 0,994, 0,47 ko
0,495 nM, avtictoyo. AmokAeiel Emiong TOVG 02C-0dPEVEPYIKOVS LTOSOYELG KOl TOVG 012a-
dPEVEPYIKOVG LITOJOYELG e Mk ovyyévela 10,8 kot 40,7 nM, avtictotrya. H Aovpacidovn
Tapovotdlel emiong pHepiko oviay®viopo mpoc tov SHT-1A vrodoyéa pe ynuikn cvyyévelo 6,38 nM.
H Aovpaciddvn dev GUVIEETAL GE IGTAUIVEPYIKOVG 1] LOVCKOPIVIKOVS VITOSOYELS.

O unyoviopuds dpdong Tov EAAGGOVOg dpaoTikoy peTaoiritn tng Aovpactdovng, ID-14283, sival
TOPOUOL0G LE AVTOV TN AOLPAGIOOVIC.

O1 860¢1c AovpactddVNC Tov Kupaivovtal amd 9 émg 74 mg, yOpNYOVUEVEG GE VYN VITOKEILEVO,
mapnyayav docoeaptmdpevn peimon g déopevong g 11C-paxionpidng, evOg VTOKOTAGTATY TOV
vrodoyéa D2/D3, otov KepKOQOPO Tupnva, T0 KEAVPOG Kot TO KOAMOKO pafdwTd cmpua, YEYovOs Tov
aviyvedTNKe L Topoypapio ekmopmng molitpoviony.

Dapurokodvvarkéc emdpUcELS

2116 KOPLEG KMVIKEG LEAETEC AOTELECUATIKOTNTOGC, 1| AOVPOCIOOVT YopnyHonke o ddcelg 37-148 mg
AOVLPOAGIOOVTG.

Khvikn omoteAeootikdTNTo Kol 0GQAAELO

H amoteleopatikdma T Aovpaciddvng ot Bepancia e oyilloppévelag KotadeiyOnke oe mévte
TOAVKEVTPIKEG, ELEYYOUEVES E EIKOVIKO (PAPLOKO, SITAG TVPAES, OOKIUES dtapkelag 6 fdopadmv o
VITOKEILEVA TTOV TANPOVCAY TO KPLTHPLol TOL AlayvmoTikol Kot ZtatioTikod Eyyelpidiov tov Yoyikdv
Awtapoymv, Tétaptn 'Exdoon (DSM-IV) ywa m oylloppéveta. Ot 6661 Aovpactddvng, mov
TOWKIAA QY OTIg TEVTE SOKIUES, KpavOnKoy amd 37 éog 148 mg Aovpaciddvng pia popd nuepnoimg.
2116 SOKIUEC Pporyeiog OLAPKELNG, TO TPOTEVOV KATUANKTIKO GNUELD ATOTEAEGUATIKOTNTOC OPICTNKE MG
N péon petaforn and mv apyn g Bepomeiog Eog v ERdoudda 6 oty cuvorikn fabuoroyio g
KAMpokag Oeticod kor Apvntikod Zuvopopov (PANSS), evog enikcupopévon KaToAdyou TOALUTADY
OTOKEI®V OV AmOTEAEITOL OO TTEVTE TOPAYOVTEG Yo TNV 0EI0AGYN 0T BETIKGOV CUUTTOUATOV,
UPVNTIKOV CUUTTOUATOV, OTOSOPYOVOTIKOV CKEYEWDVY, U1 EAEYYOUEVNC XOpoTNTOC/ EVOOLGLOGUOD
Kot dyyovg/katdbinymc. H Aovpacidovn £0e1&e avdTepT AmMOTEAEGUATIKOTITO GUYKPLTIKG [LE TO
€KOVIKO Qdppoko og peréteg aong 3 (PA. ITivaka 2). H Aovpacidovn £0e1&e onpavTikn
dL0(poPoTOiNG™ 0o TO EIKOVIKO GapoKko 1o ortd v Huépa 4. Emmpocfitmg, n Aovpacidovn ftav
AVATEPT] TOV EIKOVIKOD QUPUAKOD G TPOG TO TPOKUOOPIGHEVO dEVLTEPEDOV KATUANKTIKO GNUELD GTNV
Aipaxa Xvvolkng Kiving Ewovog — ZoPapotnrag (CGI-S). H anoteiecpatikomra emPePorcddnie
emiong o€ pio SEVTEPOYEVT avaAvo Yo TV amdkpion ot Bepaneia (opiotnke mg peiwon = 30% o
ouvolikn Babuoroyios PANSS and v apyn ™ Oepansiog).
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Melréteg ologpévelag o€ evijiikes: Xovoikn Badporoyia oty Kiipoka Oetikol
Kau Apvntikov Zovopopov ywo ™ Xyploppévera (PANSS) — Metafor amd v
apyn ¢ Oepaneiog éwg v Epoopndda 6 - MMRM yia tig Meréteg D1050229,
D1050231 kor D1050233: Xvvoio avdivong pe Tp6Oeon Yo Ogpameio

Mivakog 3:

XTUTIGTIKG
otoyyeia perétng

Ewoviko
PappaKo

Ado1) hovpacdovne (B)

37 mg

74 mg

111 mg

148 mg

ApacTikég
napropag (o)

Merétm D1050229
Méon tiun
avapopds (SD)
Méon petaporn LS
(SE)

Aopopd Bepameiog

£VOVTL EIKOVIKOD

QoppiKov
Exrtiunon (SE)
T p

N=124
96,8 (11,1)

-17,0 (1,8)

N=121
96,5 (11,6)

-19.2 (1,7)

-2,1(2,5)
0,591

N=118
96,0 (10,8)

-23.4 (1.8)

6,4 (2,5)
0,034

N=123
96,0 (9,7)

-20,5 (1,8)

-3,5(2,5)
0,391

Melétm D1050231
Méon tyun
avaeopdg (SD)
Méon petoforrn LS
(SE)

Awapopd Oepaneiog

£VOVTL EIKOVIKOD

QoppiKov
Extiunon (SE)
T p

N=114
95,8 (10.8)

-16,0 (2,1)

N=118
96,6 (10,7)

-25,7(2,0)

9,7(2.9)
0,002

N=118
97,9 (11,3)

23,6 (2,1)

-7,5 (3,0)
0,022

N=121
96,3 (12.,2)

-28,7 (1,9)

-12,6 (2,8)
<0,001

Melétm D1050233
Méon tiun
avaeopdg (SD)
Méon petoforrn LS
(SE)

Awopopd Bepameiog

£VOVTL EIKOVIKOD

POPLLAKOV
Extipnon (SE)
T p

N=120
96,6 (10,2)

-10,3 (1,8)

N=125
97,7 (9,7)

22,2 (1,8)

-11,9 (2,6)
<0,001

N=121
97,9 (11,8)

-26,5 (1,8)

-16,.2 (2,5)
<0,001

N=116
97,7 (10,2)

27,8 (1,8)

-17,5 (2,6)
<0,001

(0) OhovComivn 15 mg ot pedétn D105023 1, kovetiamivn mapatetapévng amodéopevons (XR) 600 mg ot Medét
D1050233.

N eivar o ap1Bpdg acbevodv ava poviého ektipnong.

(B) Ot tyég p Yo T AoVPAGIIOVI £VOVTL TOV EKOVIKOD QOPUAKOD TPOCHPUOGTIKAY Y10t TOAAUTALG GUYKPIGELS. Agv €ytve
TPOGOPLOYH TOV TIAV P YLt THV 0AavEomiv KoL TV KOVETLOMIVY TUPATETAUEVIG OTLOOEGHEVCTG EVOVTL TOV EIKOVIKOD
(QappaKov.

2115 Bpoyuypovieg peréteg dev mapatnpnonke otabepn cvoyETIoN 3O C-AVTOTOKPIOTG.

H pokpoypdvia cuviipnon g anoteAespatikdtntog g Aovpactdovig (37 éoc 148 mg
A0VPOCIOOVNG Hia popd NuEPNGimS) Katadeiydnke og doKiun Un KatoTepOTNTAG ddpKelag 12 unvav
L KOVETIOMiVN TapaTeTapévg amodéapevong (200 émg 800 mg pia popd nuepnoing). H
AOVPOCIOOV eV NTAV KATDTEPT] GE GYECT] LLE TNV KOVETIOMIVI] TOPATETAUEVC OTTOOEGUEVONC MG TPOC
T0 (pOVO £m¢ TNV VIoTponn TG oxoepévelng. H Aovpaoiddovn €deiée puepn avénon omd Ty apyn g
Oepaneiog £wg to Mnva 12 oto Bapog capatog kot otov deiktn palag copatog (Méon tyun (SD):
0,73 (3,36) kg ko1 0,28 (1,17) kg/m?, avtictoryo) cuYKPITUKE e THY KOVETIOMIVI TOPATETAUEVTG
anodéopevong (1,23 (4,56) kg kat 0,45 (1,63) kg/m?, avtictorya). [evikd, 1 Aovpacidovn eiye
apeANTEN EMIOPACT] GTO PAPOC Kol G€ AAAEG LETAPOAIKEG TAPAUETPOVS, CLUTEPIAUUPOVOUEVOV TOV
EMIESMV OMKNG YOANGTEPOANG, TPLYALKEPLOI®OV Kot YALKOINC.

e pio pokpoypovia LEAETT ao@AAelog o1 KAVIKA oTabepol acBeveic vmofAndnkav o Oepameio
ypnoonolidvag 37-111 mg Aovpaciddvne i 2 — 6 mg pLomepdovng. Xe ekeivn T HeAETN 0 puOUOG
VIOTPOTNG € YPOVIKO dtdotnua 12 unvav frav 20% yio. tn Aovpactdovn kot 16% yia
pLomepdovn. Avtr 1 dapopd TANGiacE, dALA OV £QTACE, VO EIVOL GTOTIOTIKG OT|LOVTIKT.
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Xe Hokpoypovia doKun mov oyedactnke yio tnv agloAdynon g datipnong e opdone, n
AOVLPOAGIOOVT] NTAV MO OTOTEAEGLOTIKT OO TO EIKOVIKO QAPUOKO MG TTPOG TN SLUTHPNOT TOL EAEYYOL
TOV COUTTOUATOV Kol TV KaBvoTEPTION TNG VIOTPOTNG TNG oylLoppévelag. Ot acbeveic, apol TpdTa
glyav voPfinbei oe Bepameia yio Eva 0&H eneicddo Ko eiyov otabepomomOei yio tovAdyiotov 12
gBoopddeg e Aovpactddvn, LETA TUYALOTOONKAY LE OITAN TVPAO TPOTO Y10 VO GLVEYICOVY TNV
Oepamncio eite pe T Aovpaclddvn €T e TO EIKOVIKO PAPLLOKO, HEYPL TTOV TAPOLGIUGUY VTOTPOTN TOV
CUUTTOUATOV GYLLOPPEVELNG. XE TPAOUTN AVAAVCT] TOV YPOVOL VTOTPOTNG GTOV 0Toi0 o1 acheveic Tov
amocVPONKAV ¥WPIg VTOTPOTN ATOKAEIGTNKAV TN ¥POVIKT OTIYUN TNG ardGVPoNG, o1 acbeveic Vo
Oepameia pe AOVPAGIOOVT TOPOVGINGOY CNUAVTIKE LOKPOTEPO YPOVO Y10, TV VITOTPOTN GE GUYKPION
pe acbeveig vid Bepameio pe To gkovikd eappako (p=0,039). O extiunoelg Kaplan-Meier yio tnv
mBovotnto vrotpomng v ERdondda 28 frav 42,2% yio T Aovpacidovn kot 51,2% yia 1o gikovikd
eappaxo. H mbavotnta yio dtokom omolacdnmote atttoroyiog v ERSoudda 28 ftov 58,2% yia
AoVPac1d6VN Kot 69,9% 1o To gikoviko dpuaxo (p=0,072).

Toudrorpikdc TAnOvoude

2yiloppéveio,

H omoteleocuatikdmra tov Latuda texunpiobnke o€ pio Toyoiomotuévn, SImAQ TOQAT, EAEYYOUEVN
LLE EIKOVIKO PapHaKo peAETn didpketag 6 fdopdadmv o eprifovug (13 £wg 17 eTdv) ot omoiot
TANPOLGAY TO KPTnpla TG 4ng avabewpnuévng ékdoong tov gyyelpdiov DSM (DSM-IV-TR) ywo )
oyloeppéveln, (N=326). Ot acbeveic ToyatomoOnioy Tpokelévon va Aapovy pio amd T1g 600
otabepég 60oeig Latuda (37 1 74 mg/mpépa) 1 EKOVIKO QAPUAKO.

To mpwtevov Opyavo pétpnong mov ypnouomomnke yio v a&loAdynon TV onueiov Kol Tov
CUUTTOUATOV NToV 1 KATpako Ogtikod kot apvntikod cuvdpduov (PANSS). To Pacikd devtepehov
Opyavo NTov 1 KAIpaKe KAvikng KaBolkng evtonwons-papvtntag (CGI-S).

Kot o115 000 opddeg 60omg, To Latuda tav avdTepO TOL EIKOVIKOD QUPUAKOL OGOV 0QOPA TN eI
™™g Pabporoyiag otig kKAlpakes PANSS kot CGI-S v Efdopdda 6. Katd péco 6po, n d6on tov 74
mg/muépa dev elye emmpocheto dperog o oyéon pe T doon Twv 37 mg/Mmuépa.

Ta 0TOTEAEGUOTO Y10 TO TTPOTEVOV KOTAANKTIKO OUEIO TNG ATOTEAEGLOTIKOTNTOG TTopaTiOEVTOL GTOV
ITivoxa 4.

Mivaxag 4 ATOTELEGNOTO TTPOTEVOVTOS KOTUANKTIKOU ONUEIOV  OTOTEAEGCRATIKOTTOG
(ovvoiukn Badpoioyia PANSS) - Metafoin and tnv Evapén g Oepanciog og v
Epoopdda 6 - MMRM ywo. ™) perétn oyetika pe T oylogpévern e gprffovg
D1050301: Xvvoro avarvong pe faon tnv tpé0eon Yo Oepaneio

YTaTIOTIKG GTOLYEiO Ewoviko Abc1 Lovpacioovng (o)

REAETNG PapRUKO 37 mg 74 mg
Merétn D1050301 N=112 N=108 N=106

Méon Ty oty Evapén g 92,8 (11,08) 94,5 (10,97) 94,0 (11,12)

Oepaneiog (SD)

Méon petaforr| LS (SE) -10,5 (1,59) -18,6 (1,59) -18,3 (1,60)

Awopopd Bepameiag Evavtt

EIKOVIKOD QopLiKov
Extipmon (SE) -- -8,0 (2,21) -7,7(2,22)
Twn p -- 0,0006 0,0008

N eivar 0 apBpdg aobevov ava extipnon poviélov.
(0) O Tég p Yo T Aovpactdovn EVOVTL TOV EIKOVIKOD QUPUAKOL TPOGAPUOGTIKAY Y10 TOALUTAEG GUYKPIGELS.

H Beitioon g Pabuoroyiog oty khipaxe CGI-S v EBSoudda 6 diEpepe onUAVTIKA G GYEON LE TO
EIKOVIKO PAPHOKO TOGO Yo T opdda Bepaneiog mov AduPave 06om Aovpacidovng 74 mg/muépa (-0,42
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+ 0,130, mpocappocspévny p = 0,0015) doo yuo v opdda Bepameiog mov Adupave 0661 AovVPUcIdOVIG
37 mg/muépa (-0,47 + 0,130, mpocappocuévn p = 0,0008).

Yyedldotnke po peétr enéktaong odpketog 104 efdopddwv (peiétn D1050302) yo tnv a&loddynon
™G HOKPOMPOOEGUNG OGPAAELNG, OVEKTIKOTITOG KOl OTOTEAECUATIKOTNTOG TNG AOLPAGIOOVNG GE
gvélktn doon (18,5, 37, 55,5 1 74 mg/muépa) oe moudloTpikodg acheveic, mov €iyov CLUTANPOGCEL
nepiodo Oepameiog 6 gfdopddmv oe Tpelg mponyovpeveg peréteg dapdpov evdeiewv. [apokdtm
napovctdloviol povo to amoteAéopoto yio 271 acBeveic pue oyloppévela mov evrdydnikav omd
peién D1050301. Ao avtovg, 186 aobeveig (68,6%) couminpmoav 52 gfdopddeg ko 156 acbeveig
(57,6%) ocvuminpocav 104 eBdopddeg Ayng gvéhiktng d6ong Aovpooiddovng amd 18,5 éwng 74
mg/muépa.

I"a tovg acBeveic mov cuvéyioay and T perétn D1050301, n péon TR (95% CI) ot cuvoriky
BaBuoroyia g kKiipokag PANSS oand v évapén tng Oepaneiog otn Sumhd ToeAn perétn ftav -26,5
(-28,5, -24,5) v Epdouada 28 pe Baon ™ pébodo LOCF, -28,2 (-30,2, -26,2) v ERdoudda 52 pe
Baon ™ pébodo LOCF kan -29,5 (-31,8, -27,3) v EBdopdda 104 ue fdon ™ uébodo LOCF/to
KOTOANKTIKO onpeio petd v avowtn perétn, ko 1 péon petaforn (95% Cl) amd v évapén g
Oepaneiog oty avowktn perétn nrav -9,2 (-11,1, -7,2) mv ERdoudda 28 pe fdon m uébodo LOCF, -
10,8 (-13,0, -8,7) v EBdoudda 52 pe Baon t pnébodo LOCF ot -12,2 (-14,5, -9,8) v EBdoudda
104 pe Bdon t péBodo LOCF/to katainktucd onpeio Letd TV avolkTi HeAétn.

Mimolixy kotaOAiyn

H BpoyvmnpdBecun amotelecpatikdtnTa TG AOVPacddVNG HEAeTHONKE o o d1dpKetog 6 efSopddwv,
TOAVKEVTPIKY], TUYOLOTOMUEVT, OWAGL TUVQAN, EAEYYOUEVN ME EIKOVIKO OQAPUAKO WEAETN OF
mondlatpikove acbeveic kar epnPfovg (Mikiag 10-17 etdv) mov @TANPOLGOV TO KPITHPLO TOV
Awryvootikod Kot Ztatiotikob Eyyeipidiov Atavontikdv Alatapoydv, [Tépntn ékdoon (DSM-V) yu
peilova katabAmtikd eneicodio mov oyetiovron e dimolky| datapoyn I, pe 1 xwpig Toyd KOKAO Kot
yopic yoyotkd yopoktnpiotikd (N=350). Ou acbeveic tuyaomomdnkav oe Anqym 18-74 mg
AOVPOCIOOVNG Ama NUEPNGIMG 1 EIKOVIKOL (opLdikov.

To TpmTeEVOV TEMKO GNUEID OATOTEAEGLOTIKOTNTOG OPIOTNKE G 1| LEGT UETAPOAN 0d TNV Evapén Emg
v EBdopada 6 otnv KAhipaxe fadporoyiog katdOiwyng tadumv, avadeopnuévn (CDRS-R)
Yvvolkn BaBporoyia. To Pacikd devtepevov tehkd onpeio Nrav 1 KAwvikn cuvolikn eucova —
"Exdoom dimolikng dtatapayng, Papvtnto vosov (CGI BP S) Babuoioyia katddiwng. ['a avtd ta
TeEMKE onpueio KatadelyOnNKov 6TUTIOTIKE ONUAVTIKES O10POPEC VITEP TNS AOVPAGLOOVNG EVOVTL TOV
EIKOVIKOD QUPLLAKOD Y10 TO GOVOAO TOL TANBLGLOD TTov pereTnONKe, pe Evapén v ERSoudda 2 kot
dtnpnOnkay og Kabe emiokeyn g LEAETNG £0G TO TEAOG TNG HEAETNC. L26TOCO, TO, TPOTELOVTO KOl
dgvTEPEVOVTA TEMKA OMElD AMOTEAEGATIKOTNTOG OV emTELYONKAV G€ vedTepoug acbeveic (MAkiog
Kkdtw oand 15 etov). H mpocaprocpévn yio 1o Ikovikd aproko Léon HeTafoAn ehayictmv
tetpaydvev (95% CI) and v apyxn TR €og v ERdopdda 6 LOCF otn cvvoiikn fabupoioyio tov
CDRS-R ywo v opdda Aovpacidovng frav -1,8 (-5,6, 2,0) yuo acbeveic nAikioag 10 éwc 14 etdv Kot
nrav -8,6 (-12,4, -4,8) yo. acOeveic nAkiog 15 émg 17 etav (Iivakoag 5).

To wpogik acoreiog TS Aovpactddvng oe maidld Tov TepAnenKay g avtyv ™ Ppoyvrpoddecun
UEAETT] YEVIKA GUVAEL LE OVTO OV TopatnPNONKe KaTd ™ Bepomeio evidg TG eyKEKPIUEVNG EVOEIENG
o€ eVIMKEG, ®OTOGO0, EMABAY S10POPES BTN GLYVOTNTA TV TTO GLYVA ELPAVICOUEVOV AVETHOUNTOV
EVEPYELDV GE TALOLATPUKOVS acBeveic, Yia Tn vavtia (ToAD cuyvn), dtdppota (GLYVN) KOl LEIWHEVT

opeén (ovyvn), 6€ GVYKPLON UE TOVG EVIIMKES (GUYVT], U YVOGTI Kol [T LYV, OVTIGTOL(O.).

Mivakag 5 Hawdretpikn perétn dwmomkie katadhyng: Kiipoxa padporoyiog katd@ivyng
naowav, avabsopnuévyy (CDRS-R) Zvvori) fabpoioyio ko Kiviki cvovoliki
eikéva —"Exdoon duroMknig owatapayns, papvtnta vécov (CGI-BP-S) BaOporoyia
Kota0Myng (Katd0lwyn) — Metafoinq amd v apyiki Tipn £0g v fdopdda 6 —
MMRM ywo ™ perétn D1050326: Opdoa pe TpéBeon Yo Oepansio
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Hopapetpor Y1TaTIoTIKI] PEAETNG Ewoviko Abon Lovpaciodvig
PAPRUKO 18,5-74 mg (o) (B)
IIpwtedov tehikd N=170 N=173
onpeio: CDRS-R Bdomn avagopdc, Méon 58,6 (8,26) 59,2 (8,24)
Yvvolikn| Baduoioyia Tiun (SD)
Méon petafoin -15,3 (1,08) -21,0 (1,06)
elayioTOV TETPAYOVOV
(SE)
Awopopd Bepameiag Evavtt
EIKOVIKOD QopuiKov
Extiunon (SE, 95% CI) -- -5,7 (1,39, -8,4 oc -3,0)
T p -- <0,0001
Boowo devtepedov N=170 N=173
TeMKO onpeto: Bdon avagopdc, Méon 4,5 4,6
BaOuoroyia Tiun (SD)
Kotabiyng Méon petaforr -1,05 (0,087) -1,49 (0,085)
CGI-BP-S elayioTOV TETPUYOVOV
(SE)
Awpopd Bepameiog Evavtt
EIKOVIKOD QupUaKOL
Extipnon (SE, 95% CI) -- -0,44 (0,112, -0,66
g -0,22)
T p -- <0,0001

To N givor o aptBpog acbevov.

(o) Ot Tipég p Yoo T Aovpastddvn EVavTl EIKOVIKOD QUPHAKOL TPOGUPUOGTINKOY Y10l TOAAOTAEC
GLYKPIGELC.

(B) O1 660¢1g Aovpacdovng twv 18,5, 37, 55,5, 74 mg sivar icodvvapeg pe 20, 40, 60 ko

80 mocdTNTEG VOPOYAMPIKNG AOVPAGIOOVTG.

52  ®@appoxoxivnTikEG 1010TNTES

Amoppognon
H Aovpaciddovn pBdvel oe PEYI0TEC GUYKEVTPMOELS GTOV 0p0O o€ 1-3 dpeg mepimov.
Y& PHEAETEG Y1 TNV EMIOPACT TNG TPOPNG, Ol UEGEG TIUEG T®V Crax kot AUC yia T Aovpacidovn

avéndnkav mepintov Katd 2-3 popég kat 1,5-2 popég avtiotorya, OTOV VT Yopnynonke pe tpoen
GLYKPLTIKA LE T MM TOL TTapatnprnkay oe GuvONKeg vioteiog.

Koatavoun

"Yotepa amd yoprynon 37 mg Aovpactddvig, 0 LEGOS KATA TPOCEYYIoT ELPAVIG OYKOG KOTOVOUNG
ntav 6000 L. H Aovpacidovn mapovstdlel vynin déopevon (~99%) pe tpmteiveg 0poo.

Buougtooynuatiopde

H Aovpaciddvn petaporileton kupimg péom tov CYP3A4. Ot kopieg 0doi Plopetacynuatiopon givot 1
o&edwtikn N-araAkvAimor, 1 voposvAimon tov dakTuAiov vopPopvavng kot 1 S-o&eidmon.

H XAovpaciddvn petapoiriletor oe 600 dpactikovg petaforiteg (ID-14283 kot ID-14326) kon 600 un
dpaotikovg petaforiteg (ID-20219 ko ID-20220). H Aovpooidovn kat ot petafolriteg tng, ID-14283,
ID-14326, ID-20219 ko ID-20220, avtictoryobv o€ mepinov 11,4, 4,1, 0,4, 24 kon 11% avtictorya,
NG PUSIEVEPYELNG GTOV 0PO, OVTIGTOLYO.
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To CYP3A4 givor 10 k0p1o évlupo mov guBivetar yio Tov LETAPOAIGUO TOV dPACTIKOD LETOPOAITN
ID-14283. Kot 11 Aovpaoidovn Kot 0 dpaotikdg e petaporitng ID-14283 scoufdirovv ot
(QOPLOKOSLVAUIKY] dPACT] GTOVG VIOTOLLVEPYIKOVS KOl GTOVG GEPOTOVIVEPYIKOVG DITOJOYELS.

Zouemva, pe in Vitro pedétec, 1 Aovpactdovn dev amotehei vrdooTpmuo Tov eviduov CYPIAL,
CYP1A2, CYP2A6, CYP4A11, CYP2B6, CYP2CS, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6 11 CYP2EL.

In vitro, n Aovpac1dévn anédeie Oyt aueon 1 acbevi avactoln (Gueon 1 xPOvoeEaPTMOUEYT)
(IC50>5,9 uM) 10v evlopwv tov kutoypopatoc P450 (CYP)1A2, CYP2B6, CYP2C8, CYP2C9,
CYP2C19, CYP2D6, CYP2E1 ka1 CYP3A4. Mg Bdon avtd ta dedopéva, 11 Aovpaciddvn oev
OVOPLEVETOL VO ETNPEALEL T QUPHOKOKIVITIKT TOV QOPUOKEVTIKOV TPOIOVI®V OV VUL VTTOGTPOUOTO
tov CYP1A2, CYP2B6, CYP2CS8, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6 ko CYP2EL. I'ta ) yopniynon tov
QOPUUKEVTIKOV TPOIOVI®V oV givorl vtooTpdpota Tov CYP3A4 pe otevo Oepamevticd gvpog, PA.
Topaypaeo 4.5.

H Aovpaoiddvn givan évo vrocTpmpe in Vitro yio tovg petagopeic amoudkpovong eapudkov, P-gp kat
BCRP. H hovpoaocidovn dev vmokertar og amoppognon pe evepyd petapopd and to OATP1BI 1
OATPIB3.

H Lhovpacidovn givor avaoctoréag twv P-gp, BCRP kot OCT1 in vitro (BA. mapdypago 4.5). H
AOVPOCIOOVN SEV OVOUEVETOL VO EYEL KAVIKOG CTILOVTIKO SLUVOUIKO OVOGTOANG TOV LETAPOPEDV,
OATPI1BI1, OATPIB3, OCT2, OAT1, OAT3, MATE1, MATE2K 1} BSEP pe Bdon in vitro ctouyeio.

AmofoAn

Metd and yopynon g Aovpactodvng, o xpdvog nulong g arofoing nroav 20-40 dpes. "'Yotepa
oo YOPNYNOT PASIOEMICUAGHEVNG dOGNG altd TO GTOUA, TEPimov T 67% Tng 660N G avakTnOnKe oTA
Kompava Kot 1o 19% ota 00pa. Ta 0vpa amotelobvtay Kupimg amd Evay aplfuod petafoiitov pe
EMAYLOTN VEPPIKT AMEKKPLOT) TNG UNTPIKNG EVAOONC.

T'poppkdTnto/un ypouuKotnTo,

H pappokoxivntikng g Aovpactddvng etvar avaloyn g 00omg LE ol GUVOAMKN NILEPTOLO OO0
18,5 mg éwg 148 mg. Ot cuYKEVTPMGELS TNG AOVPACIOOVNG G€ oTafepn] KOTACTUOT EMITELYONKAV PEGQ
o 7 nuépec amd v Evapén g Aovpastdovng.

DapuokoKvnTiKn o€ E0KEC OUadEC achevdv

Hlkiouévo, arouo

[Tepropiopéva dedopéva Exovv cuAleybel o VY VIToKEiEVA NAKIOG > 65 TV, ATO Ta dedopéva
7ov £yovv cvAAeyDel, emTedyOnke Tapopola £kBeon cuykprTkd e vrokeipeva niiog < 65 etav.
Qact0600, AOENON NG k00N 68 NAUKIOUEVO VITOKEILEVA LITOPEL VoL avapLEVETaL YioL aoBeVElC, edv
OVTO1 £YOLV VEQPIKT 1 NTATIKY OLGAELTOLPYIOL.

Hraztikn dvolerrovpyio

O1 GUYKEVTPOGELC TNG AOVPAGLOOVIC GTOV 0pO QLEAVOVTOL GE VYL VITOKEILEVOL LUE MTTOLTIKY
dvodettovpyia Pabuod A, B kot C katd Child-Pugh pe avénon g éxbeong katd 1,5-, 1,7- kon 3
QOpES, avtioToLya.

Negpixn dvalertovpyio,

O1 oVYKEVTPOGELS TNG AOVPAGIOGVIC GTOV 0pO CLEAVOVTOL GE VYL VTOKEILEVA LE NTTL0, PLETPLOL KO
cofopn veppikn dvciettovpyia pe avénon g ékbeong katd 1,5, 1,9 kot 2,0 popéc, avtiotorya. Ot
acBeveic pe ESRD (CrCI<15 ml/min) dev £yovv gpevvnbet.
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Dolo
Agv omipEay KMVIKA SNUAVTIKEG O10POoPES LETOED TV POAMV GTN POPLOKOKIVITIKT TNG
AOVPOCIOOVNG GE AVAAVGOT POPUAKOKIVITIKNG TANBLcHOD og acbeveic pe oylloppévela.

Doty

Agv vipyay KMVIKA SNUAVTIKEG SLPOPES OTN POPUOKOKIVITIKT TNG AOVPAGLOOVNG GE OVAAVGN
QOpUAKOKIVNTIKNG TANBuoHOV o€ acbeveig e oylloppévela. Enueidbnke 6Tt o1 Acidteg acbeveig
gupavicay katd 1,5 popd avénon g £kbeong ot Aovpaciddvn cuykprTikd pe Toug Kavkdoiovg
acOeveic.

Kanmviouo

ZOouemva. pe in Vitro peléteg mov ypnotporotovcoy Evivua avlpdmivov ratog, 1 Aovpacidovn dev
givar vrootpoua tov CYP1A2. Eropévmg, to kdmviouo dev TpEmel va £XEL EMOPACT) 0T
(QOPUOKOKIVITIKT] TNG AOVPAGIOOVNG.

Houdrorpinog ninQvouog

H gappoxoxivntikn g Aovpasciddovns oe moudatpikovs aobeveic atoroynonke o 47 madid niikiog
6-12 etdv ko og 234 gpnfovg nAikiog 13-17 etcdv. H Aovpacidodvn yopnyndnke wg Aovpaciodvn
VOPOYAOPIKT G NuePNoleg d6aelg Tmv 20, 40, 80, 120 mg (6-7 etdv) 1 160 mg (10-17 et@v povo) yi
£€m¢ kot 42 nuépeg. Agv vIPYE CAPNG CLOYETION avalesa oty amoktndeica ékBeon oTov opd Kot
oV NAkia 1 6to copTKd Bapog. H pappakokivntikn g Aovpaciddvng o€ mondtatpikos acheveic
nAkiog 6-17 eTdv HTaV YEVIKO GUYKPIGIUN LE QVTAY TOL TOPATPNONKE GTOVG EVAAIKEC,.

5.3 IIpoxkivika dedopéva yio TV ac@dreia

Ta pun KAvikd dedopéva dgvV amokaAVTTOVY 1010iTEPO Kivouvo Y10, Tov AvOpwmo e Baon Tig
GUUPOTIKEG LEAETEC POPUOKOAOYIKNG ACPAAELOS, TOEIKOTNTOS ETOVALAUPAVOUEVDV dOCEMYV,
YOVOTOEIKOTNTOG Kol EVOEXOUEVNS KOPKIVOYOVOoL dpdomg. Ta onpoaviikdtepa eupipate 68 HEAETES
to&kdtnTag emavarapfovopuevng 666Mg Yo T AOVPACIOOVN TV KEVIPIKMG EMOYOUEVEG EVOOKPIVIKES
LeTAPOAEG TOV OPEIAOVTAV GE AVENGELS TNG TPOAAKTIVIG 0pOL GE POVPAIOVG, GKLAOVG Kot TTHKOVC.
Ta vynAd enimeda TPoLlakTivig TOL 0POV GE LAKPOXPOVIEG LEAETES ETOVOLOUPOVOUEVIS dOOTG OE
ONAvkovg apovpaiove GLGYETIGTNKAY LLE ETIOPAGELS GTO OGTA, TO ETVEPPIOLO KL TOVG
AVATOPUY®YIKOVG 1IGTOVC. X€ U0 LOKPOYPOVIO LEAETN ETOVAAOUPOVOUEVTC dOONC GE GKDAOVC, T
VYNAG emineda TPOAAKTIVIIG OTOV 0pO GLGYETIOTNKAV LE EMOPACELS GTOVG AVOTAPAYDYIKOVS 1GTOVG
UPCEVIKMV Kal ONAVKOV.

e apovpaiovg, 1 Aovpacidovn dev elye Kopio EXiOPACT) GTIV OVATOPAYMYT APCEVIKOV Kot OnAvKkdv
o€ and 1oL 6TopAToS 060¢elg 150 kan 0,1 mg/kg/Mmuépa AovpaciddvNg VOPOYA®PIKNG, AVTIGTOLYA, 1)
oTNV TPOUN EUPPLOVIKT ovATTLEN G Ui 0 ToL oTopatog 00on 15 mg/kg/muépa Aovpacidovng
VOPOYAOPIKTG.

Mo pedétn yovipndtnTog 6€ OnAvkong apovpaiovg giye MG ATOTEAEGLO TOPATETAUEVO OIGTPIKO KOKAO
ka1 kafootepnuévn cuvovoia pe >1,5 mg/kgmuépa Aovpacidovng VOPOYAMPIKNS, EVO HeW®ON KAV Ot
delkTeg GVVOLGING KO YOVILOTNTOG Kol Ol ap1lfLol @Yp®V COUATIOV, ELPLTEVCE®V Kl (OVTOV®Y
euPpdov pe ta 150 mg/kg/muépa Aovpaciddvng vVOPOYA®PIKNG. AVTEC 01 EMOPACELS EULPAVIGTNKAY
eEautiag g vepmporaxTvapiog vVotepa and T Bepaneio e Aovpacidovn, ennpedlovtag Tov
010TPIKO KOKAO Kot T1 GEEOVOALKT] CLUTEPLPOPA KAODE KOl TN S10THPNGT TOL ®YPOV CMOUATION TOV
OnAvkov apovpaimy, 0dNY®VTOG 6€ PEloN TNG ERPHTEVOTC Kot TOV aplfuol TV (oviovov euppimv.
AvTég o1 oyeTI{OUEVEG IE TNV TPOAUKTIVI EMIOPAGCELG OV Bem®POVVTOL GYETUKEG IE TNV avOpdOTTIVY
OVOTTOPOLY Y],

Mia gpdma 660m Aovpacidovng vdpoyrmpikng 10 mg/kg oe apovpaiovg Tov Kvoopovoay glxe MG
arotédeopa £kBeon Tov eufpvov. Xe o peAétn e0peong e0povg SOGNG GE 0POLPAIOVG TOL
Kvo@opovacav, 1 66cn 150 mg/kg/Mmuépa AovpactdovNg VOPOYAMPIKNG TPOKAAEGE KaBuGTEPNOT TG
avamtuéng Tov euPpvov yopig onueia tepatoyéveonc. H Aovpacidovn dev mpokdiece tepatoyéveon
6€ apovPaiovg 1 KOLVEALD o€ EkOECT] TAPOLOL LE 1] KATW OO TN HEYIGTI GUVICTMOUEVT OOGT Y10 TOVG
avOpamovg (148 mg Aovpactddvng).
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2NV 0PLOTIKY LEAETT) TOEIKOTNTAG GE AVIIAKOLG apovpaion, dev eppovioTnike avénpévn evalcincio
TV aviAMKeV (OOV og eTOPAcELS TOV GyeTi{ovTal [IE TN AOVPACIOOVT] OGOV APOPE TO COUATIKO
Bapog, TV TPOSANYN TPOPTG KOl TIC KAVIKEG TAPATNPNGELS, OALY TopaTn P OnKay ETIOPACELS
TOPOLOLES LE AVTEC TTOV EPPAVIGTIKOYV GE EVIALKOVS apovpaiovs (KabvoTépnon e avanTuéng Kot
vreprporaktivoupio). H vrepdpoactmpiomra mov sueaviomke pe 66om >3 mg/kg/muépa katd tnv
nepiodo petd tn Oepaneio &xel avapepbel kat yio AALOLS OVTAY®OVIGTEG TOV VTTOdoYEa D2.
[Mopatnpndnke eAa@p®S HKPOTEPO PAPOC YEVYNONC Kol COUOTIKO Bdpog/uikpdtepn avénon tov
COUOTIKOD BAPOLE KOTO TN LUETAYEVVI|TIKN TEPI0O0 GTOVE ATOYOVOLE TOV AVIAK®OV apOoVPAI®Y TOV
glyav mpornyovpévag Aapet doorn =30 mg/kg/muépa.

21 docoloyia pe v omoia dgv mapatnpovvtal ducpeveig emdpacelg (NOAEL) tov 3 mg/kg/mpépa,
1N ékBgomn Yo T AoVPaGIdOVT| Kol T TEPLOGOTEPA TPOTOVTA UETAPOAMGLOD HTaY YOUNAOTEPT Od QVTA
NG CLVICTMUEVNG KAWVIKNG d00Tg o€ epnfovg nAikiag 13 etdv kot Gvem.

H Aovpaciddvn anexkpibnke 610 untpikd yédo v apovpaimv Katd Tn S1apKELd TNG YOAOLYIOGC.

H Xovpaciddvn dev £deiée yovoto&ikotnta oe pia opudda e€etdoemv. OyKkol 6Tovg HooTIKODS 00EVES
n/xot oty vdevon TopaTNPENONKOY 68 HEAETEG KAPKIVOYEVEST|G OE TTOVTIKIO Kol pOVPALiovE Kot
opeirovtay katd mdoa ThavotnTa ota ovénuéva enimeda TpoAakTivng oTo aipa. AVt Ta ELPAUATA
glval GuyVa o€ TPOKTIKG oV VTOPdAlovTal g Bepameio Le AVTIYLYOGIKG PUPUAKEVTIKG TPOIOVTOL e
dpdon amokAelGHOD TV VITodoYEMV vTomauivng D2 kot Bewpovvtol e101kd Yo TpOKTIKA.

6. DOAPMAKEYTIKEX TIAHPO®OPIEXZ
6.1 Katahoyog exdoymv

Latuda 18,5 mg semkaloppéva pe Aertd vuévio diokia
TTvprvag

Moavvitoan (E 421)

Apvio, TpolelaTivomomuévo

Koapuehddln vatprovyog dactavpovpevn (E 468)
YrpopeAroln 2910 (E 464)

Mayvnoio oteatiko (E 470b)

Emkdioyn diokiov
YrpopeAroln 2910 (E 464)
Tiraviov d10&eido (E 171)
[HoAvoBvievoyilvkoin 8000
Knpog kapvaotpng (E 903)

Latuda 37 mg emkoloppéva pe Aertd vuévio diokio
Hvpnvoc

Maoavvitoan (E 421)

Apvio, TpolelaTivomomuévo

Koappelrdln vatpiovyog dtactavpovuevn (E 468)
Yrpoperroln 2910 (E 464)

Mayvnoio oteatiko (E 470b)

EmwcdAvyn diokiov
YrpoueAroln 2910 (E 464)
Tiraviov d10&eido (E 171)
IToAvaBvievoyivkdin 8000
Knpog kapvaotpng (E 903)

Latuda 74 mg smikaivuuévo. pe Aemtd vuévio diokio

Hvpnvoc
Mavvitodn (E 421)
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Apwlo, Tpolehativorotnuévo

Koappelrdln vatpiovyog dtactavpovuevn (E 468)
YrpoueAroln 2910 (E 464)

Mayvnoio oteatiko (E 470b)

Enwcdioyn diokiov
YrpoueAroln 2910 (E 464)
Trraviov d1o&eido (E 171)
IToAvaBvievoyivkdin 8000
Kitpwvo o&gidio oompov (E 172)
Ivowotivn (E 132)

Knpog kapvaotpng (E 903)

6.2 AovppotoTnTeg

Agv epapuodletart.

6.3 Awdpkera Long

5 ypoviaL

6.4 Idwitepeg TpoPuLAAEELS KOTA TN QUAOEN TOV TPOTOVTOG
DuAdooete 6NV APYIKN] GLOKEVAGIO Y10, VO TPOGTATEVETAL OO TO PG,
6.5 ®@on Kol GLOTUTIKA TOV TEPLEKTN

Ot ovokevaocieg mepiéyovv dokio 14 x 1,28 x 1,30x 1,56 x 1,60 x 1,90 x 1 11 98 x 1 o€ xuyédec
alovpviov/adovuviov pe dtdTpnon ava povado doong.

Mmropei va, unv KuKAOPOpPOLV OLEG 0L GUOKEVAGIES.

6.6 Idwitepeg TpoPULAEELS ambppLYNG

Ka0e aypnoiponointo eopuokevtiKd Tpoidy 1 VIOAEUUO TPETEL VO, ATOPPITTETUL COUPOVO UE TIG
KOTO TOTOVE 1GYVOVGEC GYETIKES SLOTAEELG.

7. KATOXOX THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX

Angelini Pharma S.p.A

Viale Amelia 70, 00181

Rome - ItaAia

8. APIOMOZX(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAX

Latuda 18,5 mg smkolvpuévo pe Aertd vuévio diokio
EU/1/14/913/001-007

Latuda 37 mg smikaAvuuévo pe At VUEVIO S1GKIO0
EU/1/14/913/008-014

Latuda 74 mg smikaAvuuévo pe At VUEVIO S1GKIO0
EU/1/14/913/015-021
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9. HMEPOMHNIA MPQTHX ETKPIZTHX/ANANEQXHX THX AAEIAX
Huepounvia mpdng €ykpiong: 21 Maptiov 2014
Hpepounvia tedevtaiog avavémong: 14 Noguppiov 2018

10. HMEPOMHNIA ANAOGEQPHXHX TOY KEIMENOY

Aentopepeic TANpoeopieg Yo T0 TapdV POPUAKEVTIKO TPOoioV givar d10BEcEG GTOV SIKTLAKO TOTO
tov Evponaikod Opyoviouov Gapudkwv: http://www.ema.europa.eu.
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ITAPAPTHMA 11

HAPAXKEYAXTHX YIIEYOYNOX I'TA THN
AIIOAEEMEYZXZH TQN ITAPTIAQN

OPOI'H ITIEPIOPIXMOI XXETIKA ME TH ATIAGEXH KAI
TH XPHXH

AAAQOI OPOI KAI AITAITHXEIX THX AAETIAX
KYKAO®OPIAX

OPOI'H NIEPIOPIXMOI XXETIKA ME THN AX®AAH KAI

ATIOTEAEXMATIKH XPHEZH TOY ®PAPMAKEYTIKOY
MPOIONTOX
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A. THAPAXKEYAXTHX YIIEYOYNOZX I'TA THN AIIOAEXMEYXZH TQN ITAPTIAQN

‘Ovoua kot d1e06vven Tov (Tv) TopooKeLAoTH(OV) oL givor VITELOVYOC(01) Y10l TNV OTOOEGUEVCT) TOV
TaPTId OV

Aziende Chimiche Riunite Angelini Francesco — A.C.R.A.F. S.p.A.
Via Vecchia del Pinocchio, 22 60131

Ancona (AN),

Itoria

Skyepharma Production SAS,
Zone Industrielle Chesnes Ouest,
55 Rue Du Montmurier,

St Quentin Fallavier,

38070, France

270 £VTUTTO PUALO 0ONYIDV XPTOTG TOV POPLAKEVTIKOD TPOTOVTOG TPEMEL VAL OVAYPAUPETOL TO OVOLLXL
Kot 1 d1evBvvoT TOL TAPUCKELAGTH TTOV Eival VTEHOVLVOG Y1X TNV ATOSEGUEVGT TNE CYETIKNG TAPTIONS.

B. OPOI'H IEPIOPIXMOI XXETIKA ME TH ATAGEXH KAI TH XPHXH

DopUAKEVTIKO TPOTOV Y10 TO OTOI0 AMOLTEITOL LOTPIKT CUVTOYT.

I AAAOI OPOI KAI ATTIAITHXZEIX THX AAEIAYX KYKAO®OPIAX
o Ex0¢og1g meprodikig mapakorovdnong g acedieiag (PSUR)

Ot amortnoelg yio v vroPoin tov PSURS yo t0 ev Adym @apuakevtikd mpoiov opiloviot
GTOV KOTAAOYO UE TIG Nuepounvieg avaeopag g Evoong (katdhoyog EURD) mov mapatifeton
otV mapdypapo 7, tov apBpov 107y, g odnyiag 2001/83/EK kot kdOe emakdlovbng
EMKALPOTOINGNG OTMG ONUOGIEVETAL GTIV EVPMOTAIKT] SIKTVOKT] TUAT Y10l TO POAPHLOKAL.

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

o Yyéo10 owayeipiong Kivovvou (XAK)

O Kdroyog Adetag Kukhopopiag (KAK) Ba die&aydyet Tig amottodpeveg SpactnploTnTes Kot
TAPEUPAGELS PUPLOKOETOYPVUTVIONG OGS Tapovotdlovtal 6to cupenvniéy XAK wov
mapovctaletar otny evotnta 1.8.2 g doelog KukAopopiog Kol 0molecdNTOTE ETAKOAOVOES
gykekpiuéves avabempnoeig tov TAK.

‘Eva emucotporompévo TAK Oa mpénet va kototebdei.

. petd and aitnua tov Evponaikod Opyavicpov Oappdakoy,

o OTOTEONTTOTE TPOTOTOIEITOL TO GUGTNILO SLOYEIPIOTG KIVOVVOV, EIOTIKA MG OTOTEAEG U ANYNG
VE®V TANPOPOPIDV TOV UTOPOVV VO ETLPEPOVY CNUAVTIKT GAAXYT) GTI GYECT] 0QEAOVC-KIVOHVOL
N ©¢ OTOTELESUA TNG EMITEVLENG EVOC GNUAVTIKOD 0POGTILOL (PAPUOKOETOYPOTVIOT 1)
gloyotomoinon Kvovvov).
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ITAPAPTHMA II1

ENNIXHMANXH KAI ®YAAO OAHI'TQN XPHXHX
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A. EINIIXHMANXH
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ENAEIZEIX [TIOY ITPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EZQTEPIKH XYXKEYAXIA

KOYTI

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Latuda 18,5 mg emkodlvppuéva pe Aemtd vuévio dtokio
AOVPUCIOOVN

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

Ka0e emxahoppévo pe Aemtd vpévio d1okio TepLEYEL AOVPOGIOOVT VIPOYAWPIKT (IGOSVHVOUT LE
18,6 mg Aovpacidovng).

| 3. KATAAOI'OX EKAOXQN

‘ 4, OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI ITEPIEXOMENO

14 x 1 emkoAvppéva, pe Aento LUEVIO dloKio
28 x 1 emkodvppéva pe Aemtd VUEVIO d1oKio
30 x 1 emucodoppévo pe Aemtd vuévio diokio
56 x 1 emkaAvppéva pe Aemtd vpévio diokia
60 x 1 emkoAvppévo pe Aemtd vEVIO dioKia
90 x 1 emucodvppévo pe Aemtd vuévio diokio
98 x 1 emoAvppéVO pe AeTTO VUEVIO d1GKi

‘ 5. TPOIIOX KAI OAOX(OI) XOPHI'HXHX

AwBdote T0 PUALO 0NV YPAONG TPV OO TN YPNOT).

Ao otONaTOC YpNOT).

AEN ITPOXETTIZOYN TA ITAIATA

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO PAPMAKEYTIKO
IPOION HPEIEI NA ®YAAXXETAI E OEXH THN OITIOIA AEN BAEIIOYN KAI

Na puAdooetor og 0éom, TV omoia dev PAETOLY Ko dev Tpoceyyilovv Ta Tad1d.

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

‘ 8. HMEPOMHNIA AHEZHX

EXP
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9. EIAIKEX XYNOHKEX OYAAZEHX

DVAGGGETE GTNV OPYLKT] GLOKEVAGIA Y10 VO TPOGTUTEVETOL AT TO (PG,

10. TAIAITEPEX IPO®YAAZEEIX I'TA THN ATIOPPIYH TQN MH
XPHEIIMOIIOTHOENTON ®APMAKEYTIKQN ITPOIONTQN 'H TOQN
YIHOAEIMMATON ITOY NPOEPXONTAI AIIO AYTA, E©@OXON AITAITEITAI

11. ONOMA KAT AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Angelini Pharma S.p. A
Viale Amelia 70, 00181
Rome - ItaAio

12.  APIOGMOX(OI) AAEIAYX KYKAO®OPIAX

EU/1/14/913/001 14 x 1 emkodvppéve pe AETTO DUEVIO O1oKi0
EU/1/14/913/002 28 x 1 emkodvppévo pe AETTO DUEVIO d1oKio
EU/1/14/913/003 30 x 1 emikodlvppévo pe Aewto vuévio diokio
EU/1/14/913/004 56 x 1 emkodvppévo pe AeTTo DUEVIO d1oKio
EU/1/14/913/005 60 x 1 emkodvppéva pe AeTTo DUEVIO d1oKio
EU/1/14/913/006 90 x 1 emxaAvppéva e AETTO VUEVIO O1GKI
EU/1/14/913/007 98 x 1 emikodlvppévo pe Aewto vuéVIo d1okio

13. APIOMOZX ITAPTIAAX

Lot

‘ 14. TENIKH KATATAZEH I'lA TH AIAOGEXH

‘ 15. OAHTI'IEX XPHXHX

‘ 16. TAHPO®OPIEX XE BRAILLE

Latuda 18,5 mg

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

A160106T0TOC YPOUUU®TOS KDdKAG (2D) Tov pépel Tov TEPIANPOEVTO LOVOITKO aVOyVOPIOTIKO KOOIKO.
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18. MONAAIKOX ANATNQPIXTIKOX KQAIKOX - AEAOMENA ANAI'NQXIMA AIIO
TON ANOPQIIO

PC:
SN:
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EAAXIXTEX ENAEIZEIX IIOY PEIIEI NA ANAT'PA®ONTAI XTIX XYXKEYAXIEX
KYYEAHZX (BLISTER) 'H XTIX TAINIEX (STRIPS)

KYYEAH

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Latuda 18,5 mg dokia
AOVPUCIOOVN

2. ONOMA KATOXOY THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX

Angelini Pharma S.p.A

3. HMEPOMHNIA AHEHX

EXP

4, APIOMOZX ITAPTIAAX

Lot

5. AAAA XTOIXEIA
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ENAEIZEIX TIOY IIPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EZQTEPIKH XYXKEYAXIA

KOYTI

1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Latuda 37 mg emkolvpuévo ue Aemtd vuévio diokio
AOLPACIOOVT

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

Ka0e emikaAvppévo pe Aemtd véVio dlokio Tepl€yxel Aovpactddvn VEPoYAmPIKT (toodbvaun pe
37,2 mg Aovpaciddvig).

‘ 3. KATAAOI'OX EKAOXQN

‘ 4. DOAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI ITEPIEXOMENO

14 x 1 emoivppéva, pe Aento LUEVIO dloKio
28 x 1 emkoAvppévo pue Aemtd VEVIO dLoKia
30 x 1 emucodoppévo pe Aemtd vuévio diokio
56 x 1 emkaAVUpIEVA e AETTO VUEVIO dloKia
60 x 1 emoAvppévo pe Aemtd VUEVIO d1oKia
90 x 1 emxoAvppéva pe Aemtd vEVIO dioKia
98 x 1 emucodlvppévo pe Aemtd vévio diokio

‘ 5. TPOIIOX KAI OAOX(OI) XOPHT'HXHX

Awfaote T0 PUALO 0ONYIOV XPNOTG TPV O TN YPNOT.

Amo6 otOUATOC YPNON).

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHEH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
ITPOION ITPEITEI NA ®YAAXXETAI *E OEXH THN OITIOIA AEN BAEIMTOYN KAI
AEN ITPOXETTIZOYN TA ITAIATA

Na purdooetal o€ BEom, TV onoia dev PAETOLY Kot dev Tpooeyyilovy Ta TALd1d.

| 7. AAAH(EX) EIAIKH(EX) IPOEIAOTIOIHEH(EIZ), EAN EINAI ATIAPAITHTH(EX)

‘ 8. HMEPOMHNIA AHEHX

EXP

36



9. EIAIKEX XYNOHKEX OYAAZEHX

DVAGGGETE GTNV OPYLKT] GLOKEVAGIA Y10 VO TPOGTUTEVETOL AT TO (PG,

10. TAIAITEPEX IPO®YAAZEEIX I'TA THN ATIOPPIYH TQN MH
XPHEIIMOIIOTHOENTOQN ®APMAKEYTIKQN ITPOIONTQN 'H TON
YIHOAEIMMATON ITIOY NPOEPXONTAI AIIO AYTA, E@OXON AITAITEITAI

11. ONOMA KAT AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Angelini Pharma S.p. A
Viale Amelia 70, 00181
Rome - ItaAio

12.  APIOGMOX(OI) AAEIAYX KYKAO®OPIAX

EU/1/14/913/008 14 x 1 emkodlvppévo pe AETTO DUEVIO O1oKi0
EU/1/14/913/009 28 x 1 emikodlvppévo pe AETTO DUEVIO d1oKio
EU/1/14/913/010 30 x 1 emikodlvppévo pe Aento vuéVio diokio
EU/1/14/913/011 56 x 1 emkodvppéve pe AeTTo DUEVIO d1oKio
EU/1/14/913/012 60 x 1 emkodvppéva pe AeTTo DUEVIO d1oKia
EU/1/14/913/013 90 x 1 emkaAvppéva pe AETTO VUEVIO O1GKIL
EU/1/14/913/014 98 x 1 emikodlvppévo pe Aento vUéEVIO d1oKia

13. APIOMOZX ITAPTIAAX

Lot

‘ 14. TENIKH KATATAZEH I'lA TH AIAOGEXH

‘ 15. OAHTI'IEX XPHXHX

‘ 16. TAHPO®OPIEX XE BRAILLE

Latuda 37 mg

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

A160106T0TOC YPOUUU®TOS KDdKAG (2D) Tov pépel Tov TEPIANPOEVTO LOVOITKO aVOyVOPIOTIKO KOOIKO.
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18. MONAAIKOX ANATNQPIXTIKOX KQAIKOX - AEAOMENA ANAI'NQXIMA AIIO
TON ANOPQIIO

PC:
SN:
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EAAXIXTEX ENAEIZEIX IIOY PEIIEI NA ANAT'PA®ONTAI XTIX XYXKEYAXIEX
KYYEAHZX (BLISTER) 'H XTIX TAINIEX (STRIPS)

KYYEAH

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Latuda 37 mg diokio
AOVPUCIOOVN

2. ONOMA KATOXOY THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX

Angelini Pharma S.p.A

3. HMEPOMHNIA AHEHX

EXP

4, APIOMOZX ITAPTIAAX

Lot

5. AAAA XTOIXEIA
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ENAEIZEIX TIOY IIPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EZQTEPIKH XYXKEYAXIA

KOYTI

1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Latuda 74 mg emkolopuévo ue Aemtd vuévio dtokio
AOLPACIOOVT

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

Ka0e emikaAvppévo pe Aemtd véVio dlokio Tepl€yxel Aovpactddvn VEPoYAPIKT (1oodbvaun pe
74,5 mg Aovpacidovng.

‘ 3. KATAAOI'OX EKAOXQN

‘ 4. DOAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI ITEPIEXOMENO

14 x 1 emoivppéva, pe Aento LUEVIO dloKio
28 x 1 emkoAvppévo pue Aemtd VEVIO dLoKia
30 x 1 emucodoppévo pe Aemtd vuévio diokio
56 x 1 emkaAVUpIEVA e AETTO VUEVIO dloKia
60 x 1 emoAvppévo pe Aemtd VUEVIO d1oKia
90 x 1 emxoAvppéva pe Aemtd vEVIO dioKia
98 x 1 emucodlvppévo pe Aemtd vévio diokio

‘ 5. TPOIIOX KAI OAOX(OI) XOPHT'HXHX

Awfaote T0 PUALO 0ONYIOV XPNOTG TPV O TN YPNOT.

Amo6 otOUATOC YPNON).

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHEH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
ITPOION ITPEITEI NA ®YAAXXETAI *E OEXH THN OITIOIA AEN BAEIMTOYN KAI
AEN ITPOXETTIZOYN TA ITAIATA

Na purdooetal o€ BEom, TV onoia dev PAETOLY Kot dev Tpooeyyilovy Ta TALd1d.

| 7. AAAH(EX) EIAIKH(EX) IPOEIAOTIOIHEH(EIZ), EAN EINAI ATIAPAITHTH(EX)

‘ 8. HMEPOMHNIA AHEHX

EXP
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9. EIAIKEX XYNOHKEX OYAAZEHX

DVAGGGETE GTNV OPYLKT] GLOKEVAGIA Y10 VO TPOGTUTEVETOL AT TO (PG,

10. TAIAITEPEX IPO®YAAZEEIX I'TA THN ATIOPPIYH TQN MH
XPHEIIMOIIOTHOENTOQN ®APMAKEYTIKQN ITPOIONTQN 'H TON
YIHOAEIMMATON ITIOY NPOEPXONTAI AIIO AYTA, E@OXON AITAITEITAI

11. ONOMA KAT AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Angelini Pharma S.p. A
Viale Amelia 70, 00181
Rome - ItaAio

12.  APIOGMOX(OI) AAEIAYX KYKAO®OPIAX

EU/1/14/913/015 14 x 1 emkolvppéve pe AETTO DUEVIO O10Ki0
EU/1/14/913/016 28 x 1 emkodvppéve pe AeTTO DUEVIO O1oKio
EU/1/14/913/017 30 x 1 emicodlvppévo pe Aewto vUéEVIO d1oKio
EU/1/14/913/018 56 x 1 emkodvppévo pe AeTTO DUEVIO d1oKio
EU/1/14/913/019 60 x 1 emkodvppéva pe AenTto DUEVIO d1oKio
EU/1/14/913/020 90 x 1 emxaAvppéva e AETTO DVUEVIO O1GKI
EU/1/14/913/021 98 x 1 emikodlvppévo pe Aewto vuéVio diokio

13. APIOMOZX ITAPTIAAX

Lot

‘ 14. TENIKH KATATAZEH I'lA TH AIAOGEXH

‘ 15. OAHTI'IEX XPHXHX

‘ 16. TAHPO®OPIEX XE BRAILLE

Latuda 74 mg

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

A160106T0TOC YPOUUU®TOS KDdKAG (2D) Tov pépel Tov TEPIANPOEVTO LOVOITKO aVOyVOPIOTIKO KOOIKO.
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18. MONAAIKOX ANATNQPIXTIKOX KQAIKOX - AEAOMENA ANAI'NQXIMA AIIO
TON ANOPQIIO

PC:
SN:
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EAAXIXTEX ENAEIZEIX IIOY HPEIIEI NA ANAT'PA®ONTAI XTIX XYXKEYAXIEX
KYYEAHZX (BLISTER) 'H XTIX TAINIEX (STRIPS)

KYYEAH

1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Latuda 74 mg dokia
AOVPUCIOOVN

2. ONOMA KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Angelini Pharma S.p.A

3. HMEPOMHNIA AHEHX

EXP

4. APIOMOZX ITAPTIAAX

Lot

5. AAAA XTOIXEIA
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B. PYAAO OAHI'TQN XPHXHX
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@vAiro oonYLOV ypiong: IIinpoopics Yo Tov a.60gvi)

Latuda 18,5 mg emxoloppéva pe Lewtd vuévio oiokia
Latuda 37 mg emkaloppéva, pe Aewtod vpuévio owokio
Latuda 74 mg emikaloppéva, pe Aewtod vpuévio ookio

Aovpaciodvn

AP aOTE TPOGEKTIKA OLOKAN PO TO PUAAO 0ONYLOV YP1ONGS TPLV UPYIGETE VU TAIPVETE GVTO TO

PapPROKO, O1OTL TEPLAOUPAVEL CNUAVTIKES TANPOPOPIES Y10 UG,

- DvrdEte avto To EOALO 0N YDV Yprione. Towg xpelaotel va to dtofdcete Eavda.

- Edv éxete mepartépw amopieg, p@TNOTE TOV Y10TPO 1 TOV VOGOKOLO GOG.

- H ocvvtayn yio avtd to edppoko xopnynnke amokAeloTiKd Yio 60G. Agv TPEMEL VO ODOETE TO
@apuroko o€ GALovc. Mmopel va Tovg TPOKAAEGEL PAAPT], AKOLO KO OTOV TO GUUTTOUOTO TNG
acBéveldc Toug etvor 010 e Tor O1Ka oag.

- Edv mapotnpnoete kamoto avemBounTn evépyeia, EVIUEPOGTE TOV YIOTPO 1) TOV POPLUKOTOLO
c0G. Avtd 1oyvel kat yio KaBe mboavn avemBOUNTN eVEPYELD TTOV JEV AVAPEPETAL GTO TAPOV
@OALO 0ONY1DV ¥prone. BAéme mapdypago 4.

T wegpréyer o mopév eUALO 0dNYLOV:

1. Tietvou o Latuda kou mowa ivo 1 ¢prion tov

2.  Tirpémel va yvopilete mpv mhpete to Latuda

3. Twg va ndpete to Latuda

4. IhBavég avemBounteg evépyeleg

5. g va pvidcoete to Latuda

6. Ilepieydueva TG CLOKEVOAGING KoL AOUTES TANPOPOPIES
1. Th givan To Latuda kon wowa gival n yp1on Tov

To Latuda mepi€yet m dpactiki] ovcio Aovpactddvn Kot aviKel o pio Kotnyopio opuiK®y mov
ovoudovtol avTyuY®GIKE. XpNGIUOTOLEITOL Y10 TV OVIUETMOTIOT TOV CUUTTOUAT®V TNG
oyloppévelog oe eviaikeg (MAtkiog 18 et@v Kot dvo) kot prfovg nAitkiog 13-17 etov. H
AOVPOG1OOVN dpa aTOKAEIOVTOG VTTOJOYEIS GTOV EYKEPAAO LLE TOVG OTOIOVG GUVOEOVTAL Ol OVGIES
vromopivn kot sepotovivn. H vromapivn kot cepotovivn givarl vevpodiafipactég (ovoieg mov
EMTPEMTOVY GTO VEVPIKE KOTTOPO VO, ETIKOVOVOVV TO £V, [LE TO GAAO) TOV EUTAEKOVTOL GTO,
copntodpata g oyxtoppévelas. ATokAieioviag Tovg vodoyeig Tovg, 1 Aovpaciddvn Bonbdel otnv
OTOKOTAGTAON TNG PLGLOAOYIKNG AELTOVPYING TOV EYKEPAAOV, TEPLOPILOVTOG TA GUUTTOLUATA TG
oylloppévelog.

H oypiloppévela givar pua dratapoyn katd v onoia o acBevig akovetl Tpaypata, BAémel 1§ aicBdveton
TPAYUATO TTOL OEV VTLAPYOLV, EXEL EGPUAUEVEG TEMOIONGELS, 0oLV OIGTN KayLTTOWYida,
OVTIKOWVOVIKOTNTO, 0GLUVAPTITO AOYO KOl GUUTEPLPOPE Kol GuvansOnpotikn emumedonoinomn. Ta
dTopo e auTv T dtatapoyn Uropel emiong va aisBdvovtot Katdbiyr, dyyos, evoyn N éviact. Avtd
TO PAPLOKO YPNCOTOLEITON Y1aL TN PEATIOON TOV CUUATOUATOV TNG GYLLOPPEVELNG.

2. Tvpéner va yvopilete npv vo mwapete To Latuda

Mnyv napete To Latuda:

o o€ mepintwon aAlepyiog 0T AovpacdOVI 1 6€ 0TO10OMTOTE GALO OO TOL GUGTATIKA CLTOV TOV
QOPUAKOV (OVOPEPOVTUL GTNV TTAPAYPAPO 6)

. €4V maipveTe PAPUOKO TOV UTOPEL VO, EXTNPEAGOVY TO EMUTEIO TNG AOVPOGIOOVNG GTO CiiLLO GOG,
OmmC:

- (QAPLLOKO Y10, LUK TILGIKEG AOUMEELS, OGS 1TPaKOVALOAT, keTokovaloin (kTOG Ao T
HopON caumovdv), tocakovaloin 1 Bopikovaldin
- QAaproKa Y10 AOUMOEELS, OTIMG To. avTIPLoTIKA KAaptBpopvkivn 1 teABpopvkivn
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- oappoka yio Aowpméelg HIV, 6mmg kopmioiotdrn, wowvafipn, verewvafipn, prrovafipn
KoL cakovivaPipn

- QAPLLOKA Y10 XPOVIQ NTOTITION, OTMG UTocETPEPipn Kot TeAampePipn

- &va papuaKo yuo TNV katabiwym, T vepalodovn

- £voL QAPLLOKO Y10 TH QUUATIOGT, TN PLPAUTIKIVT

- QAPLOKO Y10 EMANTTIKOVG OTAGHOVC, OT®G KopPapalenivn, eavoPapPrrdin kot
QOLVLTOTVT

- QLTIKO PappaKo yio TV KatdbAym, to Botavo tov Ay. Iodvvn (Hypericum perforatum).

IIposcdomou]oeis Ko TPOPVAAEELS
Mmropel vo, TEpAcoVY apKETEC NUEPEG 1] KON Kol EBOOUADEG TPV AVTO TO PAPLOKO VO, EYEL TANPT
dpdon. Amevbuvleite oTov Y1oTpd 0aG €AV EYETE ATOPIEG GYETIKA UE ALTO TO PAPLAKO.

AmevBuvbeite otov Yi0Tpd M TOV POPLOKOTOO GoG TPty Tapete To Latuda 1 otn Sidpreia tng
Oepameiog, 101KA GV ExETE:

. OVTOKTOVIKEG GKEWYELG 1] GUUTEPLPOPA
. voco tov [Tapkveov 1 dvola
o dyvaootel oto mopelBov e Tanon g omoiag To GLUTTMOUATA TEPIAAUPAVOLY LYMAN

Oepurokpaocio kot poikn Svokapyio (YVOOT EXIONEC MG VEVPOANTTIKO KakOM0eg GOVIPOUO) 1 oV
€xete mOTE eppavicst axopyio, TPOpHo N Kivntikd tpofAnpata (EE0TVPadIKE COUTTOUAT) 1
Ta0OAOYIKEG KIVIIGELS TNG YADOOAG 1) TOV Tpoodnov (Bpadvkivnoia). [Tpénet va yvopilete 6tL
OUTEG Ol KOTOOTAGELS UTopEL va, TpoKANHovY and avtd T0 PAPHOKO

o Kkapdlomadeia 1 akolovbeite aymyn Yo kapdlomdadeio mov cag KoOIGTA EMPPET O YOUNAN
mieon 1oL aipaTog N £XETE OKOYEVELOKO 10TOPIKO OKOVOVIGTOV KOPILoKOoD GOUYLOD
(ovumeptrapPavopévng g mapdtoong tov dtotiuatog QT)

o IGTOPIKO EMANTTIKOV CTOSUOV (TopoELoUMV) 1) emANyiog

o 16T0p1Kd OpopPav aipatog 1} €Gv KATO10G 0TV OKOYEVEL Gag £xEl 1Topkd BpopPwv aipatog,
KaOd¢ Ta Papuaka yio T oxlloPpEVELL £X0VV GUOYETIOTEL [IE TO oYNUATIOUO OpOUPOV aiploTog

o SLOYK®UEVOL LOOTOL 6TOVG AVOPES (YOVAKOUOOTIO), YOAOKTMOELS EKKPIGEIC 0o TIC ONAég

(YohokTOppOlR), OTOLGIO EUUNVOPPOLOG (AU VOPPOLX) 1) GTLTIKT SLGAELTOVPYiaL

Swoprtn M elote emppeneic 6To dPnTn

UELOUEVT] VEQPIKT AgrTOVPYia

UELOUEVT NTTOTIKT AgLTOoLPYio

avénon tov Papovg Gog

TTMOCT] TNG TEoNS TOV aipaTog LOAG oNKdveESTE OpBloc/a Tov pmopel vo TpokaAésst Amobupio.
eEdptnon amd omoedn (Bepameio pe Bovmpevopeivn) N Evtovog Tdvog (Bepameia e OTIOEWN) 1
KaTaOAYM 1 GALeC TaBNoelg Tov avTipeToTilovTon pe TN ANy aviikatobrtikdv. H yprion
aVTOV TOV eoppakov pali pe to Latuda pmopei va odnynoet og duvntid ameAnTiko yiao tn {on
ouvdpouo oepotovivig (PA. «Alia edppoka kot Latuday).

Edv &yete omowaonmote and avtég Tig Tabnoelg, ansvbuvieite otov yiatpd cag kabmg pumopel vo BEAeL
Vo TPOCAPUOGEL TN 00GT GOG, VO GOG TOPOKOAOLONGEL 0 GTEVA 1) VO dlakOweL TN Bepameia pe 1o
Latuda.

Howord ko £pnpor
Mnv divete avtd T0 PAPUOKO GE TdLA KATM TV 13 eTdV.

Alho gappoxo ko Latuda
Evnuepdote tov yiotpd 1 1oV @oplLoKonold cog edv maipvete, £xETe TpOGPOTA TAPEL 1] pUtopel vo
mhpeTe GALO QappoKo. AVTo givorl eE0IPETIKG GNUOVTIKO EQV TOIPVETE:

. 0TOL0ONTOTE PAPUAKO, TTOV ETIOTC SPOVY GTOV EYKEPAAD, KOOMG 01 EMIPAGEIC TOVG UTOpEl va
eVIoYOGOVV apVNTIKA TIC EMIpAcels Tov Latuda otov eyképold cag

. PAPLOKO, TTOV EANTTMVOLY TNV OPTNPLOKN TigoT, KOO 0vTd T0 PAPUOKO pmopel emiong va
EMOTTOCEL TNV OPTNPLOKT THEOT

. eappaka yo. T voco tov [gpkivoov kat 1o chHvOpopo avicuymv Todidv (T.y. Aefoviona),

KaODC 0VTO TO PAPLOKO UTOPEL VO LELDOEL TN dPAOM TOVG
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o QAPLOKA TTOV TEPLEYOVY TOUPAYDYO. AAKOAOEWODV TG EPLGIPDO0VG OAVPOCS (PN OUOTOLOHVTOL
v T Ogpomeio TOV NUIKPAVIAY) Kot AL QAPLAKO, OTMG 1) TEPPEVUDIVT Kot 1) aoTe{OAN
(mov ypnoyomrotovvtal yio T Bepoameio TOL TVPETOL €K YOPTOL KOl AAA®Y GAAEPYIKMOV
KOTOOTAGE®V), 1) GLo0TPidn (Tov ypnoiponoleitol yio ™ Beponeio TV TEXTIKOV S10TAPUYDV),
N mpoion (rtov ypnoomoteiton yia tn Oepaneio yoylaTpik®v acbeveldv), n kvidivn (Tov
ypnolonoteital yuo T Oepameio kapdomabeidv), n UTETPIdiln (1oL ¥PNOIUOTOIEITAL Y1aL TN
Oepameio Tov TOVOL G6TO GTNOOC)

. @APUOKA TTOV TTEPLEYOVY PovTtpevopeivn (xpnoiomolovvtal yo T Oepameio g e&dptnong and
o710€10N) 1 0MoedN (YpnoipomotovvTal Yio T Bepaneio Tov Evtovov Tdvov) 1
avTIKOTUOMATIKA OTT®G LOKAOPEWUION, TPAVOAKLTPOUIVY, CLTOAOTPAUN, ECKITOAOTPAUN,
@Aovo&etivn, erlovPoauivn, Tapoéetivn, oeptporivn, viovioetivn, Beviapa&iv,
QUITPITTLALVY, do&emivn 1 Tpyumpaptivn. AvTtd Ta eApUaKa EVOEXETAL VO AAANAETOPACOVY LE
7o Latuda ka1 vo Topovc1dceTe CUUTTOUOTO OTWS OKOVGIES PLOUIKEG GUOTAGELS TV LVMYV,
GUUTEPTAAUPAVOUEV®Y TOV HVDV TTOV EAEYYOLV TNV KivNnon TOL UaTion, diéyepon,
TapacOnoels, Kopa, vepPforikn epidpwon, Tpépovio, VepPoikd cvLENUEVE OVTAVOKAXLCTIKE,
avEnpévn poikn évtaon, Beppoxpoacio copatoc dve tov 38 °C. EnikovemvinoTte opesns e Tov
YWTpd GOG GV EUPAVIGETE OTOLOONTOTE GO TO, TOPOTAVE® GUUTTMLUOTA.

Evnuepaote tov yuotpd cog edv Taipvete 0molooNmoTE amd aVTA TO PAPHOKA, ETEWON O YLOTPOS GOG
umopei va pémel va oAAGEEL TN 3OGT AVTOD TOL PAPUAKOD KOTA TN dtdpkeln TG Oepaneiag e TO
Latuda.

Ta akdrovBa pdappaxe propel va avERcovy To enimedo TG AOVPAGIOGVIC GTO Qil0 GOG:

o Sthtialépn (v tn Bepameio TG VYNANG TESTG TOV OULOTOG)

o gpvBpopvkivn (v tn Bepaneio AotudEemv)

o @AovKovaloAn (Yo tn Bgpameio pUKNTIONCIK®Y AOUDEEWDVY)

. Bepamapiin (yo ) Bgpameio Tng VYNANG TESTG TOV OIHOTOS 1) TOV TOVOL 6TO 6TNHOG).

Ta akdrovBa eappaxe pmopel va LEOGOVV TO EMINESO TNG AOLPAGLOOVIG GTO QIO GO
apmpevaPipn, epaPipévin, etpafipivn (ya ) Oepameia Aoipwéng HIV)

ampemitavn (Yo T Ogpomeio TG vauTiog Kol TOV EUETOV)

appHodaPvidn, podaeviin (Yo t Oepoameio Tng vAVNALG)

umoocevtavn (yio ) Oepameio TG VYNANG TEONS TOV AUUATOG 1 TOV EAKDV TOV S0KTOAMV)
vaQKIAAIVY (Y10 TN Bepameio AoludEemv)

wpedvilovn (Yo ) Bepameio AEYHOVDOOLG VOGOD)

povevauidn (Yo Bepaneio TOV ETANTTIKOV GTOCUOV).

Evnuepoote tov ylotpd oog GV TOPVETE OTOI0OMTOTE GO OVTH TO PAPHOKO KAOMG 0 Y1TpOC GOG
umopel va oAda&el tn 66om Latuda mov Aappdvete.

To Latuda pe Tpo@1}, T0TO Kol 0OLVOTVELRATMOON

To owvoémvevpa TPETEL VAL ATOPEVYETOL KATA T1 A1 0vToD TOL Qoprdkov. Avtd ogeileTol 6To
veyovag 0Tt To ovomvevua Oa Exel TpocbeTiky apvnTiKn enidpaon.

Mnv ivete LU0 YKPETPPOLT VO ToipVETE aLTO TO PApLaKo. To ykpéumppout pmopel va ennpedoet
TOV TpOTO SpAoNg ALTOV TOV PUPUAKOV.

Kdnon kot Onraocpog
Edv giote éyxvog 1 OnAdlete, vopilete 0TL pmopei va glote £yKvog 1] oYeO1ALETE VO ATOKTOETE T,
{ntote 1 GVUPOVAN TOL YIATPOL 1) TOV POPLOKOTOIOD GG TPV TAPETE OVTO TO PAPLLOKO.

Agv mpémel va ToipveTE ALTO TO PAPUAKO OT OLAPKELN TNG KUNONG EKTOG £GV aVTO €)Xl GLUPVNOel
LLE TOV Y10TPO GOGC.

Edv o yatpog cag amopacicel 6t to mhavo 6@erog tng Oepameiag KoTd T SIUPKELN TN EYKVUOGVVNG

dkatodoyel Tov Thavo Kivouvo Yo To ayEvvnTo Hmpo, o Y1oTpds cag B maparxorovbel otevd 10 popod
oag Uetd tn yévvnon. Avto Oa yivel emeldn umopei va ekdnAwBolv 1o TOPUKAT® CLUTTOLUTO GTA
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vEOYEVVINTO UNTEPMV TTOV €Y0VV AdPEL Aovpacidov To televtaio Tpipunvo (Tovg televtaiong Tpelg

UAVEG) TNG EYKLHOCHVNG TOVG:

. OTACUMOIKEC KIVIOELS, LLIKT axapyio /Kot advvapio, vovniio, ovnovyio, ovomveLoTIKA
TpoPApaTe Kot SuoKOAID GTNV TPOGANYT TPOPTC.

Edv 10 popd cog avantiéel 0molodnmToTe amd VT TO GUUTTMOLOTO, TPEMTEL VO ETIKOIVOVIGETE LLE TOV
YTpd coc.

Eival dyvwoto edv 1 Aovpaciddvn amekkpiveTal 6to untptkd yéAa. Evnuepmote tov yatpd cag av
Onialete | av okomevete vo, OnAdoete.

001yNoN Ko YEPIOROS PN AV LATOV

YrvnAda, (aAn kot TpofAnuata Opacng uropel va ekdnimboiv otn didpketo g Oepomeiog pe ovtd 10
oappaxo (PA. mapdypaeo 4, IIBavég avemBounteg evépyeieg). My odnyeite unyovokivinto oynua
TOdNAOTO, KOl UMV XPMCLOTOELTE OmoladnmoTE Epyaieian 1} umyavipata péypt va kataAdpete 6Tt ovtd
TO PAPUOKO gV GOG EXNPEALEL LUE QPVITIKO TPOTO.

To Latuda mepiéyel vatpiro
AV10 TO POPUOKEVTIKO TPOIOV TTEPLEYEL AYOTEPO atd 1 mmol vatpiov (23 mg) avd diokio, givar
dMAadN oVoLUGTIKA «EAeLOEPO VaTpiouy.

3. Hog va wapete To Latuda

ITavtote va maipvete To EAPHOKO ALTO AVGTNPE GOUPOVO LE TIG 0ONYIES TOV YLUTPOD 1] TOV
Qopurakomolod coc. Eav éxete appifoliec, potnoTte TOV Y1ATPO 1 TOV QOPLOKOTOLO GOGC.

H 8601 c0g Ba amopaciletal amd Tov yiatpd cog kol uropet vo e&aptdror amd 1o:

o OGO KOAAL AVTATOKPIVESTE GE Lol OGN

o edv maipvere pepucd aAla edppaxa (PA. tapdypago 2, Alia edppaxo kot Latuda)
o €YeTE VEPPIKA N NTOTIKA TPOPA LT

Evijlikeg (nhkiog 18 eT@v ko ave)

H ocvvietdpevn doom évapéng eivon 37 mg pio popd tnv nuépa.

H 8601 pmopet va avénbei ) va petmbel and tov yrorpd cog evtodg tov edpovg 60omng amd 18,5 mg €mc
148 mg pia eopd v nuépa. H péyiom d6om dev mpémet va, vepPaivel ta 148 mg pio gopd tnv
nuépa.

"Eenpor nuxkiog 13-17 et®v

H ocvvietopevn d6om Evapéng tng Aovpactdovng ival 37 mg pio popd nUEPNGI®G.

O ywTpog oog pmopel va avENoEL 1 VoL LELOGCEL T d06T EVTOC TOL SOCOA0YIKOV £VPOVE TV 37 £mG
74 mg pio eopd nuepnoine. H péyiom nuepnota 0601 dev mpénetl va vepPaivel Ta 74 mg.

I og va wapete To Latuda

Koararivete to (ta) diokio(a) oag oAdKANpo(a) pe vepd yio vo KaAdyete Tnv mikpn yevon. Ipénet va
TaipveTe TN 000M G0g TAKTIKG KaBe puépa TV 1d10 dPA TNG NUEPASG, MGTE VO EIVOL EVKOAOTEPO VO, TO
Bvpdore. [pénet va maipvete avTd TO PAPUAKO HE PAYNTO N AUECHOS PETA TO POAYNTO, ENEDN OVTO
BonBdet To U Vo ATOPPOPA TO PAPLOKO KoL EXLTPETEL TV KAADTEPT) OPACT] TOL PAPUAKOV.

Edv napete peyardtepn 06on Latuda amwd v kKavoviki

Edv mapete peyorvtepn 666m antod 100 QOPUAKOD ad TNV KOVOVIKY, EXIKOIVOVAGTE AUECHG LUE TOV
ywTpd coc. Mmopel va ekdnAmoete vavnAia, KOTOOT), OVOUUAEG COUATIKEG KIVAGELS, TPOPANLOTO UE
T otdon Kot T Padion, {EAn amd T YoUnAn TESTN TOL AIUATOG KOl OVMUOAOLG KOPOKOVG TOALOVG.

Eadv Eeydoete vo wapete To Latuda
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Mnv mépete dSurAn 660 Yia va avarAnpdocete T 860 mov Eeydoate. Edv Eeydoete va mipete pia
d0om, TapTe TNV ENOUEVT OGN GOG TNV NUEPA LeTd T ddon mov Eexdoate. Edv Eexdoete va ndpete
300 1 TEPLECOTEPEG DOGELS, EMKOIVMOVNGTE LUE TOV YIOTPO GOG.

Edv otapotiosete va naipvere to Latuda

Edv otapatioete va maipvete autd 10 @appoko, 1 dpdomn tov eoapudkov Ba xabel. Agv mpénet va
SLOKOWYETE QTO TO PAPLOKO EKTOG EAV GOG TO VTOOEIEEL O Y10TPOG GOG, KAODS TO GUUTTOUATE GOG
umopei va emovéAOouv.

Edv éxete meplocOTEPEG EPOTNOELS GYETIKA LLE TN YPNCT] AVTOL TOV PUPLAKOV, POTIOTE TOV Y10TPO 1)
TOV QUPULOKOTOLO GOG.

4, MBavég avemBOunTeg evépysereg

Onwg 6ha Ta eAppaKa, ETGL KOL GVTO TO PAPUAKO UTOPEL VO TPOKAAEGEL AVETIOOUNTEC EVEPYELES, OV
Kot dev mapovotalovtal 6E OAOVG TOVG AVOPOTOVE.

Edv mopoatnpnoete omotodMnote and To Tepakit® CUUTTOUOTO, EVIHEPACTE APECMS TOV YLUTPO

ooc:

. coPapn aArepytkn ovTidpaon, OT®G TVPETO, TPNEYLO GTO GTOUA, GTO TPOGMTO, GT, XEIAN 1) 6T
YADOGO, SUGKOAIN GTIV OVATVOT|, KVNOUO, dEPLOTIKO EEAVOM LA Kot PEPTKES POPEC TTMGN TNG
mieong Tov aipartog (vepevorsnocia). Avtég ot avtidpdoelg eppaviCovtar cuyvd (Lmopet vo
ennpealovv éog 1 ota 10 droua)

. é€va cofopd eLoaMODOES eEAVON L TOV emNPEALEL TO SEPUA, TO GTOLA, TOVG OPOBUALOVS KoL TOL
yevvnTika opyava (cbvopopo Stevens-Johnson). Avti 1 avTidpaoT TOpUTNPEITAL LE AYVOOTN
oLuYvOTTO

. TLPETO, EPIOPMOT], LLIKT SvoKayia Kol LEWWUEVO einedo cuveldnong. Avtd puropel va givol

CUUTTOUOTO L0 KATAGTACNG YVMOOTNHG OC VEVPOANTTIKO KokONOeg chvopopo. Avtéc ot
avtidpdoeic eppaviCovror ondvia (umopei va emnpedlovv £og 1 ota 1000 droua)

. Opoupor aipatog otic PAEPES, 101mG oTa TOd (TO GLUTTOUOTO TEPIAAUPAVOLY 0idnua, TOVO
KOl KOKKIVIAOL 6T0 TOSLR), TOV UIOpEl Vo, LeTapepBolV S1aUEGOD TOV OLUOPOPOVY Oy YEIDV TPOC
TOVG TTVEVLOVEG TTPOKAADVTOC TOVO 6T0 6TNHH0C Kot duokorio otnv avorvor. Edv mapatnproete
OTO10ONTTOTE OO OVTH TO, CUUTTAOUATO, VLN THOTE AUECMG LOTPIKT] GUUBOVAN.

Mmopet eniong va ELEOVIGTODY 01 TOPAKAT® OVETIOVUNTEG EVEPYEIEG GE EVIIAKEG:

IoAd ovyvég (nmopei va ernpedoovy teprocétepa amd 1 ota 10 aropa):

o aicOnpo avnovyiag Kot advvapio vo Kabicel kaveig akivntog
. vavtia (téon Yo PeTo)
. abmvio.

Yoyvég (nmopel va exnpeacovy £o¢ 1 ota 10 Gropa):

. [Mopxivooviopog: TPOKELTAL Y10 LLTPIKO OPO TOV TEPTYPAPEL TOAAG GUUTTMLOTO, TOV
mephapPdvouv abEnom tng EKKPLomg Tov GLEAOL 1} LOUPES GTOLE, AKOVGLL EKPOT] GLEAOL OO TO
GTOMO, OVTOVOKANGTIKEG KIVIOELG KOTA TO AVYIGHO TOV LEADV, aPYEG, LEIWUEVES T
SLOTOPAYLEVEG KIVIOELG CMUOTOC, AVEKQPAGTO TPOCHOTO, LVTKN aKopyic, TAGYLo KAy TOV
avyéva, OKANPoUS VS, LiKpd, cupoueva 1 PlacTucd Pripata Kot amdAEL GLGLOAOYIKMV
KIVNGE®V TV Bpaytovov katd T fadion, exipovn cVYKAEoT TV PAEPAPOV OC 0vTidpaoT GE
eLoepD ¥TOTNUA 6TO PETOTO (UM PVGIOAOYIKO OVTAVOKAACTIKO)

. mpofAnpata Adyov, acuVOIGTEG KIVIIGELS VDV, £VOL GOVOAO GUUTTMOUATMOV OV EVAL YVOOTA
g e&omupapdid courtopato (EIMY), ta onoia cuvnbwg teptrapfdavouv acvvindiotec,
GoKOTES, aKOVOIEG LVTKES KIVIGELS

*  YPNYOPOS KAPBLOKOG GPUYHAS

. avENéVN Tieom Tov aipoTog

. Calada
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poikoi oracpol Kot okopyio

EUETOC

duappoia

TOVOG GTNV TAAT

eEavOnpa Kot Kvnopog

dvomeyia

Enpootopia 1| vepPoikd cdAlo

KOWALOKO AAYOG

VIVNALQ, KOT®MGN, avnovyio Kot Gyyog

avénon Papovg

aOENON TNG KPEATIVIKNG POCPOKIVACTS (EVOG eVEDIOV TV HLU®V) oV EUQAvIfETaL OTIC

g€etdoelc aipartog

. avEnon g KkpeaTvivng (deiktn TG veppikng Asrtovpyiag) mov epeoviletot oTig eEETACELS
aiporoc.

. uelopévn opeén.

Oy ovyvég (nmopei vo emmpeacovy £mg 1 ata 100 dropa):

umepdepévog Adyog

EQLIATEG

dvoKolio oTNV KOTATOGN

epediopdg Tov fhevvoydvov Tov GTORAYOV

alpvidto crcOuota dyyovg

onacpol (mapo&uopol)

ndvog 610 otfog

pvikoi Tdvor

TPOCOPIVY ATMAELD GLVEIONOMG

aioOnpa TeploTpoPr|g

AVAOUOAEG VEVPIKEG DOELS GTNV KapdLdL

apydg KapdlaKoc puoudg

OVOL OTIG apOpMdOELg

mpofAquata fadiong

AKOoUTTN 6TdoN

ovénuévn Tporaktivn aipatog, avénuévn yAukoln aipotog (cakyapo aipatog), avénon
opoUEVOVY Nratikov vy, Tov eppavifovtol otig eEeTdoelg aipatog

TTOON TNG TEONS TOV AipATOg LOALG Kavelg onkdveTal 0pHlog mov pmopel vo TpokaAécet
AmoBupia

KOO KPLOAOYM L

eGaym

Boapmm 6paon

€Qidpwon

TOVOG Katd tnv ovpnon

U eEAEYYOUEVEG KIVIIGELS TOV GTOUOTOC, TG YAMGGUS Kot TV Akpmv (Oyiun duekivnoia)
YOUNAG emtinedo, vaTpiov 6T0 aip, TOV UITOPEL VO TPOKAAEGOVY KOTMGT KOl GUYYLOT], HUTKO
OTAo U0, EMANTTIKEG KPIoELS Kol KO (vTovatplotpio)

EMenym evépyelag (AN0apyoc)

aépa (LeTemplopog)

TOVOG GTOV AUYEVOL

TpoPApaTe GTOONG

EMMOVVOL EPUNVOL KOKAOL 1] 0TOVGi0 EUUNVEV KOKA®V

HE®UEVE, eTiTEd EpLOPOV aLLOcPUIPi®Y (T OO0 LETAPEPOVY TO 0ELYOVO GTO GMOLLO).

Yravieg (nmopel va exnpedoovy {0 1 ota 1.000 Gropa):
. PaBoopvdivomn, n omoia givor 1 KATaoTPOEN TOV HOIKGOV V@V TOL 0dNYel o8 amedevBépwon Tov
TEPLEYOUEVOD TG UVTKNG tvag (Loc@aipivn) 6T KUKAOQOPIL TOV QiOTOG, TOV EKONAMVETIL MG
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poikog mdévog, adiabesio, cOyyvon, avOUAAOG Kapdlakog puOUOC Kot cuyvaTNTa Kot ThovVOS
oKoVPOHYPWLLO 0VPO

avénon aptdpod NOSOPIA®V (THTOG AEVK®V apLoc@opinV)

oloN U KAT® omd TV EMPAVELD TOL dEPUATOG (aryyeloion o)

€KOVO10G GLTOTPOV LATIGLLOG

AYYELOEYKEPOUAIKO ETELGOOI0

VEQPIKT ducAeltovpyio

UELOUEVO ETITEDD AEVKOV IOGPOLPi®V (TO 0TToi0 KOTATOAELOVY TN AoipnmEn)

UaGTOdLViO, £KKPLON YAAAKTOC OO TOV LLOGTO

a1pvidlog Bdvatoc.

Mn yvootég (0ev propovv va ekTipn0ov pe faon to Swabéopa dedopéva):

. HELOUEVA EMITESA LLOG VTOOUASOS AEVKMV OLLOGPaLpiV (0vdeTepdPIAa)

. SloTapayEc HIVOL

. TOL VEOYEVVITO LOPA UTTOPEL VO ELPAVIGOVY T TOPAKAT®: avnovyia, avénon 1 peiowon tov
HLTKOV TOVOUL, TPOUO, VIVNAL, TPOPANLOTA AVATVONG T} SIATPOPNS

. avOUoAn 010yKmoT Tov oThfovg.

Ye nukiopéva dropa pe dvota, £yl avaeepBet pikpn avénon tov apBpod Tv Bavitov yio acbeveic
7OV AouPavovy eappoka Yo oyllo@pEévelo cLYKPLTIKG, e acbeveic Tov dev Aaufavouvy avtd Ta
PappoKaL.

2 eenPouvg umopel vo ELPovicTovV 01 akOAoLDEC avemBdunTec EVEPYELEC:

oAV ovyvég (nmopei va exnpedoovy tepiecétepovs amd 1 otovg 10 avOpdmovg):

. aioOnua avnovyiog Kot advvapio vo peivel Koveic akivntog
. KeEQOAOAYioL

. vvnAa

. vavtia (Tdon yio eUETO).

Yoyvéc (umopel va eanpedoovy £m¢ kat 1 atovg 10 avOpadmovg):

*  uewwpévn N avénuévn 6pedn

. U1 QLGIOAOYIKG OVELPQ.

o dvokoAia atov V1TV, £vTaoT, S1EYEPOT|, AyYOC Kot EvEPEDIGTOTNTA

. COUOTIKY adVVapio, KOT®mON

o KaTdOAlym

. YOYmoIKN dtotapayn: Avtog elval 1aTptkdg Opog Tov TEPLYPAPEL TOAEG WYLYIKEG VOGOLE TTOL
TPOKAAOVV U1 PLGLOAOYIKEG OKEWELS Kol avTiAnym. Ta dropa mov gpeavifouy Wyoymaoelg yivouv
TNV EXOQY] HE TNV TPAYUATIKOTN T

. SLUTTOUOTA SYLOPPEVELOG

. SaTapayn TG TPOSOoYNG

. aicOnpa tiyyov

. L1 PLGLOAOYIKEG OKOVGLEG KIVIGELS (duoKivnoio)

. UN @UGLOAOYIKOG HVTKOG TOVOC, CUUTEPIAAUPAVOUEVMV TOL PaPOKPOVOL KAl TNG 0KOLGLA

GTPOPTG TV LTIV TPOS TO TAVE®

. Hopxvooviopog: Avtdg eival Evog 1Tptkog 0POg TOL TEPLYPAUPEL TOAAA GUUTTMOTO GTO OO0
nepthapPavovior n ovénon g ékkpiong cdAlov M 1o VOUPES otdua, M olEAdppOlE, Ol
OVTOVOKAOGTIKEG KIVIGELS KOTE TO ADYIGUO TOV AKP®V, Ol apyES, LEWWHUEVESG 1] OLOTAPOYLEVES
KIVGELS TOL GOOTOC, 1| OTOVGI0 EKQPACTG OO TO TPOCOTO, 1) LVTKT SVCKOALYIN, 1 SVGKOUYIN
TOV OVYEVO, M UUIKT oKopyia, To apyd BASIoUO LE KOPTH PUOTO KOl GOPCILO TOV TOSIMY KoL 1)
OTMAELN TOV PUGLOAOYIKMV KIVI|GEMV TMV YEPIDV KOTA TO BASIGHO, O EMILOVOS PAEPAPOCTAGIOC
®¢ avTidopaot 6To EAAPPV XTUMNUO TOV LETMOTOV (U] PUGLOAOYIKO OVTOVOKANGTIKO)

. ToyvToApio
dVGKOALL OTIG KEVDGELS (OLGKOIMATNTA)
. Enpootopia 1| vIEPPOAIKN TOCOHTNTU GAAOV

51



EUETOC

€Qidpwon

poikn axopyio

TpoPfAnpata 6TOCNG

ahENOT TNG KPETIVIKNAG POOPOKIVACTC (VoG evIDU®V TOV HLUMV) TOL ELPAVICETOL OTIC
e€eTdoElg alpnaTog

avEnomn g TPoAakTivig (oG Opprovng) TOV QiOTOG, TOV EUPAvVIfeTal oTIG EEETAGELG LOTOC
. avénon N andielo fApovg.

Oy ovyvég (nmopet va emnpedosovy mg kot 1 otovg 100 avlpomovg):
vepevatcncio

KOWO KPLoAdYNUa, AoTUwEN ToV AdLod Kot TG HOTNG

LEL®UEVT] OpOoTNPLOTNTA TOL Bupeoeldn, PAeyrovi Tov Bupeoeldn

EMOETIKY GUUTEPLPOPAE, TOPOPUNTIKT CLUTEPIPOPH

amdOeio

GLYYLTIKN KATACTOON

afopia

S ®PIGUOC PUGIOAOYIKMY VOMTIKOV AEITOVPYIdV (aictnuo aroctacionoinong)
napaicdnon (aKoveTIK) 1 OTTTIKN)

OVTOKTOVIKEG CKEYELG

dvuoKoAio 6TOV VITVO

avénuévn N puetwpévn ceEovaiikn embopia

ey evépyelag

UETAPOAEG TNG VONTIKNG KATAGTAOTG

€LPOVEG OKEYELG

0&0 kot KabnAotikd aicOnua dyyovg (kpion mavikon)

TPAYULATOTOINON AKOVGI®V Kot ACKOTMV KIVGEMV (WLYOKIVITIKY] VIEPOPAGTIPLOTITO)
VIEPIPAGTNPLOTNTA TOV HLOV TOL GONOTOS (LITEpKIVNoia), advvapio va petvel kovelg axivntog
(avnovyia)

dvodpeatn TAPOPUNOT| VA KIVIGETE TOL TOJLX GOG (GVVOPOLO aVIGLY MOV TTOJLMDV), U1 EAEYYOLEVES
KIWVIGELS TOV GTOUOTOC, TNG YADGGOS Kol TV Akpmv (Oy1un duokivnoia)
dloTapayn Tov VITVOL

NOEANUEVES OVTOKTOVIKEC CKEWYELG

L1 PLGIOAOYIKEG GKEYELG

aicOnpo aotddeiag (aicOnua tiiyyov)

aAdayn g aicOnong tng yevong

OTTOAELD LVANG

Un euGoAoYIK aicOnomn oto déppa (Tapoicdnoia)

aicOnpo wieong oto ke@dM (keporadyio Tdong), nuKpavia

dvokoAlio otV £0TioGT TOV pATIdV, BOAN Opaom

avénpévn evaictnoio g oKong

aioOnpo ToApdv, petaforés Tov kapdiakov puipov

peiwomn g aptpLoKNG Ttieomng otav kavelg onkdvetat 0poloc, mov punopei vo odnyNoeL 6
Mmofopuio

avENUEVN apTNPLoKy Tieon

KOWAOKOG TOVOG 1 EVOYAN O

amovcio 1 peimon £kkplong GAALoL

dtappota

dvomeyia

Enpa xeiin

TOVOdOVTOG

UEPKN N TANPNG OTOAELD LOAAIDV, U1 QUGIOAOYIKT] TPLYOQUT

e€avomnpuoa, kvidmoon

poikoi oracpol Kot axopyio, T6vVol 6ToVG HLG,
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. OVOoL OTIC apOBPDOCELG, TOVOL OTA XEPLX Kot T TOOLA, TOVOL GTO GUYOVL
Tapovacia yolepvOpivng ota 0Hpl, TaPOVGia TPOTEIVNC 6Ta 0VPa, EVag OEiKTNG Yo TN
Aettovpyia TV VEQPOV

o 7OVOG 1 SLGKOAID BTNV OVPNOT|, GLYVOOLPLa, VEPPIKT dSuGAEITOVPYiD

o oeEovaAikn dusAgtToVPYial

o SVoKOAO EKOTIEPUATIONG

. U1 QLGIOAOYIKT aENGT Tov UeYEBOVE TOL HOOTOD, TOVOG GTOV LAGTO, EKKPIGT] YOAUKTOG OO
TOV HOoTO

. amovcia, EPUNVOL POHGEMS 1] OKAVOVIGTN EUUNVOG PUCT

. TPUyUOTOTOINoN U EAEYXOUEVOV MY®V Kol KivicewV (avvdpouo Tourette)

* pim

. wpoPAnuata ot fadion

. KaKovyio

. moVoC 6Tov Bdpaxa

. TLPETOC

. nOeinuévn vepPforikn dd6on

o eMOPAoEIC 6TN AElTOVPYia TOL BVPEOEIBOVC, TTOV epPavifovTal 6TIG EEETACELS OUUATOG, OLENUEVT]
YOANOTEPOAN OiUATOG, OLENUEVA TPLYALKEPIO OIUOTOC, UEWMUEVI] AUTOTPMOTEIVI) VYNANG
TUKVOTNTOG, UEIWUEV] MTOTPOTEIVN YOUNANG TLKVOTNTOG ToL epgavifovtol oTlg eEETdoElg
aipatog

o avENUEVO GaKy0PO aipoToc (YAKOIN aipatoc), avénuévn tveovAivn aipatog, avénen opicHEVmV
evlopov tov Mmatog (deiktng yio ) Agrrovpyia Tov NIATOG), TOL euPaviCovtol otig e€etdoelg
aipotog

o avENUéEVN 1 LEWWHEVT] TECTOGTEPOVT] OULOTOC, aVENUEVT] BUPEOEIBOTPOTOG OPUOVT ALLOTOS, TTOV

eppaviCovrol otic eEETACELG aiplaTOg

o petaforés 6to NAEKTPOKAPILOYPEPNLLOL
UELMUEVT] QHLOCPULPTVT, LEIWUEVO EMITESO AEVKOKVTTAP®OV (TOV KOTOTOAEUOVV TIC AOUDEELS),
ov gpeavifovtol 6Tig EETACELS OULOTOG.

Ava@opd avemOounToVv evepyELOV

Edv mopatnpnoete kKamoto avemBOunt eVvEPYELD, EVILEPADGTE TOV YLOTPO 1| TOV POPLOKOTOLO COG.
AvT10 1oyt Ko Yo kée mbavr avemBountn evépyela Tov dgv AvaQEPETAL GTO TAPOV VAL 0ONYIDV
ypnone. Mropeite eniong va avagépete avembBounteg evépyeleg ansvbeiog uécm tov ebvikon
GLGTNIOTOG OVOPOPAS TTOL avarypapeTol oto [Tapdptnua V. Mécwm g avapopds avemdountov
EVEPYELMV Umopeite vo, fon0foeTe 0TI GLALOYT TEPIGGOTEP®V TAPOPOPIDV GYETIKA LUE TIV OCPOAELL
TOV TTOPOVTOC POPUAKOV.

5. IIog va pvridooete To Latuda

To @appako ovTd TPETEL VO PUAACCETAL GE PEPT] TOV OgV TO PAETOVV Kal OV TO POAVOLV TOL TOdLA.
No pn ¥pMoLHOTOoLEITE AVTO TO PAPLOKO LETE TNV NEpOUMVIa AENG TTOL AVOPEPETOL GTO KOVTL Kot
otV KuyéAn petd to EXP. H nuepopnvia AnEng eivor n tedevtaio nuépa Tov UNvol oV avoQEPETOL
eKel.

Durdcoete GTNV APYIKN CLEKEVAGIN Y10, VO TPOGTATEVETAL OO TO MG,

Mnv metdte ApROKO GTO VEPO TNG OMOYETELONG 1 OTA OKIOKA amoppippata. Potote tov
QOPUOKOTOLO GOG Y0 TO TAG VO TETAEETE TO, PAPUOKO TTOL OEV XPNOLULOTOLEITE T AvTd T péTpa Oa
BonBnoovv oty Tpoctacio tov mepiBdAilovtog.

6. Iepreydpeva TG 6LOKELAGIOG KOL AOTTEG TANPOPOPIEg

T egpréyer to Latuda
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o H dpaotikn ovoia givar 1 Aovpacidovn.

Ka0e d1okio 18,5 mg mepiéyet Aovpactdovi VOPOYA®PIKY oL 1oduvapet pe 18,6 mg
AOVLPAGIOOVTG.

Kda0e diokio 37 mg nepiéyel Aovpacidovr vopoyAmpiky mTov 1oodvvapuet pe 37,2 mg
AOVPOCIOOVNG.

Ka0e diokio 74 mg mepiéyel Aovpasidov VOpoyA®PIKY oL 1oodvvauet ue 74,5 mg
AOVLPAGIOOVT|G.

. Ta GAAa cvoTOTIKE ival | LOVVITOAT, TO TPOlEAATIVOTOMUEVO GUVAO, 1] SLUGTOVPOVUEVN
vatplovyog KopueAddln, n vrpopeAdoln 2910, to oteatcd poyvioio (E470b), to dro&eidio Tov
tiroviov (E171), 1 mohvaiBuievoyilvkoin, 1o kitpvo o&eidio cionpov (E172) (nepiéyeton ota
dwokia 74 mg), | wowkotivny (E132) (nepiéyetan ota diokia 74 mg) kot 0 kKnpdg Kapvaovfng

(E903).
Ep@dvion tov Latuda kon mepieydpeva TG 6VoKELOGIOG
o Ta Latuda 18,5 mg emicoloppéva pe Aemtd vpévio diokia gival AVKA EmG VITOAEVKO,
EMKOAVULPEVO LE AETTO DUEVIO GTPOYYLAG Siokia Tov PEPoVV yapayuévn v évoeén "LA".
o Ta Latuda 37 mg emxaivppéva pe Aemtd vpuévio dtokio eivar Agvkd mg VTOAELKA,
EMKAAVUUEVA LE AETTO DUEVIO GTPOYYLAL d1okia Tov PEpovv yapayuévn tnv £voein "LB".
o Ta Latuda 74 mg emukaioppéva pe Aemtd vpévio dtokio elvor EMKOAVUUEVO LE AETTO VUEVIO,

OoPaA dioKia, YPMUATOC OTAAOD TPAGIVOV, LE Xapayuévn tnv évoeién "LD".

Ta emucodloppéva pe Aemtd vuévio diokia Latuda diatiBevion og pey£bn cvokevaciog mov mepiéyovv
14x1,28x1,30x1,56x1,60x 1,90 x 1198 x 1 emkaAvoppéva e Aemtd vUEVIO dloKia o€
KOyELEC aAovpviov/aAovpiviov pe d1dTpnon ava povado, d6GTcC.

Mmropei vo pnv KuKAOQOpoUV OLEG 01 GLGKEVAGIES.

Kéroyog Aderag Kvkhopopiag
Angelini Pharma S.p.A

Viale Amelia 70, 00181

Rome - ItaAia

Hopackevaoctig

Aziende Chimiche Riunite Angelini Francesco A.C.R.A.F. S.p.A.
Via Vecchia del Pinocchio, 22 60131
Ancona (AN), [toAia

Skyepharma Production SAS,
Zone Industrielle Chesnes Ouest,
55 Rue Du Montmurier,

St Quentin Fallavier,

38070, France

I"o omoladnmote TANPOPOPIL GYETIKA LLE TO TOPOV PAPULOKEVTIKO TPOIOV, TOPAKAAEIGTE VO
amevBuvleite otov Tomikd aviumpoésmno Tov Katdyov g Adstoc Kvkiogopiag:

Belgié/ Belgique/ Belgien Lithuania/ Lietuva
CNX Therapeutics Netherlands B.V. CNX Therapeutics Netherlands B.V.
medinfo@cnx-therapeutics.com medinfo@cnx-therapeutics.com
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Bulgaria/ Bearapus
Anmxennan @apma brarapus EOO/]
office@angelini.bg

Luxembourg/ Luxemburg
CNX Therapeutics Netherlands B.V.
medinfo@cnx-therapeutics.com

Czech Republic/ Ceska republika
Angelini Pharma Ceska republika s.r.0.
info@angelini.cz

Hungary/ Magyarorszag

Angelini Pharma Magyarorszag Kft
office@angelini.hu

Denmark/ Danmark

CNX Therapeutics Netherlands B.V.
medinfo@cnx-therapeutics.com

Malta

CNX Therapeutics Netherlands B.V.
medinfo@cnx-therapeutics.com

Germany/ Deutschland

CNX Therapeutics Netherlands B.V.
medinfo@cnx-therapeutics.com

Netherlands/ Nederland

CNX Therapeutics Netherlands B.V.
medinfo@cnx-therapeutics.com

Estonia/ Eesti

CNX Therapeutics Netherlands B.V.
medinfo@cnx-therapeutics.com

Norway/ Norge
CNX Therapeutics Netherlands B.V.
medinfo@cnx-therapeutics.com

Greece/ EALGoa

Angelini Pharma Hellas MONOITPOXQITH
ABEE ITAPAT'QI'HX KAI EMIIOPIAX
OAPMAKON

info@angelinipharma.gr

Austria/ Osterreich

Angelini Pharma Osterreich GmbH
office@angelini.at

Spain/ Espaiia
ANGELINI PHARMA ESPANA, S.L.
Tel: + 34 93 253 45 05

Poland/ Polska

Angelini Pharma Polska Sp. z o.0.
angelini@angelini.pl

France

CNX Therapeutics Netherlands B.V.
medinfo@cnx-therapeutics.com

Portugal

Angelini Pharma Portugal, Unipessoal Lda
farmacovigilancia@angelini.pt

Croatia/ Hrvatska

Aziende Chimiche Riunite Angelini Francesco
—A.CRAF.SpA.

Tel: +39 06 78 0531

Romania/ Roméania

Angelini Pharmaceuticals Roménia SRL
office@angelini.ro

Ireland

CNX Therapeutics Netherlands B.V.
medinfo@cnx-therapeutics.com

Slovenia/ Slovenija

Bonifar d.o.o.
Tel: + 386 1 235 0490

Iceland/ Island

CNX Therapeutics Netherlands B.V.
medinfo@cnx-therapeutics.com

Slovak republic/ Slovenska republika
Angelini Pharma Slovenska republika s.r.o.
office@angelini.sk
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Italy/ Italia Suomi/ Finland

Angelini Pharma S.p.A. CNX Therapeutics Netherlands B.V.
Tel: +39 071 809 809 medinfo@cnx-therapeutics.com
Cyprus/Kvonpog Sweden/ Sverige

Angelini Pharma Hellas MONOITPOZQITH CNX Therapeutics Netherlands B.V.
ABEE ITAPAT'QI'HE KAI EMITOPIAX medinfo@cnx-therapeutics.com
OAPMAKON

info@angelinipharma.gr

Latvia/ Latvija
CNX Therapeutics Netherlands B.V.
medinfo@cnx-therapeutics.com

To wapdév @OAA0 00N IOV Yp1ioNS avaOe®P1)ONKE Y10 TEAELTOIO POPE GTIS

Aentopepeic TAnpoeopieg yia To pappoako avtd eivat dtabéoipeg 6to dikTvakd TOTo ToL Evpmraikon
Opyaviouov ®apudkmv: http:// www.ema.europa.eu.
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