IHAPAPTHMA I

HNEPIAHYH TQN XAPAKTHPIZTIKOQN TOY ITPOIONTOX



1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Sivextro 200 mg emkaAvVPUEVO PE AETTO DUEVIO O1GKIa,

2. MOIOTIKH KAI NOXOTIKH XYNOEXH
Kdabe emkaivppévo pe Aemtd vpévio diokio mepiéyel 200 mg poo@opikng TedLoAdNC.

Mo tov T pn katddoyo Tov exdoymV, BA. Topdypapo 6.1.

3. DPAPMAKOTEXNIKH MOP®H
EmicoAivppévo pe Aemtd vpévio diokio (d1okio).

OBaA (13,8 mm pikog eni 7,4 mm TAATOG) KITPIVOL YPOUOTOG EMKOAVUUEVO IE AETTO LUEVIO S1oKIO0
mov @épel eyxbpaln «TZD» oty npochia mhevpd kot «200» otnv omicOia TAgLPA.

4. KAINIKEX IAHPO®OPIEX
4.1 OgpamevTiKEG EVOEIEELS

To Sivextro gvdeikvotar yo ) Oepaneio 0EEmV ParTnplok®V AOUOEEMY SEPLATOG KOl SEPUOTIKOV
dopmv (ABSSSI) og evijdiceg xat epnPoug naciag 12 etdv kot ave (BA. mapaypdeovs 4.4 ko 5.1).

®o mpémnel va 000&l 1310itePn TPOCGOYT| OE EMIGNUES OONYIEG OYETIKG. [LE TNV KOUTOAANAN (PNON TOV
AVTIPAKTNPLIKOV TOPAYOVI®V.

4.2  Aocoloyio Kol TpOTOS YOPNYNONS

Aocoloyia

H poopopikn 1ed1{oAd1 mg emucoivppéva pe Aemtd vpévio diokio 1] KOVIC Yo TUKVO GKEVAGHLO Y10l
TOPOCKELT] AV LOTOG TPOG EyYLoT Umopel va ypnooroindet wg apykn Oepaneia. Ot acbeveig mov
Eexvolv Oepameiol e TNV TOPEVTEPIKT LOPPT LITOPOVY VO LETATNONCOVY GE EKEIVN TTOV YOPMYEiTAL
o 10 GTOHA OTOV EVOEIKVUTOL KAVIK®DG.

2oVIGTOUEVH OO0 KL OLOPKELD.
H cuvvietduevn docoroyia yia eviiikes kat eprifovg niikiog 12 etdv kot dvo ivar 200 mg pio popd

NUEPNGImG Yior 6 NUEPES.

H oaocedlieo kot 1 omoTeEAeoUATIKOTNTO TG POCPOPIKNG TESILOMONG OTAV YOpNYEITAL Yo YPOVIKA
SloTNHOTO LEYOADTEPO TV 6 NUEPDV dev €YoV TeKUNPLOEl (BA. Tapdypapo 4.4).

Aoon wov mopoleipbnke

Edv mapareipbei o d06om, 0o mpénet va Anebel 10 cuvToudTEPO dLVATOV OTOLONTOTE CTLYUN £G
8 dpeg TPV amd TNV EXOUEVN TPOYpPOUUaTIouEVN doon. Edv amopévouy Aydtepo amd 8 mpeg Tptv v
enopevn 800, 101e 0 0sOevig Ba Tpémel va mePEVEL PEXPL TNV ETOUEVT] TPOYPOUATIGUEVT] dOoN. Ot
aoBeveig dev TPEMEL VO TAPOLY SITAT OGN TPOKELUEVOD VO OVATANPDOCOVY T 0OGCT] TOV TOPELENY QY.

Hliwuévor (265 etwv)
Agv amotteiton pvOuon g docoroyiog (BA. mapdypapo 5.2). H khvikn euneipio oe acbeveic nAkiog
>75 e1mv glvan TEPLOPIGLEVT).



Hrotiry ovolieitovpyio
Agv amaiteiton pvOuon g docoroyiog (BA. mapdypapo 5.2).

Neppixn ovolertovpyio
Agv amaiteiton pvOuion g docoroyiog (PA. mapdypapo 5.2).

Hoidrozpixog winBvouog

H aocopdleta kot 1 amoTeEAecHATIKOTNTA TG POGPOPLKNG TELOAIING o8 Tadd NAKiog KAT®

TV 12 g1dv dev &xet éxouv axopa tekunplobei. Ta mapdvia drbécipa dedopéva TepLypapovIal GTnv
TapAypoeo 5.2 oG dev pumopel va yivel cvoTaom Yo T 6060A0Yio 6E TodLd NAKING KAT® TV

12 etv.

Tpomog yopynong

INa and otopartog yprion. Ta emkaivppéva e Aemtd vUEVIO diokia Hmopovv va Aapfdvovtal pe M
yopic Tpoemn. O xpovoc LEXPL TN LEYIGTN CLYKEVTPMON TNG TEOLOAIONG LE Omd TOV GTOUATOG
yopnynon vd cuvinkeg vioteiag ival 6 dpeg TayxdTEPOG Ao 0,71 Oty yopnyeital poli Pe yeuua
VYNNG TEPLEKTIKOTNTOG G€ Amapd kot vynAng Bepuducng a&iog (BA. mapdypapo 5.2). Edv yperdleton
tayeio avtiflotikn dpdon, Bo mpémet va pehetdton 1 evOoeAEPLa yoprynon.

4.3 Avtevositag

YrepevoioOnoio 6t dpacTiky ovcia 1) 6€ KATO10 amd T £KO0YA TOV AVAPEPOVTOL GTNV
Tapaypapo 6.1.

4.4 E10wkég TpoetdomomcELs Kot mpo@uAdiels katd T ypion

AocBeveic e ovdeTepomevia

H aocpdleia ka1 0moTe e HOTIKOTNTO TG POGPOPIKNG TEO0AIING o€ 0o0eveiC [1e OvdeTEPOTTEVIN
(ap1Opdg ovdetepdPlmv <1.000 kottapa/mm?) dev £xovv diepevvnOel. e poviédo nepopotoldov
v TN Aoipmén, n avTiPaxtmploxn opdon g 1edoAdng pewmbnke eldeiyel kokklokvttdpwv. H
KAWVIKT] 6Yéomn auTdv TV vpnudTeV ival dyvaotn. Evaliaxticég Bepaneieg Oa mpénet va
UEAETOVTOL KATE TNV avVTIHETOTIOT 000evav e ovdetepomevia kot ABSSSI (BA. mapdypapo 5.1).

Mutoyovdplokn dvcAettovpyia

H te01{oAidn avacstéAhel Tn HTOXOVIPLOKT TPMTEIVOSUVOEST|. AVvemBOUNTEC EVEPYELEG OTIMG
YOAOKTIKT 0&EmOM, avolio Kot vevpomdeia (OTTIKY Kol TEPIPEPIKT) EVOEXETOL VO, TAPOVGIUGTOVY (G
OTOTEAEG L OVTNG TG OVOOTOANG. AVTEG o1 evEpyeleg Exouy TtapatnpnOel e Kamolo dAAo PHELOC TG
Kkatnyopiag twv o&aloAMdivovav 6tav xopnynonKe yuo xpovikd S1dotnua Tov vrepPaivel To
GUVIGTAOHEVO Y10 T1 @OGPOPLKN TESLOAION.

MuvehoKoTOGTOAN

®popfonevia, LEIOUEVT] OLLOGPUPIVY] KoL HEIOUEVOG aPIOLOG OVIETEPOPIA®V EYoVV TTapatnpn el
Katd TN drdpkeln TG Bepaneiog pe poo@optk TeOLoAMOT. Avalpio, AEVKOTEVIN KOl TOVKVTOTEVIO
&xovv avapepBel oe acBeveic o1 omoiotl EAaPav Bepaneia pe kémolo Ao pELOG TNG Katnyopiag TV
o&aloAMdvovmV Kal 01 KIVOUVOG 0UTAOV TV EVEPYELMV PAVNKE OTL GYETILETOL LIE TN JEPKELDL TNG
Bepamneiog.

O1 teplocotepeg mepimtoelg Opoufoneviag eppavictnray pe Oepameio mov d1NPKeEGE TEPIGCOTEPO
OTO TNV GLVICTMUEVT d1dpKela. Mmopel va vapyel Lo cuoyETion pe v BpopPorevia o aobeveic pe
veppikn avemdpkela. Ot acOeveig mov AvaTTOGGOVV HVEAOKATAGTOAT Ba Tpémel va Taparxorlovbodvtan
Kol To 0QeA0g-kivouvog va emavektipdtot. Edv 1 Ogpaneio cuveyiotel, Oa mpémetl va epapuoleton
GTEV TOPAKOAOVON OGN TOV AUATOAOYIKAOV LETPNOEMY KOOMG KOl KOTAAANAES GTPOTNYIKES
dwyeipiong.



[epupepikn vevporddeio Ko SLoTapoyEC TOV OTTTIKOD VEDPOL

[Meprpepixn vevpomadeia, KabMOS Kot 0TTIKY VELPOTAOELD TOV OPIGUEVES POPEG eEgNicoEeTal GE
anM®AELD TNG Opaong, Exovv avapepbel og acbeveig mov ElaPav Bepaneia pe kdmolo dAlo pHéENOG TG
Katnyopiag t@v oEaloldvovav, pe  ddpkela g Bepaneiog va vepPaivel ekeivn Tov cuvictdTon
Yo T @OGPOPIKT TEd1LOAION. Nevpomdbeia (omTikn Kol TEPLPEPIKN) deV Exel avopephel o€ acbeveig
mov éhafav Oepameia Le POOEOPIKY TEOLOAION O GLUVIGTOUEVT ddpKela Bepameiog TV 6 NUePOV.
‘Olot o1 acbBeveig Ba Tpémet va cupfovAedovtar Vo avapEPOVY GUUTTOLATO SVGAELTOVPYIOG TNG
0puoTG, OTMG AALOYEG OTNV OTTTIKN 0EVTNTO, QAAAYEG oTNV EYYXpOUN Opaon, Baum) dpacn, 1 EAAeupa
OTO OTTIKG, TTEDTa. X€ TETOIEC TEPIMTMGELS, GUVIOTATUL AUEST) AELOAOYNOT LLE TOPATOUTT| GE
opBaiuiatpo edv amarteiton.

ookt o&Emon

Iohoxtikn o&Emon €xet avapepBel pe ™ ypnon Kamowov dAAov pHELOLS TG KaTnyopiog TV
o&aloMdwovav. ['odaktikn o&émaon dev €xel avapepbei oe acbeveic mov Ehafav Oepameia pe
OoPoptkn TedLoAMON 61N cuvieTOLEVT dtdpkela Bepaneiag TV 6 NUEPOV.

Avtidpaceic vrepevaicinociog

H pmopopikn 1ed1oAidn o mpémet va yopnysitan pe Tpocoyn o€ acbeveic mov gival yvmotd 0TL Egovv
vepevatsncio oe dAdec 0EaloMOvVOVEG KOOMG EVOEYETAL VO TOPOVCLOGTEL SLOGTHVLPOVUEVN
vepevatcnaia.

Awdppoia Tov oyetileton ue to Clostridioides difficile

Awdpporo mov oyetiCeton pe 1o Clostridioides difficile (CDAD) €xel avapepBet yio T poo@opikn
ted1{oAidN (PA. Tapdypago 4.8). H CDAD pmopei va moikiddel o€ fopdtnta amd Ao S1appoto £
Oavoaedpo kolitda. H Oepameio pe avtiPoaktnplokong mopdyovieg LETABUAAEL T QUGLOAOYIKN
yAwpida ToL ToE0 EVTEPOL Kat evOEYETAL VO EMLTPEWYEL LITEpavarTLEN Tov C. difficile.

H CDAD mnpénet va eEetdleton o€ 6hovg Tous acbeveic mov mapovsidlovy Papid dibppota Emetta omod
yphon avtiplotikedv. H mpocertiky Aqyn 1atpikod 1otopikov gival amapaitnt kabmg n CDAD £yet
avapepBei 6TL oupPaivel e Sdotna VO UNVAOV PETA TN XOPTYNOT TOV OVTIBAKTNPLOKOY
TOPAYOVIOV.

Ed&v vdpyovv vovoleg i Exel emPefarmbel CDAD, Ba mpémet vo SoKOTTETOL 1) XPTOT POCPOPIKNG
Ted1LOAIONG KA, €AV etvar dSuvatdv, GAA®V avTIPAKTNPIOKOV TOPAyOVI®V TOV OV BAAALOLY KOTA TOL
C. difficile ko1 Ba mpémel va EeKivd apéowme 1) Ay ETapKOV Bepamevtikdv pétpov. Katdiinia
VIOCTNPIKTIKG péTpa, Bepameio e avriprotikd yio to C. difficile, kot yepovpyikn aloldynon o
npénet va eEgtdlovtot. PappakevTIKd TPOTOVTH OV AVOGTEAAOVY TOV TEPIGTAATIGHO avTEVOEiKVLVTIL
G€ OUTN TV TEPinTOO.

AvV0GTOAN TN LOVOUULVOEELDAGTC

H ted1lohion sivar évag avaoTpEyiog, un eKAEKTIKOG avaoToAENS TG povoapvoéeddons (MAO) in
vitro (PA. mopdypoeo 4.5).

2HVOPOUO GEPOTOVIVIG

AvBOpUNTEG AVAPOPES GUVOPOLOV GEPOTOVIVIG TTOL GYETILOVTAL LLE TN CLYYOPTYNON KATOLOL GAAOL
péAOVG NG Katryopiog Tov o&aloMdvovav pall Le 6epOTOVIVEPYIKOVG TaPAyovTEg £XovV avapepbei
(BA. mopdypogo 4.5).

Agv vrapyel kKhwvikn epmelpio aong 3 o€ acbeveig Le cuyyopnynon g POoEOPIKNG TELOAING e
GEPOTOVIVEPYIKOVG TAPEYOVTES OTMG EKAEKTIKOVS AVACTOAEIS EXAVOTPOCANYNG TNG GEPOTOVIVIG



(EAEY), avaoctolieic emavampdsinyng cepotovivng vopemveppivng (AEXN), tpucuxkiikd
avtikatadMmTikd, avactoAeis tng MAO, Tpittdvec, Kot GAAD QAPLOKO [LE EVOEXOLEVT] AOPEVEPYIKN N}
GEPOTOVIVEPYIKT OPACT).

Mn-guaicOntol wkpoopyovicuoi

H cvvtayoypdenon ewceopikng tediloridng anovaia piag amodederyuévng 1 coPapd
mhovoroyodpevng Paxtnplaxig Aoipméng avéavet Tov kivovvo avdmtuéng Baktnpiov avOeKTIK®OY 6TO
OApUOKO.

H ted1loAidn givar yevikd un dpaotikn katd Gram-apvnTikdv Boktnpimv.

[Iepropio ol TV KAWIKGV 6£60UEVEHDV

H aoopdieta kot 1 amoTeEAeGUATIKOTNTA TS POCPOPIKNG TEOLOAIING OTAY YOopMYELTAL YOl XPOVIKA
SloTHOTO LEYOADTEPO TV 6 NUEPDV eV EYOVV TEKUNPLOOEL.

Ye ABSSSI, ot tomot opudEemv mov Elafav Bepaneia teplopiotnkay 6g KuTTOPITIdO/EPLGITELAG 1
peilova deppoTikd amosTAHOTO Kot AOUMEELS Tpavpdtov udvo. Agv €yovv peketn el dArotl THmoL
SEPLOUTIKAOV AOTUDEEDV.

Yrdpyel mepropiopévn epmelpio pe T pooeopikn ted1loridn ot Bepaneio acbevav pe TavTd)pove
o&eieg Paktnplakég AOUMEELG dEPUATOC KO SEPUATIKAOV SOUMY Kol devutepomadn Paktnplotpio kot dgv
vapyel epmelpio otn Oepameia ABSSSI pe fapid ofyn 1 oNITIKd GoK.

EXleyyopeveg khvikég peléteg dev mephappavav acbeveic pe ovdetepomevia (aptBuog ovdetepoPiimv
<1.000 kottapa/mm?) 1) Bopid ovocoKATESTOAUEVOLG 0o0EVELC.

4.5 Aliemopdosic pe Ghio QUPRUKEVTIKA TPOIOVTO Ko GAheg popPEéc aiiniemiopacng

DopuokoKvNnTiKEC AAMAETIOPAGELS

e pio KAMVIKN HEAETN GVYKPIONG TNG POPLOKOKIVITIKNAG TG epana 66ong (10 mg) pocovfactativig
(vrdotpopa g [pwteivng Avtictaong Kapkivov tov Mactov [BCRP]) povo 1 g
POCOVPUGTATIVIG GE GLVOVAGLO IE POSEOPIKT TEALOAION (d6om 200 mg amrd Tov GTOUNTOC, (TOE
nuepnoing), n AUC kot 1 Cmax TNG pocovPactativig avnbnkav koatd tpocéyyion 70 % ko 55 %,
VTIOTOIY®G, OTOV GLYXopNYNONKE e poopopikr| TedloAldn. Eropuévmg, n amd tov otopatog
YOPN YOO UEV P®SEOPIKT TEALOAION umopel va odnynoetl e avactoin ™g BCRP oto eviepikd
eninedo. Eav elvai duvatov, Ba mpémetl va eEeTdletonl Tpocmpivi O10KOT TOV GLYYOPNYOVLEVOL
QOPUAKEVTIKOD TTPOiOVTOG VITOGTPMLOTOC TG BCRP (6mtwg 1 watwvipmn, n Aomatvipmn, n
pebotpeldrn, n mitapactivny, n pocovPactativn, N covipacaralivn Kot 1 TOTOTEKAV) KUTA TN
duapkela TV 6 nuepav Depameiag pe amd ToV GTOUNTOC POGPOPIKN TESLOAIO.

e pio KAMVIKN LEAETN cOYKPLONG TNG POPUOKOKIVITIKNG £@anas doomg (2 mg) pudaloraung
(vrdéotpopa Tov CYP3A4) udévo 1 oe cuvdvooud pe pooeoptkn tediloAion (200 mg omd Tov
otoparog dmag nuepnoiong yo 10 nuépeg), n AUC kot 1) Cimax TNG daloAaung 0tav cuyyopnyndnke
pe poopoptkn 1edoAidn Nrav o 81% xot 83% g AUC kot g Cmax OTOV YOpMynOnke poévn me,
avtiotorya. Avti 1 enidpacn dev eival KAMVIKG OUOVTIKT KOl OEV ATOLTEITOL AVOTPOGUPLOYN TNG
30601 yio vrootpmdpata 1ov CYP3A4 katd ) didpkeia Oepaneiog pe pmceopii TedLoridn.

DoppoKodvvokéc aANAETIOPAGELS

Avaoroln ¢ povoouivoleldaons

H 1ed1loAidm ivar évag avaoTpéyipog avactoréas tng povoapvoéeddong (MAO) in vitro, ®6td660
dev avopéverarl Kapio oAAnAenidopaon otov cvykpivetot 1 ICso yia avacstoAn tng MAO-A kot ot
avopevouevec ekBéoelg oto mAdoua otov dvBpmmo. AeEdyOnkav peréteg aAAnAenidpdoewmy
QopUAK®V o€ VYIEiG €0EAOVTEG TPOKEIUEVOD VO KaBOPIGTOVV Ol EMOPAGELC OO TOV GTOUATOG
yopnyovpevev 200 mg @oo@opikr|g Ted1loAidne o€ o6Tabept) KATAGTOOT OTIG AVENTIKES EMOPACELS TNG



YeudoePedpivng Kat TG Tupapiving oTnv aptnplokm mieon. Agv mopatnprdnKoy onuovTikés aAlayég
oTNV apTNPLoKh Tieomn 1| otov Kapdlokd puBud pe v yevdoepedpivn og vylelg eBehoviég, Kot dev
mapoTnpRONnKe Kapio KAVIKG oxetikn avénon oty evaictncio otny Tupopivn.

Evdeyoueves oepotovivepyixes allniemdopaoeis
To evdeydLevo oepoTovIvEPYIKOY aAAnAemdpdoemv dev Exel peketnOei ovte o€ acbevelg ovte og
vytleig eBehovtéc (PA. mapdypapo 5.2).

4.6 Tovipétra, kONON KO Yorov)io

Kbnon

Agv d1atifevtor 0edouEV GYETIKA LE TN XPNON TS POGPOPIKNE TESLOMONG GE £YKLEC YOVAIKEG,
Meléteg oe poeg kat emipveg £de1&ay emdpaoelg oty avamtuén (BA. Topdypao 5.3). Zav TpoANTTIKO
LETPO, €lval TPOTILOTEPO VAL ATOPEVYETOL 1] YPT|ON TNG POCPOPIKNG TEOILOAIONG Katd T StdpKeLa TG
KONONG.

Onioouodg

Agyv gival yvmoto bv 1 poc@opikn Ted1loAidn 1 ot petaforitec g anekkpivovtol 6To avOpmTivo
yvoia. H te61{oAidn anekkpivetal oto untpikod yora exipvov (PA. mapdypaeo 5.3). O kivdvuvoc 610
OnAalov Bpépog dev pmopet va amoxdeiotel. [pémetl va amopaciotel edv Oa dtokonel o Onracpog 1 Oa

dwokonel/ Oo amopevyel n Oepancio pe poooptkn TedLOAIT, Aapupavovtac vadyn T0 GQELOG TOL
OnAacpo yio to Toudi Ko To 6perog ¢ Bepameiag yio TNV yuvaiko.

Tovipdtra

O1 emdpacelc e POoEOPIKNG TEdLOAIONE GTN YOVILOTNTO TV ovOpdTTmVY dev £xovv peletnOel.
Meléteg og {da pe poc@opiki TedLoAION dev KaTEdEIEAV EMKIVOVVEG EMTTMOGELG 0T YovipotnTa (BA.
mopaypapo 5.3).

4.7 Emodpacsig 6TV IKOvVOTNTA 001]Y161S KO YEIPIGHOD PN OVI|LATOV

To Sivextro gvoéyetal va £xel WKPT ETIOPOCT) GTNV IKAVOTNTO 001 YNGNC KoL XEPIGUOD UNY OV UATOV
KkaBdg evdéyetar vo mpokaréael LAAN, KOT®moN 1, OxL cuyva, vivniia (BA. mapdypaeo 4.8).

4.8 AvemOounTeg evépyeLeg

TIepiinwn TOov TPOEIA AGQAAELOC

Evilixeg

Ot o ovyvd avaeepopeveg avemBOUNTES EVEPYELEG TOL TAPOVGIAGTNKOY GE 00 0gveig ot omoiot
ElaPav poceopikn 1edoAON oTIg opadomomuéves eEreyyopeves kKAMvikég peréteg @aong 3
(pwopopikn ted1loAidn 200 mg uia eopd nuepnoing yio 6 nuépeg) Ntav n vavtia (6,9%),
keparodyia (3,5%), n ddppoia (3,2%) xar o Epetog (2,3%), Kot fTay YEVIKA NTEG EMG LETPIEG OFE
Bapdtnra.

To mpo@ik aopaieiog NTov Tapodpolo 6tav cuykpidnkav acbeveic mov Aappavay EOGEoPIKN
Te01L0AIdN evdopreficng povo pe acbeveic mov Erafav HOVO Ao TOV GTOUITOC YOPNYNON, EKTOG A0
£€va VYNAGTEPO AVOPEPOLLEVO TOGOGTO YOUGTPEVTEPIKMY O1OTAPAYDV OV GYeTICOVTAY IE TNV Amd TOV
GTOLOTOG YOPTYNON.

Taidrazpiros ninBoouog

H acedieia e poopopikng tedioArione a&toloyndnke e pia kivikn doki] Odaong 3, n omoia
nmepteldpfove 91 madiatpicovg acbeveig (nAkiog 12 émg <18 etdv) e ABSSSI wov éhafav
evOoPAEPLo /Ko amd Tov otopatog Sivextro 200 mg yia 6 nuépec kot 29 acbeveic mov Elafav aywyn
Le mapdyovies cuykplong ywo 10 nuépes.



Kotdroyoc avemBountmyv eVveEPYELOV GE LOPOY TVOK,

Ot ax6AoV0eg avemBOUNTEC EVEPYELEC EXOVV OVAYVOPLIOTEL GE OVO GUYKPITIKEC Pacikég HEAETES
Déong 3 oe evijkeg mov EraPav Oepaneia pe to Sivextro (ITivaxag 1). Avénpéveg tinég ALT,
avénpuéveg tipég AST Ko pn pLGLOAOYIKES EEETAGEIS NTATIKNG AELTOLPYIOG MTAV Ol LOVES
avembounteg evépyeleg mov avoeépniay o pio cuykprtikn pekétn @dong 3 o€ acbeveig nikiog 12
€m¢ <18 etmv. O1 avemBOuNTEG EVEPYELEG TOEIVOLOVVTOL KATE TOV TPOTIUADOUEVO OPO KOl TNV
Katnyopia /opyovikd cOGTNUA, Kot Katd cvyvotnta. Ot cuyvotnteg opiloviol og: ToAD GUyVES
(=1/10), ovyvég (=1/100 €wc<1/10), &yt cuyvég (=1/1.000 £mg<1/100), omdvieg (=1/10.000
£wc<1/1.000), ToA¥ omavieg (<1/10.000), un yvootéc (dev pmopovv vo ektiundodv e faon ta

Swbéopa dedopéva).

Mivaxag 1

AvemOOunTeg EVEPYELES KOTA OPYOEVIKO GUGTILO KOL GUYVOTNTA TOV

ava@épONKay 6g KMVIKEG dOKLPEG 1)/Kan TN Yp1)oN] HETE TNV KVKAOQOpia

Katnyopia opyoviké cvotnua

| Yoyvétnto

| Avem@ounteg evépysreg

AOUDEELS KOl TUPUCITOCELG

Oyt ovyveg:

A13010KOATIKY|] LUKNTLOGT), LUK TIOGTKT
AOTU®EN, AOOLOKOATIKT] KOVTIVTIOGT,
amooTnUa, KoAitdo and Clostridioides
difficile, deppato@OT®OT|, KAVTIVTIOOT] TOV
OTOUATOG, AOTUMEN TOV AVOTVEVCTIKOD
GUGTNHOTOG

Alotapoyéc TOV oLOTOTIKO
KOl TOV AEUPIKOD GLUGTHLOTOC

Oy ovyvég:

Mpn yvoorec*:

Agppoadevonddeia
®pouPorevia*

Awtopayéc Tov avosoromtikov Oyt guyvég: Yrepgvaiotnoio oe pappako

GLOTNLOTOG

Awtopayéc Tov petafolouon Oyt ovyvég: Apudatmon, cokyapmong oefNmg

Ko Tng Opéyng OVETOPKNG POOULOT], VIEPKOALOLLLIN

Yuyorpikég dotapoyés Oy1 ovyvég: Abmvia, datapayr] VTVOV, AyY0S, EQUIATNG

AwTopayég Tov VELPLKOD 2oyveg: Keporalyio, (oAn

GUOTNALOTOG Oyt ovyvég: YrvnMa, duoyevaia, TpoOpHOC, Tapoisnocia,
vrouetncio

OpBarpicéc dSoTapayéc Oyt ovyvég: Opoaon Oapmn, e10p@dUATA TOV VAADIOVS
GMUOTOG

Kapdiokég dratapoyég Oyt ovyvég: Bpadvkapdia

Avyyslokéc droTapayss Oy1 ovyvég: ‘E&oyn, Eaym

AwTopay£c ToV ovATVELGTIKOD Oy ovyvég: Bnyag, Enpotnra pwvikod Prevoyovvov,

GLGTNHLOTOG, TOL dPOKa Kot TOV TIVELLLOVIKT] GLLLPOPTOT)|

pecobwpdKiov

Alotapay€c Tov YOOTPEVTEPIKOD  2vyvég: Noavrtia, d1dppoia, EUETOC

Oy ovyvég: Kotmakd diyog, duokotidtnta, Kothakn

dvopopia, Enpootopia, duomeyia, GAyog
VO KOWMOKNG XDPAG, LETEDMPITUOG,
YOG TPOOICOPAYIKT TAAVOPOUNOT),
OLLOTOYECTO, 0KOVGL0 TPOCGTAOELD V1oL
£UETO

AwTopay£c ToL OEPUATOC KoL TOV 2Dy VEG: Kvnopdg yevikevpévog

VTOSOPLOL 16TOV Oyx1 ovyvég: Ynepdpwoia, Kvnopog, eEavonua,

kvidwon, adorekia, e&avonua
epuonuoTddEC, eEAVON U YEVIKELLEVO,
OKT, QAAEPYIKOC KVNOUOG, e&AvOnua
KnAdoPratiomdeg, e&avonua PAATIODOEG,
eEdvinua kvnoumdeg




Katnyopia opyaviké chetnua | Yoyvotnro | AvemOOunTeg evépysreg

AwTopay£g TOV PVOCKELETIKOD Oyt ovyveg: ApBpadyia, pvikol cmocol, oc@uoiyia,

GUGTNLOTOG KOl TOV GUVOETIKOV dvopopia akpov, avyevaryia

1GTOV

Awtapoyés tov veppav kar tov Oyt ooyveg: Mn @uGloAoyIKn oo 0PV

0VPOPAP®V 0DV

Awtapayéc Tov avorapaywywov  Oxi ooyvég: A13010K0ATIKOC KVNOULOG

GUGTNHLOTOG KOl TOV LLOGTOV

Ievikég Srataparyég Ko 2oyvég: Kénwon

KOTOOTAGELS TNG 000V yopnynong Oyt ovyvég: Piyn, evepebiototra, mopesio, meprpepucd
oidnua

Hoapaxivikéc eEetdoelc Oyt ovyvée: Mewwpévn dovapn Aafig, avdnpéveg
TPOVGOUVAGES, LELOUEVOS aplOpog
AEVKOKVLTTAPWOV

* Me Bdon avagopég puetd v kukiopopia. Epdcov ot evépyeleg antéc avapépovton e0ghovtikd

amd TAnBvoud aféPatov peyéboug, dev eivar duvatdv va ektiundei  cuyvotnTa Tovg pe aSlomioTio M
omoio MG €K TOVTOL KATNYOPLOTOLEITAL MG U1 YVOGT.

AvaQopd mBavoAOYOVUEVOV QVETIBOUNTOV EVEPYELDV

H avagopd mbavoroyobuevov avemBOUNT®mV evepyetmy HETA amd T yopnynon doelag KukAopopiog
TOV PUPHOKELTIKOD TPOIOVTOG elvar onpavtikn. Emitpénet T cuveyn mopakolovdnon g oxéong
0PEALOVC-KIVODVOL TOV QUPHOKEVTIKOD TPOTOVTOC. ZnTeital amd ToVg EmayyYEAUOTIEG VYEING VO
avaEPOLV 0TOLECONTOTE TOOVOALOYODEVEC aVETIOOUNTEG EVEPYELEG LEG® TOV €0VIKOD GUOTNUATOG
ovoeopds mov avaypdestor oto [Hapdptnpa V.

4.9 Ynrepdooolroyia

Xe mepintwon vrepdocoroyiag, To Sivextro Oa mpémel va S1oKOTTETOL KOt VO YOPTYELTAL YEVIKN
vrootnpPiktikn Oepaneio. H apokdbopor 6gv KOTAANYEL GE GNULAVTIKY OTOUAKPLVEN TNG TEOLOAIONG
amd TN cvoTNKY KukAopopia. H vyniotepn pepovouévn d6om mov yopnynonke og KMvikEG LEAETES
ntav 1.200 mg. OAreg o1 avemBounteg evépyeleg e avtd T0 eminedo d6ong NTov NIEG 1 PETPLEG OE
Bapdtnra.

5. DOPAPMAKOAOTI'IKEX IAIOTHTEX

5.1 ®oppokodvvapikég 1010TNTES

DdoppokodepamenTikn Katnyopic: AVTIOKTNPLOKA Y10 GUGTNUATIKN XPNOoT, GALA avTIBaKTnploKd
Kwowog ATC: JO1XX11

Mnyoviopdc dpdonc

H poopopikn 1ed1oAidn eivar Eva Tpo@apprako T @oo@optknig 0&aloAdvovns. H avtifaxtmpiloxm
dpdion g tedloAidNg pecsorafeitar omd chvdeomn oty vropovada S0S tov Pfoaktnprokod
PPOCMUATOC KATOATYOVTOG GE OVAGTOAN TNG TPMTEIVOGUVOEGNC.

H 1ed1loAion ivar kupimg evepyn évavtt Gram-Oetikodv faxtnpiov.

H ted1loAion sivar BakTnplooTatiky £EVOVTL EVIEPOKOKK®Y, GTAPVAOKOKK®V, KOl CTPENTOKOKK®V in
Vitro.

Avtoym
O1 1o GLYVE TAPUTNPOVUEVEG UETAALAEELS GE GTAPVAOKOKKOVG KOl EVTEPOKOKKOVG TOV KOTOATYOLV
o€ avtoyn otnv o&aloAdvovn eivar o€ va 1 TePLoGOTEPQ AVTiypOpa TV Yovidiov 23S rRNA

(G2576U ka1 T2500A). Ot opyavicpoi mov etvar avBektikol otig 0£aloAMdvoveg HEC® PETAALAEEDY
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G€ YPOUOGOKA Yovidia mov Kmotkorolovy to 23S rRNA 1 procopucés npaoteiveg (L3 kot L4)
TAPOVGIALOVV YEVIKG S10.GTAVPOVUEVT] AVTOYT GTNV TESLOAION.

"Evag de0tepoc Uy aviG OGS avTOXNS KMOIKOTOLEITOL atd £Va, TAOCUIOIOKO Kol GYETILOUEVO LE TO
petafeToVIo YOVIOLo avToyng 6€ YAMPAUPEVIKOAN-QAOPQAVIKOAN (cf), TapEXOVTag avTOYY| G
GTAPLAOKOKKOVG Kol EVIEPOKOKKOVS 6 0EALOMOIVOVES, PEVIKOLEG, AVKOCHUIOES, TAEVPOUOVTIALVEG,
oTpentoypapivi A kot 16 pedn pokpoAidia. Adym pog vdpoSupedoiopdadag ot Béon C5, 1
Ted1LOoAION dlatnpel dpdom Evavtl oteleydV Tov Staphylococcus aureus mov exppdlovv To yovidio cfr
OTOVGIN YPOUOCOUIKMY HETAAAAEEWV.

O unyoviopuodg dpdomng eivot S1apoPETIKOC 0 EKEIVO AVTIPAKTNPLOK®OY TPOIOVIMV KATIYOPiog Un-
o&aloAdvovmV, EMOUEVMG 1 SLOGTAVPOVUEVN avToy HETAED TNG TedLOAIONG KAl AAA®V KATYOPLOV
AvTIPOKTNPLIKOV QOPUUKEVTIKGV TPOIOVT®MV givar omifavn.

Avtifoktnplokn dpacn 6e GLVOVOCLO UE GAAOLC OVTIBAKTPLUKOVS KO GVTILVKNTIOOIKOVC
TOPAYOVTES

In vitro peléteg cuvdvacpod EapUaKOV e TedLoAIdN Kot appotepikivn B, altpeovaun,
KepTal1deTipn, KepTPLaEOVN, SUITPOPAOENTivY), KAVOOUVKIVT, KOMOTIVY], SOTTOUVKIVY , YEVTOUVKIVY,
Qmevép, KeTokovaloAn, LVOKVKAIVY, TmepaKiAivn, prpapmikivn, tepPvagpivn,
tpebompium/covieapuedoaloin, kot Pavicopvkivn vodekviovy OTL £xel KaTadelytel 00TE
GLVEPYELD OVTE AVTUYMVIGULOG.

Opua dokiocioc svocOnoioc

Ta 6pra 6116 EMdyIoTEG AvaoTorTikéS cuykevipaoels (MIC) nov kabopilovor and v Evpomaikn
gmttponn dokuaciog tng evatstneiog o avtipkpoPfrakovg mapdyovieg (EUCAST) siva:

ELayoteg avaoTarTIKEG
ovykevipooelg (mg/l)

Opyavicpoi
EvaicOntol (<S) | AvOektikoi (R>)
Eidn otaguAidkokkov 0,5 0,5
B-apolvtikoi otpentokokiot, opnddsc A,B,C,G 0,5 0,5
Xtpentokokkol opddag Viridans (opdda Streptococcus
) , 0,25 0,25
anginosus povo)

Dop LOKOKIVINTIKT/ QOPULOAKOOLVOLLKT GYEoN

H avaioyio AUC/MIC ftav 1 oproKoduvokn Tapduetpog mov £0e1&e 0Tl cuoyetifeTonl kodvtepa
LE TNV OTOTELECUATIKOTNTO G HOVTELD AOTU®ENG e S. aureus o€ unpd Kot TVELLLOVA LV,

e éva povtého hoipwéng pe S. aureus oe pnpo P, n avtiPaktnplokn dpdon tng ted1loAidong
peimdnke eldeiyetl kokkiokvttdpmv. H avaroyio AUC/MIC yio v enitevén Paktnproctacng oe
OVLOETEPOTEVIKOVG HOES TV TOVAG LGTOV 16 Qopéc peyaddtepn amod ekeivn og avocoikovd (oo (BA.
Tapaypapo 4.4).

Khvikn amotereouotikdtnto £vavit E0k®V tofoydvov

H amoteleopatikdmta £xel Kataderytel o8 KAVIKEC HEAETEG EVOVTL TOV TOHOYOVOV TTOL OvVaypAQOVTOL
KGO omd Kabe EvOeiEn OTL NTav evaicOnta oty ted1loAldN in vitro.

Oc&eieg Baxtnprokés AOUMEELS OEPNRATOG KOL OEPLATIKDV OOLDOV



. Staphylococcus aureus

. Streptococcus pyogenes

. Streptococcus agalactiae

. Oudoa streptococcus anginosus (coumepiiapfavovtag S. anginosus, S. intermedius Kot S.
constellatus)

Avtifoktnplokn dpacmn Evovtl GAAOV GYETIKOV TaHoyovamV

H kv amoteleopatikotnta dev £xet tekunpiwbel évavt tov akdAovbwv taboydvev mapodio mov
in vitro nehéteg vrodnAdvouy o6tL o Tav gvaicOnTol oty 1ed1loAldN omovGia enikTNTOV
UNYXOVICUDV OVTOYNG:

. Staphylococcus lugdunensis

Toudwapikdc tAnfvouodc

O Evponaikdc Opyaviopog @apudimv €xel ddoeL avaPoin amd Ty vIoypE®mOn VIOPOANS TOV
OTOTEAECUATOV TOV LEAET®V HE TO Sivextro 6€ pia 1 TEPIGCOTEPES VITOKATIYOPIES TOL TALILATPLUKOD
mAnBuopov ot Bepaneia 0€wv Paktnplakdy AoumEemv dEPUATOC Kot dEpUATIKOV dopmVv (BAETe
TAPAYPoPo 4.2 Y10 TANPOPOPIEC GYETIKA LE TNV TALOLALTPIKT YPToN).

5.2  ®DappokoxkivinTikég 1O10TNTES

H am6 tov otopotoc kot 1 evooeAEPLa poo@optk| TedoAION glval £va TPOPAPIAKO TOV
LETATPEMETAL TAYEWDS OO POSPATAGES G TEOILOAION, TO PKPOPLOAOYIKADG dpacTikd Tunue. Movo to
QopUOKOKIVNTIKO TPo@iA NG Ted1L0AIONG cvinteital o€ avTn TNV TaPdypapo. PapaKoKvnTIKEG
peAéteg o1e&ayOnkav oe vyieic €0eAOVTEG Kol PaPUOKOKIVNTIKEG avaADGELG TANOLG OV dte&aynkay
o€ acBevelg and peréreg daong 3.

Amoppodonon

e otabepn| katdotao, ot pEceg (T.A.) Cmax TYEG TENLOAIOG TV 2,2 (0,6) kon 3,0 (0,7) mcg/ml ko
ot tiég AUC tov 25,6 (8,5) ko 29,2 (6,2) meg-h/ml nrov mopdpoteg pe amd Tou GTOHATOG Kot
EVOOPAEPBLO YOpTYNOT POGPOPIKNG TEALOAIONG, avTicTotya. H amoivtn frodiabesipuotnto g
ted1loAdNG etvo mhve amd 90%. Ot péyioteg cLYKeEVTPOGELS TG TedLOAIONG 6TO TAdG LA
EMTVYYAVOVTOL TEPITOL 3 DPEG PETA TN YOPNYNOT OO TOL GTOUATOG dOONG POCPOPIKNG TELOAIONG
vd cuvONKeg VNoTelagG.

O1 péyoteg ouykevipdoelS (Cmax) T€OLOAMOTG pewdvovTal kaTd mtepimov 26% kat kafvotepodv KoTd
6 ®pec OTAV 1| POOPOPIKT TEILOAION yopnyeiton LETA amd YeOO VYNAO 6€ Mapd o€ oYEom e TN
vnoteia, evd 1 cuvoAlkn ékbeom (AUCo.) givatl apetafAnt peta&d cuvOnkmv vnoteiog Kot
TpOPOANYiNG.

Koatavoun

H péon odvdeon g 1ed1oridng oe Tpwteiveg Tov avBpmmvov TAdcpatog ivar tepitov 70-90%.
O péoog 6ykog Katavoung g 1ed1LoAdNg o GTaBEPOTOIUEVT] KATACTOON GE VYIElC EviAKkeg (n=8)
énerta amo pia evOoeAEPLa 600m Pwceopikng Tedloriong 200 mg kopaivetor amd 67 émg 80 1.

Bulougtooynuatiopdg

H poopopikn 1ed1oAidN petatpénetal and evooyevels @OOEATACEG TAAGILOTOS KOl IGTMV GTO
LIKPOPLOAOYIK®OG dpACTIKO TUNUA, TNV TEOIL0AION. ExTog T¢ 1e61{0AI0NG, N omoia glvar vevBuvn Yo
nepinov 10 95% tov oAkob padievepyov dvBpaka AUC oto mhdopa, dev vmépyovv dAlot onpavtikol
petaforitec otnv KukAopopio. Otav emwaleton pe pelypa pikpooopdtov avlpdnivov fmatog,
Ted1LOAION MTav oTabepn) VITOINADGVOVTOC OTL 1) TEOLOAION OeV Elval VTOSTPMUA Y10 NTATIKA Evivpa
CYP450. IToAhamrd éviopo covipotpaveeepacav (SULT) (SULT1ATL, SULT1A2, kot SULT2AT1)
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gUTAEKOVTOL GTO PlopeTacynUatiopod tng ted1foAidng, yia vo oynuaticovy éva avevepyo Kot un-
KuKAo@opolV Betkd culuyég mov PpiokeTal oTo AmeEKKPiLATO.

Amofoin

H 1ed1loAidn anofdAileTon oto anekkpipoto, Kuping og un-KukAopopovv Beukd cvluyéc. 'Enerta and
HELOVOUEVT 0mtd TOL GTOUTOG XopHynon thg H“C-emonuacuévng eoceopikhc 1edi{oridng vd
ocuvinkeg vynoteiag, N mhsovotnta g amofoAng cvpfaivel péow Tov Nrozog pe to 81,5% g
padevepyng 66ong va avoktdtot ota kompava Kot to 18% ota ovpa, [ 1o HeyahdTeEPO LEPOS TG
amofoing (> 85%) va cvpPaivel evidc 96 mpav. Aryotepo and 10 3% g yopnyovreVNS OGNS TNG
@OoPOPIKNG TedLoAIdN G amekkpivetan ¢ gvepyn t€01LoAidN. O ypdvog nulmng yio v amoPoin g
ted1{oAidNG elvan Tepimov 12 dpeg kKo 1 evéopAePia kaBapon givar 6-7 1/h.

ICpoppukdTnTo/Un Yoo uuKoTnTo,

H 1e31{oA10M katédelle YpopuKy QoppoKoKvnTiky 6cov apopd t d6om Kot 10 ¥povo. H Crax ka1
AUC 11g teo1loridng avéndnke mepimov avaroyikd pe tn 6001 VIO TOL £0POVG LEUOVOUEVNC OO
oV 6TOp0TOG doomg Twv 200 mg g 1.200 mg kat 6 OAOKANPO TO €0pOg EVOOPAEPLOG dOOG TmV
100 mg €wg 400 mg. O1 cuykevtpdoelg o€ otafepn KOTAGTAOT EMTVYYEVOVTOL EVTOG 3 NUEPDY KoL
VTOSEIKVVOVY AYOOTH] GLGCHOPEVCT] TNG OPAUCTIKNG oVGing katd mepimov 30% £nerta amd TOALUTAEG
Ui opa NuUePNGimg amd ToV GTOUNTOC 1) EVOOPAEPLES YOPNYNOELS OTIMG TPOPAETETAL IO TO YPOVO
nuong tov 12 tepimov wpmv.

Ewwoi mAnbvcpuoi

Negpin dvolertovpyio

‘Emerta amd evéoeréPia yopnynon piag 66one 200 mg poopopikng tediloridng o€ 8 dropa pe cofapn
veppikn dvciettovpyio wov opiletar wg eGFR<30 ml/min, 1 Crax o kot fdor opuetdfintn kot n
AUCo. petafindnie kot Aryotepo and 10% oe cuykpion pe 8 cupuPatovg EAEYYOVG VYLDV OTOUWV.
H opokdBapon dev KaTaAnyel 68 GNUAVTIKY OTOUAKPVVOT| TG POGEOPIKNAG TELOAONG 0md ™
GLOTNUOTIKY KVKAOQOpia, OT®G aEloAoyNONKE GE ATOUN LE VEPPIKT VOGO TEAIKOV GTAdIOV

(eGFR <15 mL/min). O eGFR vmoAoyictnke ypnoyonoidvag tnyv e&icowon MDRDA4.

Hrarikn dvoiertovpyio

"Emterta amd yoprynom pog amd tov otopatog 66ong 200 mg emc@optkng tedloAidng, n
QOPUOKOKIVITIKT] TNG TS 0AIdNG dev peTaPAndnke oe acheveic pe pétpia (n=8) N Papid (n=8)
nratikn dvciertovpyio (Child-Pugh Taén B ko C).

Hlkiouévog minbooudg (2635 etwv)

H pappoxoxivntikng g 1€d1oAidNe oe nAkiopévoug vyleic eBelovtég (nhkiog 65 eTdv Kot avo, [LE
TOVAdYIGTOV 5 dtopo 6 NAKio TOLAGYIGTOV 75 eTddv, n=14) Tov GLYKPIGIUN UE VEOTEPO ATOUO
eléyyov (nhkiag 25 émg 45 etdv, n=14) énetta amd Yop1ynon (og ond Tov otopatog d6ong 200 mg
POOPOPIKNG TEOILOAIONC.

Taidrazpiros minBoouog

H pappaxoxivntikn g tediloAiong a&loloynonke og epnfovg (niikiog 12 éwg 17 etdv, n=20) érnerta
omd yopNynon MG amd Tov GTORATOG 1) EVOOPAEPLag doomg 200 mg pmopopikng TedLoAdNg Kal o
gpnPovug (12 €wg <18 etmv, n=91) ov éAafav poceopikn 1e61Loridn 200 mg IV 1 and Tov oTdH0TOC
Ka0e 24 dpeg Yo 6 nuépec. H extipmpevn péon Cmax kot AUC - 24n 6€ cTafepomompévn katdotoon
v 1edloAidn oe gpnfovg Mrav 3,37 pg/mL kot 30,8 pg-h/mLn oroia Nrav mapdpola e avt TV
EVAMK®V.

Dolo

H enidpaon tov @OAOL 6TV QOPLOKOKIVITIKY TG POGEOPIKNG TedLoAIdNG alloloyndnke og vytelg
AVOPES KOl YUVOIKEG GE KAIVIKEG HEAETEC KOl G€ Hio TANOLGLIOKY QOpUOKOKIVITIKY avdivorn. H
QOPUOKOKIVITIKT] TNG POOPOPIKNG TENLOAONE NTAV TOPOUOLN O AVOPES KOl YOVOIKES.
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Meléteg aliniemidpaoewv popudrwv

Emdpdoeig GAAmv 0opudkev 6to Sivextro
In vitro peléteg &yxovv deilel 6TL aMNAETIOPaoEIC PapudkmV peta &l TedILOAONG Kot avacTOAE®DY 1
enaywy€v 160eviOU®V Tov Kutoyxpdpatog P450 (CYP) dev givar avapevopevec.

MoAramdég 1oopopeéc covipotpavopepacav (SULT) (SULT1ATL, SULT1A2 kou SULT2AT1)
avayvopiomkay in vitro 0Tt etvat tIkavEg yio ouevén pe v 1ed1oAidn, Yeyovac mov vrodnimvel Tt
Kavéva pepovoévo 16oéviopo dev glvan {oTtikng onpaciog yo v kéOapomn g 1edoAdng.

Emdpdoeig tov Sivextro o€ GAAQ QApLoia

Eviouo mov uetafoliCovv papuoxo.

In vitro peAETEG GE PIKPOGMLOTO OVOPAOTIVOL NTUTOC VTOSEIKVDOLV OTL 1| QOCPOPIKT TEOLOAION KoL M
Te01LOAION 0V AVAGTEALOVY GTIUOVTIKA TO LETAPOAIGHO HEGOAABOVUEVO OTTO OTTOLOONTOTE OO TO
axorovda 1ooéviopo CYP (CYP1A2, CYP2CI19, CYP2A6, CYP2CS8, CYP2C9, CYP2D6, kou
CYP3A4). H ted1{oAidn oev petéPale m dpdon emreypévov CYP wwoevidpmv, aAld emoyw@yn Tov
CYP3A4 mRNA nopatpnnke in vitro 6 NIOTOKOTTIOPA.

Mio KAMviKn HEAETN TOL GUVEKPIVE TN QOPUOKOKIVITIKY TG Edmas d6ong (2 mg) tng mdaloidung
(vnéotpopo CYP3A4) udévo 1§ oe cuvovaoud pe poo@optkt| ted1loAion (amd otopotoc d6om 200 mg
amaé nuepnoimg yio 10 nuépec), dev katédelée kKAvikd onuavtikn d1apopd 6t Cmax § TNV AUC tng
pdafordung. Agv amoiTeiTol AVaTPOSAPUOYT TG SOOTG Y10 GLYYXOPNYNON LE VITOGTPMUOT TOV
CYP3A4 katd ) didpkelo Oepaneiog pe Sivextro.

Merapopeic puepfpavns

To evdexopevo 1 1ed1{oAIdN N 1 POOEOPIKT| TESLOAION VO AVOCTEIAEL TN UETAPOPE SOKIUACTIK®DY
VTOCTPOUATOV GNUAVTIKNG TPpOSANYT S papudkov (OATI, OAT3, OATP1BI1, OATP1B3, OCTI, ko
OCT?2) kot petagpopémv exkpong (P-gp kart BCRP) eéetdotnke in vitro. Agv avauévetal vo ooy
KAWVIKG oNUOVTIKEG OAANAETIOPAGELG LE CLTOVG TOLS LeTaPOopElg, pe v e€aipeon g BCRP.

e pio KAMVIKY HEAETT TOV GLVEKPIVE TN QOPUOKOKIVITIKY TG £@amas doomng (10 mg)
pocovPactativng (vtoctpopa g [pwteivng Avtictaong Kapkivov tov Mactod [BCRP]) novo 1 oe
oLVOLAGUO HE ATd GTOUUTOG XOPNYNONPOWSPOPIKNG Ted1L0AION G 200 mg, 1 AUC kot 1 Ciax TG
pocovfactativig avénnkav mepinov 70 % kot 55 %, avtiotorya, dtav cuyyopnyeiton pe Sivextro Qg
€K T0VTOV, TO YOPNYOLLEVO amd TOL oTOHATOC Sivextro purmopel va odnynoet o€ avactoin g BCRP
OTO EVTEPIKO EMIMEDO.

Avaoroin ¢ povoouivocleidoaons

H 181{oA101 givan évag avaotpéyipog avactoréag g MAO in vitro, ©GTOGO d€V OVOUEVETOL Ko
oAnAemiopaon otav cvykpivetal 1 ICso A ko ot avapevoueveg ekBéoelg oo aipa atov avlpwmo.
Kaopio amddeién yio avaotodn g MAO-A dev mopatnpnOnke og peiéteg Gaong 1 ot omoieg
oYeOAOTNKOV EOIKE Y10l TN S1EPEVVIOT] TOL EVOEXOUEVOL QVTNG TNG CAANAETIOPAGTG.

Adpevepyixol mopdyovieg

AVO gleyYOUEVEG LE EIKOVIKO PAPHOKO OLGTAVPOVUEVEG PeAETEG de&dyBnKav TpokeévoL va
a&loroyn0el to evdegyouevo 200 mg amd Tov GTOUATOG POSPOPIKNG TENLOAIONG oe oTabepn
KOTAGTOOT VO EVIOYDGOVY QVENTIKEG AVTIOPAGELS TG WYELOOEPESPTIVIC KoLl TG TLUPAUIVIG OTNV
apTnplokn mieon o vy dropa. Kapio onuavtiky aAloyn oty aptnplokn Tieon | 6Tov Kapdloko
pLOuo dev TapatnpnOnke pe MV wevdogeedpivn. H didueon 660 Tupapivng mov ypeoTnKE Yo va
mpokAnOel avénomn otn cuotodikn aptnploxy mieon >30 mmHg and ™ Pacikr| ypappn Tpo g
yopnynong 66ong nrav 325 mg pe ™ eoc@opikn 1€d1oAdn o GUYKpilon ue 425 mg e TO EIKOVIKO
@appako. Xopnynon tov Sivextro pe TIpoPég mTAOVGLEG G TPV (ONA. OV TEPIEXOLV EMITESL
Tupapivng mepimov 100 mg) dev avopEVETUL VAL TPOKAAEGEL CLENTIKY OVTIOPUGCT) GTIV OPTNPLOKN
migon.

2EPOTOVIVEPYIKOL TOPOYOVTES
O1 ogpotovepyIKég EMOPATELS GE OOGELS POCPOPIKNG TEOLOAIONG g 30 popég Tavm amd v
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avtiotoyyn avOpdmivn 6001 dev diépepay and Tov EAEYYO POPEA GE VA LOVTEAD TOVTIKOD OV
TPOPAETEL T1 GEPOTOVIVEPYIKT OPAGCT] TOV EYKEPAAOV. YTTdpyovv meplopiopéva dedopéva og acbeveic
OYETIKA UE TNV OAANAETIOpaoT LETAED GEPOTOVIVEPYIKMDY TAPUYOVTOV KOl TG POCPOPIKNG
Te01L0AIONC. e perétec Daomng 3, amokAeioTNKAV GTOUN TOV EXALPVOY GEPOTOVIVEPYIKODE TAUPUYOVTES
GUUTEPTAAUPOVOUEV®VY TOV OVTIKOTAOMTTIKOV OTMG EKAEKTIKOL 0VAGTOAEIS ETOVATPOGANYNG TNG
oepotovivng (EAEY), TptkukAikd avTikataOMTTiKd, Kot 0y®VIeTEG TV VIOS0YEWMY GEPOTOVIVIG 5-
vopoéutpurtapivng (5-HT1) (tputdvec), pemepidivn, 1 Bovomipov.

5.3 IIpoxkivikd dedopéva Yo TNV a6QaAiEL0
Agv &povv dteaydel pakpompodeceg LEAETEG KAPKIVOYEVEGNC UE POCPOPIKT) TEOLOAIDN.

EmavolopBoavopeveg yopnynoelg amd to oTtoua Kol eVOopAePing d0cemv PmGPoptknc Ted1loAIdNG o8
emipveg o€ TOEIKOAOYIKEG HEAETEG dLdpKelag 1-puMvog Kot 3-Unvav TpokdAEsy d0G0EEAPTMLEVT KOl
ypovoe&aptdpevn vrokvttapoPpifeia Tov poelod TV 0oT®OV (LVEXOEN, EpLOPOELSY, KOt
peyakapvokuTTapa), e oxetitopevn peimon ota RBC, WBC kot 6ta atplonetdAio mov KukAo@opovv.
AVTEG 01 eMOPACELS TAUPOVSINGAV UTOJEIEEIC AVAGTPEYIUOTNTAG KOl TOPOLCIAGTIKAY GE EMITESQ
éxBeomg tov TAdopatog oty TedloAdn (AUC)>6-popéc peyarvtepa omd v Ekfeon Tov TAACHOTOG
mov oyetileTon pe v avBpomivn Oepamevtiky 0601. e o 0vOGOTOEIKOAOYIKT LEAETT dLdpkelag 1
UNVOC 6 HOES, 1 EMOVOAUUPBAVOLEVT] YOPNYNON GTO TOV GTOUATOS BOCEMY POGPOPIKNG TESILOAONG
£0e1&e OTL LEI®VOVTOL OTUOVTIKG Ta, oA VKA B-kdttapa kot T-kdttapo, kot peidvovral ot tithot IgG
070 TAAGHO. AVTEC O EMOPACELS TAPOVCIAGTNKOY GE EMimedd £KOEONC TOL TAUGUATOG GTIV
1e01L0AIdN (AUC)=3-popéc peyardtepo, and v avapuevopuevn £kbeon tov avlpmmivov TAAGHOTOC
7ov oyetileton pe ™ BepomevTiKn doom.

Mo g1k vevpomaBoroyikr| peAétn delybnke oe £yypmuovg enipweg Long Evans 6tovg onoiov
xopNyNONKe PPk TeEOLOAION NUEPNGIMS Yo EmC 9 ufvec. Avti N LeAETN YpNoLOTOINGE
guaicOn HopPOAOYIKT] 0EIOAGYNOT] LOVILOTIOIUEV®Y UE £YXVGT IGTOV TOL TEPLPEPTKOD KOl TOV
KEVTPIKOV VEVPIKOV cuotipatog. Kapio anddeién veupotolikdtntag, CuUTEPIAAUPAVOUEVOY TOV
VEVPOGLUTEPLPOPIKDY OAAAYDV 1| TNG OTTIKNG 1] TEPLPEPIKNG VEVPOTAOELOG, dEV GYETIOTNKE UE TNV
TedLoAION petd amod 1, 3, 6 1 9 uveg amd Tov GTOUOTOC YOPYNONG £mG dO0ELS e emimeda EkBeomng
tov mAacpatog (AUC) émg 8-popég peyardtepa amd Ty avapevopevn £kfeon tov avlpdmvou
TAACLLATOG TNV ard TOL GTOUATOG BepamevTiKn dOoT.

H ooopopicn 1ed1oAidN TV apvnTIKN Y10 YOVOTOEIKOTNTA 6€ OAES TIG in Vitro SOKLLOGIEG
(Baktnprokn avdotpoen petdAraln [Ames], pOUOCOUIKT TOPEKKAICT] G€ TVEDUOVO KIVELKOV
youotep [CHL]) ko og 0Aeg TIC in vivo e€€Toelg (LKPOTUPNVIKEC SOKILOGIEG GE LVELD TV 0GTOV
Qoav, un poypappaticpévn obvieon DNA e froap empodv). H tediloAion, mov dnuovpyndnke amd
OOoPoptKN TeOLOAIO HETA amd PeTaPOAKT evepyomoinon (in vitro kol in vivo), eEeTdoTnie emiong
v yovoto&ikotnta. H 1ed1{oAidn tav BTk o€ pia in vitro SoKuacio YpOUOCMUKNG TAPEKKAIONC
og kottopa CHL, aAdd apyntikn yio yovoto&ikonta o€ GAAES in vitro dokipacieg (Ames,
HETAALOELYEVEDT] AELPOUATOG GE PWOEC) KOL i ViIVO GE [0 LIKPOTTVUPTVIKT] SOKIHAGTO G HVEAD TV
0GTOV HVMV.

H poopopikn 1ed1LoAidn dev giye avemBOunTeg EMOPAGEIS GTN YOVIUOTNTO 1] TIV OVOTTOPOYDYIKY|
€MIBOOT G€ APOEVIKOVS EMIUVES, CUUTEPILOUPAVOIEVIG TNG CTEPUATOYEVESNG, GE OO TOL GTOUATOG
d00elg £mg T péylotn 06on mov eetdotnke tv 50 mg/kgmuépa, 1 o€ EvAAAKoLg OnAvkovg emipveg
o€ amd TOL GTOUATOS 0OGELS EG TN LYot d0oT ov eEgTdotnke Tov 15 mg/kg/muépa. Avtd ta
emineda 600emV 160dVVOLOVV LE Opla EkBeons =>5,3-popég Yia avtpeg kot >4,2-QopEg Yo YOVaIKES O
oyéon pe ta enimeda Tov TAdopatog otny Tedlloridn AUCy24 otV avBpdmivn omd Tov 6TOUATOG
Oepamevtikn d6om.

Meléteg epPpuikng avamTuéng PHEC Kot EMIHVESG OV TOPOVGIOCOY ATOOEIEELG TEPOTOYOVOL EMIOPACTG
o¢ emineda kBeong 4-QopEg Kat 6-QopEs, avTioTorya, LE EKEIVA TOV aVAIEVOVTOY Y10 TOV GvOpwmo. X
euPpuikég perétec, n poo@opikn TedLoAIdN £de1Ee OTL Tpokalel ToEkOTNTEG OTNV EUPPLIKT avarTTLEN
o€ poegg kot emipveg. Ot emdpdoelg oty eUPPLIKT AVATTLEN TOV TOPOVCLAGTNKAY GE PUDEG OTOVTia,
UNTPIKNG ToEIKOTNTOC, TEPAdpPavay Helpévo euPpuiko Papog Kat avénpévn cuyxvoTnTa ELPAVIONS
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GUYKAELOTG TV TAEVPIKDV YOVOP@V (TapOELVGT TNG PUGLOAOYIKNG YEVETIKNG TPodidbeons yio
ot1epviKéG TapaAlayég 6to otédeyog CD-1 og pdec) omnv vynAn d6on twv 25 mg/kg/mpépa (4-popéc
TO EKTIUMUEVO einedo £kBeong Tov avBpdmov Pdoet tov AUC). Xe emipveg, petopévo epPpuiko
Bapog kat avénuéveg oKeEAETIKEC TAPOALUYEG, LETAED TOV OTOIMV LEIOMUEVT] OGTEOTOINGT] GTEPVIOI®Y,
oTOVOVA®YV, KAl TOL Kpaviov, Tapatnpnnkav otnv vymin do6on tov 15 mg/kg/muépa (6 popég to
eKTILOUEVO eminedo £kBeong Tov avBpadmov Pdcel Tov AUC), Kot GUOYETIGTNKAV e TN UNTPIKY
to&wdtnTa (LEtUéEvo uNTpikd couatikd Bapog). Ta exineda ywpig Topatnpovueve averiBounteg
evépyeteg (NOAEL) ywo epppoikn toEikotnta og poes (5 mg/kg/Mmpépa) kabdg Kot 1 unTpikn Ko
euPpuikn to&ikdta og enipveg (2,5 mg/kg/muépa) cuoyetioTnray Le TIS TIWESG TOL EUPadod KATm
amd v koumoin (AUC) tov TAdopatog yuo Thv T€d1oAidn va. gival mepimov 1600VVAUEG IE TNV TN
AUC g ted1loridng mov oyetiletal pe Ty and tov 6ToHaTog avOpmmvy OepamevTtiKng doom.

H tediloAidn amekkpivetan 610 YaAa enipvov mov MNAGLovV Kol 01 GVYKEVIPMOGELS TOV
mapoTnPNONKAY NTaV TOPOUOLES LUE EKEIVEC GTO UNTPIKO TAAGHA.

6. ®APMAKEYTIKEX IAHPO®OPIEX
6.1 Kardhoyog ekdoyomv

[Mvpnvag diokiov
MiKpoKpLGTUAMKT] KLTTOPIVY
Moavitoan

Iop1dovn

Kpoomofidovn

Mayviclo oteotikod

Enucddoyn pe Aentd vpévio
[ToAvBrvolikn aiicodin
Awo&eido tiraviov (E171)
TToAvoBvievoylvkoin

TaAkng

210 pov o&eido kitpvo (E172)

6.2 AocvpporoTnreg

Aev epapuodletat.

6.3 Awipkero {ong

3 xpovia.

6.4 Iowitepeg mPoPLAAEELS KOTA TNV VALY TOV TPOIOVTOG

Agv vdpyovv €1d1kéEG 0dMYieg datipnong yio T0 ITPOiodV ovTo.

6.5 ®@von Kal GLGTATIKA TOV TEPLEKTY

6 x 1 diokia og eOALO adovpviov/tepe@Baiicon TolvaBvieviov (PET)/ Xaption kot dtapavi
peuppavn amd moivPivvroyrapido (PVC)/ yAwpidio Tov moivPrvotideviov (PVAC) og dudtpnteg
KOWELEG povadag dOoNG, aoPUAEiNG Yio TodLA.

6.6 Iowitepeg mpo@urdcers amdppryng

Kopia €1d1kn vroypéwon.
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7. KATOXOX THX AAEIAY KYKAO®OPIAX
Merck Sharp & Dohme B.V.

Waarderweg 39

2031 BN Haarlem

OAAavoio

8. APIOMOZX(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAX

EU/1/15/991/001

9. HMEPOMHNIA ITPQTHX EI'KPIXHX / ANANEQYXHX THX AAEIAX

Hpepounvia npdtg £ykpiong: 23 Maptiov 2015
Huepounvia televtaiog avavémong: 9 lavovapiov 2020

10. HMEPOMHNIA ANAGEQPHXHX TOY KEIMENOY

Aemntopepeic TAnpoeopieg yio to Tpoidv givar drabéoyieg oy 1oToceAida Tov Evponaiikon
Opyaviopot @apudxv: http:// www.ema.europa.eu.
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1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Sivextro 200 mg KOVIC Y10, TUKVO GKEVAGLLOL Y10 TOPOUOKELT SIOAVOTOC TPOG EYYVOT

2. IIOIOTIKH KAI TIOXOTIKH XYNOEXH

Kdabe prorido mepiéyet dhog pmapoptkod dvatplov tedforidng mov avtiotoryel o€ 200 mg
OOOPOPIKNG TENLOAIONG.

Metd v avacvotacn kabe ml epiéyetl SO mg poo@optkng Ted1LoAIdNC.

Mo tov T pn katdAoyo Tav exdoywv, BA. Tapdypago 6.1.

3. ®APMAKOTEXNIKH MOP®H
Kovig v mokvd oKevaGHO Y10 TOPAGKELT] SLOADLOTOS TPOG £YYLOT (KOVIG Y10 TUKVO GKEVOGLLAL).

Agvkn €mg VITOAELKT KOVIG.

4. KAINIKEX TAHPO®OPIEX
4.1 OgpamevTikég gvoeitelg

To Sivextro gvdeikvotal yio t Oepomeio 0&Ev aktnplak®v AOWMEEDY SEPUOTOG KOl SEPUOTIKOV
doumv (ABSSSI) oe eviikeg kot gpnfoug nAikiog 12 etdv kot dve (BA. Tapaypdeovg 4.4 kai 5.1).

®o mpénel vo 000sl 1d1aitepN TPOGOYT GE EMICNUES 00N YIEC GYETIKA UE TNV KATAAANAN ¥pHoN TOV
OVTIBOKTNPLOKOV TOPAYOVTIOV.

4.2 Aocoioyio kol TpoOTOG YOPNYNONS

Aocoloyia

H ooogopikn 1ed1{oAidn mg emkolvpupévo pe Aemtd vévio dokio 1 KOVIC Y10, TUKVO GKEVAGLLA Y10,
TOPACKELT] SLOADLITOG TTPOG EYYLOT UTOPEL Vo ypnoiponombet wg apykn Bepomeia. Ot acBeveig mov
Eextvolv Bepoameio e TNV TOPEVTEPIKT LOPPT LITOPOVV VO LETOTNONGOVY GTI LLOPPT| TOV YOopmyeital
omd 10 GTOHA OTOV EVOEIKVITOL KAVIK®DG.

2oviotouevy 000N Kai O1GPKELO.
H ocvvietdpevn docoroyia yro eviikeg kot eprifoug niikiog 12 etdv kot dvo givor 200 mg pia popd

nuepnoing yia 6 nuépe.

H oaoedieio kot n omoteAeopOTIKOTNTA TNG GOGPOPIKNG TEOLOAIONG OTAV YOpNYEITUL Yo YPOVIKA
SO TAHATO LEYOADTEPO TV 6 UEPDVY OV EYovV TeKUN POl (PA. mapdypaeo 4.4).

Aoon mwov wapaleiptnke

Edv maporerpdel o 66om Ba tpénet va dobel otov acbev) To GLVTOUOTEPO SLVOTOV OTOLUONTTOTE
oTIYUN €®G 8 MPeg TPV 0o TNV EXOUEVT TPOYPOUUATIoUEVN dOoN. Edv amouévouv Ayotepo and

8 dpeg mpv TNV ENOUEVN OGN, TOTE O YIOTPOG OBl TPEMEL VoL TEPIUEVEL PEYXPL TNV EMOUEVT|
Tpoypoupatiopévn do6om. Aev Ba Tpémel va didetor S1mAn 6061 TPOKEWEVOL Vo avamAnpmBel 1 d6om
OV TTAPOAEIPONKE.

Hlaiowuévor (265 etwv)
Agv amarteiton pvOon g docoroyiog (PA. mapdypago 5.2). H khwvikn epmepio og acbeveic
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niwiog >75 etdv givor meplopiopévn.

Hrartikn dvoiertovpyio
Agv amarteitanl pHvOuion g docoroyiog (BA. mapdypapo 5.2).

Negppixn dvoieitovpyio
Agv amaiteitonl pvOuion g docoroyiog (BA. Tapdypapo 5.2).

Houdrozpixog winBoouog

H acpdiela kot 1 amoTteAecpOTIKOTNTA TG POGPOPIKNAG TENLOAONG 68 Tod1d NAKioG KAT® TV
12 etcdv dev €xet Exovv axdua tekunprmbel. Ta Tapdvta dwbéoipa dedopéva teprypdpovtarl 6Ty
TapAypoeo 5.2 oG dev pmopel va yivel cuotacn Yo tr docoroyio o Toudld nAKiog Kdto Tov
12 etav.

Tpoémog yoprynong

To Sivextro mpémel va yopnyeitar pécm evoo@AEPLag Eyyvong et diomua 60-AeTTdV.

I'o 0dnyieg oyeTIKA He TV AvacHOTOOT) KL TV 0PaimdCT] TOL PAPUOKEVTIKOD TPOTOVTOG TPV Otd TN
yopnynon, PAéne mapdypapo 6.6.

4.3 Avtevositag

YrepevoioOnoio 61N dpacTiki) ovsia 1] 6€ KATOolo amd T £KO0Y OV AVOPEPOVTOL GTNV
Topaypaeo 6.1.

4.4 E101kég TPoEdoTOMGELS KOl TPOPVAAEES KATA TN Yp1on

Aocbeveic e ovdeTepomEVia

H aopddeia kot 1 amoTeEAEGHOTIKOTITO TG POCPOPIKNG TEOLOAIONG o8 0oOeVELG [ie OVdETEPOTTEVIQ
(ap1Opdg 0v8eTEPOPMLOV<1.000 KOTTApE/mm?) Sev &xovv SiepeuvnBei. Te poviélo melpapatol®ey Yo
N Aoip®én, n avtiPaktnplokn dpdor tng tedlloAidne peimwdnke ealeiyel kokklokvtTapmv. H khiviky
oY€0M OVTOV TOV EVPNUATOV gival dyvaotr. EvaAloktikéc Oepaneiec O mpémetl va pehetdviot Katd
TNV avTIHET®TION acbevav pe ovdeteponevia kot ABSSSI (BA. mapdypapo 5.1).

Mitoyovdpilokn OVGAELTOVPYIN

H te01loAidn avacstéAhel Tn HTOYOVOPLOKT TPMOTEIVOoULVOEST|. AvemiBounTec EvEPYELEG OTIMG
YOAOKTIKT 0&E®ON, avouio kol veuporddelo (OTTIKN Kol TEPLPEPIKT) EVOEYETUL VO TAPOVCIAGTOVY (G
OTOTEAECLLOL OVTNG TNG AVAGTOANG. AVTEG 01 evépyeleg Exovv mapatnpn el pe kamolo dAlo péLog TG
Katnyopiog t@wv o&aloldivovav 6tav xopnynonKe yia xpovikd d14otnua Tov vrepPaivetl To
GUVIGTOUEVO Y10 TI QOGPOPIKT| TEOILOAION.

MueloKOTOGTOAN

Opopfonevia, HE@UEVT AUOGPALPIVTY Kol HELOUEVOS aptOIOC OVOETEPOPIL®Y EyovV TTapatnpn el
Katd Tt ddpKeln TG Bepamneiog pe poo@opikr Ted oA, Avarpic, AEVKOTEVIO KO TOVKVTOTEVIN
&xovv avapepBet oe acBeveig o1 omoiot EAaPav Bepamneia pe kKdmolo dALo HELOG TNG Kot yopilag TV
o&aloAMdvOVmY Kol 01 KIVOUVOC 0VTAOV TMV EVEPYELDY PAvVNKE OTL oeTICETOL e TN SIEPKELN TNG
Oepaneiog.

O1 teplocotepeg TeputtOoels Opoufoneviag eppaviotnray pe Oepameio mov SINPKEGE TEPIGCOTEPO
OTTO TNV GLVIGTAOUEVT Otdpkele.. Mmopel va vtdpyel Lo cvoyétion pe v Bpopponevia oe acbeveic e
veppikn averdpkelo. Ot acheveig Tov avaTTOCoOLY LVEAOKOTAGTOAN Ba TpEmeL va, mopakolovbovvTon
Kol To 0pEL0G-kivouvog va emavekTipdtol. Edv n Ogpaneia cuveyiotel, o mpémel va epappoleto
GTEV TOPAKOAOVON OGN TOV AUATOAOYIKAOV LETPNOEMY KOOMG KOl KOTAAANAES GTPUTNYIKES
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Swyeipiong.

[eprpgpkn vevporddeia Kot STopoyEC TOL OTTIKOD VEDPOU

[epupepikn) vevpomdbeia, KaBdg Kat onTiKy vevpomddelo Tov opiouéveg popég eeliooetal og
anMdAELD TNG Opacg, Exovv avapepbel oe acbeveic mov EdaPav Bepaneia pe kdmolo dAlo HéEAOG TG
Kkatnyopiag twv ofaloidivovav, pe T duapkela ¢ Oepameiog va veepPaivel ekeivn Tov GuvicTdTol
YL T QOGPOPIKT Ted1LoAdN. Nevpomdbela (omTikn Kot meppepikn) dev Exel avapephel oe aobeveig
mov éhafav Oepameia e POOEOPIKT TEOLOAION 0T cLVIcTOUEVT d1dpKeLa Bepameiog TV 6 NUEPOV.
‘O)ot o1 acbeveic Ba Tpémet va GLUPBOVAEDOVTAL VO AVOPEPOVY GVUTTOUATO, SVGAEITOVPYIOG TNG
OpuoTG, OTMG AALUYEG GTNV OTLTIKN 0EVTNTO, GAAAYEG GTNV EyXpOUn Opach, Oaumn dpacn, 1 EAAelupa
OTO OTTIK( TEDIOL. X€ TETOIEG MEPIMTMGELS, CLVICTATOL GpLesT) 0&LOAOYN O LE TOPATOUTT) G
opOoipiotpo edv amarteita.

Talaktikn oE€mwon

Fohaxtikn o&Eman €xet avapepbel e ™ xpno” KAmoov GAAOL HEAOVE TNG KT yopiag TV
ofaloAdvovav. I'ohaktikn o&émaon dev €xetl avapepbei oe acBeveic mov EhaPav Bepaneia pe
ooPoptkn 1ed1LoAIdN 611 cuVicTOEVT dtdpkela Bepaneiag TV 6 NUEPDOV.

Avtidpaoeic vrepevarcincioc

H omcpopikn 1ed1{oAidT Oo mpémet va yopnysitan pe tpocoyn o€ acheveic mov gival yvwotd 6Tt Egovv
vepevatcncio oe dAdec 0EaloAdvOVEG KOOMG EVOEYETAL VO TAPOVCIAGTEL SIUGTAVPOVUEVT|
vepgvacOncio.

Awdppoia Tov oyetileton ue to Clostridioides difficile

Adippota mov oyetileton pe to Clostridioides difficile (CDAD) £xet avapepBel o T pwo@opikn
1ed1LoAidN (PA. mopdypago 4.8). H CDAD pmopel vo motkiAlel o€ Bapdtnta amd fmia S1appota. £mg
Bavatneopo koiitida. H Bepamneia pe avtifoktnplakodg mapdyovteg LeTaBEALEL T LGIOAOYIKNY
YAPida TOL TAYE0G EVIEPOL Ko EVOEXETAL VO, EMITPEYEL VITepavanTuén Tov C. difficile.

H CDAD mnpénet vo e&etaletar o€ 6Aovg toug acbeveic mov mapovctdlovv Papid didppota ETELTa 0md
xpron avtifrotikdv. H mpocektikn Ay wtpikov 1otoptkod givar anapaitnt kabodc n CDAD éyet
avapepbei 611 oupPaivel o€ SidoTna VO UNVOV LETA T XOPNYNOT TOV OVTIPAKTNPLOKDY
TOPOYOVIOV.

Edv vrapyovv vovoieg 1 £xet emPefoaiwbei CDAD, Oa mpémet va S10kOmTTETON 1) YPTON POCPOPIKNC
TedloMONG Ka, Ev givan dSuvotdy, GALOV AVTIROKTNPLOK®V TOPAYOVTOV TOL deV BAAAOLY KATH TOL
C. difficile xou o mpémer va Eekivd apécme 1 AN enopkav Bepameutikav uétpov. KatdAinia
VTOOTNPIKTIKG péTpa, Bepoameia pe avriProtikd ywu to C. difficile, ko xeipovpykn a&roidynon Oo
npénel va eEgtdloviot. PoprakeVTIKE TPOTOVTA OV OVOGTELAAOVY TOV TEPIGTOUATIGHO AVTEVOEIKVLVTOL
G€ QLT TNV TEPIMTOON.

Av0GTOAN TNC LOVOUULVOEELDACTC

H 1ed1loAi0M gival évag avaoTpEyipog, 1 eKAEKTIKOG avaoToréag TG povoapvoteddons (MAQO) in
vitro (BA. Tapdypago 4.5).

20VOPOLLO GEPOTOVIVIG

AvBOpUNTEG AVOPOPES GUVOPOLOV GEPOTOVIVIG TTOL GYETILOVTOL LE TN GLYYOPNYNOT KATO0L AAAOV
pélovg ¢ katnyopiog twv o&aloMdvovav pall e oepoTovePYIKoVE TapayovTes £xouv avoeepdel
(PA. mapdrypago 4.5).

Agv vrdpyet Khvikn eumepia @dong 3 o acbevelg Le Guyyopnynon g POoEOPIKNS TedLOAING e
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GEPOTOVIVEPYLIKOVG TAPEYOVTES OTMG EKAEKTIKOVS OVAGTOAELS ETOVATPOCANYNG TG GEPOTOVIVIG
(EAEZY) ko1 avaotoAeig emavampocinyng oepotovivng kot vopemveppiving (AEXN), Tpikuichkd
avTikatodMmTikd, avactoAeic tng MAO, Tpittdvec, Kot GAAN QAPLOKO LE EVOEXOUEVT] OOPEVEPYIKN 1)
GEPOTOVIVEPYIKT OPAGT).

Mn-gvaicHntot pikpoopyoviopoi

H ocvvtayoypaenon ewceopikng 1ediloAidng anovoia piog amodederypévng 1 coPapd
mBovoroyodpevng Paxtnplaxnig Aoipwéng avéavet Tov kivovvo avdmtuéng Baktnpiov avOeKTIKOV 6TO
@aproKo.

H ted18oAiom etvar yevikd pun dpactikn kotd Gram-apvnTikdv faxtnpiov.

[epropio ol Twv KAWVIKGV 0ES0UEVDV

H aocopddeta kot 1 0moTELEGUATIKOTNTA TS POCPOPIKNG TEOLOAIONG dTay yopnyeitar yia ypoviKd
SLCTHOTO LEYOADTEPD TV 6 NUEPDV dEV £YOVV TEKUNPLMOEL.

e ABSSSI, ot tomot doydEewv mov Eafav Oepaneio neplopicnkay og KutTopitido/epucinelos N
peilova deppoTikd amocTAUOTO Kot AOUMOEELS TPOLUATOV LoV, Agv €yovv pedetndel dAlot tHmot
SEPLUTIKOV AOTUDEEMV.

Yrdpyel mepropiopévn epmerpio e ™ eoo@opikn teolloridn ot Oepomeio acbevov e TanTd)pOovEg
o&eieg Paktnplokég AOUMEEIS SEPIOTOC KO SEPUOTIKOV SOUMVY Kol deVTEPOTOON PakTnplatpio Kot oV
vrapyet epnepia ot Oepaneia ABSSSI pe Bapid onyn 1 onmtikd cok.

EXleyyoueveg khvikéc peléteg dev meprhapPavay acbeveic pe ovdeteponevio (aptOudg
0vdeTEPOPAmV<1.000 KhtTapo/mm?) 1 Bapié avocoKaTEGTAALEVOLS 000EVEC.

Ndrtpro
AvTd 10 PaPUAKEVTIKO TPOIOV TepLE)el Mydtepo amd 1 mmol (23 mg) vatpiov avd ddon, eivar avtd
7ov ovopdalovpe «ehevbepo vatpiovy.

4.5 Almiemopdcsig pe GAlo QOPRUKEVTIKE TPOTOVTO Kol GAAES popPES aAAnAenmiopaong

DopuoKoKIVNTIKEG OAMAETIOPAGELG

e pio KMVIKA LEAETN cVYKPIONG TNES GOPUOKOKIVITIKNG TG e@ana 66ong (10 mg) pocovfactativing
(vmootpwpa g BCRP) povo 11 g pocovPactativig 6€ cuvovasid He poc@optkt| Tedloion

(200 mg d6om and Tov otopatoc dmal nuepncing), 1 AUC kot 1 Cmax TG poGovPacTativig
avéndnkav katd tpocéyyion 70 % xai 55 %, avtictoiymg, dtav cuyyopnyndnke pe POGPOPIKN
1e01{oAIdN. Emopévag, n amd Tov 6touaTog xopnyoduevn @mc@optkn ted{oAidN uropei va 0dnynoet
oe avaotoln g BCRP oto eviepkd eninedo. Edv eivar duvatodv, Bo mpénet va eEgtdleton mpocwpivni
SLOKOT| TOV GUYYOPNYOVUEVOL POAPLOKEVTIKOD TPOOVTOG VITOGT®UATOG TG BCRP (0mmg 1
woTvipmn, n Aamatvipmm, n pebotpe&dtn, n mrafactivn, n pocovPactativn, 1 GovAPacaialivn kat
1 TOTOTEKAVT) KATA TN OdpKELD TOV 6 NUEPOV Bepameiog Le and TOL GTOUATOG POCPOPIKT
TeO1LOAION.

Doppokodvvoutkéc OANAETIOPACELS

Avaotoleic tne povoourvoleldaong

H 1ted1loAion gival évag avaostpéyipog avaotoAéog e povoauvoéeddaong (MAO) in vitro, ®6tdc0
dev avapévetal kapio oAAnienidpacn otav cvykpivetor 1 ICso yio avactoin tng MAO-A «ot ot
avapevopeveg ekbéoelg oto TAdoua 6Tov dvBpmmo. Ate&ayOnkay peléteg aAlniemdploemy
QOPUAKOV € VYIEIG £0EAOVTEC TPOKELEVOL VO KaBOP1GTOHV 01 EMSPACELS Ad TOL GTOLOTOG
yopnyovpevev 200 mg @oo@opikng TedILoAidNG o€ oTabept) KATAGTOOT OTIG AVENTIKES EMOPACELS TNG
YEVOOEPEDPIVIG KO TNG TUPAUIVIG OTNV apTNPLOKT TTieon. Aev TapaTnpRONKAY GNUAVTIKES OANOYEG
oTNV OpTNPLoKn Tieomn 1| oTov Kapdlakd puBuod pe v yevdoepedpivn oe vyielg eBehovTég, kat dev
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mopatnpNOnKe Kapio KAVIKd oyetikny avénon oty vaictncio otny Tupapivn.
Evideyoueves oepotovivepyixés aAlniemopdoeis

To evdeyOuevo GePOTOVIVEPYIKOV OAANAETIOPAcE®V dgv Exel ueketn el ovte o€ acbeveic ovte og
vy1eig e0glhovtég (BA. Tapdypapo 5.2).

4.6 Tovipotra, KOO KO yorovyio

Kvnon

Agv d1atifevtor 0e00UEVA GYETIKA UE TI XPNON TS POSPOPIKNG TEOLOAIONG OE £YKVEC YOVOIKEG.
Meléteg og poeg ko emipveg £6e1&ay emdpAcelg oty avamtuén (BA. Tapdypago 5.3). Zav TpoANmTTIKd
UETPO, EIVOL TPOTILOTEPO VUL ATTOPEDYETOL 1] YPTON TNES POGPOPIKNG TEOLOAIONG KATA T SLAPKELL TNG
KOTMoNG.

Onioouodg

Agv givol yvoot6 by 1 eoc@opikn Ted1oAidn N ot petaPforiteg g eKkpivovTal 6To avOpdTIvo YaAa.
H ted18oAioM amexkpivetar oto untpikod yaka enipvov (BA. tapdypaeo 5.3). O kivévvog oto Onialov
Bpépog dev umopei va amokAieiotel. [Ipénet va anopaciotel v Oa dtakomnel o Oniacudc M o

dwokomel/ Oo amogevyOei n Oepomeio pe poooptkn TedLoAION, Aapupavovtog vadyn T0 OQELOG TOL
OnAaopo? yio to Todi Kot 1o 6perog TG Bepaneiag yio TnV yovaika.

Tovipdtra

O1 emdpaoelc g POoEOPIKNG TEOILOAIONG GTN YOVILOTNTO TV ovOpOT®V dev Exouv peletnOel.
Meléteg oe (D pe poo@opikn TeSLOAION dev KOTEDEIEAV EMIKIVOLVEC EMMTMOGELG 0T YoVIHOTNTO (BA.
mapaypapo 5.3).

4.7 Emdpacsig 6Ty IKevOTNTA 001161 KL YEIPLGHOD UYOVI|LATOV

To Sivextro gvdéyetat va £yl IKPT ETIOPOCT] GTNV IKAVOTNTA 0dNYNONG KAl YEPIGUOD PNy ovnUATmV
KkaBdg evdéyetar vo mpokaréael LAAN, KOT®ON 1, Oyl cLYVA, vvnAia (BA. mapdypoeo 4.8).

4.8 AvemBOpnteg evépyereg

[IepiAnyn Tpo@ilk 0cEAAELNC

Evilikeg

O1 10 GLYVE AVaPEPOUEVES OVETIBVUNTEC EVEPYEIEG TOV TOPOVCIACTNKAY € 0eBeveig o omoiot
Elafav eoceopikn TedLoAION 0TI opadomomuéveg eEreyyoueves KAvikég peéteg aomng 3
(poopopkn tedloridn 200 mg pio popd nuepncing yo 6 nuépec) frav n vavtia (6,9%), n
keparodyia (3,5%), n dwdppora (3,2%) kot o EpeTog (2,3%), kot Tav YEVIKA NTIEG EMG LETPLEG O
Bapdtnra.

To mpopik aopodeiag fTav Tapodpolo 6Tov cLYKpidnKav acbeveic mov Adppfavay pOoEoPIKN

€01 oAION HovVo evoopreBing oe oyéomn e aobeveic mov Ehafay Hovo amd Tov GTOUNTOC XOPTYNON,
€KTOG 0md Eva VYNAGTEPO OVOPEPOLLEVO TOGOGTO YUGTPEVIEPIKMV SLOTAPAYMDV OV GYETICOVTAV [E TNV
omd TOV GTOUATOS YOPNYNON.

H aocopddreia a&roroyndnke emmpocheta o€ pio TUYOMOTOINUEVT, SUTAG TUPAN, TOAVKEVTPLKN UEAETN 1)
omoia de&dyOnke ot Kiva, 1ic Pranmiveg, v Taifdv ko 1ic Hvopéveg Iolteleg, kot
ocoumepleAdpPove oto cuvoro 292 evilikeg acBeveic mov Elafav Oepancia pe 200 mg POOEOPIKNG
Te01LOAIONC Yop1 YOO LEVE, EVOOPAERIMG 1/KOL 0td TOV GTOUATOS Gmal NUEPNGIWS Yo 6 NUEPES, KAOMDC
ka1 297 acBeveic mov ElaPav Bepancia pe Aveloridn 600 mg yopnyovueva evdoprePiomg 1/Kot amod
Tov oTOpOTOC avd 12 dpeg yio 10 nuépeg Yo ABSSSI. H ewcova aopdretog o avth Tn HeEAETN Ty
Tapopole pe TG KAvikeg dokipég Daong 3. Qotdc0, avtdpdoels g 0éong Eyyvong (pAefitida)
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avaépOnkav o cuyva (2,7%) otoug acBeveic mov AdapPovay Oepaneia pe pocEOpKn TEO1LOAIN
amo 0Tt otV ereyyOpevn opdda AtveloAidng (0%), edkd otovg Actatikng kataymyns acOeveic. Ta
EVPNLOTO CVTE VTTOSELKVDOLY DVYNAITEPT CLYVOTNTA avTIdpAce®V TG Béong Eyyvong (pAefitidn) amod
OTL giye Topatnpn0el € TPONYOVUEVEG KAMVIKEG UEAETEG [LE POGPOPIKT TEOILOAION.

Houdrozpixos mAnBoouog

H aoopddeia g poopopikng 1edloAidng a&loloyndnke oe pia kKhvikn dokiun ®dong 3, n onoia
neprerdpfove 91 tadratpikovg acbeveic (niikiog 12 émg <18 et@v) pe ABSSSI mov élafav
evooPAEPLa /ot amd tov otopatog Sivextro 200 mg yio 6 nuépeg kKot 29 acbeveic mov Elafav aywyn
pe mopdyovteg chykpiong yo 10 nuépec.

Katdhoyoc avemQountmyv eVEPYELOV GE LOPON TIVOK

Ot ax6AovBeg avemBOUNTES EVEPYELES £XOVV AVOYVOPLOTEL GE 0VO0 GLYKPITIKESG PACIKEG LEAETEG
Ddong 3 kou pio perén petd v €ykpion oe eviiikes mov EhaPav Bepaneia pe to Sivextro

(ITivaxag 1). AvEnpéveg Tywég ALT, avénpéveg Typég AST kot pun uotodoyikés eEeTAGELS NTOTIKNG
Aertovpyiog NTov ot LOVEG AveTIBOUNTES EVEPYELEC TTOL OVAPEPOT KAV GE Uit GLYKPITIKT UEAETT

Ddong 3 oe acbeveig nhikiog 12 émg <18 etddv. Ot avemBounteg evépyete Ta&vopovvIoL KoTd ToV
TPOTIUMUEVO OPO KOl TNV KATNYOPia /0pyoviKd GOCTNHA, Kot Katd cuyvotnta. Ot cuyvotnteg
opifovtar g moAd cuyvéc (>1/10), cuyvég (=1/100 £mg<1/10), oyt cuyvég (>1/1.000 £wc<1/100),
onaviec (>1/10.000 £wg<1/1.000), woAd omavieg (<1/10.000), un yvootéc (dev umopodv va ektiundovv
pe Baon ta drebéoipa dedopéva).

Mivaxag 1 AvemOOuUNTES EVEPYELES KOTA OPYAVIKO GUOGTIO KOL GUYVOTNTA TOV
avaQépOnkay og KMvikés dokipég i)/kan TN yprion petd Ty Kukhopopia

Koatnyopia opyaviké cvotnua | YoyvétnTo | Avem@ounrteg evépysieg

AodEeg kat TopaGITOGELS Oyt ovyvég: A10010KOATIKT] LUK TIOGT), LUK TIOGTKN
Aoilp®En, adOLOKOATIKT KAVTIVTiOGT,
amootpa, koritda and Clostridioides
difficile, depuato@OTOOT, KAVTIVTIOGT] TOV
6TOLOTOG, AOTHMEN TOL OVOTVEVGTIKOV

GUOTNHOTOG

AlTopay£G TOL OLUOTOTIKOD Oyt ovyvég: Agppoadevonddeia

KOl TOV AEUPLKOY GUGTNHATOG Mpn yvootéc*: Opopponevia*

Awtapoyés tov avocomomtkod  Oyr ovoyveg: Ynepevactneio oe pappako

GUGTNLOTOG

Awtopayég Tov petafoliopuon Oyt ovyvég: Apudatmon, cokyapmong dafNmg

Kot tng Opéwng OVETOPKNG pUOULOT), VITEPKOALOLUIN

Yoyatpikég datapayég Oy ovyvég: Adnvia, datapoyn VTVOL, GyY0gG, EPLAATNG

AwTopay£g Tov VELPLKOD 2oyveg: Kepolalyio, CoAn

GUGTHIOTOG Oyt ovyvég: Y7rvnAia, dvoyevcia, Tpduog, mapaicdncia,
vroucOnocio

OpBarpiéc doTapayéc Oyt ovyvég: Opaon Oapmr, eE10p@UATA TOV VAADIOVS
COUOTOC

Koapduakég dratapoyég Oy1 ovyveg: Bpadvkapdio

Ayyeloxég dratapoyég Oyt ovyvég: ‘E€aym, é&own

AWTOpAYEC TOL OVATVELGTIKOD Oyt ovyvég: Bnyoc, Enpotnta prvikod Prevoyovvou,

GLOTNLOTOG, TOV BMPOKA KoL TOV TIVELLLOVIKY] GULLOOPN O

uecofwpdKiov
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Katnyopia opyaviké chotnua | Yoyvotnra | AvemOOunTteg evépysieg

AwTapayE ToL YOoTPEVTEPIKOD  Loyvég: Navrtia, didppota, Epetoc
Oyt ovyvég: Kothakd dAyog, SuokotAdtnta, KOUMaK
dvogopia, Enpootopia, dvcmeyia, GAyog
Ve KOIMOKNG Y®dpag, LeTe®Popog,
YOG TPOOICOPAYIKT TAAVOPOUNOT),
OLUOTOYECTO, 0KOVGL0 TPOGTADELD Yio!

éueto
AwTapayé Tov OEPUATOC KoL TOV  JDyVEG: Kvnopog yevikeopévog
VTOOOPLOL 16TOV Ox1 ovyvég: Ynepdpwoia, kvnopog, eEavonua,

kvidwon, ahorekia, eEavonua
epuinpatddeg, eEavOnua yevikeopévo,
KUY, OAAEPYIKOG KVNOLOC, eEAVON L
KknAdoPratiomdeg, e&avonua PAATIODOEG,

eEavOnuo Kvnoumdeg
Awtapay£C TOL HVOGKEAETIKOV Oy ovyvég: ApBparyia, poikol oracpoi, ocpuodyia,
GUGTHIOTOG KOl TOV GUVOETIKOV dvcpopia Grxpov, avyevaryia
1GTOV
Awotapoyéc v veppdv kol tov Oyt ooyveg: Mn @ucloAoyikn oo 0PV
0VPOPOP®V 0DV
AwTopayég Tov avamopay®ykov Oyt ovyvég: A13010K0ATIKOG KVIGLLOG
GLGTHLOTOG KOl TOV LLOGTOV
I'evikég Srataparyég Kot 2oyvég: Konmwon, avtidpdcelg e 0éong &yyvong
KOTOOTAGELG TG 000V YOpNyNoNs (pAePitidn)

Oyt ovyveg: Piyn, diyoc g Béonc €yyvong,
gvepebiotdoTTa, Tupeéia, avidpoon
oyxetillopevn pe v £yyvor, TEPLPEPIKO
oidnua

[Moapaxiivikég egetdoelg Oyt ovyvée: Mewwpévn dovapm Ao, avdnpéveg
TPOVOUUIVAGEG, LEIOUEVOS 0plOudS
AEVKOKVTTAPWV

* Me Bdon avapopég petd v kKukAopopia. Epdcov ot evépyeleg antéc avapépovtar €0elovtikd

amd mAnBvoud aféPatov peyéboug, dev eivar duvatdv va extiundei  cuyvotTa Tovg e a&lomioTion M
omoio MG €K TOVTOL KATNYOPLOTOLEITAL MG U1 YVOGT.

Avopopd mBavorloyoLUEVOV aVETBOUNTOV EVEPYEIDY

H avagopd mibavoroyoduevmv avemBountov evepyeidv Petd and tn yopnynon Gdelog KukAopopiog
TOV PAPUOKELTIKOV TPOIOVTOG glvan onuavtikn. Empénet tn cuveyn mopakolovdnon g oxéong
0PEALOVC-KIVODVOL TOV QUPHOKEVTIKOD TPOIOVTOG. ZNTElTal amd TOVG EXAYYEALOTIEG VYEING VO
avaQEPOLY 0TO1EGONTOTE TOOVOAOYODUEVES OVETIOVUNTEG EVEPYELEG LEG® TOV €BVIKOD GUGTNUATOSG
ovoeopds mov avaypdestor 6to [Hopdptmua V.

4.9 Ynaegpoocoroyia

Y& mepintwon vrepdocoroyiag, To Sivextro Oa mTpémel va S1OKOTTETAL KOl VO, YOPTYELTOL YEVIKN
vrooTNPKTikn Oepameio. H apokdBapon dev KATaAyeL GE ONUAVTIKY OTOUAKPLVON TNG TEOLOAIONG
amo T cLOTNUATIKY KuKAopopia. H vymiotepn pepovouévn d6om mov yopnyndnke oe KAWVIKEC
peréteg rav 1.200 mg. Oleg o1 avemBOunTeg VEPYELEG GE AVTO TO EMiMEdO dOOMG NTAY NIIES N
pétpieg o€ Papvna.

5. GAPMAKOAOI'IKEX IAIOTHTEX

5.1 ®@oppokodVVOUIKES 1O10TNTES

Ddoppokobepamentikn kaTnyopic: AVIIBOKTNPLOKA Y10 GUGTNUATIKN ¥PNOT, GAAL avTIBaKTNPLaKd,
Koowog ATC: JO1XX11
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Mnyoviopdc 6pdonc

H poceopikn 1ed1loridn eivar Eva mpo@dppako g eoceoptkng o&aloAdvovne. H avtifoaktnplokm
dpdion g tedloAidNng pecorafeitar omd chvdeomn oty vopovada S0S tov Paktnprokod
PPOCOUATOG KATOATYOVTAS GE AVAGTOAN TNG TP®TEIVOGUVHESNC.

H 1ed1loAion eivan kupiong evepyn évavtt Gram-Betikdv Paxtnpiov.

H ted1{oAidn eivar PaktnplocTatikn EVOVTL EVIEPOKOKK®OV, GTAPLVAOKOKK®MV, KOl GTPETTOKOKK®Y in
Vitro.

Avtoym

O1 o vy v TAPUTNPOVUEVES LETAALIEELS GE CTAPLVAOKOKKOVS KO EVTEPOKOKKOVG TTOV KATAAYOLV
o€ avtoyn oty o&aloAdvovn etvan og €va N TePLoGOTEPA avTiypapa TV yovidiov 23S rRNA
(G2576U a1 T2500A).

Ot opyaviopol mov givor avBektikol 611G 0EALoMAVOVES HECH UETOALAEEDVY GE XPOUOCHOULKA YoVidla
ov kdtkomowovv to 23S rRNA 1 prpocwpikés mpmteiveg (L3 kot L4) mapovoidlovv yevikd

oG TAVPOOUEVT] OVTOYT 6TV TESILOALO.

"Evag 6g0tepog unyavicog ovToyns Kodkonoteitor amd £va TAAG SIS Kot oYXETILOUEVO [LE TO
UeTAOETOVIO YOVISIO OVTOYTG OE YAMPAUPEVIKOAT-QAOPQUIVIKOAN (cfr), TapéYovTag avToyxn o€
GTAPLAOKOKKOVE KoL EVIEPOKOKKOVE 6€ 0EALOMIIVOVES, PEVIKOAEG, AVKOCAUIOES, TAEVPOLOVTIAIVEG,
otpentoypapivi A kon 16pedn pakporidia. Adym piag vopo&vuebvronddag otn Béon C5, 1
ted1loAidN Satnpel dpdom Evavtt otedeydv Tov Staphylococcus aureus mov ekppalovv To yovidio cfr
UTOVGIN YPOUOCOUIKDY HETOAAAEEDV.

O unyoviopog dpdong eivat StapopeTIKOg omd EKEVO AVTIBOKTNPLOKOV TPOIOVIMV KOTIYopiog Un-
0&aloAMOVOV®V, EMOUEVMG 1] SLAGTOVPOVUEVT avTOoyXN UeTAED NG TedLOAIONG KOl GAA®V KOTIYOPLDV
OVTIBOKTNPLOKOV QOPUAKEVTIKOV TPOTOVT®V ivar amifavn.

Avtilaktnpiakn dpdon 6 cuvdLAcUO UE AAALOLC AVTIBOKTNPLOKOVC KOL GVTILVKNTIOGLKOVC
TOPAYOVTES

In vitro pelhéteg cuvdvacpov papudkov pe TedloAidn kot apeotepikivy B, altpeovaun,
ke@raldetiun, keQTpra&dvn, ourpo@ro&acivr, KAVOAUVKIVY, KOMGOTIVY, SUTTOUVKIVY , YEVTOULKIVN,
YIeVEUN, KETOKOVALOAT, LIVOKVKAIVT), TUTEPOKIAIVY, prpapmikivy, tepfvoeivn,
tpebompipn/covdeapefo&aloin, kot favicopvkivn vrodekviouvy 0Tt £xel katTodelytel 0vTe
GUVEPYELN OVTE OVTOYOVIGLOC.

Opua doxuacioc evaisOncioc

Ta 0pra otig EMdy10TEG avaoTaATIKEG cuykevTprhoelg (MIC) mwov kabopilovtar omd v Evpomoikh
emtponn dokiuaciog tng evarstnociog o aviypkpofrakovg tapdyovteg (EUCAST) sivau:

EALayioteg avaoToATiKES
ovykevipaeels (mg/l)

Opyaviepoi

EvaicOntor (<S) | AvOektkoi (R>)
Eidn ctapuAidkokkov 0,5 0,5
B-awpoivtikol otpentokokkot, opddeg A,B,C,G 0,5 0,5
Ytpentokokkol opadog Viridans (oudda Streptococcus 025 0.25
anginosus JLovo) ’ ’
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DopUOKOKIVNTIKT/ QOPLOKOOVVOLLKT OYEoN

H avaioyio AUC/MIC ftav 1 @appokoduvaptkn topdpuetpog mov £0eiée 0Tl ouoyetiletol kodvtepa
LLE TNV OMOTEAECUATIKOTNTA O HOVTELD AOTU®ENG pe S. aureus o€ unpd Kot TVELLOVA [V,

e éva povtého Aoluwéng pe S. aureus o PUNpo TOVTIKOL, 1) avVTIOKTNPLOKT dpacT) TG TEOLOAONG
peldonke ehletyetl kokkokvttdpmv. H avaroyio AUC/MIC yia v enitevén Boktnpiéotacng oe
OVLOETEPOTEVIKOVG TIOVTIKOVG NTAV TOVAGYLOTOV 16 Qopég peyaddtepn ond ekeivn og avocoikavd {ma
(BA. mapdypogo 4.4).

KAwuen aroterleocuotikdtnto Evavt 1d0ikov toboydbvaov

H amoteleopatikdmmra £xel Katadelytel oe KAVIKEC LEAETEG EVOVTL TOV TOHOYOVOV TOV avorypaeovToL
Kéto omd Kabe EvoeiEn dTL NTav gvaicOnta oty TedLoAIdN in vitro.

Oc&eieg faxtnpraxég AOUOEELS OEPPOTOS KUL OEPLATIKDV OOLDV

. Staphylococcus aureus

. Streptococcus pyogenes

. Streptococcus agalactiae

. Oudda streptococcus anginosus (copmepropfavovtog S. anginosus, S. intermedius Ko

S. constellatus)

AvtiBoktnploxn dpaon Evavtt GAAOV oyeTIKOV Tofoyovav

H 1chvikn amotedespotikdtnto, dev £xel Tekunplmbel Evavtt Tov akdiovbwov taboydvav Tapdio Tov
in vitro pehéteg vrodnimvouvy 0Tt Bo Tav gvaicOntotl oty ted1loAidn amovoia emikTNTOV
UNYXOVIC LDV OVTOYNGS:

. Staphylococcus lugdunensis

Houdrotpucdc TAnbovoude

O Evponaikdc Opyaviopudg Papudkmv Exel SOGEL avoaoin amd Ty VToypE®aoTn VITOBOANG TV
OTOTEAECUATOV TV LELET®V HE TO Sivextro o€ pia 1 TEPICCOTEPEG VITOKATIYOPIES TOV TALSLATPUKOD
mAnBucopov ot Bepancio 0wV PakTnplokdy AoUOEE®V SEPLOTOC Kot SEPUATIKOV dopmV (PAETe
TAPAYPoPO 4.2 Y10 TANPOPOPIEC GYETIKA UE TNV TOUSLUTPIKN ¥PToN).

5.2 ®@oppoxoxivTiKEG 1010TNTES

H am6 tov otopotoc kot 1 evoopAEPia poopoptkn TedLOAION gival £va TPOPAPLLOKO TOL
LETATPENETAL TAYEWDS OO POOPATACES 6 TEOILOAION, TO PKPOPLOAOYIKAOG dpaoTikd Tunpa. Movo to
QopUAKOKIVNTIKO TPoPiA TG TedL0AIONG cuinteitan 6€ avTn TV TOPAYPaPO. PopLAKOKIVITIKESG
ueAéteg o1e&ayOnkav oe vyieic 0eAOVTEG KOl PUPUOKOKIVITIKEG avaADoELS TANOLo oD dteaynkay
o€ acbeveig amd peréteg ddong 3.

Amoppdonon

Y otafepn| Katdotoor, ot péceg (T.A.) Cmax TIHES TEdLOAIONG TV 2,2 (0,6) o 3,0 (0,7) meg/ml ko
ot tipég AUC taov 25,6 (8,5) kot 29,2 (6,2) meg-h/ml ftav mopdLoteg Le omd ToL GTOUATOG Kot
£vO0PAEPLOL YopTYNoN PoPopPIkNG TEdLOAIONGC, avTicTotya. H amoivtn frodiabesiudtnto g
ted1{oAIdNG elvan Tave amd 90%. Ot péyloteg cLYKEVIPMGELS TNG TedLOAIONG 6TO TAGC A
EMTUYYAVOVTOL TEPITOL 3 DPEG PETA TN YOPNYNOT OO TOV GTOUATOG dOONG POOPOPIKNG TENLOAIONG
vd cuvONKeg VnoTelag.

O1 péyioteg ouykevTpMGELS (Cmax) TEOLOAMOTG HewdVovTaL KaTA TTEPimov 26% Kot kafvotepodv KoTd
6 dpeg OTav N POGEOPIKT TEOLOAIN YopnyeiTal Hetd amd yevpa vYnAd o Mmapd GE GXECT LE TN
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vnoteia, eved 1 cuvoAlkn ékBeomn (AUCo.,) givar apetdfAn petald cuvinkomv vnoteiog Kot
TpOPOANYiaG.

Kotavoun

H péon ovvdeon g 1ed1oridng o Tpwteiveg Tov avBpdmvov TAdcpatog eivar mepimov 70-90%.
O péoog 6ykog KaTavoung ¢ Ted1LoAdNG o€ otabepomomuévrn KaTdoTooT G VYLElS evilikeg (n=8)
énerta amo pia evooeAEPLa 600m Pwcpopikng TedoAidNg 200 mg kopaivetor amd 67 mg 80 1.

Buouegtaoymuoatiopndg

H ooopopikn 1ed1{oAidT petoTpémetal and eVOoyeVELS POCEATACES TAAGLLOTOG Kol I0TOV GTO
UIKPOPLOAOYIKDG dpacTKO TUALA, TNV T€01LoAidN. Extog ¢ 1e61{0oAldN G, N omoia eivar vehOvvn Yo
nepimov 10 95% oV 0AIKOD padievepyov dvBpaka AUC 1o mAdca, 6V vITdp)ovV GAAOL GTILOVTIKOL
petaforitec otnv KukAopopia. Otav emwaleton pe pelypo prikpocsoudtov avdpmaivov fmatog, n
Ted1LoAION MTav otabep) VITOINADVOVTOG OTL 1) TESLOAIdN dev elvar VTOSTP®UA YioL NTATIKA Evivpa
CYP450. TToAramra éviopo covieotpavepepacav (SULT) (SULT1ATL, SULT1A2, ko SULT2A1)
EUTAEKOVTOL GTO PlopeTacynUatioptd g Ted1loAidNe, Yio vo YNUOTIcouV va aveVEPYO KoL Un-
KLKAOQOpPoV Beukd culuyég mov PpicKETOL OTO AMEKKPILATO.

AmoBoin

H 1ed1loAion amoPdAiletarl ota anekkpipato, Kuping mg un-kukAopopovy Oeukd cvluyéc. 'Enetta and
HELOVOUEVT 0O TOL GTOUNTOC XopyNnon g H“C-emonuacuévng eooeopikig ted1{oAidng o vd
ouvOnkec vnoteiag, N mAglovotnta g omoPfoArs cupPaivel péom tov Nratog pe to 81,5% g
padievepyng d6omg va avoktdtor ota kompava Kot to 18% ota ovpa, Le T0 HEYOADTEPO LEPOS TNG
amofoing (> 85%) va cvpPaivel evidg 96 wpav. Aryodtepo and 1o 3% g yopnyovuevng d0omg
OOoEOPIKNG TEdLOAIING amekkpiveTan ®¢ gvepyn Ted1LoAIdN. O ¥pdvog Nulong yio TV amoBoin g
ted1{oAIdNG elvan Tepimov 12 dpeg Ko 1 evéopAéPra kaOapon givor 6-7 1/h.

TpoppkdTnTo/Ln ypopkoTnTo,

H 1€0100A10M KotedelEe YPOpUIKT QUPUOKOKIVITIKT 0G0V apopd T d6on kot o ¥pdvo. H Crax Kot TO
AUC g ted1loridne avénbnke mepimov avaroykd pe t 8001 EVIOC TOL £0POVG UEUOVOUEVIC OO
oV 6TOp0TOG doomg Twv 200 mg émc 1.200 mg kot 6 OAOKANPO TO €0pOg EVOOPAEPLAG dOONG TMV
100 mg £w¢ 400 mg. Ot GLYKEVIPOGELG 08 0TaDEPT] KATAGTAOT EMLTVYYAVOVTOL EVTOG 3 NUEPDOV KO
VTTOSEIKVVOVV ALYOOTH GLGCMPEVCT] TNG OPACTIKNG ovaiag katd mepimov 30% Encrta omd TOAAATAEG
Lo popa MUEPNGIMG Amd TOL GTOLATOG 1| EVOOPAEPLEC yopNnYNoELS OTmC TPoPAEmETHL OO TO YPOVO
nuong tov 12 tepimov wpmv.

Ewwoi tAinfvouoi

Neppixn dvolertovpyia

‘Emterta amd evéoeréPia yopnynon piag 66one 200 mg poopopikig tediloridng oe 8 dropo pe cofapn
veppikn duciettovpyia mov opiletar wg eGFR<30 ml/min, 1 Crax oV Katd fdon apetdfintn kot to
AUCo. petafinonie kotd Ayotepo amd 10% oe obykpion pe 8 cupPatoic EAEYXOVE VYOV OTOUMV.
H oyokdBapon dev KaTtaAnyel o€ GNUOVTIKN OTOUAKPVVOT TS POGPOPIKNG TEALOAIONG amd
GUOTNUOTIKN KVKAOQOPia, OTT®MG aEloA0YONKE G ATOUA LLE VEPPIKT VOGO TEAIKOD GTAOIOV

(eGFR <15 ml/min). O eGFR vroloyiotnke ypnoyomnoidvtog v e&icmon MDRDA4.

Hraztikn dvolertovpyio

‘Emterta amd yoprynomn pog amd tov otopatog 60ong 200 mg pmc@opikng tediloAiong, n
QOPUAKOKIVTIKT TNG TeOLOAIONG dev petafAndnke oe acbeveig pe pétpro (n=8) 1 Papid (n=8)
nratikn dvcAettovpyia (Child-Pugh Taén B kot C).

Hlkiopévog nAnbuoudc (=65 etdrv)
H pappaxoxivntikn| g tedloridng oe nAkiopévoug vyelg eBehoviéc (nAkiog 65 etdv Kot dvo, pe
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ToLAGyIoTOV 5 dTopa o NMKio ToOVAdIoTOV 75 €TV, n=14) N)TOV GUYKPICIUN LE VEOTEPQ ATOLLO
eléyyov (nhxiog 25 émg 45 etdv, n=14) énetta amd YopMynomn HWog omd Tov otopatog 66ong 200 mg
POOQOPIKNG TEOLOAIONC.

Houdrazpixog winOvouog

H pappaxoxivntikt g tediloridong aoroyndnke oe epnfovg (Mikiag 12 éwg 17 etdv, n=20) énetta
oo YOPNYNO™ L0 0O TOL GTONATOG 1 EVOOPAEPLag doomnc 200 mg oEOopIKng TEALOAIONG Kt GE
epnPoug (12 éwg <18 etddv, n=91) mov élafav pwceopikn tedloridn 200 mg IV 1| amd tov 6TOHTOC
KkéOe 24 dpeg yia 6 nuépes. H extipdpevn péon Cmax Kot AUCo.24n 0€ oTafepomompévn Katdotoo
1e01{0AIdN ¢ o€ gpnPoug ftav 3,37 pg/mL and 30,8 pg-h/mL 1 onoio Tav TAPOUOLL LUE TOV EVAAIK®V.

Doblo

H eridpaon tov gOAOL 6TV QAPUOKOKIVITIK TNG pOG@opIkNG Tedlloridncaéloloyndnke ce vyteig
AVOPEC KOl YUVOIKEG 0€ KAMVIKEG WEAETEC KOl G€ Uio TANOLOUIOKY QOPUAKOKIVITIKY aviivor. H
QOPULOKOKIVNTIKY] TNG TEOLOAIONG NTOV TOPALLOLN GE AVIPES KOl YUVOIKES.

Meléres aAlnlemdpaoewv papudrwv
Emdpdosic GAA®V 0apudkev 6to Sivextro

In vitro peléteg éxovv deilel 6T aAnAemdpdoelc papudkmv petatd 1ed{oAdNg Kot ovacTOAE®DY 1
enoy@yénv 160eviopmvy Tov kKutoxpdpetoc P450 (CYP) dev gival avapevouevec.

[ToAAamAég 1oopopeéc covipotpavopepacav (SULT) (SULTIATL, SULTIA2, kon SULT2AT)
avayvopioTkay in vitro 0Tt ivol IKOvEG Yo o0(evén e v 1ed1oAIdN, YEYOVOC TOV VTOINADVEL OTL
Kavéva pepovopévo 160éviopo dev givan {oTikng onpaciog yio v kdBapon g 1edoAdNg.

Emdpdoeig tov Sivextro o€ GAAQ QApLOa

Evivuo mov ustaforilovv papuoxo.

In vitro peléteg og PIKPOGMUATO OVOPAOTIVOL NTOTOG VIOIEIKVOOLY OTL 1| POCPOPIKT| TESLOAION Kol 1)
Te01LOAION 0EV AVAGTEALOVY GTUAVTIKA TO UETAPOAIGHO HEGOAAPOVIEVO OO OTTOLUONTOTE ATTO TO.
akdAovBa 1oévioua CYP (CYP1A2, CYP2C19, CYP2A6, CYP2CS, CYP2C9, CYP2D6, kat
CYP3A4). H ted1{oAidn doev petéPaie  dpdomn emkeypévov CYP wwoevldpmv, aAld emoyw@yn Tov
CYP3A4 mRNA moapatmprifnke in vitro og nrotokdtrapa.

Mio KAviK HEAETN TOL GUVEKPIVE T QAPUOKOKIVITIKY TG Edmas d6ong (2 mg) tng daloidung
(vnootpopa CYP3A4) pévo 1 oe cuvovacud e poo@optkr| TedloAidn (amd otopatog doorm 200 mg
pio popd nuepnoimg yio 10 nuépeg), dev katédelée KAIKG onuovTikn da@opd 6t Cmax n TV AUC
™m¢ pdalordung. Aev amorteital Tposapoyn Yoo cuyyopynon He to vroostpdpota tov CYP3A4
Katd tn ddpketn Bepameiag pe Sivextro.

Meropopeic usufpavns

To evdeyopevo 1 1ed1{oAldN 1| 1| POoEOPIKT TESILOAION VO avaoTEIAEL TN HETAPOPH SOKLUACTIK®DV
VIOCTPOHATOV SNUAVTIKNG TPOcAnyns eapudikov (OATL, OAT3, OATP1B1, OATP1B3, OCT1, kot
OCT?2) kot petagpopémv ekpong (P-gp kar BCRP) eéetdiotnke in vitro. Agv avauéveral va coppovv
KAWVIKG ONUAVTIKEG OAANAETIOPAGELG L€ OLTOVG TOVG LETOPOPEIS, LLE TN YOPNYNOT TNG TOPEVTEPIKNG
Hopeng.

Xe pio KAMvikn pHeAéTn ohyKplong TG GopUOKOKIVITIKNG NG pdmal 66ong (10 mg) g
pocovPactativng (vtoctpopo BCRP) udvo 1§ oe suvdvacud pe and otopatog yopnynon 200 mg
0oPoptkng tedLoridng, 1 AUC kot 1| Cmax TNG pocovPactativig, avéndnkay mepinov 70 % kot
55 %, avtictotya, 6TV cuyyoprnyeitan pe Sivextro. Q¢ ek ToHTOV, 1 0O TOV GTOUATOS YOPNYNON
Sivextro pmopei va £xel og anotélespa, TV avacotoin g BCRP oto gviepucod eminedo.

AvaotoAn s povoopuvoleidaons

H 1d1loA1dM ivat évag avaotpéyipog avactoréas g MAO in vitro, ®5TOGO deV OVOLEVETOL KOpLio
aAAnAeniopacn otav cuykpivetar 1 ICso A Kot ot avapevopeveg ekbécelg oto aipa 6tov avlpmmo.
Kopio anddeién yio avactor thg MAO-A dev mapatnpndnke oe peréteg @dong 1 ot omoieg
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oeOAoTNKOY EOWKA YOl TN SLEPEVVIOT] TOV EVOEXOUEVOL AVTNG TNG AAANAETIOpACTG.

Adpevepyikol Topayovieg

AVO eAeYYOUEVEG UE EIKOVIKO PAPLOKO OLOLGTAVPOVUEVEG MEAETES d1e&dyOnKav TPOKEUEVOD VO
a&loroyn0el to evoeyopevo 200 mg amd Tov GTOLATOG POSPOPIKNG TedLOAIONG oe oTabepn
KOTAOTOOT VO EVIGYVOOVV OLENTIKES avTIOPAGELS TNG WELSOEPEIPIVIG Kat TNG TPV oTNV
aptnplekn Tigon o€ vy atopa. Kopio onuovtik oAhoyn oTtnv apTnplokn Tieon 1 6Tov Kopoloko
pLOuod dev mapatnpnOnke pe v yevdoeeedpiv. H didpeon ddon tupapivng mov ypeldotnke yio va
wpokAnBel abénon otn custolikn aptnpaxy wieon >30 mmHg and ™ Pacikn ypopun Tpo g
yopnynong 66ong nrav 325 mg pe ™ eoceopikn Ted1oAidn o GVyKpion pe 425 mg e TO EIKOVIKO
@apuako. Xopnynon tov Sivextro ue TpoPég TAOVGLEC G€ TVPAUIVY (OMA. TOV TEPIEXOLV EMITEDA,
Tupapivng mepimov 100 mg) dev avopéveTal va TPOKOAEGEL AVENTIKN AVTIOPOCT) GTNV OPTNPLOKT
mieon.

2EPOTOVIVEPYIKOL TOPAYOVTES

O1 ogpotovepykég eMOPACELS G€ dOGELS POCPOPIKTSG TEdLOAIONG g 30 popég Tavm amd TV
avtiotoyn avOpdmivn 6001 dev SIEPEPAV amd TOV EAEYYO POPEN GE VO LOVTEAO LV TTOV TTPOPAETEL T
GEPOTOVIVEPYIKT OPACT TOV £YKEPAAOVL. YTTApYOLV meplopiopéva dedopéva o€ acbevels oxetikd pe
TNV OAANAETIOpaoT HETAED GEPOTOVIVEPYIKMOV TOPAYOVTMOV KOl TNG POSPOPIKNG TedLoAIING. Ze
peAréteg aong 3, omoKAEIGTIKAY ATOLO TTOV ETALPVOYV GEPOTOVIVEPYIKOVG TOPAYOVTEG
GUUTEPTAAUPAVOUEV®VY TOV AVTIKATUOMTTIKOY OTMG EKAEKTIKOL 0VOGTOAEIC ETUVATPOGANYNC TNG
oepotovivng (EAEY), TpicokAid avTikataOMTTIKA, KOl 0y®VIGTEG TV VITOS0YEWMY GEPOTOVIVIG S-
vopoéutpumtapivng (5-HT1) (tputtdvec), pemepidivn, 1 fovomipovn.

5.3 TIIpoxkivika doegdopéva yio TV A6QILELQ
Agv &povv de€aybel pakpompdbeceg HEAETEG KOPKIVOYEVEGNC UE POCPOPIKT] TEOLOAIDN.

Eravoiopfovopeves yopnynoeig amd to otopa kot evOopAePing 0cemv POoPopPIKNG Ted1LoAIdING oE
emipveg o€ ToEIK0AOYIKEG HEAETEC dudpkelag 1 unvog Kot 3 unvav TpokdAecay d0coeEUPTMUEVT KOl
ypovoe&aptdpevn vrokvTtapoPpifeia Tov LLELOD TV 06TMOV (LVEAOEIDN, EpLOPOEISN, KoL
peyoakapvokuTTapa), Ue oxetiiopevn peimon ota RBC, WBC kot 6ta oplonetdAio Tov KokAo@opovv.
AVTEG 01 eMOPACELS TAPOVTIACHV OTOOEIEES OVOTTPEYILOTNTOG KO TOPOVCIAGTIKAY GE EMIMESQ
¢xBeong Tov TAdopatog oty tedloAidn (AUC)=6-popég peyardtepa and v EkBeot Tov TAAGULATOSG
7ov oyetileTon pe v avBpomivn Oepamevtikn 6061, Xe o avocoToEIKOAOYIKT HEAETN dudpkelag 1
UNVOG G HOES, 1| EMOVUAUUPAVOLEVT] YOPTYNON OO TOV GTOUATOG HOGEMV POGPOPIKNG TENLOAIONG
£0e1&e OTL PeldvovTaL oNUAVTIKE To 6TANVIKG B-kottapa kot T-kottapa, kot peidvovtol ot tithot IgG
070 TAAGO. AVTEC 01 EMOPACELS TAPOVGIACTNKAV GE EMimeda £KOeGNC TOV TAACUATOG GTNV
1ed1{oAIdN (AUC)=3-popég peyardtepa amd v avapuevopevn £kfeon tov avlp®dmivov TAAGHOTOC
7ov oyetileton pe ™ Bepomevtikn doom.

Mo e101kn) vevpomaforoyikr| peétn de&aydnke oe £yypmpovg enipweg Long Evans 6tovg onoiov
xopnynONKe pooeopikn TedLoAidN Nuepncing Yo Emg 9 unives. Avtn 1 peAéTn ypnoyonoince
guaicON LOoPPOAOYIKT] BEIOAGYNOT LOVILLOTIOIUEVOV UE £YYVOT] 1GTMV TOL TEPLPEPTKOD KOl TOV
KEVTPIKOD VEVPIKOV cuotipatog. Kapio anddeién vevpotolikdtntag, COUTEPIAAUPAVOUEVOY TMV
VEVPOGLUTEPLPOPIKMY OAALYDV 1| TNG OTTIKNG 1) TEPUPEPIKNG VEVPOTADELNG, dEV CYETIGTNKE UE TNV
Ted1LOAION petd omd 1, 3, 6 1 9 uveC amd TOV GTOUATOC YOPNYNONG £0¢ dO0ELS e eminedo Ekbsong
oL TAdopatoc (AUC) £wg 8-popég peyardtepa amd TNV avapevopevn €kBeot Tov avOpdOTIVOL
TAACUATOG GTNV amd TOL GTOUATOG OEpamevTiKn dOo.

H powopopikn 1ed1oAdn Tov apvnTikn yro yovoto&ikdtnta o€ OAES TIG in Vitro SOKLLOGIES
(Baktnprokn avdotpoen petdArasn [Ames], xpOUOCOUIKN TOPEKKAIOT GE TVEDUOVA KIVELIKOV
yapotep [CHL]) kot og 0Aeg TIG in vivo e€eTdoelg (KPOTUPNVIKES SOKILOGIEG O HVELD TV 0GTAOV
TOVTIK®V, Un mpoypoupatiouévn cvvieon DNA og fimap emipvov). H ted1loridn, mov dnpovpyndnke
ond o@optkn Ted1LoAidn HeTd and petafolikn evepyonoinon (in vitro Ko in vivo), eE€TAGTNKE
emiong v yovoto&ikotnra. H tediloridn frav Oetikn o i in vitro SoKilacio ypoOUOCSOUIKNG
nmapékkAong o€ kottopa CHL, aAAd apvntikn yio YovoToEkoTnTo 6€ AALES in vitro doKILacieg
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(Ames, petarha&lyéveon AELPOUATOS G WOEC) KAl in Vivo GE L0l LLKPOTTLPTVIKT OOKIHOGT0 68 LVEAD
TOV 0GTOV TOVIIKOV.

H poceopixn 1ed1oridn dev giye avembounteg endpAGEIS TN YOVIULOTNTO 1] TV AVOTOPOYDYIKT|
€MIBO0T O€ APOEVIKOVS EMIPVES, CUUTEPILOUPAVOLEVIC TNG OTEPUATOYEVESNG, GE OO TOL GTOUATOG
d00e1g £mg T péylotn 06on mov e€etdotnke tov 50 mg/kgmuépa, 1 o€ eviiikovg OnAvkovg enipveg
o€ and TOL GTOUATOG OOGELG £MG TN UEYLOTN dO0T Tov EgTdiotnke Tov 15 mg/kg/Mmuépa. Avtd ta
enimeda 0cemV 160dVVALOVV LEe Opla kBeong >5,3 popég yia Avipeg kot >4,2 POpES Yo YOVAIKEG TMV
emmédv Tov TAdopaTog 6TV TedLoAON AUC)24 0NV avBpdmivi) and Tov 61opaTog Bepamevtikn
doon.

Meléteg eufpuikng avAmTLENG 08 HVEG KOl ETIUVESG OEV TAPOVGINGAV ATOJEIEEIS TEPATOYOVOV
emidpaong og enmimeda Exbeong 4 popéc Kat 6 Popéc, avtioTorya, LE EKEIVE TOL AVAUEVOVTAY Y10, TOV
avOpomo. e euPpuikég HEAETEC, 1| POOEOPIKT TEOILOAION £0e1Ee OTL Tpokael ToEKOTNTEG GTNV
euPpuikn| avamtuén og TOVTIKOVG Kot apovpaiovs. Ot emdpdcelg oty euPpuikn avantouérn mov
TOPOVGIACTNKAV G HVEG OMOLGIN UNTPIKNG TOEWKOTNTAG, TEPIAAUPovay peElUEvo euPpuikd Papog Kat
aLENUEVN GLYVOTNTA ELPAVIONE GUYKAEIOT|G TOV TAEVPIKDY YOVOP®V (TapdELVGT TG PUGIOAOYIKNG
YEVETIKNG Tpodidfeong yio otepVIKEg maporiayéc oto otéleyoc CD-1 o€ pieg) oty vynin d6om TV
25 mg/kgmpépa (4-9opéc 1o ekTimpevo eminedo ExBeons Tov avBpdmov Pacel tov AUC). Xe
eMipVES, LEIOUEVO eUPPUiKd Bapog Kot avENIEVES OKELETIKEG TOPUAAAYEC, UETAED TV OTTOIMV
UELMUEVT] 0GTEOTOINON OTEPVISI®VY, GTOVOVA®Y, KOl TOV Kpaviov, Tapatnpnnkay oty vynin d6on
tov 15 mg/kgmuépa (6 popég To exTydpevo eninedo £ékBeomng Tov avBpmmov Bacel tov AUC), ko
GLOYETIOTNKOY UE TN UNTPIKN TOEIKOTNTA (UEIOUEVO UNTPIKO couUaTKO Bapoc). Ta erineda ywpig
mapotnpovpeveg avembounteg evépyetec (NOAEL) yuo epppuikn to&ikotnta oe poeg (S mg/kgmuépa)
KaBdg Kot 1 unTpkn ko epPpuikn ToEikoTNTA 08 EMPVES (2,5 mg/kg/muépa) cuoyetioTnKav pe Tig
TIES TOV gpPadol Khtw amd v kapmdAin (AUC) tov tAdopatog yio tnv 1ediloridn va eivar mepimov
16000vapueg pe v Tiun AUC tng ted1loAidng mov oyetiletan pe v omd Tov 6TOUATOS avOp®ITIVY
Oepamevtikn d6o.

H 1ed1{oAidT amekkpivetal 610 YaAM XLV oL ONAALOVV Ka1 01 GVYKEVIPOGELS TOV TopATHONKOY
NTav TOPOLOIEG LE EKEIVEG OTO UNTPIKO TAGGCLLAL.

6. OAPMAKEYTIKEX IIAHPO®OPIEX

6.1 Koardhoyog ekdoyomv

Moavitoan

Ydpo&eido tov vatpiov (Yo puduion tov pH)

Ydpoyrmpikd o0&V (Yo pOOuet tov pH)

6.2 AocvpporoTnreg

AVT0 TO PUPUOKEVTIKO TPOIOV EV TPEMEL VAL OVOUELYVVETOL LE AAAL. PUPUAKEVTIKC TTPOTOVTO EKTOG
QUTAOV TOL AVAPEPOVTAL oTNV Tapdypoeo 6.6. To Sivextro eivar acOuPato pe omolodnmote StdAv o
nepiéyet S160evi katidva (t.y. Ca?t, Mg?"), cvpnepthapBavopévou tov evécipov StaAvpatog Lactated
Ringer kot tov dtadvpatoc Hartmann.

6.3 Awpkero LoNg

3 xpovia.

O ovvoAKOG ¥poVvog dlatipnomng (amd TV avacHoTOoT £MG TV 0PaimCT Kot TN XOp1yNnomn) 6ev Tpémel
va vepPaivel Tig 24 dpeg OTav puAdcceTal gite o€ Beppokpacio dopatiov 1 g yoyeio (2°C - 8°C).

6.4 Iowitepeg mpouvrdacers katda v UOLAEN TOV TPOIOVTOG
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Agv vdpyovv €1d1kég 0dnyieg dratipnong yio 1o mpoidv avtd. I'a Tic GuvONKeg datpNoNG LETA TNV
avacVGTAGT KOL TNV 0POimcT] TOL PAPUAKEVTIKOD TPoidvTog, PA. Tapdypapo 6.3.

6.5 ®Von Kol GVGTUTIKA TOVL TEPLEKT

Droridio (tov 10 mL) og dravyég fopromupitikd yvori tomov I pe ykpilo oiAtkovovyo eAdcTiKO T
amd yAwpoPovutoiio. Alebécio g cuokevacieg Tov 1-@aAdiov Kot T@V 6-@loAdimy.

Mmropei va pnv KukKAOQOpovV OLEG Ol GLOKEVAGIES.

6.6 Iowitepeg mpo@LAGEELS amOpPLYNG KO GAAOG YELPLONOG

Ta @laAidio Tov Sivextro mpoopilovot yio pio povo ypron.

[Ipémer va yopnyeitor oc evoopiéfia Eyyvon povo. Agv mpémel va yopryeitat g evooréProg PAOUOS.

Aonmtn TEXVIKN TPENEL VO, okolovbeital oty TpogToacio Tov dtaAdpatog Eyyvone. To meplexouevo
oV PlaAdiov Ba mpénel vpioTaTon avacvotaot pe 4 ml evésipo Vowp, kot va oTpoPiiileTor amald
péypt va dtolvBel tedeimg 1 kovic. Avddevon 1| ypiyopeg kKivioels Ba mpémel va amopehyovtal kabdg
gvdéyetan va tpokAn0el appioudc.

IMa yopnynon, To avacLGTAUEVO SLAAV U TPETEL VA OpatdVETOL TEpALTEP® o€ 250 ml evécipov
SoAdpatog yAwplovyov vatpiov 0,9%. O cdkkog dev Tpémel va avadevetal. To didAivua wov
TPOKVTTEL Elvar £va. S10pavEiG yp®uo 1 vokitpvo dtddlvua kat Oa Tpémel va yopnyeitol nt mepimov
1 dpa.

Movo meplopiopéva. dedopéva eivat dtobéota GYeTIKA e 1 GVUPaTOTNTA TOL Sivextro pe GAAES
£vO0PAEPLeC ovoieg, emouévag dev Oa mpémnel va, mpootibevtal Tpocheta 1 GALD QUPUOKEVTIKA
TPO1oVTA 6T PLoAidia piag xprong Tov Sivextro, oVTE va £YXE0VTOL TALTOYPOVAOG. Edv 1 o1
EVOOPAEPLOL YPOLLUT YPNOLOTOLELTOL Y10 O10OOY KT £YYVOT UPKETDOV SLUPOPETIKOV PUPUUKEVTIKMDV
TPOIOVTOV, N YPAUU Oa TPEmEL va EKTAEVETAL TPV Kot LETA TNV €y)von Ue YAmptovyo vatpilo 0,9%.

[Ipw and ™ xoprynomn, To avacvotadéy ddivpa Oa mpénet va embempeitol OTTIKA Yio TUYOV
couoTOKd VAKS. Ta avacvotafévto S1oADUIATO TTOL TEPLEYOLY 0paTH cmpaTIOW Do TPEmEL va,
oamoppintovon.

Ka0e aypnoipomointo Qoppakevtikd Tpoiév 1 VTOAELLLO TPETEL VO, ATOPPITTETOL GOUPMVA LE TIG
KOTA TOTOVC 1oYVOVCEG OYETIKEG OLUTAEELS.

7. KATOXOX THX AAETAY KYKAO®OPIAX

Merck Sharp & Dohme B.V.

Waarderweg 39

2031 BN Haarlem

OMavdio

8. APIOMOZX(OI) AAEIAX KYKAO®OPIAX

EU/1/15/991/002

EU/1/15/991/003

9. HMEPOMHNIA ITPQTHX EI'KPIZHX / ANANEQXHY THX AAEIAX

Huepounvia mpd g éykpiong: 23 Maprtiov 2015
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Hpepounvia tekevtaiog avavémong: 09 lavovapiov 2020
10. HMEPOMHNIA ANAGEQPHXHY TOY KEIMENOY

Aentopepeic mAnpoeopieg yio to Tpoidv givor dtafécieg oTov d1KTLOKO TOTO Tov Evpmmaikod
Opyaviopot @oppdxkmv: http:/ www.ema.europa.eu.
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ITAPAPTHMA 11

IMAPAXKEYAXTEX YIIEYOYNOI I'TA THN
AIIOAEXMEYXH TQN ITAPTIAQN

OPOI'H NIEPIOPIXMOI XXETIKA ME TH ATAGEXH KAI
TH XPHXH

AAAOI OPOI KAI AITAITHXEIX THX AAETAX
KYKAO®OPIAX

OPOI'H IIEPIOPIXMOI XXETIKA ME THN AX®AAH KAI

ATIOTEAEXMATIKH XPHXH TOY ®PAPMAKEYTIKOY
MPOIONTOX
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A. HAPAXKEYAXTEX YIIEYOYNOI I'TA THN AIIOAEXMEYXH TQN ITAPTIAQN

‘Ovouo kot d1e00vven TV TOPUSKEVLOSTMOV TOV Eivol VITELOVVOL Y10 TNV ATOOEGUEVGT] TV TOPTIOWY

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
OAavoio

Patheon Italia S.p.A.

2° Trav. SX Via Morolense, 5
03013 Ferentino

Itohio

210 £VTLTTO PUALO 0ONYIDV XPTOTG TOV POPUAKEVTIKOD TPOTOVTOG TPEMEL VAL VALY PAPETAL TO OVOLLQL
ka1 1 81ev¥Bvvor Tov TAPACKELAGTY| TOV gival VTELHLVOG Y10 TNV ATOSEGUEVGT] TNG CYETIKNG TAPTIOAS.

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

DopUAKEVTIKO TPOTOV Y10 TO OTOI0 AOLTEITAL LATPIKT CLVTAYN

I AAAOI OPOI KAI AITAITHXZEIX THX AAEIAY. KYKAO®OPIAYX
o  ExOéocig meproduig mapakorovdnong g acedieras (PSURS)

Ot anmartnoelg yio v vofoAn towv PSURS yuo 10 ev A0ym @apuakevtiko mtpoiov opilovtal 6Tov
KaTdA0YOo pe TIg nuepounvieg avagopdg g Evoong (katdioyoc EURD) wov mapotifetar oty
napdypapo 7, tov apbpov 107y, tng odnyiog 2001/83/EK kot kGbe emaxdrlovdng emkarponoinong
OT®G OMLOCIEVETAL GTIV EVPMOTAIKT SIKTVOKT) TUAT Y10l TO PAPLOKOL.

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

o Yyéor0 owoyeiprong Kivovvov (ZAK)

O Kdroyog Adetog Kukhogopiag (KAK) Ba die&aydyet Tic omaitodeveg dpactnploTnTeS Kot
TAPEUPAGELS PUPLOKOETOYPVTVIONG OT¢ Tapovatdlovtal ato cuppovniéy ZAK mov tapovcidaletan
otV evotnta 1.8.2 g ddetag KukAOQOpiog Kot OTOEGONTOTE ENOKOAOVOES EYKEKPLUEVES
avafempnoelg Tov ZAK.

‘Eva emucorporompévo TAK Oa mpénet va katotebei:

o Metd ond aitnpa tov Evpondaikod Opyavicpod Ooppdkmy,

o OnoTeEdNTOTE TPOTOMOLEITAL TO GVGTNLLO OO EIPIOTG KIVOUVOL, EI01KA O OTOTELEG O ANYNC
VE®V TANPOPOPIDV TOV UTOPOVV VO ETLPEPOLY CTUAVTIKT] OAAAYT] GTT GYECT] 0PELOVG-KIVOVUVOL
N ®¢ OTOTELES LA TNG EMITEVLENG EVOC GIUAVTIKOD 0POCTLOL (POPUOKOETOYPOTVIOT 1)
glaytoTomoino” Kivdvvov).
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ITAPAPTHMA 111

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

EEQTEPIKO KOYTI

1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITIPOIONTOX

Sivextro 200 mg emkaAvppEVORL e AETTO VUEVIO dlokia
POoPOPIKT| TESLOAION

2. YYNOEXH XE APAXTIKH(EYX) OYXZIA(EYX)

Kabe emxaioppévo pe Aemtd vpévio diokio mepiéyel 200 mg poo@opikng tedLoANG.

‘ 3. KATAAOI'OX EKAOXQN

‘ 4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI ITEPIEXOMENO

Enucoloppévo pe Aemtd vpévio diokio
6 x 1 emkodvppéva pe Aentd vuéVio dtokia

| 5.  TPOMNOX KAI OAOX(OI) XOPHTHEHE

Awfaote To @OALO 0dNYLOV Y¥proNg TPV and TN XP1oN.

Amo oTOUATOC YPNIOT

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXEH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
IPOION MPEIIEI NA ®YAAXXETAI XE OEXZH THN OITIOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOXEITIZOYN TA ITAIAIA

Na puidooetar o€ Béon, v onoia dev PAETOLV Kot dgv mTpoceyyilovv Ta Tadd.

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

‘ 8. HMEPOMHNIA AHEZHX

AHEH

9. EIAIKEYX XYNOHKEX OYAAEHX
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10. TAIAITEPEX IPO®YAAEEIX I'A THN AITOPPIYH TQN MH
XPHEIIMOIIOTHOENTOQN ®APMAKEYTIKOQN ITPOIONTQN 'H TQN
YIHOAEIMMATQN IIOY ITPOEPXONTAI AIIO AYTA, E©OOXON AITAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
OMavdia

12. APIOMOZX(OI) AAEIAYX KYKAO®OPIAX

EU/1/15/991/001

13. APIOMOZX ITAPTIAAX

Lot

14. TENIKH KATATAZEH I'TA TH ATAGEXH

DopUaKEVTIKO TPOTOV Y10l TO OTTOI0 ATOLTEITON LTPIKN GUVTOYN.

| 15. OAHTIEEX XPHIHE

‘ 16. TTAHPO®OPIEX XE BRAILLE

Sivextro

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

A160106T0TOC YPUUL®TOS KddKaS (2D) mov gépel Tov TEPIANPOEVTO LOVOSIKO avVayVOPIOTIKO KOOIKO.

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

PC
SN
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EAAXIEZTEX ENAEIZEIZ TIOY HPEIEI NA ANATPAG®ONTAI XTIZ X YZKEYAZIEX
KYYEAHZ (BLISTER) 'H ZTIX TAINIEX (STRIPS)

KYYEAEZX

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Sivextro 200 mg dwokia
POoPOPIKN TEOLOAION

2. ONOMA KATOXOY THX AAETAY. KYKAO®OPIAX

MSD

3. HMEPOMHNIA AHEZHX

AHEH

4. APIOMOX ITAPTIAAX

Lot

| 5. AAAA XTOIXEIA

Avoitre, petd tpapnére
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ENAEIZEIX ITIOY IIPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EEQTEPIKH XYXKEYAXIA

EEQTEPIKO KOYTI (PIAAIAIO)

1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITIPOIONTOX

Sivextro 200 mg KOVIG Y10 TUKVO GKEVAGLLO Y10 TALPACKELT SIAVLOTOG TPOG EYYLOT
POoPOPIKN TESLOMON

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

Kabe prokidio mepiéyet drag pmc@optkod dvatplov ted1foridng mov avtiotoryel o€ 200 mg

POOPOPIKNG TEOLOAIdNC.
Metd v avacvotaon ka0 mL wepiéyet 50 mg pocopikng tedLoAidne.

3. KATAAOI'OX EKAOXQN

"Exdoya: pavvitdin, vdpoleidio tov vatpiov, vdpoylmpikd o&o

4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI IEPIEXOMENO

Kovig v mokvd okevaoLo yio TopacKeELT] SIHADLOTOS TPOG EYYLON
1 plaAido
6 QloAidL

‘ 5. TPOIIOX KAI OAOX(OI) XOPHI'HXHX

Awpaote 10 QUALO 0dNYIOV TPV amd TN YopNYNoN.

EvdopAréfra xpiion petd and avacicotacn Kot apaioon
IMo pio gpion poévo

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

Na puidooetal o€ 0éon, v omoia dev PAETOLV Kot dev Tpoceyyilovv Ta TALd1d.

| 7. AAAH(EX) EIAIKH(EX) TPOEIAOTIOIHEH(EIY), EAN EINAI AITAPAITHTH(EY)

| 8.  HMEPOMHNIA AHEHZ

AHEH

9. EIAIKEYX YYNOHKEX OYAAEHX
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10. TAIAITEPEX IPO®YAAEEIX I'A THN AITIOPPIYH TQN MH
XPHZIMOIIOTHOENTOQN ®APMAKEYTIKOQN ITPOIONTQN ‘H TOQN
YIHOAEIMMATQON ITOY NTPOEPXONTAI AITIO AYTA, EOOXON AITAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
OAMavoio

12. APIOMOZX(OI) AAEIAX KYKAO®OPIAX

EU/1/15/991/002 1 @iaAidto
EU/1/15/991/003 6 groAidw

13. APIOMOX ITAPTIAAX

Lot

14. TENIKH KATATAZH I'TA TH AIAGEXH

DopUAKEVTIKO TPOIOV Y10l TO OTTOI0 ATOLTEITON LTPIKT GUVTOYN.

| 15. OAHTIEXZ XPHIHE

’ 16. TIAHPO®OPIEX XE BRAILLE

H ortioddynon yio v umv mteptanedei n ypaen Braille sivon amodekt

17. MONAAIKOX ANATNQPIZTIKOX KQAIKOX — AIZAIAXTATOZ TPAMMOQTOX
KQAIKAZ (2D)

A601006T0TOG YPOUL®TOHS KddKaS (2D) mov pépet tov meptAn@hévia Lovadikd avayveoplioTiKod KOJKO.

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

PC
SN
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EAAXIXTEX ENAEIZEIX IIOY IIPEITEI NA ANATPA®ONTAI XTIX MIKPEX
YXTOIXEIQAEIX XYXKEYAXIEX

ETIKETA ®IAAIAIOY

1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY TIPOIONTOX KAI OAOX(OI) XOPHTHZHZ

Sivextro 200 mg kOvi¢ Yo TUKVO GKEVAGUA
POoPOPIKN TESLOAMON
v

| 2. TPOIIOX XOPHI'HXHX

Awpaote T0 POALO 0ONYLOV ¥PNOTG TPV OO TN XPTNOT).

‘ 3. HMEPOMHNIA AH=ZHX

AHEH

4. APIOMOX ITAPTIAAX

Lot

5. INEPIEXOMENO KATA BAPOZX, KAT' O'KO'H KATA MONAAA

200 mg

6. AAAA ETOIXEIA
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B. ®’YAAO OAHI'TQN XPHXHX

Y



DOYAAO OAHI'TQN XPHXHZX: ITAnpo@opics yia Tov ac0evi)

Sivextro 200 mg emkolvppévo pe AeTTé VUEVIO dIoKiO
QmGPOPIKN TEALOMON

AWPaoTE TPOGEKTIKA OLOKANPO TO QVAAO 00N YLDV YP1OIS TPV UPYIGETE VO TATIPVETE AVTO TO

PapnoKo, o10TL TEPLAAUPAVEL ONUAVTIKES TANPOPOPIES VIO CUG.

- Dura&te avtd To EOALO 0N YDV Yprone. Towg ypelaotel va to dufdoete Eavd.

- Edv &yete mepartépw anopiec, poTNOTE TO Y1ATPS 1) TO PAPLOKOTOLO GUG.

- H cvvtayn yia avtd 10 gappoko yopnyndnke amokAelotikd yio oag. Agv TPEMEL VO SDGETE TO
Qapuoko o€ GAAovc. Mmopel va Tovg TPOoKaAEGEL BAAPT], AKOUO KoL OTOV TO GUUTTOUOTO TNG
acBéveldg Tovg eivon 101 pe ta Skd Gog,.

- Edv mapotnpnoete kamoto, avemBOunTn evépyeia, EVNUEPMDGTE TOV YIATPO, 1] TOV QUPUOKOTOLO
cag. Avtd 1oydel kot yuo Kabe mhovn avemBOuNT EVEPYELD TTOV EV AVOPEPETAL GTO TAPOV
POALO 0ONYL®VY Yprionc. BAéme mapdypago 4.

T epréyel 1o mapov OLA0 00N YLOV:

T elvan 10 Sivextro kot mwowa givon 1) ¥p1oN TOL

T mpéner va yvopilete mpv mapete To Sivextro

[Iog va Tapete To Sivextro

[MBavég avemBOunteg evépyeteg

[og va puidocoete o Sivextro

[epreydpeva g cvokevaciog Kot AOTEC TANPOPOpieg

AN

1. T givon To Sivextro kou wowa givan 1 (P16 TOL

To Sivextro givar £va avTiploTikod Tov TEPLEYEL TN OPACTIKY| 0VGIN POCEOPIKT TEOLOAION. AVIKEL OE
pio opdda eapudkmv mov ovopdlovior «oEaloAdVOVED.

Xpnowonoteital o€ eviAikeg kot eprifoug nAikiog 12 €TV Kot Gve Yo TNV OVIIHETMOTIOT AOUMEEDY
07O JPLO KOl G 16TOVG KAT® Ad TO SEPLLOL.

Agrtovpyel oTopATOVTAG TNV avATTLEN OPIoUEVEV BakTnpiny To omoic Uropohv va TPOKAAEGOVY
cofapég Aotaerc.

2. T péner vo yvopilete mpy mapete o Sivextro

Mnyv napete to Sivextro
. o€ MEPIMTO®ON aALEPYiOG 0T POSEOPIKT TEALOAION 1| GE 0TO10NTOTE GALO O TO, GLGTATIKA
CVTOV TOV PUPHAKOL (AVOPEPOVTOL BTNV TAPAYPUPO 6).

IIposgidomou|oelg Kon TPoPLAGEELS
O y10tpdc oag Ba £yl amopacicel dv To Sivextro ival KATGAANAO Y10 TV OVTIUETOTION TNG
Aoipméng coc.

Amevbuvbeite otov y1atpd 1 TOV VOGOKOLO GOG TPOTOL TAPETE TO Sivextro edv Kamown omd To

axorovfa 1oy0ovV Yo €GAGC:

- gdv mhoyete amd O1Gppola, N EiY0Te TOPOLGLAGEL S1appola EVOS® (1) £0¢ 2 UNVEG UETE)
naipvate avtiPlotikd oto mapehbov.

- o€ mepinTwon aAlepyiog oe GAAN PAPUOKO TOV VIKOVV OTNV Opada «o&aloMdvovesy (.y.
AveloAidn, kKukhooepivn).

- €xete 10TopKd opoppayiog v tabaivere pdAmneg edkora (to omolo pmopel va givan pa EvoeEn
YOUNAOD aptBpov aponetoM®my, TV KPOV KOTTAP®VY TOL EUTAEKOVTAL GTHV THEN GTO Ol
GOG).
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- €xete TPOPALOTA GTOVS VEPPOVG.

- edv maipvete opiopéva papuaka yio ™ Bepomeio TG KatdOAnyng, YvOOTA ™G TPIKLKMKA,
EAEZ (exhextikol ovactoAeig emavampocinyng g cepotovivig) 1 MAO (avaotoleig
povoapvo&eldaonc). BA. AAla pdppoka kot Sivextro yio, mopodelyota.

- €0V TOipVETE OPIOUEVO PAPLLOKE. Y10 TNV AVTLETMTLOT] TNG NUIKPOVIOS YVOOTA MG «TPUTTAVES.
BA. AMa pdippoka kot Sivextro yio mopadetypota.

Potiote Tov yrotpd 1 TOV GOPUAKOTOLO GOG £AV EYETE AUPLPOAIES Y10 TO €AV TTOIPVETE OTOLOONTOTE
oo OVTA TO POUPHLOKOL.

Avippora

Emkowvmviote apécmg pe 1o Y1otpo cag e6v mhoyete amd d1dppota katd T dldpKeLd 1 LETA T ANEN
g Oepameiog cag. Mnv TapeTe 0TO0ONTOTE PAPLLOKO VIO TNV AVTILETOTION TNG OLAPPOLAG YW PIC
TPONYOLUEVMG VO, POTICETE TO Y1ATPO GOGC.

Avtoyn ota avtifotikd

Ta Baxthpla propovv va yivovv avlektikd ot Oeponeio pe avtiPlotikd pe 1o mEpacua Tov Ypovov.
Av16 ovpPaivetl 6tav To avTiPloTikd dev UTopoHv Vo GTAUATIGOLY TNV avarTTuEn TV Paktnpiov Kot
Vo ovTIHETOTIcoVY TN Aoip®én cag. O yatpdc cog Bo amopacicetl edv Ba mpénet va cag yopnynel to
Sivextro ywo v avripetdmon g Aoipwéng cog.

IBavéc avemBounteg evépyeieg

Optlopéveg avemBounteg evépyeteg £xovv mapatnpndel pe to Sivextro 1 KAmwolo GAA0 HLEAOG TG
Katnyopiag Twv 0&aloAMdvovav otay xopnynonke yio dStdotnua Tov vaEPPaivel TO GUVIGTOUEVO Yid
to Sivextro. Evnuepmorte apéomg 1o yiotpd 6og ebv mTloyete amd onotodNmote and To akdAovda
evoom maipvete 1o Sivextro:

o YOUNAEG TIHEG AEVKDOV OOGPALpimY

o avorpia (xouniog aptdpuog epubpadv apoceapiov)

o alpoppayio 1 e0KOA0G LOAOTICUOG

o anmAieln evaictnoiog otig TaAGeG 1) oTa TEAUATO, (OTT®G opmdic, aicOnua

popunkiaong/toumuatog, 1 o&eic Todvot)
. OTOLONTTOTE TPOPALLALTA LLE TNV OpOCT] GOC OTTMC BOAN OpAGT, CALNYEC GTNV EyYpOUN OPUCT),
dvokolia va deite Aemtopépeleg N €4V 10 0TIk TS0 GOG YivEL TEPIOPICUEVO.

Hodna
AVT0 TO PAPUOKO dEV TTPETEL VO, XPNOLULOTTOIEITOL GE ToudLd NAKIG KAT® TV 12 £T1dV Kabdc dev Exel
peietn0el emaprmg g avtd Tov TANBvoud.

Alha @éppoxa kot Sivextro

Evnpuepmoete 1o yiatpd 1 10 @approkorold cog edv maipvete, Exete mpdseata mapeL 1) Lropel va

mhpete dAlo pappoka. Eivorl diaitepo onpovTikd vo eVIEPMGETE TO YLOTPO GOG EAV TaipvETE EMioNG:

o QLLTPUTTUAIVT), GLTOAOTPALT|, KAOLUTPapLivn), S0coVAETivY, d0Eemivn, lovoteTivn,
QAovPolapivn, umpauivn, wwokapfo&alion, Aopempapivn, LokAoPeuion, Topoéetivn,
@awveArlivn, oeleyiivn kai aepTpaiivn (ypnoonoleiton yio Ogpameio TG KATaOAYNC)

. covpaTpurtavn Kot Sodurpirtdvn (xpnotpomoteiton yio Ogpameio Tng nUKpaviog)

. Wotvipmn, Aamatvipmn (XpNoYOToovVTOL Y10 TV OVTILETMLICN TOV KOPKIVOv)

. puebotpelatn (YPMOLUOTOLEITAL VIO TV CVTILETMTLION TOV KOPKIVOL,TNEC PEVUOTOEO0VE
apBpitdag N ¢ yopiaong)

. covApacoralivn (PNOUOTOLEITOL Y10 TNV OVTIUETOTICT PAEYLOVOIMY VOGHOY TOV EVIEPOV)

o TOTOTEKAVT (XPTCULOTOLEITOL Y10 TNV OVIHLETDTIGT) TOV KOPKIVOD)

. otativeg OTmg mtafactativy, posovfactativy (XP1OYLOTOIOVVTOL Y10l TN LEI®ON TNG
YOANGTEPOANC TO OlipLaL)

To Sivextro umopei va TapeUmodiceL TIg EXOPAGELS AVTMV TOV Papudkmv. O yatpdc oag Ba cog
eEnynoet meprocodTEPa.

43



Kinon kot Onhoopog
Edv giote éyxvog 1 OnAdlete, vopilete 0T umopei va glote €ykvog 1 oxed1dlete vo amokToeTe T,
{ntote T GUUBOVAN TOL YTPOV T} TOL POPLOKOTOLOD GOG TPOTOV TAPETE AVTO TO PAPLOKO.

Agv gtvar yvootd gdv to Sivextro mepvd 6to UnTpiko yoka otov dvOpwmo. Zntiote T GLPOVAT TOVL
YTpoV Gog TPOToL BNAdceTe T0 HEPO GOg.

Odnynon Kot EPoROg pNyavnndTov
Mnv odnyeite N xewpileote unyavnpata edv volidBete LOAN 1 KOVPAGT APOTOL TAPETE AVTO TO

@apuaKo.

3. og va wapete 10 Sivextro

ITavtote va maipvete To eAPROKO 0LTO AVGTNPE COUPOVA LE TG 0dNYiES TOV YLaTpoV 1 TOV
pappokomolod cag. Eav éxete appifoiies, potioTe TOV Y10TPO 1 TOV GOPLOKOTOL GOG.

H ocvvietdpevn do6on eivar éva diokio Tov 200 mg pia popd nuepnoing yia 6 nuépes. Ta diokia
KaTomivovTol oAOKANpal Kot popodv va AneBodv pe 1 xopic Tpoeég 1 moTdL.

AmevBuvieite o€ yiotpo gdv dev aicBdvesbe kakvtepa, 1 €dv acdiaveshe yeipodTEpO LETA OO

6 Nuépeg.

Edv wapete peyorvtepn 06on Sivextro amé tTnv Kavoviki

Emcowvoviote pe 10 y1tpds, TO QOpLOKOTOO 1 TO TUNIO ETELYOVIMV TEPIGTUTIKMY TOV
TANGIEGTEPOV VOGOKOUEIOL GOG TO GLVTOUATEPO JVVATOV GE TEPIMTOGCT) IOV EYETE MAPEL TEPLGGOTEPTL
dtokia omd To Kavovikod, Kot mapte poll 6og T0 PAPHOKO.

Edv Eeyboete va mapete 10 Sivextro

Edv Eeydoete va mhpeTe T0 @APUOKO GOC, TAPTE TN OCT) TO GUVTOUOTEPO SLVOTOV OTOLUONTOTE
oTIYUN €mG 8 MPeg TPV o TNV EXOUEVT] TPOYPOUUATIoUEVN dOoN. Edv amouévouv Aydtepo omd

8 dpec TPV TNV EMOUEVT] OOCT, TOTE TEPLUEVETE PEYPL TNV EMOLLEVT] TPOYPULUATICUEVT) 0OGT. Mnv
TaPETE OITAN SOOT Y10 VO ovamANpOceTE T 6001 ov Eeydoate. Edv £xete omowadnmote apeiPoiria,
{ntiote ™ GuPPOLAT TOL POPLAKOTOLOD COG.

®a TpEMEL VoL TAPETE KOt TOL 6 SLoKIa Y10 VO OAOKANpMGETE TO GYNUa TG Bepoameiog oag, akdpa KL ov
&xete mapaielyel pio doom.

Edv octapotioete vo moipvete To Sivextro

Edv otapatioete va naipvere to Sivextro ywpig T GLUBOLAT TOV Y1OTPOD GOG, TO GUUTTMUATH GOG
evdéyeton va emdetvobody. Atevbuvleite 610 Y10TpO 1 TO PUPUAKOTOLO GOG TPOTOV GTOLOTICETE VO,
maipvete To PApHOKO GOG.

Edv éxete mepiocOTEPEG EPOTNOELS GYETIKA LLE T YPNOT AVTOV TOVL PAPUAKOV, POTNOTE TOV Y1ATPO 1)
TOV QUPLOKOTOLO GOG.
4, IIBavég avemBoOUNTES EVEpPYELES

Onwg 6ho Ta eApLOK, £TCL KOL AVTO TO PAPUAKO UTOPEL VO, TPOKAAEGEL AVETIHOUNTEC EVEPYELEG AV
Kol 0gv Tapovctdlovtal 6 GAOLG TOVG AvEPOTOLG.

Emxowvmvi)ote apuécmg pe 10 Y10Tpd 60g Qv TAGYETE 0O S1PPOLO KOTA TN SIAPKELD 1) LETA TN
AEN g Bepaneiog coc.

AMLeg avemOVUNTES EVEPYELES EVOEYETAL VO TEPLAGUPGVOLY:

Yoyvég avemBvunTeg evépyereg (Umopei va emnpedoovy émg 1 ota 10 dtopa)
. Navtia
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"Epetog

[Movoképarog

Kvnopog og oloxAnpo to copa
Konwon

74

O ovyvég avemOBopnteg evépyereg (umopet va ennpedoovv éog 1 ota 100 droper)

MuknTootkéG AOUDEELS TOV SEPUATOS, TOV GTOUOTOG KOl TOV KOATOL (CTOHOTIKES

GO/ KOATIKY poKknTioo™)

Kvnouog (ocoumeptiapfdvovtag kvnopd Adym oALEPYIKNG AVTIOPAONS), UTOAELN LAAALDV,
axpn, epubpd Kavm kvnoumodeg eEavinpa 1 kvidwon, vrepPolikn| epidpwon

Meimon 1| andieto evaictnciog Tov dEppatoc, aichnuo LopuUNKIionG/TEYRALOTOC GTO dEPUA

"E€ayn M epubpiacn/epubpdtnra 610 TPOS®TO, GTOV aVYEVA 1| GTA. AVD PEPOG TOL Bdpaia

Amdotnua (S10YKOUEVO EEOYKMILO LLE TTOOV)

KoAmun Aoipmén, pAeyuovn 1 Kvnoprog

Ayyog, evepebiotdTTa, TPEUOVAO

Aolpmén oy avamvevoTikn 000 (KOAToL, @apvyyag katl 6th0og)

Enpémra ot potn, copedpnon oto otnbog, fryog

YrvnAia, un ucetoloykod potifo vavov, Suokoiio Htvov, eQLarTES (GVGAPESTA/AVNGUYNTIKA
ovelpa)

Enpooctopio, SuGKOIAOTNTO, SvoTEYia, TOVOG/ducpopia otV KOIALd, aKoVGLe TPOCoTAOELN Yo
£1eT0, Thomn Yo £UETOo, aiplo EVTOVOL KOKKIVOL YPMUATOG GTO KOTPAVA,

laotpootsopaykn modvopounon (kaovpa, Tdvog 1 Suokorio GTNY KOTATOON),
UETEMPIOUOG/ aEPLAL

ApBparyia, pvikoi oracuoi, osualyio, ovyevolyia, TOVog/duceopia ota aKpa, LEION TNG
dvvaung Aapng

Oaumn 6pacn, «UVYAKL (LKPG GYNLOTO TOL QOIVETOL VO TEPIPEPOVTOL GTO OTTIKO TESIO)
[Tpnouévor N S10YKOUEVOL AEUPAOEVEC

Alepyuc avtidpaon

Apuddtmon

EX\mig poBuion tov dafnt

Mn @uctoroyikn aichnomn g yevong

Apyog kapdlokd maApog

[vpetdg

ALOYK®GT GTOVG ACTPAYAAOVG KU1 OTA TEALOTOL

Ovpa e U PLGIOAOYIKT] OGUN, U1 PVOIOAOYIKES OUATOAOYIKES EEETACELS

Soyvotnto un yveoth (1 cuyvotta dev umopei va extiunei pe Paon to dtabéoyo dedopuévar)

Ayoppayio 1 EUEAVIOT] LOADTOV 0KOA (AOY® YounAod aptOuod alpuometolioy, ToV WKPpmV
KUTTAP®V OV EUTAEKOVTOL 6TV THEN GTO AipL GOG)

Ava@opd avemOOunTOV evepystdv

Edv mapoatnproete Kamowo avemBOunNTn eVEPYELD, EVILEPDOTE TOV YLOTPO, 1] TOV QUPLOKOTOIO GOG.
AvT10 1oyt Ko Yo kdOe mhavr avemBountn evépyela mov dev avapEPETAL GTO TOPOV PUALO 0OMYIDV
ypnons. Mropeite emiong va avagépete avemBbunteg evépyeleg anevbeing, pécm ToL EBvIKOD
GLGTNHOTOG OVOPOPAS TTOV ovaypapeTor 6To Tlapdptnua V. Mécwm g avapopdc averdountwoy
gvepyEL®V pnopeite vo fondfoete ot GLALOYN TEPIGCOTEP®V TANPOPOPIDV GYETIKA LE TNV OCPIAELL
TOV TTOPOVTOC PAPUAKOV.

5.

log va purdccete To Sivextro

To @apuako ovtd TPETEL VoL QUAACCETAL GE PEPT] TOV gV TO PAETOVY KoL O&V TO POAVOLV TOL TOdLA.

Na pn xpnoUOTOoLEITE AVTO TO PAPHOKO LETA TNV NUEPOUMVIA ANENG TTOV AVOPEPETOL GTO KOVTL 1] OTNV
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KOyEAN 1 otV emonuavon petd t AHZH. H nuepopnvia Aéng sivar | televtaio nuépa tov pipva
OV OVOPEPETOL EKEL.

Agv vapyovv €1d1kéEG 0dMYieg dlaThpMnoNg Yol TO TPOIOV QVTO.

Mnv metdte ApUOKa 6TO vEPO TNG AMOYETELOTG 1) 6T 6KOVTd1. Pwteiote T0 pappoKonold Gog yio
TO TG VO, TETAEETE TO PAPLLOKO TOV OEV YpNOYLOTOLEiTE T AvTtd To pétpa Ba fondncovy oty
TPOCTACIK TOVL TEPPAALOVTOC.

6. Iepreydpeva TS 6LOKEVAGIOG KUL AOUTEG TANPOPOPIEg

T epréyer o Sivextro

o H dpaotikni ovsia givar 1 pocpopikn tedforidn. Kabe emkaivppévo pe Aemtd vpévio diokio
nepiéyetl 200 mg pmc@opikng TedLOAIONG.
o Ta GAA0 GVGTOTIKA ElvaL WKPOKPVGTAAALKT KOTTOPIVY, LOVVITOAT, ToP1d0VN, Kpoomofidovn

KOl LOYVIOL0 GTEATIKO EVTOG TOV TLpTva Tov O1okiov. To Aemtd vuévio Tov diokiov TepLEyel
TOALPIVOAMKT 0AKOOAN, 810E€1d10 Titaviov (E171), moAvatBuievoyAvkoin, Tk Kot 610Mpov
o&eidio xitpwo (E 172).

Ep@évion tov Sivextro kol mepleyOpeva TS GVCKELAGIOG
To Sivextro givat £va 0P, KITPVOL YPDOUOTOC ETKOAVUUEVO E AETTO DUEVIO SIOKIO |IE TUTOUEVO
«TZD» ot o mhevpd kot 200” otnv GAAN Thevpd.

Eivai d100éo1p0 o€ 6 x 1 diokia o€ didtpnteg Kuywéreg Lovadag dOoNG.

Karoyog Adsrag Kvkhoopiog ko IMapackevaotig
Merck Sharp & Dohme B.V.

Waarderweg 39

2031 BN Haarlem

OAMavdia

INo omoladnmote TANPOPOPin: GYETIKE, LLE TO TAPOV PAPUAKEVTIKO TPOIOV, Tapakareiche va
angvBuvbeite otov TomiKo avTmposmmo Tov Katdyov g Adstag Kvkiopopiag:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

MSD Belgium UAB Merck Sharp & Dohme
Tel/Tel: +32(0)27766211 Tel.: +370 5 278 02 47
dpoc_belux@merck.com msd_lietuva@merck.com
Bouarapus Luxembourg/Luxemburg
Mepk apm u Jloym benrapus EOO/] MSD Belgium

Ten.: +359 2 819 3737 Tél/Tel: +32(0)27766211
info-msdbg@merck.com dpoc_belux@merck.com

Ceska republika Magyarorszag

Merck Sharp & Dohme s.r.o. MSD Pharma Hungary Kft.

Tel.: +420 233 010 111 Tel.: +36 1 888 5300
dpoc_czechslovak@merck.com hungary msd@merck.com
Danmark Malta

MSD Danmark ApS Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited
TIf: +45 4482 4000 Tel: 8007 4433 (+356 99917558)
dkmail@merck.com malta_info@merck.com
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Deutschland

MSD Sharp& Dohme GmbH

Tel: 0800 673 673 673 (+49 (0) 89 4561 0)
e-mail@msd.de

Eesti

Merck Sharp & Dohme OU
Tel.: +372 6144 200
msdeesti@merck.com

EA\LGda

MSD A.®.B.E.E.

TnA: +30 210 98 97 300
dpoc_greece@merck.com

Espaiia

Merck Sharp & Dohme de Espaiia, S.A.
Tel: +34 91 321 06 00
msd_info@merck.com

France
MSD France
Tél: + 33 (0) 1 80 46 40 40

Hrvatska

Merck Sharp & Dohme d.o.o.
Tel: +3851 6611 333
croatia_info@merck.com

Ireland

Merck Sharp & Dohme Ireland (Human Health)
Limited

Tel: +353 (0)1 2998700
medinfo_ireland@merck.com

Island
Vistor hf.
Simi: + 354 535 7000

Italia

MSD Italia S.r.l.

Tel: 800 23 99 89 (+39 06 361911)
medicalinformation.it@msd.com

Kvbmpog

Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited
TnA.: 800 00 673 (+357 22866700)
cyprus_info@merck.com

Latvija

SIA Merck Sharp & Dohme Latvija
Tel: +371 67364224
msd_lv@merck.com
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Nederland

Merck Sharp & Dohme B.V.

Tel: 0800 9999000 (+31 23 5153153)
medicalinfo.nl@merck.com

Norge

MSD (Norge) AS
TIf: +47 3220 73 00
msdnorge@msd.no

Osterreich

Merck Sharp & Dohme Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0) 1 26 044
dpoc_austria@merck.com

Polska

MSD Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 549 51 00
msdpolska@merck.com

Portugal

Merck Sharp & Dohme, Lda
Tel: +351 21 4465700
inform_pt@merck.com

Roménia

Merck Sharp & Dohme Romania S.R.L.
Tel: +40 21 529 29 00
msdromania@merck.com

Slovenija

Merck Sharp & Dohme, inovativna zdravila d.o.o.
Tel: +386 1 5204 201

msd.slovenia@merck.com

Slovenska republika

Merck Sharp & Dohme, s. 1. 0.
Tel.: +421 2 58282010
dpoc_czechslovak@merck.com

Suomi/Finland

MSD Finland Oy

Puh/Tel: +358 (0)9 804 650
info@msd.fi

Sverige

Merck Sharp & Dohme (Sweden) AB
Tel: +46 77 5700488
medicinskinfo@merck.com

United Kingdom (Northern Ireland)

Merck Sharp & Dohme Ireland (Human Health)
Limited

Tel: +353 (0)1 2998700

medinfoNI@msd.com



To mapdv eOALO 0dMyLdV ypriong avabempnOnke yia teAevtaia popd otig {MM/EEEE}.

Aentouepeic TANpoopieg yio to TPoidv avtod gival dabfécieg 6Tov dIKTLOKO TOTO Tov Evpomaikod
Opyaviopov @apudxov: http:/www.ema.europa.eu.
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DOYAAO OAHI'TQN XPHXHZX: ITAnpo@opics yio Tov ac0evi)

Sivextro 200 mg KOV Y10 TVKVO GKEVUGNO Y10 TAPACKELY] HLOADRATOG TPOG £y Vo)
QPMGPOPIKN TEALOAMON

AWPaoTE TPOGEKTIKA OLOKANPO TO QVAAO 00N YLDV YP1ONGS TPOTOV UPYICETE VO TAIPVETE AVTO TO

PappoKo, o10TL TEPLAAUPAVEL ONUAVTIKES TANPOPOPIES Y10 GUG.

- DvraEte avTd To POALO 0dNYIBV Yprone. Towg ypetaotel va to dwaPdoete Eava.

- Edv &yete mepartépm amopiec, poTNOTE TO Y10TPO 1) TO VOGOKOUO GOC.

- Edv mapoatmpnoete kKamoto avemBOUNTN VEPYELN, EVILEPDOTE TOV YIOTPO 1) TO VOGOKOUO GOC.
Av10 1oyt Ko Yo kdOe mhavr avemBountn evépyela mov dev avapEPETUL 6TO TAPOV EOAAO
odnywmv ypnons. Bhéme mapdypapo 4.

T wepréyeL 10 Tapov GUAAO 00N YLOV:

T efvon To Sivextro kot woa givat 1 xpno” Tov

T mpénel va yvopilete mpv Tapete 10 Sivextro

[og va mdpete to Sivextro

[MBavég avemBOunteg evépyeteg

[og va puidooete o Sivextro

[Tepreydpeva ¢ cuoKeLAGING Kot AOUTEG TANPOPOPIES

Sunbkwd =

1. T givan To Sivextro kou wowa givan 1 (P61 TOV

To Sivextro givar £va avTifloTikod Tov TEPLEYEL TN OPACTIKT 0VGIA POCEOPIKY TEOILOAIdN. AVIKEL o€
pio opdda eapudkmv mov ovopdlovior «oEAloASVOVED.

Xpnowonoteitan o€ evijlikeg kot eprifoug nikiog 12 €TV Kot Gve yio TV OVIIHETMTIOT AOUMEEDY
07O dEPUO. KOl GE 16TOVC KATM atO TO SEPLLOL.

Agtovpyel oTOUOTOVTAG TNV AVATTLEN OPIoUEVEY BakTnpioy To ool PITopolV Vo TPOKAAEGOVY
coPoapéc AotudEELs.

2. T péner va yvopilete apoTov cag yopnynoei to Sivextro

Mnyv ypnoipomorjoste To Sivextro:
o o€ MEPIMTO®ON aALEPYinG 0T POGEOPIKT TESLOAION 1| GE 0TO10ONTOTE GALO 0T TO. GLGTATIKG
QVTOV TOV PAPUAKOL (OVUPEPOVTAL TNV TAPAYPAPO 6).

IIposgidomoun|oelg Kot TPoPLAGEELS

O y10tpdg oag Ba £xel amopacicet v To Sivextro ivarl KATUAANAO Y10 TV OVILETMTION TNG
AoipméEng oo,

AmevBuvieite oTov Y10TpO 1] TOV VOGOKOWO GaG TPy Gog yopnynoei to Sivextro edv 0mo100NToTe Ao

T0, aKOAoLOA 1GYVEL Yo EGAC:

- €dv mhoyete amd O1appola, N EiY0TE TOPOLGIACEL O1appola EVOS® (1 £m¢ 2 UNVEG UETE,)
maipvote avtiPloTikd 6to TapeAfov.

- o€ mEPImTOON aAlepYiag o€ GAAL PAPLOKA TTOV AVIIKOVY GTHV opdda «o&aloMdvovesy (m.y.
MveloAidn, Kukhooepivn).

- €YeTE 10TOPIKO opoppayiag 1 mabaivete poOAmmeg 0kola (To omoio pmopei va givan pa Evoeién
YOUNA0D aptOHol aOTETOM®Y, TOV KPOV KUTTAP®OV OV EUTAEKOVTOL GTNV THEN GTO aijla
Gog).

- £€xete TPOPALOTO GTOVE VEQPOVG.

- €qv maipvete opopéva pappoko ywo T fepameio e KaTtabAyng, YvooTd 0G TPIKLKAKA, 1
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EAEX (exhextikoi avacTtoleic enavamposAnyng g oepotovivic) 1 MAO (avaocTtoAeig
povoapvo&eddonc). BA. AAra odppaka kot Sivextro yio mopadelyLota.edv TaipveTE OpIGUEVD
QAPLLOKO TO OO0 YPTCLLOTOIOVVTOL Y10, TNV OVTILETATLIOT TNE NIKPOVIag Kot Eival yvootd og
«TpurTavedy. ). BA. AAla pdppoka Kot Sivextro yio mapadeiypota..

Potmote Tov yuotpd 1 Tov @oprokomold cag eqv ExETe aUEPOAIES Yo TO €AV TAIPVETE OMOLOONTOTE
omd oVTA TO PAPLLOKAL.

Avgppola

Emcoveviote apuécmg e TO YoTpo 6og E4v TAGYETE amd d1appola Katd TN didpKela 1 LETd T ANEN
¢ Oepameiog cag. My TapeTe 0TO0ONTOTE PAPLOKO Y10 TV OVIIUETMOTIOT TNG OLAPPOLAG YW PIC
TPONYOLUEVMG VO, POTIGETE TO Y1ATPO GOGC.

Avtoyn ota avtiBloTikd

Ta Paxtipla pmopovv va yivouv avBektikd ot Bepaneia pe avtiPlotikd pe 1o Tépacia Tov ypovov.
Av16 ovpPaivetl 6tav To avtiPlotikd dev PTopoHv v GTAUATGOVY TV avATTLEN TV fakTnpiov Kot
va avTeTonicovy ) Aoipmén cag. O yatpdc oag Bo amopacicel eav o mpénet va cag yopnynoel to
Sivextro yio TV QVIILETOMION TG AoiHmENG Gag.

MBavéc avemBOUNTES EVEPYELEC

Opiopéveg avemBountec evépyeieg £xovv mapatnpnbdei pe 1o Sivextro 1 k6mwolo GALo HELOC TG
Katnyopiag Twv o&aloAdivovav 6tav xopnyndnke yia dStdotnua Tov vIEPPAivEL TO GLVIGTOUEVO Yia
to Sivextro. Evnuepmote auécmg 1o yortpd cog £4v TAcyETE amd 0TO100MTOTE 0o T, akOAOLOA
€vOCm ToipveTE TO Sivextro:

o YOUNAEG TIHEG AEVKDV ALLOCPALPimY

. avarpio (younAog aptOuog epubpdv aoceapiny)

o alpoppayio | E0K0A0G LOADTIOUOS

o ammAEln evalcinciog oTig TaAGUEG N oTa TEAUATO, (OTT®G apmdia, aicOnua

popunkicong/toumpatog, 1 o&eig mévot)
o 0TO100NTOTE TPOPANLLOTA LE TNV OPOIOT GOC OTT®G o dpacn, aAlayég oty Eyxpoun 6pacn,
dvokolia va deite Aemtopépeleg N €Gv T0 onTIKO TTEdI0 GOG YIVEL TEPLOPIGUEVO.

Hmowa
AvT106 T0 PAappOKO deV TPEMEL VO XPNOLULOTTOIEITAL GE ToudLd NAKioG KAT® TV 12 eTmdv kabdg dev £xel
ueAetn0ei emapkmg e avtd Tov TANBVoUO.

Alha appoxe ko Sivextro

Evnuepmote Tov yiatpd 1 10V VOGOKOWO co¢ 4V maipvete, £ETE TPOCOATA TAPEL ) LITOPEL VoL TAPETE

aAa eappaxo. Etval diaitepa onuavTikd va, evLEPDCETE TO Y1ATPd GOG AV TOIPVETE EMioNC:

o QULTPUTTUALVY, GLTAAOTPAUT|, KAOMITPALLiVY), 00GoVAETIVY, d0&emivn, prlovoteTivn,
@AovPo&apivn, umpapivn, wwokappfo&alion, Aopempapivr, pokioPepion, tapoletivn,
oawverlivn, oeheyihivn Kot oeptpadivn (yproyomoteitot yio Oepameio tng KaTaOAYNG)

o covpaTPUTTAVN Kot CoApTptdvn (pnotponoteitor yio Oepameio Tng nUIKPAVIioG)

Kvonon ko Onhaopog
Edv giote éykvog 1 OnAalete, vouilete 0T umopei va giote £ykvog 1 6xed1ALETE VO ATOKTOETE O,
{ntmote ™ cupPovAN TOL YATPOV 1} TOL VOGOKOLOV GOG TPOTOV TAPETE AVTO TO PAPLLOKO.

Agv glval yvootd gdv to Sivextro mepva 6To UNTpko yoia otov avOpmmo. Zntiote T GUUPOLAN TOVL
YWITPOV GO TPOTOL ONAAGETE TO HOPO GOC.

00nyNoN Ko LEPIOUOS PNV HATOV
Mnv odnyeite N xepileote unyovipata v voidbete CAAN 1 KOVPOGCT) APATOL TAPETE AVTO TO

QapLOKO.

To Sivextro mepi&yel varpro
AVT0 TO PUPUAKEVTIKO TPOTOV TTEPLEYEL AyOTEPO atd 1 mmol vatpiov (23 mg) avd aridio,
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glvol avtd mov ovopdovue «elevbepo vatpiovy.

3. Ilag va wapete 10 Sivextro
To Sivextro Oa cag dobel amd £va vosokopo 1 yratpo.
®a cag 600¢i pécm otdydnv Eyyvong anevbeiog evidc piag eAEPag (evooprefimg) eni mepinov 1 dpa.

®a cag divetan pio £yyvon tov 200 mg Sivextro pio, popd Tnv nuEPa yioL 6 NUEPES.
AmevBuveite o€ yiotpo edv dev aicbBdvesbe kKadvtepa, 1 edv acBiaveche yeipodtepa petd omd
6 NuUéPES.

Edv cag 000¢&i peyarldtepn 6661 Sivextro amwd TNV KOVOVIKI|
Evnuepdote o yrotpd 1 T0 VOGOKOUO0 GOG AUESMS GV avnovyeite 0Tt pmopel va cag xetl 600l
vepPoitkn TocoTNTO Sivextro.

Eav napaieiyete o 66om Sivextro
Evnuepaoote 10 y1otpd 1| T0 VOGOKOUO GO OUECMG EAV AVNGVYEITE OTL UITOPEL VoL EYETE TOPAAETYEL pLat
doon.

Edv éxete meplocdtepeg EpOTNOEL OYETIKE, LLE T YPTOT GVTOV TOL POPUAKOV, POTAOTE TO YTPO 1 TO
VOGNAELTY| GOC.

4. IIBavég avemBouNTES EVEPYELEG

Onwg 6ho Ta eApOK, £TGL KOL AVTO TO GAPUAKO UTOPEL VO TPOKAAESEL AvemIBOUNTES EVEPYELEG OV
Kot OgvV TOPOLGLALoVTaL GE OAOVG TOVG VO PMTOVG,.

Emxowvovi)ote apuécms PE T0 Y10TP6 060G GV TAGYETE OO J1APPOLO KOTA TN SIAPKELD 1) LETA TN
AMEN g Bepaneiog cog.

Alreg avemBOUNTES EVEPYELES EVOEYETOL VO TTEPLAUPPEVOLY:

Yoyvéc avemBopnteg evépyseieg (Lmopel va ennpedoovy éo¢ 1 ota 10 dropa)
Navtia

"Epetog

IMovoképarog

Kvnoudg oe oAdKANpO T0 0D

Konwon

Z6én

[T6vog 1 oidnpa 6to onueio g yyvong

‘O ovyvég avemBOuNTES evépyereg (Umopel va emmpedoovy émg 1 ota 100 dtopa)

o MuknTootKEG AOTUADEELS TOV SEPUATOG, TOV GTOLOTOC KO TOV KOATOL (GTOULOTUKEG
GpOec/KoATIKY oK TiooT))

o Kvnoudg (copmeptrapfavoviog kvnopd Ady® oAAEPYIKNG avTiOPaoTC), ATMAELD LOAAIDY,

axpn, epubpd Kaun kKvnouddes eEGvinua 1 kvidwon, vrepPoAitkn epidpmon

Meimon 1 andieio evaictnciog tov 6€ppatog, aicOnua LoPUNKIoNG/TOIURAUATOC GTO dEPUL

"E€ayn 1 epubpiacn/epubpdtnra 610 TpOSMTO, GTOV aVYEVA 1] OTA AVD UEPOS TOL Bdpaka

Amootnuo (010yK®pPEVO €YK LE TOOV)

KoAmikn Aoipwén, eieypovi 1 Kvopog

Ayyoc, evepebioTdOTNTA, TPELOVAO

Aolpwén oty avamvevsTtikn 000 (KOATOL, AapLYYOS Kot 6T 00G)
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o Enpoémra ot portn, copedpnon oto otnoog, fyog

o YrvnAia, un euctoroykd potifo vvov, SuckoAia DTVOL, EPLAATES (SLGAPEST/ AVICLYNTIKA
ovelpa)

o Enpootouia, SucKoIAoTNTa, dSvoTEyia, TOVOG/ducpopia otV KotAd, aKoVoLH TPOoTAOELN Yo
£LETO, TAOT) Y10 EHETO, ALl EVTOVOL KOKKIVOL YPOUATOS 6T, KOTPOVA

o laotpootsopaykn modvdpdunon (kaobpa, Tdvog 1 SuGKOAID GTNV KOTATOON),
UETEMPIGUOG/ aéPLaL

o ApBpadyia, puikoi oracpol, oseuadkyio, avyevolyic, Tévosg/ducpopia ota dkpa, PLeiwon TG
duvaung Aapng

Oaumn 6pacn, «UVYAKL (LIKPG GYLOTO TOL POIVETOL VO TEPLPEPOVTOL GTO OTTIKO TEGIO)
[Ipnopévol N S10YKOUEVOL AEUPAOEVEG

Alepyucn avtidpaon

Apuddtmon

EX\mg poOuion tov dafnm

Mn @ucloroyikn aicOnom g yeveng

Apydc KapdloKd TOAUOG

[Mupetdg

ALOYK®GT GTOVE OOTPAYAAOVG KOUT GTA TEAUATO,

Obpa e Un PLOIOAOYIKN OGUT, U1 PVGLOAOYIKEC OLUATOAOYIKEC EEETAGELC

AvTidpacelg Eyyvong (piyn, TPEUOVAO LE TVPETO, LVTKO AAYOC, SIOYKMGT) TOV TPOCMTOV,
advvapia, Mmobvpia, ddorvola, aichnua cvoeyEne Tov Bdpaka Kot otnOayym).

Soyvotnto un yveotn (1 cuyvotmrta dev umopei va extiundei pe Paon to dtabécio dedopuévar)
o Awoppayio 1 ELEAVIOT] LOADTOV EVKOAN (AOY® YounmAod aptfpod aUOTETOA®V, TOV KPDV
KUTTAP®V OV EUTAEKOVTOL GTNV THEN OTO Aipl GOLG)

Avapopd avemOOunTOV gvepyatdv

Edv mapotnpfoete Kamoo avemBOpunTn evEPYEL, EVILEPMDGTE TOV YIOTPO 1) TO VOGOKOUO GOC. AvTtd
1oYvEL Kot Yo KEOe mhavr| avemBountn evépyela Tov deV AVaPEPETAL GTO TAPHV PUALO 0ONYIDV
yphone. Mropeite eniong va avagépete avembBounteg evépyeleg ansvbeiog, pécw Tov eBvikovy
GLGTNILOTOG OVOPOPAS TTOV avaypapeTol 6to Tlapdptnua V. Mécwm tng avaeopdc avemdountwoy
EVEPYELDV Umopeite vo fondfoeTe 0T GLAAOYT TEPLOGOTEP®V TANPOPOPLDV GYETIKA LE TNV OCPAIAELL
TOL TTOPOVTOS POPUAKOV.

5. H®g va puracoete To Sivextro

To @appoko ovTd TPETEL VO PUAACCETAL GE PEPT] TOV OgV TO PAETOVV KOl OV TO POAVOLV TO TSI,
Noa pun xpnoIHonoleite avTo To0 PAPUUKO UETA TNV NUEPOUNVID ANENG TTOL OVAPEPETAL GTIV
gmonuaven tov euAladiov petd ™ AHEH. H nuepounvia Anéng eivan n tedevtaio nuépo Tov uiva
OV OVOPEPETOL EKEL.

Agv vTtapyovV £101KEC 00N YiEC S1OTHPNONG Y10 TO POPUAKEVTIKO VT TPOIdV.

Na pn xpnoHoTolEite avTo TO PAPLOKO EAV TAPATPNOETE TLYXOV COUATIOW 1] EGV TO SLGALLA Eivorl
00oM0.

AoV avorytel ovtd T0 PAppOKO TPETEL Vo ypnotponomBel apécwc. Edv oyt 10 avacvuotapévo kot
apatmpévo dtaivua Ba Tpénet va puidooetal o€ Oepuokpacio dwuatiov 1 o€ yoyeio otovg 2°C €mg
8°C, ka1 va yopnyeiton evidc 24 opdV UETE TNV AvacOOTACT).

Kabe aypnoiponointo edpuoio 1| VTOAELLO, CUUTEPIAAUPAVOUEVOVY TV VAIK®Y TOV

YPTCLLOTOLOVVTOL Y10 TNV AVAGVGTOCT, TV Opai®cT) Kot T XOp1yNo|, TPEMEL va. amoppintovTan
GUUPOVE, [LE TIG KATH TOTOVG 10YDOVGEC OYETIKES SLOTAEELG.
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6. Iepreydpeva TG GLOKEVAGLOG KO AOUTEG TANPOPOPies

T wepréyer 1o Sivextro
o H dpactikn ovsia givar | pocpopikn ted1{oridn. Kabe proridio kovemg mepiéyet dhog
POCEOPIKOL dvaTplov Ted1LoAidng mov gival ico pe 200 mg emGPoptkng TedLoAIONG.

o Ta GAAa cvotoTikd gival povvitodn, vOpo&eidio Tov vatpiov (Yo pvbon Tov pH) Kot
VIPOoYA®PKS o0&V (Yo pOOen Tov pH).

Epeavien tov Sivextro kol mepieyopeva T 6V6KELAGIG

To Sivextro givar po AeVKN TPOG LTOAEVKT KOVIG Y10 TUKVO CKELOAGLY Y10 TOPACKEVT LAV LLOTOC
TPOG £YYVOT GE £VOL YUOAIVO PLOAIS10. Oa YIVETOL AVOCVGTAGT GTNV KOVL LEGE, GTO PLOALd10 pe 4 ml
gvéopo ¥owp. To avacvotapévo ddiopa Ba apatpeitol amd to ELoridio kot Ba Tpootifetan oe Eva
oo &yyvong mov mepiExet 0,9% YAwPLOVYO VATPLO GTO VOGOKOELO.

Eivar 6100é0110 08 cvokevacieg mov mepiEyovv 1 1 6 proiidia.
Mmopei va, unv KokAo@opoHv OAEC 01 GLCKEVAGIEC.

Kéroyog Aderag Kvkhopopiag
Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem

OMovdio

Hapaokevaotiig

Patheon Italia S.p.A.

2° Trav. SX Via Morolense, 5
03013 Ferentino

ItaAio

INo omoladnmote TANPOPOPia. GYETIKE, LLE TO TAPOV PAPUAKEVTIKO TPOTOV, Topakareicde va
anevBuvheite 6TOV TOTIKO AVTITPOGOTO TOV KATOYOV TNG ASELNG KVKAOPOPIaG:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

MSD Belgium UAB Merck Sharp & Dohme
T¢el/Tel: +32(0)27766211 Tel.: +370 5 278 02 47
dpoc_belux@merck.com msd_lietuva@merck.com
Bouarapus Luxembourg/Luxemburg
Mepk apm u Jloym benrapus EOO/] MSD Belgium

Ten.: +359 2 819 3737 Tél/Tel: +32(0)27766211
info-msdbg@merck.com dpoc_belux@merck.com

Ceska republika Magyarorszag

Merck Sharp & Dohme s.r.o. MSD Pharma Hungary Kft.

Tel.: +420 233 010 111 Tel.: +36 1 888 5300
dpoc_czechslovak@merck.com hungary msd@merck.com
Danmark Malta

MSD Danmark ApS Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited
TIf: +45 4482 4000 Tel: 8007 4433 (+356 99917558)
dkmail@merck.com malta_info@merck.com
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Deutschland

MSD Sharp & Dohme GmbH

Tel: 0800 673 673 673 (+49 (0) 89 4561 0)
e-mail@msd.de

Eesti

Merck Sharp & Dohme OU
Tel.: +372 6144 200
msdeesti@merck.com

EA\LGda

MSD A.®.B.E.E.

TnA: +30 210 98 97 300
dpoc_greece@merck.com

Espaiia

Merck Sharp & Dohme de Espaiia, S.A.
Tel: +34 91 321 06 00
msd_info@merck.com

France
MSD France
Tél: + 33 (0) 1 80 46 40 40

Hrvatska

Merck Sharp & Dohme d.o.o.
Tel: +3851 6611 333
croatia_info@merck.com

Ireland

Merck Sharp & Dohme Ireland (Human Health)
Limited

Tel: +353 (0)1 299 8700
medinfo_ireland@merck.com

Island
Vistor hf.
Simi: + 354 535 7000

Italia

MSD Italia S.r.lL.

Tel: 800 23 99 89 (+39 06 361911)
medicalinformation.it@msd.com

Kvbmpog

Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited
TnA.: 800 00 673 (+357 22866700)
cyprus_info@merck.com

Latvija

SIA Merck Sharp & Dohme Latvija
Tel: +371 67364224
msd_lv@merck.com
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Nederland

Merck Sharp & Dohme B.V.

Tel: 0800 9999000 (+31 23 5153153)
medicalinfo.nl@merck.com

Norge

MSD (Norge) AS
TIf: +47 3220 73 00
msdnorge@msd.no

Osterreich

Merck Sharp & Dohme Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0) 1 26 044
dpoc_austria@merck.com

Polska

MSD Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 549 51 00
msdpolska@merck.com

Portugal

Merck Sharp & Dohme, Lda
Tel: +351 21 4465700
inform_pt@merck.com

Roménia

Merck Sharp & Dohme Romania S.R.L.
Tel: +40 21 529 29 00
msdromania@merck.com

Slovenija

Merck Sharp & Dohme, inovativna zdravila d.o.o.
Tel: +386 1 5204 201

msd.slovenia@merck.com

Slovenska republika

Merck Sharp & Dohme, s. 1. 0.
Tel.: +421 2 58282010
dpoc_czechslovak@merck.com

Suomi/Finland

MSD Finland Oy

Puh/Tel: +358 (0)9 804 650
info@msd.fi

Sverige

Merck Sharp & Dohme (Sweden) AB
Tel: +46 77 5700488
medicinskinfo@merck.com

United Kingdom (Northern Ireland)

Merck Sharp & Dohme Ireland (Human Health)
Limited

Tel: +353 (0)1 2998700

medinfoNI @msd.com



To mapév evrro 0dNYLOV YpfoNS avabempiOnke Yo TeErevTaia Popd otic {MM/EEEE}.

Aentopepeic TANpoopieg yio to TPoidv avtod sival dabéciues 6Tov dIKTLOKO TOTO Tov Evpomaikod
Opyaviopov @apudxov: http://www.ema.europa.eu.

O T po@opieg mov akorovdodv arevBivovTon pévo o emayyeiporieg vyeiog:

Inuavtko: ToapaxadeicOe va avoatpééete ong [epiinyn tov Xapoktnpiotikdv tov I[poidvrog
(IIXIT) mpotov cuvTayoypaPNCETE.

Ot acBeveic mov Eekvobv Bepameio Le TNV TOPEVTEPIKT LOPPT LITOPOVV VO LETOTNONCOVY GE EKEIVT
OV YOPNYELTOL ATd TO GTOUA OTOV EVOEIKVLTOL KALVIKMG.

To Sivextro mpémel va ovacvotabdei pe evESIo VO®P Kot KatoOTY va. apaimbel o€ 250 ml evésyov
dadvpotog yhwprovyov vatpiov 0,9%.

Movo meplopiopéva dedopéva eivar dtabéotpa oyeTika pe tn cupPoToTNTO TOL Sivextro ue GAAES
evO0PAEPLeC ovoieg, emouévag dev Ba mpémel va Tpootibevtal Tpocheta 1 GALL QUPUOKEVTIKA
TPO1oVTA 6T PLoAidia piog yprong Tov Sivextro, o0TE va £YXE0VTOL TALTOYPOVAG. Edv 1 1ot
EVOOPAEPLOL YPOULUT YPNOULOTOLELTOL Y10, 1AOOYIKT EYYVOT| OPKETMV SLUPOPETIKOV PUPUOKEVTIKOV
TPOTOVTOV, 1 Ypouun O TPEmEL va EKTAEVETOL TPV KoL LETA TNV €yyvon Ue YAmplovyo vaTplo 0,9%.
Mnv ypnoiponoteite evéoipo didivpa Lactated Ringer 1) S1dAvpo Hartmann.

Avacboraon

AonTtn TEXVIKN TPENEL VO, akoAovbeital oty Tpostoacio tov dtaAduatog yyvonc. Kavte
avVaGVGTOGCT GTO TEPLEYOUEVO TOV PLoAdiov pe 4 ml evésio VOwp, Kot oTPoPiricte TO amald uEypL
va d1oAv0el tedeimg 1 kOVIC. AToEvyeTe TV avddevon 1| YpNyopeg Kvioelg kaldg evdéyetat va
TPOoKAN Ol aPPIGLOC.

Apaiwon

I'a yopnynon, To ovacVETOUEVO SIHAVO TPETEL VAL OPOIDVETOL TTEPUTEP® o€ 250 ml S1oAdpHaTOg
yAoprovyov vatpiov 0,9%. Mnv avadedete to odkio. To Sidhvpa Tov Tpokvmtel efvon Eva dtapaveg
AYp®UO M VTOKITPIVO SLAAV L.

Eyyvon

IIpwv amd ™ yopnyNom, To avacvoTapévo dtdlvpa Ba Tpémel vo embewpeiton OTTIKA Yo TUYXOV
coUATIOKO VAKO. To avacLoTUpEVH OLOADLLOTO TTOL TEPIEXOVY OPATA COUATIOW Bo TPETEL VL
omoppintovral.

To Sivextro yopnyeitan evdoprefimg eni mepinov 1 dpa.

To avacvotapévo dtdlvpa Tpémel va yopnyeitar og evooPAEPLa £yyvomn Hovo. Aev Tpémel va
yopnyeitar oG evooeAEPLog Prmpdg. To Sivextro dev mpémet va avoplyvOeTal Le GALO QOPLOKEVTIKA

TPOIOVTAL.

Kabe prokidio mpoopiletar ya pio poévo ypnon.
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