ITAPAPTHMA I

HNEPIAHYH TON XAPAKTHPIZTIKQN TOY ITIPOIONTOX



1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Spravato 28 mg piviko ekvEQmUA, SOV

2. MNOIOTIKH KAI IOXOTIKH XYNOEXH

Kabe cuokevn pivikol ekvEPOUOTOS TEPLEYEL VIPOYAMPIKT EGKETAUIVT] TOV AVTIGTOLYEL o8 28 mg
E0KETAWIVIG.

IMa tov TA\pn KaTdloyo TV ekddy®V, PA. Tapdypapo 6.1.

3. DOAPMAKOTEXNIKH MOP®H

Pwiké exvépmpa, didAvpa.

Awwyég, dypopo, vdatikd SidAvpa.

4. KAINIKEX IIAHPO®OPIEZ

4.1 OgpamevTiKég EVOEilelg

To Spravato, o cuvdvaoud pe éva SSRI 1} SNRI, evdeicvoton yio eviilkeg pe avBextikn otn Oegpaneio
Meilova KoatabAmtikn Atatapoyr, ot oroiot dgv €yovv avtamokplfel 6 TovAdyioTov 600
dropopeTikég Oepameieg pe avTikataOMmTIKA Kot To TPEXOV HETPLO £®C GoPapd KATaOAMTTIKO
EMELGOD10.

To Spravato, cuyyopnyoOLEVO UE 0md GTOUATOG YopNyovuevn avtikatadlmtikn Ogpaneio, evdsikvotol
o€ eVIIMIKEG e HETPL0 £0¢ GoPapd emelcddto Meilovog Katablmtikng Atotapayng, og o&eia
Bpayvypodvia Bepameia, yio TV Tayelo HEIOOT TOV KOTAOMATIKOV GCUUTTOUATOV, TO, OO0 COUP®VA
UE TNV KAWIKT KPioT] GUVIGTOUV €Vl YOYLATPIKO ENEIYOV TEPIOTAUTIKO.

BA. mapaypago 5.1 yuo v meptypagr| Tov TANBVGHOL TOV pEAETHONKE.

4.2  Aocoloyio Kol TPOTOS YopPYNONS

H amdégoomn yo cuvtayoypdenomn ovtol ToL QuPLOKEVTIKOD TPoiovTog mpénel va, kabopiletat amd
yoylatpo.

IIpoopiletar yio avtd-y0op1yNomn axd tov id1o Tov achev vVIto TV AuecT eniPAeyT evog emayyelpatio
vyelag.

Mo BepamevtiKn cvvedpia TEPIAAUPAVEL PLVIKT XOPNYNOT Kol [0l TEPI0S0 TAPOKOAOVONGNG HETE TN
yopnynon. Téco n yoprynom 660 Kot 1 Topakorovdnon petd tn yopnynon o mpémnel va

TPOYUATOTOLOVVTAL GE KOTAAANAO KAVIKO TTepIBdAlov.

A&oldynon mpw tn Oepameio

Ipwv and ™ yopnynon g doong tov Spravato Oa Tpémel va aE10A0YEITOL 1] APTNPLOKT TEST).

Edv n apyuen aptmplaxn mieon givar avénuévn Oa mpémel vo Aaufavovial vaoymn ot Kivovvol Tmv
Bpayvypdviov avéncemv TG apTNPLOKNS Tieong kot To 0perog and T Oepaneio (BA. Tapdypapo 4.4).
To papurokevTKd TPoidv dev TPENEL vVa. yopnyeital edv 1 abENOT TNG APTNPLUKNG TIECN G 1 TNG
£VO0KpAVIOG TTieong evéxel coPapd kivovvo (PA. mapdypapo 4.3).



INo aoBeveig pe KAvikd onpovTikég 1 U otafepomompéves KapdloyYELNKEG 1 OVOTTVEVGTIKEG
nadnoelg amattovvrol exmpocdeteg TpoPuAdLels. Xtovg acbeveic anTovE, TO PAPUAKELTIKO TPOTOV Oa
TPENEL Vo, yopnyeital o€ mePPiAilov 0mov KATAAANAOS EEOTAMGUOG OVAVIIYTG KOIL ETOYYEAUOTIES
VYELOG EKTOOEVUEVOL OE KOPAIOOVOTVEVSTIKY avévnym ivan dtaBéoipot (BA. Tapdypago 4.4).

TTopoxorlovOnon petd tn yopnynon

Metd ) yoprynon tng 06ong tov Spravato, 1 aptnploky wieon Bo mpénet va agloloyeitan Eava og
nepimov 40 Aemtd KoL 0T GUVEKELN OTTMG eVOEikvLTAL KAWVIKA (BA. Tapdypago 4.4).

A6y ™ MOAVOTNTOG KATOGTOANG, SIACYIONG Kot AuENUEVNG OPTNPLOKTG TTiESTG, Ol acbevelg Tpémet
va TapakoiovBodvtal oo emayyeluotio vyeiag Emg 0Tov 0 asbevig Bewpnbdei Khvikd otabepog Kot
£TOLLOC VO, OTTOYMPTCEL OO T OOUN VYELOVOIKNAG TtepiBaiymg (BA. Topdypao 4.4).

Aocoloyia

AvOextikn oty Ogparneio. Meilovo Kotablimuixny Aiotopoyn

O1 8060 oYIKEG oVOTATELS Yo TV ovBekTiKn ot Bepaneio Meilova Katabimtikn Awatopoyn
napovctdlovrol otov [Mivaka 1 kot tov [Mivaxa 2 (evilikeg >65 etmv). Katd tn ¢don cvuvmpnong,
ocvvietdral vo dtatnpeitan 1 0661 mov AauPavel o acfevic 6to T€hog T eacng emaywyng. Ot
TPOCAPUOYEC TNG 600G B Tpémet va yivovTat pe BAomn TNV amoTELEGUATIKOTTO KOl TV 0VOYN TNG
wponyovuevng d6one. Katd ) didpketa TG @aong cuvthipnong, 1 xop1ynomn g ooong 0o mpénetl va
€EQTOUKEDVETAL TNV KATATOTY GUYVOTNTO TOV OTOLTELTAL Y10, T OLTAHPNOT TG
Vpeong/avTondkpiong.

Hivaxkog 1: Xvviet@pevn 606010Yia Yo To Spravato 6g evijAlkeg <65 €TV pe avOeKTIKN 6T1)
Oepameio Meilova KataOmtikny Awatapayn
Daon emaywyng
Epdonaodec 1-4:
Adon évapénc v nuépa 1: 56 mg
Endpeveg dooe1g: 56 mg 1] 84 mg 500 Popég
v eBSopdda

Daon ocvvrpnong

Epdopaodeg 5-8:
56 mg 1 84 mg pio popd TNV gfdopddo

Az tnv Efoopdoa 9:

56 mg 1 84 mg kéBe 2 gfdopadec N pia
@opa TV gfdoudda

H avéyxn yio cuvéyion tng Oepamneiog
Oa mpémel va emaveleTaleton meplodukd.

210 TEAOG TNG PAoMG ETAY®YNGS, Ba Tpémel va
a&loloyovvron o1 evoei&elg Bepamevtikod opéAoVg MoTE
va kafopiotel n avaykn yuo cuvéyion g Oepameiog.

Mivaxag 2: Zvvietopevn do0coroyia Yo 10 Spravato 6€ evijhKeg >65 €TV pe avOekTIKI] 6T1)
Ogpancia Meilova Katafhntikn Awatapayi

Ddon eroyoyng

Epoonaosec 1-4:

Ddon ocvvtipnong
Epoonaosec 5-8:

Adon évapéng v nuépa 1: 28 mg 28 mg, 56 mg 1 84 mg pio opd v

Endpeveg 66ce1c: 28 mg, 56 mg 1 84 mg efdoudoda, OAeg ot aALOYESG OOONC
V0 Qopég v gfdoudda, TPETEL VO, YivOvTOoL pe PriLoTa TV
OAeC o1 aAlaryEc dOONG 28 mg

TPEMEL va. yivovTon e
pruoto Tov 28 mg A7né v Efoopdoa 9:

28 mg, 56 mg 1| 84 mg kabe

2 gfoopnadecn pia popd v gfdopada,
OAEG Ol aALOYEG OOONC TPETEL VOl
yivovton pe Pripoto tov 28 mg

210 TEAOG TNG PAoMG EMAY®YNGS, Ba Tpémel va
a&loloyovvron o1 evoei&elg Bepamevtikod opéAOVG MOTE
va kafopiotel n avaykn yuo cuvéyion g Oepameiag.

H avéyxn yuo cvvéyion g Oepamneiog
Oo pémer va emaveleTaleTon
TEPLOOTKA.




Metd ) Beltinon TV KOTAOMTTIKOV GUUTTOUATOV, GVVIGTATOL BEpUmEin Y10 TOVAGYLIOTOV 6 UM VEC.

OCeia Ppoyvypovia Oepomeio woylatpikov emeiyoviog mepiotatikod Aoyw Meilovog KarabOlimtikig
Awotopoyng

H ocvviotdpevn docoroyia yio evijdikeg acbeveig (nhwkiog <65 etdv) givor 84 mg dvo popéc v
efoopdoa yuo 4 efdopddes. H peimon g docoroyiog ota 56 mg Oa mpénel va mpay Lo ToToleitan e
Baon v avoyn. Metd and 4 efdoudoeg Oepameiag pe Spravato, 1 0md GTOUATOC YOPTYOVUEVN
avtikatabimtikn (AD) Begpaneio Oa Tpémetl va cuveyileTatl, cOUP®VA LE TNV KAVIKN Kpio).

Y& avtovg Toug aobeveig, | Oepomeia pe Spravato 0o, Tpénel vo, amotedel LEPOG TOV OAOKANPDUEVOD
TPOYPAUUATOS KAVIKAG pPOVTIONS.

2VOTAOEIS YIO. TV KATAVOAWGH TPOPRHS KAL DYPWV TPLV A0 T YOPHyNon

Kobmhg opiopévor aobeveig umopel vo Topovucliacovy vouTiol Kot EUETO UETA TN YOPNYNCT TOL
(QOPUOKEVTIKOV TPOiOVTOG, Oa Tpémel va cupfovievovtal ol acheveic vo Unv KaTavoAdVouY TpoeN Yo
TOVAGYLOTOV 2 MPEG TPV Amd T YOPNYNON KUl VAL UnV Tivouv vypd yio TovAdyiotov 30 Aentd mpv and

™ yopnynon (BA. mapdypago 4.8).

Piviro koptikootepogldés 1 prviko amocvupopnTIKo

O1 acBeveic Tov yperaloviat Eva pvikd KOPTIKOGTEPOELDES 1 £VAL PIVIKO OTOGVUPOPTTIKO KOTA TNV
nuépa g xopnynons, Oa mpénet va GuUBOVAEDOVTOL VO, UMV XPTCIUOTOLOVV QUTA TO POPUUKEVTIKE,
TpoidvTa £viog 1 wpag mpv amd T yoprynon.

Hopdlewyn Ospamevtiknc(wv) ovvedpiog(wv)
Ot acBeveic mov £yovv mapaieiyet T (1g) Bepamevtikn(£g) cuvedpia(eg) KOTA TN SIEPKELD TOV TPOTOV
4 gfdopadmv g Bepamneiag, 0o Tpémel va cuveyicovy T0 TPEYOV SOGOAOYIKO TPOYPOLLLLA.

IMa acBeveig pe avbektikn otn Ogpaneioa Meilova Katabiurtikn Awtapayn mov napoleitovy
OepamevTikn(£c) ovvedpio(eg) Katd tn didpKeLn TG PACTG SLVTINPNONG Kot ELPavifovy emdeivoon
TOV KOTUOAMTTIKOV GUUTTOUATOV, COUQ®V UE TV KAVIKT KpioT), EETAOTE TO EVOEXOUEVO
EMGTPOPNG GTO TPOTYOVLEVO 00G0A0YIKO TpoYpappa (BA. ITivaxeg 1 ko 2).

Ewwoi tAnbvouoi

Himawuévor (nhikiog 65 etwv kot avew)

Xe nlukiopévoug acbevelg, n apykn d6or tov Spravato yio avlektikn ot Oepaneio Meilova
Kotablmrikn Awatapoyn sival 28 mg eoxetouivng (nuépa 1, 06om évapéng, PA. Ilivaka 2 mopondvm).
O1 emdueveg 06celg o Tpémet vo avédvovian og Prpata tov 28 mg £o¢ ta 56 mg 1 Ta 84 mg,
avaAoyo LE TNV OTOTEAECUATIKOTITO KO TNV OVOYH.

To Spravato dev €yel pelet el oe nAikiopévoug aobeveic mg o&eia Ppayvypdvia Bepomeio
YOYLOTPIKOV enelyovtog meptotatikod Aoy Meilovog Katablmtikng Awatapayng.

Hratikn dvoiertovpyio

Agv anatteital Tpocappoyn g 60omng oe acbeveic pe fmia (katnyopio A kotd Child-Pugh) f pétpia
(xatyopia B xatd Child-Pugh) nratikn dvciertovpyio. Qotdc0, 1 Hé€yiotn 66on Tov 84 mg Oa
TPENEL VO, YPTCUYLOTOLELTAL LLE TPOGOYN OTOVG 0loOEVELS e LETPLo NIOTIKY SuGAELITOVPYIQ.

To Spravato dev €yel peletnOel oe acbeveic pe ocoPapn nratiky dvoreitovpyia (katnyopia C katd
Child-Pugh). H ypion 6 avtov tov tAnbocpod dev cuvietdral (PA. mapoypapovg 4.4 kat 5.2).

Negpixn dvoiertovpyio
Agv amarteital Tpocappoyn g 60omg oe aceveic e mia £ coPapr| VEQPIKT dvcAettovpyia. Agv
ueAethOniav acbeveic mov vwofdrioviav oe opokdOapon.



Taudrazpiros ninBoouog

H aopddeia kot 1 amotelecpatikdTnTo TOL Spravato og moudlatpikovg acheveic nikiog 17 eTov Kot
KaT® dgv EYovv TEKUNPLOOEL. AgV VTTAPYEL OYETIKN XPN|OT TOV Spravato o€ TodLd NAKING KATO TV
7 etV

Tpomog yopnynong

AvT0 TO PUPUAKEVTIKO TPOTOV TPOOPILETAL ATOKAEIOTIKG Y10, ptviKn xprion. H cvokevn pvikod
EKVEQMUOTOG Elval Lo, GVoKELN UG XPTOTG TOL TOPEYEL GUVOALKA 28 mg e0KETAIVIG, GE dVO
yekaouovg (évag ywekaoudg o€ kKabe povbovvi). o Ty amoTpony TG AmTMAELNS POPUUKEVTIKOD
TPO1oVTOC, 1| cuokevn dev Oa Tpémel va gvepyomoteiton Tpv amd ™ ypnon. [poopiletar yio xyopriynon
amd Tov 1010 Tov acbevi Vo TV emifAeyn evog emayyelpatio vyeiog, xpnoponolmvtag 1 cuoKeN
(Y10 5001 28 mg), 2 cuokevég (Yia doom 56 mg) 1 3 GLoKELEG (Yo dOoN 84 mg), ue TeEVTAAETTN
avdmovon puetald TV ¥pNoeV TG Kabe GUGKEVTC.

ITrappoe peta w yoprjynon
Edv apéomg petd tn yopnynon o acbevng gtepvictel, dgv Oa mpémel va ypnoiorondel cuokevy
VTOKOTAGTOOTG.

Xprion tov 16100 povBovviod yia 2 01000y1K0DS WEKOGTUODS
Edv mpaypatomomnbei yopnynon oto i610 povbodivi, dev Oa tpémel va ypnoorombei cuokevm
VTOKOTAGTOOTG.

H dwokom g Oepaneiog dev amortel otadiokn peimon — faoet Tov 6edouévmv omd KAVIKEG SOKIUES,
0 KivdUVOG CUUTTOUATOV ATOGVPONG Elvar YoUNAdGS.

4.3 Avrtevoeigelg

. YrepevaioOnoio 6t dpactikn ovcia, TNV KETAiv, | 0 KAT010 amd o £KS0Y0. TOV
ovaeEpovTal oTnV Tapdypaeo 6.1.
° Acbeveig yia Tovg 0moiovg 1 avénon ¢ apTNPIUKNE TEGNC 1} TG EVOOKPAVING TLECTG EVEYEL

Goﬁapo kivduvo (BA. Tapdypapo 4.8):

Aocbeveig pe avevpoopatikn ayysonddelo (copmepAapfavorévov Tov evOoKpavioy
ayyeiov, Tov BpaKiK®V ayyeiov 1 TG KOIMOKNG 00PTNG N TOV TEPLPEPTKDV
OPTNPLOK®V OyYEI®V).

- Acbeveig Le 16TopIKd EVOOEYKEPUAKNG ALLOPPAYINS.

- [Ipdécspato (evtdc 6 efoopadmv) Kapdlayyelako cuuPay, cuurepAauBovouivon
EUPPAYLOTOG TOV pvokapdiov (EM).

4.4 E101kég TPOELOOTOUNGELS KUL TPOPVAGEELS KATE TN Y p1iom

Avtoktovio / dVTOKTOVIKEC GKEWELC N KAWVIKT] EMOEIVAOGCT

H amoteleopatikdtnta TG €0KETAUIVIG TNV TPOANYN TG CLTOKTOVIOG 1 TN LEIMOT] TOV
OLTOKTOVIKOD 10€0GHOD 1 TNG AVTOKTOVIKNG GUUTEPLPOPAS deV €xel amodetyDel (PA. mapdypapo 5.1).
H ypfion ¢ eoketapivng dev amoKAEiEL TNV aVAYKN Y10 ELCAYMOYT GTO VOGOKOUEIO €0V amatteital
KAVIKG, axopo kot €6y o1 acbevelg Tapovoialovy Bedtimon petd tnv apykn 6061 TG ECKETAUIVNG.

H otevn enifheyn tov aclevav kot 10ing ekeivaov mov dtaTpéyovv VYNAO Kivouvo, Oa Tpénel va
oLvodeDEL T Oepameio E10TKA KATA TNV TPOUN GACT] TNG KOl LETA 0o aAlayég TG 0oonc. Ot
aoBeveic (Kot o1 povTioTé TV acbevav) Oa mpénel va Ppickovtal 6€ enaypOmTyNon 66OV apopd TNV
EKONAMOT 0TTOLGONTOTE KAVIKTG EXIOEIVOOTG, CVTOKTOVIKNG GUUTEPLPOPAS 1) CKEYEMVY KOl



OTOLOVONTOTE AGVLVINGTOV GALAYDV GTN CUUTEPIPOPA KOl VO 0vALNTOOV AUESO 1UTPIKT GUUBOVAN
€6V ELPAVIGTOVY QVTA TO. GUUTTMUOTO.

H xatdOioyn oyetiletar pe avEnpévo Kivouvo anToKTOVIKOV GKEYEMVY, CLTOTPOUVLOTIGLOD Kot
avtoktoviag (cuppdvto oxeTilopeva e avToKToVia). AVTOG 0 Kivduvog Topapévetl péypt va onpetmbet
onuavtikn Heeon. Qg ek TovTOoL, o1 aobeveic Ba Tpémel va mapakolovBodvtat 6TeEVH. ZOUPOVA LIE TN
YEVIKN KAVIKY epmelpia, 0 Kivouvog autoktoviag evogyetat vo avéndel katd ta TpmTo, oTdol Tng
ovApPPWOTG.

Eivat yvowotd 611 o1 acbeveic pe 16topikd cuufaviov mov oyetilovral Le avtoKTovio, 1 EKEIVOL TOV
TapoLGtdlovy onUavTikod Padpod avToKToVIKO 10e0cUd TPV amd TV Evapén g Oepamneiog,
STpéYouv LEYOADTEPO KIVOUVO OLTOKTOVIKMV CKEWYEWMV 1] OTOTEPAS aVTOKTOViaG Kot Bo tpémet va
TOPUKOAOLOOVVTAL TPOGEKTIKG, KATA TN ddpKeLo TG Oepameiog.

Nevpoyvytotptkéc Kot KIvnTiKES doTapayEc

"Exet avagepbei 6t1 1 eckeTapivn TpoKAAese VIVNALN, KOTOUGTOAN, CUUTTOUOTO SIACYLONGC, SLOTOPAYES
g avtidnyng, {aAn, thyyo kot dyyog KoTd T SIpKELN TMV KAVIKOV dokiudv (BA. Tapdypago 4.8).
AVTEG 01 EMOPACEIS UTOPEL VO EXNPEAGOLY TNV TPOGOYT, TNV KPio™, TN OKEYT, TNV TAXOTNTA
avtidpaong kot Tig Kivntikég de€dmreg. Xe kabe Oepamevtikn cuvedpia, ol acbeveig Oa mpémel va,
mapoakolovbdovvtal Vo TV enifAeyn evog emayyelpatio vysiog yia vo agloloyndei mote 0 acBevig
Bewpeitar 6Tabepdc cupP@Va pe TNV KAWVIKY kpion (BA. mapdypapo 4.7).

AVOTVELGTIKT KOTOGTOAN

Evdéyetar vo onpeiwbel avamvenoTik] KataoToAn e VYNAEG dOGEIS PETA amd TayEln EVOOPAEPLA
£€yyvon eokeTapivig N keTapivng 0tav avt yopnysitat yio avaicOnoio. Exovv avagepbei omdvia
TEPIOTOTIKG, fadig KataotoAng. H Tautdypovn ypnon g eGKeTApivNG e KOTAOTOATIKA Tov KNX
evoEyeTal v avENoEL ToV Kivouvo yia Kotaotohn (PA. mapdypoeo 4.5). Katd t yprion petd v
KuKlogopia, £xovv mapotnpnoel GTAVIO TEPIGTATIKA AVATVEVGTIKNG KotaoTtoA . H mAgiovotnta
QUTAOV TOV TEPIOTATIKAV EYEL avapeplel e TNV TawTdypovn ¥pNon KataoTaATikdv Tov KN kavn o
aoBeveic [1e GUVVOOTPOTNTEG OTTMG TOYLSUPKIN, AYYOG, KUPIIOYYELONKES KOl OVOTVEVOTIKEG TOONOELG.
Avtd To cupfavta NTav Tapodikd Kol ETAVONKAY LETA Ao AEKTIKN/ATTIKY J1EyEPON 1|
CUUTANPOUATIKO 0EVYOVO. ATTOLTEITOL OTEV TAPUKOAODONGN Y10 KATAGTOAT KOl OVOTTVEVGTIKN
KOTOOTOAT.

Ernidpaon otnv apInplokn mieon

H eoxetapivn pmopel vo mpokarécel Tapodikég avENOELG 0TI CLGTOAIKT KA1 TN SLOGTOAIKY|
apTNPLOKN TEOT), 01 0TOIEG LEYIOTOTO0VVTOL TEPITOV 40 AETTA PUETA TN YOPNYNOT TOL QOPUAKEVTIKOD
TPOTOVTOC Kal dlapkovv mtepinov 1-2 mpeg (BA. mapdypago 4.8). EnUovTikn avéncn 6Ty apTNPLoKT
mieon Bo uropovoe Vo TPOKLYEL PeTd amd onoldnToTe cuvedpia Bepameiog. H eoxetapivn
avtevdeikvutal o€ acBeveic Yo TOVG 0TOI0VG AVENCT TNV APTNPLUKT] 1) EVOOKPAVIO TTiEST) EVEYEL
cofapo xivovvo (BA. mapdypapo 4.3). [Ipv ) cuvtayoypdenon g eokeTapivig, acbeveic pe dAieg
KOPOLOYYELOKES KOl Oy YELOKEG EYKEPOALKEG TaONoElg Ba mpémet vo a&loAoyovvTal TPOCEKTIKA
pokeévou vo, kabopiletan ebv ta mOova 0QEAN TG ESKETOUIVIG VITEPTEPOVV TV KIVOUV®V.

Y& aoBeveic TV omoimv 1 apTNPLOKN TECT TPV Ao TN Yoprynon doong kpivetat 6Tt eivorl avEnuévn
(¢ yevu xaBodnynon: > 140/90 mmHg ywa acBeveig niikiog < 65 etdv kot > 150/90 mmHg yw
acBeveic nhikiag > 65 etmv), Oa mpénet va tpocsapproletal o TpoOTog LMNG KA/ 01 QUPUAKOAOYIKES
Oepameiec Tpokeévou va, petwbei 1 aptnplokn mieon mpwv omd v Evopén Oepamneiog pe EoKETAiv.
Edv n aptnproxn migon gival auénuévn Tpv amd Tn xopnynon g ECKETAUIVIG, 1) 0TOQACT] Yid
kaBvotépnon g Oepaneiog pe eoketapivn Ba tpémel va AapPavel vroymn to 1olvylo oeEérovg /
Kvdvvou Yo, ke acOevi.

Metd ) yopnynon g 86ong Ba pénel va mapakoiovdeital n aptnplaxn mieorn. H apnplakn wicon
0o mpémel va petpdton mepimov 40 Aemtd LeTE T 6OCT KO GTI GUVEXELN OTTMG EVOEIKVLTAL KAVIKG,



péyptl va petmbovv ot Tyég. Edv n aptnplokn mtieon mopapével avEnUEVN Y10 TOPATETOUEVO YPOVIKO
duotnua, B Tpémel va avalnteiton dpeca n fondeia wTpdv pe gumepio otn dayeipion g
aptnprakng wieonc. Ot acbeveic Tov Tapovcldlovy CLUTTOUNTO VIEPTUGIKNG Kpiong O Tpémel va
TOPUTEUTOVTOL AUEGMS Y10l ETELYOVGO PPOVTIOQ.

AoBeveic ne KMvikd onuovtikéc N un otafepomotnueves KapdoyyelokEe 1 avorvenoTikéc todnoelc

Eekwnote ) Oeponeio pe ecketapivn o€ aobevelg pe KAVIKA onUovTikég 1 1 otafepomotnuéveg
KOPOLOYYELOKEG N AVOTTVELGTIKEG OO GELG LOVO EPOCOV TO OQEAOG VITEPTEPEL TOL KIVOHVOL. € QVTOVG
Tovg acbeveic, 1 eoketapivn Oa Tpémel va yopnyeitar o€ mepPdAlov 6mov katdAAnAog eEonAoudg
avAVNYNMC Kot ETOYYEAUATIEG VYELOG EKTALOEVUEVOL GE KOPIIOOVOTVELGTIKT avavnym givarl dlabéciuot.
Hopadeiyparta kataotdcewy mov o tpénet vo e£eTalovial TPOGEKTIKA TEPIAAUPAVOVY, OAAL dev
nepropifovrat, oto akdAovda

° ZNUOVTIKY TVEVUOVIKT OVETAPKELN, cupmeptiappavouévng tng XAIl,

. Yrvikn drvola pe voooyovo mayvcapkio (BMI >35),

° Aocbeveig pe un eheyydpeveg Bpadv- 1 Toyvappubuies, ol omoieg 0dNyodV Gg ALOSVVOLIKN
ootddeia,

° Aocbeveig pe 10T0p1Kd epepaypotog Tov pookapdiov (EM). Ot acbeveig avtol Oa mpénet va givan
KAViKd otafepol Kot Gvey KapdlokdV CUUTTOUAT®V TPV Ao TN YOPNYNon,

° Awodvvoutkd onpoavtiky Boipdonddeia 1 kopdiakn averapkela (Katnyopiag -1V katd
NYHA).

Koatdaypnon ovolav, eEdptnon., omdcvpon

Ta dTopa pe 16TOPIKO KOTAYPTONG OVCIMV 1) EEAPTNONG EVOEXETAL VO, SLUTPEYOVV LEYOAVTEPO KiVOLVO
Yo KOTaypMon Kot EQaApévn xpnomn g eoketapivng. [pw amd ) cvvtayoypdenon g
gokeTopivng, Oa mpénel va a&loloyeitol o Kivouvog kb acbevoic yia kaTdypnon 1 EcQouAUEVT Yp1on
ka1 ot acbeveic mov Aappdvovv eoketopuivn Oa Tpénel va mapakorlovbodvtal yio avamTuén
GUUTEPIPOPMV N KOTACTAGEMV KATAYPNONG 1 ECPAAUEVNS YPTONG, CUUTEPIAAUPAVOUEVIC TG
GLUTEPIPOPAS ovalNTNONC OVOIMV, KOTA TN ddpkeln TG Oepameiag.

"Exovv avaeephel eEGpTnom Kot avoyr| LLE TNV TOPOTETAUEVT] YPTON KETAUIVIG. Z€ ATOLA TOV NTAV
eEapmuéva amd v keTopivn, £xovv avapepOel oTEPNTIKG CLUTTOUATE GPOOPNG EMBVpLNG, AYXOVG,
TPOUOL, EPIOPOOTNG KO GO UOTOC TUAUDY KOTA TN SIOKOT TNG KETAUIVNG.

H xetopivn, to pokepkd petypo opkeTapivng Kot EoKeTapivng, etvat £va @apprakevTikd Tpoiov yia 1o
omoio &yel avapeplel katdypnon. H mbavotnta yio katdypnor, eseaiuévn ¥pnon Kot TopEKKAon
a7l TN GMOTH XPNOT| TNG ECKETAUIVIG EAayloTOMTOlEITOL S10TL 1) YOPNYNoT AauPavel xdpa Vo TV
apeon emifreyn emayyeipatio vysiog. To Spravato mepiéyet ecketapivn kot pmopet va 0dnynoel og
KaTOYPN O™ KOl TOPEKKALGT] GO TI GMGTI YPNHoN.

Al\or TAinbvouoi og Kivouvo

To Spravato Tpénel va ¥pnoIUoToLEiTaL pe TPocoyn o€ acheveic Le Tig akdAovdeg KataoTdoelc. Avtol
ot acBeveig Oa mpémel va a&loA0yoHVTOL TPOGEKTIKA TPV GO TH GLVTOYOYPAPNON TOL Spravato Kot 1
Oepaneio Oo Tpémet va Eekivd PLOVO €GV TO OPELOG VTTEPTEPEL TOV KIVOVVOUL:

° ITapovsia 1 10T0p1KO YHY®ONG

° [Mopovcio 1 16TOPIKO HoviaG 1) SUTOAKNG dtatapayng

. Y epBupeoetdio o oL OV £XEL OVTYLETOMIOTEL EMAPKADG

° IoToptKd eYKEPUAKNG KAKMONC, VIEPTAGIKNG eyKeparomdielag, evdoppaylaiag Oepameiog pe

KOIALOKG, GUOTHUATO TUPOYETEVOTG 1 OTTOLAONTOTE AAAT KATAGTOOT TOV GLoYETICETOL UE
avénuévn evéokpavia mieon.



Hlxiopévor (nlkioc 65 etdv Kot dvm)

O nAkiopévot aobeveig mov Aaufavovy Bepameio pe Spravato evogyetal va SLaTpEYOvV LEYOADTEPO
KIvOLUVO TTTOOTG LETA TNV KIVNTOTOINGT) TOVG, KOl ¢ K ToVTOV Oa Tpémel av mapakolovbovvtal
TPOGEKTIKAL.

YoBopn nrotikn SucAertovpyio

Abdym ™G avapevopevng avénong tng Ekbeomng Kot g EAAENYTG KMVIKNG epmelpiag, To Spravato dgv
ovviotdral o€ acbeveic pe nratikn dveiettovpyia katnyopiag C kotd Child-Pugh (cofapn).

"Exet avapepbei nratotoikodtnto pe T ¥povia ypon KETaUivNG Ko, ETOUEVOG, 1) THAVOTNTA HL0G
TETOLOC EMIOPAOTG aTd TN LAKPOYPOVIL XPNOT| TOV Spravato 6gv UTOPEL VoL OMOKAEIGTEL. € L
LOKPOYPOVIL, KAVIKT doKiun pe aoBeveic mov éhapav Oepameio yio péon cuvoAlkn didpketo Ekbeomng
42,9 unvav (¢mg 79 unveg), dev mopatnpninkoy evoei&elg NratotodkodTnToS.

SZUUTTOLOTO. TOV 0VPOQOP®V 00DV

ZOUTTOHOTO TOV 0VPOPOPOV 0dMV Kol TNG KVGTNG £X0VV avagepBel pe n xprorn tov Spravato (PA.
TapAypoeo 4.8). ZuvieTdtal 1 ToPaKOA0VONOT Y10 CLUTTAOUATO TMV OVPOPOPMY 0dMV KoL TNG KOGTNG
Katd T d1dpKeLo TNG Oepomeiog Kot 1) TUPOTOUTT € KOTOAANAO EmoyyeApaTio vYyeiog GV Ta
GUUTTOHOTA ETLUEVOLV.

4.5 Almiemopdocseig pe GAA0 QUPRUKEVTIKE TPOTOVTO KO GAAES HOPPES aAANAeTiOpaONG

H mapdAinin ypnon tov Spravato pe kotaotaitikd tov KNX (n.y., feviodwalenivec, omoeidn,
OAKOOA) pmopel vo avENGEL TNV KOTAGTOAN K, EMOUEVAGS, Oo Tpémel va Tapakolovdeital oteva.

Amateital oTeEVn TOpaKoAOVONOT TG OPTNPLOKTG TECN G KATA TNV TOPAAANAN Yp1oN Tov Spravato pe
YOYOOEYEPTIKA (T.). QUPETAUIVES, LEBVAPAIVIOATT], LOSAPIVIAT), APLOSAPIVIAT) 1 GAA POPUAKEVTIKE,
TPOTOVTO TOV EVOEYETAL VO, AVENGOVY TNV OPTNPLOKN Ttigon (T.y., mapdywyo EavOivne, epyoustpivn,
Bupeocidikég opuoveg, faconpesivn 1| avactoreic g povoapvoéeddong (MAOI), 6mwg
TPOVOAKVTIPOULVY, GEAeYAiv, pawverlivn).

4.6 Tovipétnra, kONoN kKM yorovyio

Tuvaikeg pe avomopaymyikn tKovoTnTa,

To Spravato dgv GLVIGTATOL KATA TN SLAPKELD TNG EYKVHOGVVIG KOl GE YUVOIKES LLE OVOTOPOYMYIKN
TKOVOTITO TTOV OEV YPNGLUOTOLOVY AVTIGOAANYT).

Kvnon

Agv datiBevtat 1 lvar TEPLOPIGUEVE TO, KAVIKG OEd0UEVOL GYETIKA LE TN Y¥PNOT TG ECKETAUIVNG OF
€ykveg yovaikeg. Meléteg oe {da £de1&av OTL 1) KETAUIVY], TO POKEUIKO PElYHO apKETAUIVG KOt
E0KETOUIVNG, TPOKOAEL VEVPOTOEIKOTNTA 0TA avarTuGGopeva Eufpoa (BA. Tapdypapo 5.3). 'Evag
TOPOUO10G KIVOUVOC LLE TNV ECKETAIVI 0V UTOPEL VO, ATOKAEIGTEL.

Edv pia yovaika petver éyxvog evo Aappaverl Oepaneia pe Spravato, 1 Ogpaneio 0o mpémet va drokomei
ka1 oty acfev O Tpémel va 0000V cLUPOVAES GYETIKG e TOV dLVNTIKO KivOLVo Yio TO EuPpuo Kot
TIG KAMVIKEG/OEpamenTIKEG EMAOYEC TO GLUVTOUOTEPO SVVATO.

Onioouodg

Agyv gival yvootod gdv 1 ecketapivn amekkpivetatl 6to avlpomvo yaia. Asdouéva oe {da £xovv
amodeitel 6TL 1 eokeTopivn anekkpivetarl 6to yéAa. O Kivouvog yia To modi Tov OnAalet dev pumopel va
amokAeilotel. [Ipémel va amopaciotei eav Oo dtaxomel 0 Onraoudg 1 Oa daxomel/Bo amopevydei n



Oepaneio pe Spravato, Aapufavovtog voyn 10 6QeAog ToL NAacov Yo To Todi Kot To OQELOG TNG
Oepamneiog yio T yovaika.

Tovipémro

Meléteg oe {dha £6€1EaV OTL 1] YOVIHLOTNTO KOL 1) OVOTOPAYOYIKT] IKOVOTITO OV ENNPEACTNKOV
dvopevmg amd TV ECKETOUIVT.

4.7 Emdpdaosig 6TV IKOVOTNTO 001]Y16NS KOl YEPICHOD PNy OVI|LATOV

To Spravato £xel onUOVTIKY ETIOPOCT) GTNV IKAVOTNTA 001 YNONE KO YELPICUOD LUNYUVILATOV. ZE
KAMvikég peléteg Exel avapepBel 0TL To Spravato TpokdAese LIVNALL, KOTOGTOAN, CUUTTMOHOTO
duaoyiong, dratapayég Tng avtidnymg, (aAn, tayyo kot dyyog (BA. Tapdypago 4.8). I1pwv amd ™
yopnynon tov Spravato, ctovg acbeveig Oa mpémel va diveTat 1 0dNyic VoL U1 GUUUETEYOVY GE
SUVNTIKA EMKIVOLVEG dPAGTNPLOTITEG TTOV ATOITOVY TANPT SLLVONTIKT EYPNYOPOT| KAl GUVIOVIGUO
KWVNGE®V, OT®G 1) 001 yNOT OYNUATOV 1 0 YEPICUOG UNYOVNULATOV, EMG TNV EXTOUEVT NUEPO LETA OO
évav Egkobpaoto vmvo (PA. mopdypapo 4.4).

4.8 AvemOOunteg evépyereg

20VoWYT TOL TPOPIA OGQAAELOC

O avemBduntec evépyeieg mov mapatnpinkay cvyvotepa og acbeveic mov Elafav Spravato ftav
CaAn (31%), duaoyion (27%), vavtia (27%), keparalyio (23%), vivniia (18%), dvcyevaia (18%),
tyyog (16%), vraicncia (11%), éuetoc (11%) kot avénuévn aptnprokn mtieon (10%).

Kotdloyoc ovemQountmv EVEPYELDV GE LOPON TTIVOKO

Ot avemBOunTec evépyeteg Tov avapépnkay pe v eoketapivn tapatifevror otov [ivaka 3. Evtog
TOV KOOOPIGUEVOV KOTNYOPIDV 0PYAVIKOD GLUGTIOTOC, Ol AVETIBVUNTEG EVEPYELES OVOPEPOVTOL
GOLPOV, LLE ETKEQPOAMOES GLYVOTNTOS XPTOLOTOIOVTAS TNV €ENG cLVONKN: TOAD cuyvég (> 1/10),
ovyvéc (= 1/100 éwg < 1/10), 6y ouyvéc (= 1/1.000 éwg < 1/100), ondvieg (= 1/10.000 émg < 1/1.000),
oAb omavieg (< 1/10.000), un yvootig cuyxvotntog (dgv umopovv va ektiunovv pe faon ta
Swbéotua dedouéva).



Hivaxag 3: Katdloyog avemOopntov evepyelmv

Katyopia Opyavikov
JV6TINHOTOG

Avem@ountn Evépysia

Yuyvotnta

IloAb ovyvéc

Yoyvég

Oy ovyvég

2avieg

Poyuatpikég
owatapayég

duaoyion

AyY0G, EVEOPIKN
GLVUGOMUOTIKY
dudbeon,
GUYYVLTIKN
KoTdotao,
QTOTPAYLLOTOTTOT
nom,
gvepebiotdTTa,
yevdaicOnon
ocvumeptiappovo
UEVNG OTTIKNG
yevdaicnong,
déyepon,
mapaicOnon,
TpocPoin
TOVIKOV, OAAOYT|

™mg avtiinyng
TOV ¥pAVOL

YUYOKIVITIKN
empPpaduvon,
oLVOICONUATIK
1 dvcopia,
dvucpopia

Awtapayés Tov
VEVPIKOD GLOTILATOG

Can,
KepaAalyia,
vIvNnAia,
dvoyevoia,
vroucOnoia

mapoicOncia,
KOTOGTOAN,
TPOHOG,
EMMPEACUEVT
dtovontikn
KaTdoTao,
Mbapyog,
dvcapbpia,
dwtapayn oty
TPOGOYN

vvotaypog,
YUYOKIVI|TIKN
VIEPOPUCTNPLO
mrTa

EMAMTTIKN
Kpiom

Awtapayés Tov
0@0aipov

opaor Oopmrn

AwTapayés Tov MTOG
Kol Tov Agfvpivlov

tAtyyog

epfoéc,
VITEPOKOTN

Kaopowkég owatapayéc

TOYVKOPSia,

Bpadvkapdic

Ayyswokéc dwotapayég

VLEPTAOT

vrdtaon

AvVamveLoTIKEG,
0wpaxikég owotapayés
K01 oW Topoyés
pecobmpakiov

pwikn dvoeopia,
gpediopdg Tov
Aopov,
GTOUOTOPAPLYYL
K6 GAyog,
Enpotra
PLVIKOV
BArevvoydvou
ocvumeptiappovo
HEVNG PVIKNG
eperkidag,
PVIKOG KVNoUOG

OVOTTVELGTIKN
KOTOOGTOAN

Toaotpevrepikég
owatapayég

vaoTtia, EPETOC

vrouetnoia
6TOLATOG,
Enpooctopia

VIEPEKKPLON
clélov

Awtapayéc Tov
0£PNATOG KOL TOV
V060 PLov 16700

VIEPLOPMGIN

KPYOG 10pOTOG
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AWTapayéc TOV VEQPAV ToALaKIoLPia,
KOl TOV 00poPOpmv dvoovpioa,
000V EMTOKTIKY
ovpnon
Ievikég oraTapayéc kK aicOnon un datapayn Tov
KOTaoTdoEIS 611 080 (PUGIOAOYIKY], Badicpotog
xopiymong aiobnon pébng,
e€acbévion,
KAdpa, aicBnon
petaBoAng e
Oepuokpaciog
TOL GOUOTOG
Hoapaxivikés e€eTdosig | aptnplokn
mieon
avénpévn

Mokpoypdvio. 0cQAAELD,

H paxpoypdvia acedreio agioloynonke o o @dong 3, TOAVKEVTPIKT, OVOIKTNG EMLGTIUAVONG
peAérn enéktaong (TRD3008) og 1.148 evijlikeg acbeveig pe avBextikn otn Oepaneio Meilova
Kozablmtikn Awatapoyn mov avtimpocmnedel 3.777 £t ékBeong acbevav. Ot acbeveig Erafav
Oepamneio pe gokeTopivn yio uéon cvuvollkn dudpkela Ekbeong 42,9 unvav (€og 79 univec) ue to 63%
ka1 o 28% TV achevav va Aappdvovy Bepaneio TovAdyiotov 3 TV Kot S €10V, avtiotorya. To
POk ACPALELNG TNG ECKETAUIVIG TV GE CUUPMOVI LE TO YVOOTO TPOPIA ASPAAELNG TTOV
mapotnPeRONnKe 6TIC TAOTIKEG KMVIKEG oKIUES. Agv evtomticTnKay véa BEUATO AGPAAELOC.

TIeprypoen emAeyuévav ovemfountmy EVEPYELMV

Awgoyion

H dudoyion (27%) rav pio and Tig mo GUYVES WOXOAOYIKEG EMOPACELS TNG 0KETAUIVIC. AALol
oyetikoi 6pot cupmepleddpupavay Ty arorpaypatonoinon (2,2%), v aronpocwronoinon (2,2%),
g maporcOnoels (1,3%) kot tn otpéPrwon tov xpovov (1,2%). AvTég o avemBounTes evEpyeleg
avaPEPONKaV MG TOPOSTIKES Kol LTOTEPIOPILOUEVES KO ELPAVICTNKAV TNV NULEPO YOPNYNONGS TNG
doong. H dudoyion avapépbnke og coPapn oty évtaoT, Le ETnT®mon KAt amd 4% og OAEG TIC
ueAétec. Ta ovumtduato S16.oyIeNG VIOYMPNoUY KATh Kavove uésa og 1,5 dpec uetd T 66om Kot n
coPupOTNTA ETEWVE VO, LEIDMVETOL LLE TNV TAPOSO TOV YPOVOL LE TIG emavaiapfovoueveg Oepameies.

Karaotoln/vnvnlio/ovanvevotikn katootods]

Y& KAMVIKEC SOKIUEG, Ol avemBounteg evépyeleg TG kKaTtootoAg (9,3%) kot g vevniiag (18,2%) ftav
g eni To TAEloTOV YT 1 LETPLOG PaphTNnTag, ELEOVICTNKOY TNV NIEPA YOPIYNONG TNG 000NG Kot
vroy®pnoav avbfopunta v idta nuépa. Ot KATACTUATIKEG ETOPAGEIC VITOYMPNOAY KATH KOVOVA
uéoa og 1,5 dpec petd m d6om. Ta m10606TA vVAVNAiag NTay oYeTIKd oTadepd e TNV TAPOS0 TOV
xPOVOL KaTa TN poKkpoypdvia Bepameio. XTI¢ TEPIMTOCELS KATOGTOANG, OEV TapaTn P ONnKay
GUUTTMOUOTO OVOTTVELOTIKNG SUGYEPELOG KO O1 OUOSVVOULIKES TaPAUETPOL (CUUTEPIAOUPOVOUEV®VY
TV (OTIKOV GNUEIDY KOl TOV KOPEGUOV 0EVYOVOD) TAPEUEIVAY EVTOG TOL PUGLOAOYIKOD £0POVG
Tinov. Kotd mm ypnon petd mv kukAopopia, Exovv TapatnpnOel crivieg TEPIMTMOCELS AVATVEVGTIKNAG
KataoToAG (BA. Tapdypapo 4.4).

Metofoléc e aptnpiaxng micong

e KAMvikég SoKpEG Yo tnv avBektikn otn Oepaneio Meilova Katablmticy Awatapoyn, ot ovénoeig
GTN CLGTOMKT Kot TN dlacToAky aptnplakn wieon (ZAIT kot AAIT) oe cuvdptnon pe 1o ¥povo NfTav
nepinmov 7 éog 9 mmHg oty ZAIT ko 4 £év¢ 6 mmHg otv AAII ota 40 Aentd petd ™ 06on Ko 2
¢w¢ 5 mmHg oty ZAII kot 1 éog 3 mmHg oty AAIT ot 1,5 ®pa petd m d60m o€ acbeveig mov
Adupavav Spravato Kot 0d GTOLOTOC yopnyovpeva avtikotadimticd (BA. mtapdypapo 4.4). H
GLYVOTNTU CTUOVTIK®V U1 PLGIOAOYIKMV QLENCEMV TG aPTNPLOKNG Tigong yio TV ZAIT (avénon
>40 mmHg) xopowotay amd 8% (<65 etdv) €mg 17% (=65 etdv) kot yio v AAIT (avénon

>25 mmHg) xopowvotav amd 13% (<65 etodv) émg 14% (=65 etwv) oe acbeveic mov AdpPfovay
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€oKeTOUIVN KOl omd GTOUATOG YopNyovpevo avtikatadimtiko. H enintoon avénong g ZAII
(=180 mmHg) nrav 3% kot g AAIT (=110 mmHg) fjtav 4%.

AwoTapoyn TS YYOOTIKNG AEITOVPYIOS Kol TS UVIUNG

"Exet avapepbel dratapoyn tng YVOOTIKNG AELITOVpYIiog Kot TNG UVAUNG LE TN HaKpOYpOVIa XpHom
KeTapivng N v Katdypnon me. Avtég ot emdpacelg dev avénonkay e Ty Tapodo Tov ¥povoL Kot
NTOV OVOCTPEYIUES LETA TN SIOKOTN TNE KETAUIVIG. X€ LOKPOYPOVIEG KAMVIKEG OOKLUES,
ouumepAapPBavopévNG Hog KAVIKNG doKiung e acBeveig mov édafav Oepameia yio uéon cuVoAKN
dudpkela £kBeong 42,9 unvav (¢og 79 pnveg), a&loloynonie 1 enidpacn TOL PVIKOD EKVEPOUATOG
E0KETOUIVIG OTN YVOGTIKN AEITOVPYiQ GE GUVAPTNGN UE TO XPOVO KoL 1] 0mddoom TapEUEIVE GTaOEPT.

2OUTTOUATO, TV OVPOPOPWY 00DV

"Exovv avaeephel mepimtdoelg d1dueong KuoTitTidag te TV KoOnUepv Kot Lokpoypovia xp1ion
KeTapivng o€ VYNAEG SOGEIC. X& KMVIKEG MEAETEC |LE ECKETOAUIVY, OV VINPEOY TEPUTTMGELC OLAUECT
KLOTITIONG, (GTOCO TTapaTNPONKE VYNAGTEPO TOGOGTO GUUTTOUATOV OO TO KATDTEPO
0VPOTOMTIKO GVOTN LA (TOAAOKIOVPia, SVCOVPIN, ETITAKTIKT OVPNCT), VOKTOVPIO KOl KVGTITION) G
acBeveic mov éhaPav Oepameia e eokeTapivn, o8 GOYKPION LE TOLG 0oOevelg Tov EAafav elKoVIKO
QAapUOKO. Xg pio poKkpoypovia KAvikn dokiun pe aobeveig mov édafav Bepameia yioo LEGT GLVOALKN
dudpkela £xBeong 42,9 unvav (¢wg 79 pnveg), dev mapatnpinKay TEPITTOGCEL SIAUESTG KVOTITIONS.

AvaQopd THavVOAOYOVUEVOV OVETBVUNTOV EVEPYELDV

H avagopd mbovoroyobuevoy avemBOUNT®V EVEPYEL®VY HETA OO TN YOPTNYNON GOE0G KUKAOPOPING
TOV QUPUOKEVLTIKOD TTPoidvToC givan onuavtikn. Exttpénet tn cuveyn mapakolovdnon e oxéong
0PEALOVC-KIVOVVOV TOV QUPOKEVTIKOD TTPOTOVTOC. ZNTeital amd Tovg EnayyeAMUOTIES VYEING VO
avaPEPOLY OTTOIEGONTOTE TOUVOLOYOVHEVEG OVETIOVUNTEG EVEPYEIEG LEC® TOV £BVIKOD GUOTNUATOG
ava@opdg mov avaypdpetallapdptmua V.

4.9 Ynagpodocoroyia

H mBavémra vepdocoroyiag Tov Spravato amd tov acbevi eElaylotomoleital Aoy® ¢ oyediaong
TOV TPOTOVTOG KOl TOV YEYOVOTOG OTL 1 YopnyNon AapuPavel ydpo vd v exifieyn emoyyelpotio
vyeiag (PA. mapdypago 4.2).

ZUUTTAOUOTO

H péyiot epdmag d0om pvikol eKvEQOUOTOG EGKETAIVNG TTOV JOKIUAGTNKE G vYlelg e0ehovTég T
112 mg, pe v omoia dev mapotnpnnkay svpRuate ToEKOTNTAG KOV SOVGUEVAOY KAVIKOV
ekPdoewv. Qo61000, 6E GVYKPLON UE TO GLUVIGTOUEVO O0GOA0YIKO £0POC, 1) OOGT PIVIKOD EKVEQPMUUTOC
gokeTopivng Tov 112 mg cuoyeTioTnKe pe VYNAOTEPO TOGOGTO AVETIHOUNT®V EVEPYELDV,
ocvumeptroppavouévne (aAng, vrepdpmaoiog, vavniiag, vracnciog, un ELCOAOYIKNG aicOnong,
vauTiog Kot EUETOV.

Avopévovtol aneinTikd yio tn {on copntopote Bacel Tng eumelpiog pe v Ketapivn otov
yopnyeitar € 066M KT 25 Popég vyNAOTEPN amd T cLuVNHON avaicOnTikn door. Ta KAvikd
GUUTTMOUOTO TOV TEPTYPAPOVTUL EIVOL OTAGHOL, KapdlakéG appuOuies Kot avamvevoTikn avokont|. H
YOPNYNON GLYKPIGUUNG VIEPHEPATEVTIKNG OOONG ECKETAUIVIG LEC® TG EVOOPPLVIKNG 000V givarl
amifavo va givat QK.

Avtyetomion

Agv vITapyEeL €101KO aVTIOOTO Yia, TV VITEPOOGOAOYIO LE ECKETOUIVT. XE TEPITTMOOT VTTEPOOGOAOYING,
pEmEL vaL AapPaveTar vToy” 1 TOAVOTITO EUTOAOKTG TOALATADY (OPUUKEVTIKAOV TpoiovTmv. H
dwyeipion tng vrepdocoroyiag Tov Spravato Oa wpémel va TEPLOUPAVEL OVTILETOTION TOV KAVIKOV
CUUTTOUATOV KOl GYETIKN Tapokolovdnon. H otevn emifieym kot mapakorovdnon Oo mpémnel va
ocvveyilovtal £0g 6ToV avaPPOGEL 0 acbevnic.
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5. OAPMAKOAOI'IKEX IAIOTHTEX
5.1 @oppokodvvopiKkES 1O10TNTES

Doppokobepanevtikn katnyopio: Yoyoovainmrikd, AAlo avtikatoadmtikd, koduog ATC:
NO6AX27.

Mnyoviopoc dpdong

H eoxetopivn givai to S-evavtiopepég g pakepkng ketopivng. Eivatl évag un exkiextikog,
GLUVIYOVIGTIKOG avTay®VIeTHG ToL N-uebvi-D-acmaptikod (NMDA) vtodoyéa, EvOg 10VTOTPOTIKOD
VTOJ0YEA TOV YAOLTAUIVIKOV. MEG® TOV avTay®mVIGHov Yia Tov vodoyéa NMDA, 1 ecketopivn
TPOoKaAEl pio Tapodikn avénon 6Ny EKAVOT] YAOLTUUIVIKOD, 0dNYOVTOC 6€ AVENGELS TNG d1€yEPOTg
TOV VTTOS0YEN a-0LvO-3-0OPo&V-5-puebvi-4-1coéaloronpomiovikod o&éog (AMPAR) kot akorovbmg
o€ aENOELG TNG VELPOTPOPIKNG CTIUATOSOTNONG TOV UTOPEL VO GUUPAALEL GTNV OTOKATACTOCT) TNG
GUVOTTIKTG AELITOVPYIOG OTIG TEPLOYES TOV EYKEPAAOL TOV gUTAEKOVTAL 6T pOOLIOT TNG d1dBeomg Kot
N cuvauenuotikn cvumepipopd. H amokatdotacn g viomouvepytkng vevpodiafifacng otig
TEPLOYES TOV EYKEPAAOVL TTOV EUTAEKOVTOL GTNV CVTOUOLPBT KOl TNV KV TOTOINGN KOl 1] HELWUEVN
SEYEPOT] TV TEPLOYDV TOV EYKEPAAOD TOV EUTAEKOVTOL GTNV avndovia, eVOEYETOL va GUUPBAALOVY
oTNV Ta)Elo OVTATOKPION.

Dapuokodvvakic EMOPAGELS

ITiBovotnra kotaypnong

e pio peAétn g mbavotnrag KoTdypnong mov oeEnyon o€ xpnoTeg TOAAATADY YOOy YIKOV
VOPK®OTIKOV ovolmV (n=41), epdmal 60GELG TOL PVIKOD EKVEPOUATOG ECKETAUIVIG (84 mg Kot

112 mg) kot Tov evOoPAERIOL pappdakov Oeticod eAéyyov ketapivn (0,5 mg/kg pe yyoon didpkeloag
40 Aentv) Topeiyoyv onuovtikd peyardtepeg fabuoroyieg oe GUYKPLON HE TO EIKOVIKO QOAPUUKO OGOV
aPOPA TIC VITOKEUEVIKEG 0ELOAOYNGELG TNG KTPOTIUNGNG OTO PAPHOKO» Kol GE AAAOVG OEIKTES
VITOKEWEVIKDV EMOPACEDV TOV PAPUAKMV.

KMvikn omotelecnotikdTnTo Kot 0GQAAELN

H omotelecuatikdTnTo Kot 1 AGQAAELD TOV PIVIKOD EKVEPOUATOS ECKETAIVIG dlepeuviOnkay o€
mévte KMVIKEG peréteg @aong 3 (TRD3001, TRD3002, TRD3003, TRD3004 kot TRD3005) ¢
evikeg aobeveic (18 émg 86 etmv) pe avBektikn ot Bepaneio katdbiwyn (TRD), ot omoiot
mnpovcay o kptrrnpioe DSM-5 yio ™ peilova katabmtikn dotapayn Kot dev giyav avtamokpiiel o
ToVAdIoTOV dV0 Bepameiec pe omd oTOUATOG YopNYoUueEVa avTikatablmtikd (AD), og emopkn
docoioyia kot S1apKeln, Katd To TPEXOV Hellov katabMmTikd enelc6010. TN HEAETN evTdyOnKay
1.833 evijlikot acOeveic, amd tovg omoiovg 1.601 acBeveic extébniav otnv eoketauivn. Emumhiéov,
202 acbeveig ToyoomomOnkay (122 acbeveic Erapav eoketauivn) otn perém ®daong 2 TRD2005
omv lamwvia, 252 acBeveic Toyaromomdniay (126 acOeveig Ehafoav eoketapivn) otn perétn @dong 3
TRD3006 katd kbplo Aoyo otnv Kiva, eved 676 acbeveig Tuyotomomdnioay (334 acbeveig Erafav
goketTopivn) o perétn daong 3 TRD3013.

H amoteleopatikdTnTo Kot 1 0GQAAELN TOV PIVIKOD EKVEPDUATOG ECKETAUIVIG dtgpeuvnOnkay o 600
KAvikég perétec Daong 3 oe eviikec aoBeveic (MAikiag 18 g 64 etdv) pe pétplo émg coPapy MKA
(ovvoikn Paduoroyioc MADRS >28) mov lyov KOTAPATIKEC UTAVTIOELS OTIS EPOTNCELS TOV
gpotnpatoroyiov g Zovroung Aebvrg Nevpoyvytatpikng Zuvévtevéng (MINI) B3 («Zképteote
[okoun kot otrypaio] vo PAGYETE 7| VO TANYOGETE 1| VO TPOVUOTIGETE TOV EAVTO GOG: LUE TOVAAYLGTOV
uepkn TpdOeon 1 cuveidnon ot uropet vo teddvete g amoTEAEG O, 1| CKEPTEGTE TNV OLTOKTOVIQ
[6nA. va avtoxtovioete];») kot B10 («Eyxete v mpodBeon va dpdoete o€ GKEYELS AVTOKTOVING TIG
terevtoieg 24 opeg;»). Evtaydnkav 456 evidikeg acheveic, ek Tov omoiwv ot 227 extédnkayv oto
Spravato.
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AvBektikn ot Ogpomeio kotdbOAyn — Melétec Bpayeioc SLIAPKELOS

H eoxetopivn a&oroyndnke o tpeig @aong 3, Ppayeiog didpketog (4 efSOUASES), TLYUOTOINUEVEG,
OAd TVPAEG, EAEYYOUEVEG LE dPAOTIKO PapuoKko peréteg o€ acbeveic ue TRD. Ot pelétec
TRANSFORM-1 (TRD3001) xat TRANSFORM-2 (TRD3002) die&nydnoav og evijiikeg (18 £mg <
65 etdv) ko n perétn TRANSFORM-3 (TRD3005) o1e&nydn oe eviiikeg nlkiog > 65 etov. Ot
aoBeveic otig peréteg TRD3001 kot TRD3002 Eexivnoav Oepaneia pe eoketopivn 56 mg kot Eva véo
NUEPTOLO0 OO GTOLOTOC YOPTYOVLEVO OVTIKATUOMITTIKO 1) VOl VEO TLEPNGIO OO GTOUOTOG
YOPNYOOLEVO OVTIKOTAOMTTIKO KOl PIVIKO EKVEQMLLA EIKOVIKOD (apudikov v nuépa 1. tn cuvéyela
01 600€1g NG eokeTapivng dlatnpnOnkav oto 56 mg N TitAomomOnkay ota 84 mg Kot 1 T0 AvTioTor 0
PVIKO EKVEQMLLOL ELKOVIKOD QapPUAKOL yopnyHonke 600 popég Ty efOOUAd KOTA T SIGPKELDL LLOG
Suthd TveANG Eaong emaywyng 4 efdouddwv. Ot docelg Tv 56 mg 1 84 mg g eoKeTAUIVIG NTOV
otabepéc ot perétn TRD3001 kot svéhiktec ot pedétn TRD3002. Xtn pedétn TRD3005, ot
aocBeveig (> 65 etadv) Eexivnoay Oepameia pe soketapivi 28 mg kot £va vEO NMUEPTNGLO AtO GTOUOTOG
YOPNYOVLEVO OVTIKOTAOATTIKO 1 éva VEO MUEPT|OL0 OO GTOUATOG XOPNYOVUEVO AVTIKOTAOMTTIKO Kot
PWVIKO EKVEQMLLOL EIKOVIKOD Pappdkov (nuépa 1). Ot 86ce1g TG eoKETOUIVNG TITAOTOWON KOV GTA

56 mg 1 84 mg M 10 AvTIoTO(O PIVIKO EKVEPMILO EIKOVIKOD QapUAKOL yopnynoOnke 600 @opéc TV
gfdopdoa katd T S1GpKeLD Log SUTAL TVPANG PAoNG enaywyNG 4 EBOOUAd®V. ZT1g LEAETEC EVEMKTNG
d0omg, TRD3002 ka1 TRD3005, ) avénomn g 060mMG TG 0KeTANivIG Paciotnie oty KAVIKY Kpiomn
ka1 M d6oN umopovoe va pelwbel avaloya pe v avoyn. Tnv nuépa 1 Eekivnoe avoikrr Oepaneia pe
éva véo amo otopatoc avtikatadimtikd (SNRI: dovio&etivn, Beviapa&ivn mopoatetapnévng
amodéopevons, SSRI: ecrtodompdun, oeptparivn) oe Oleg Tig peréteg. H emoyn tov véou amd
GTOUATOG YOPNYOVUEVOD OVTIKATUOMITIKOD EYIVE OO TOV EPEVVITH LE BAGCT) TO TPOTYOVUEVO
10T0p1Kd Oepameiog Tov acbevoic. Xe dhec Tig pehéteg Ppayeiag S1GpKELNG, TO TPMTEHOV KATUANKTIKO
onueio amoTeEAECHOTIKOTNTOG NTOV 1 LETAPOAN 0T cLVoAKN Babuoroyioc MADRS amd v évapén
g v nuépa 28.

Ta INUOYPOPIKE GTOLYEIN KO T YOPUKTNPIOTIKG THG VOGOV oTnV évapén Yo Tovg acbeveic 6Tig
peiéteg TRD3002, TRD3001 ko TRD3005 mapovoidlovrar otov Iivaka 4.

Iivakog 4: Anpoypo@ikd yopokTnpLoTiKd kotd TV évapln otic peiétec TRD3002, TRD3001
ka1 TRD3005 (dgdopéva T povg avaivong)

Merétn TRD3002 | Merétny TRD3001 | Meiérn TRD300S

(N=223) (N=342) (N=137)

Hlia, £

AGpeon (€0poc) | 47.0(19,64) |  47.0(18,64) | 69,0 (65, 86)
®vro, n (%)

Avdpeg 85 (38,1%) 101 (29,5%) 52 (38,0%)

Tyvaikeg 138 (61,9%) 241 (70,5%) 85 (62,0%)
dvAn, n (%)

Agvkol 208 (93,3%) 262 (76,6%) 130 (94,9%)

Mavpor | Agpoapepikovoi 11 (4,9%) 19 (5,6%) --

[Iponyodueva amd GTOLOTOS YOPTYOVUEVE, AVTIKOTOOMTTIKG Y0pic ovTamdkpion (OnA.,
avTIKoTaOMTTIKG TOV amETVYOV)

Ap1Buo6g ovykekpluévov avtikatabMmtikov, n (%)

2 136 (61,0%) 167 (48,8%) 68 (49,6%)

3 1| mepocoTEPU 82 (36,8%) 167 (48,8%) 58 (42,3%)

Néa Oepameio pe amd oTONUTOS YOPTYOVUEVO OvTIKATOOAMTTIKO TTOV EEKivNoE KOTA TV
Tuyoonoinon, n (%)

SNRI 152 (68,2%) 196 (57,3%) 61 (44,5%)
SSRI 71 (31,8%) 146 (42,7%) 76 (55,5%)
Amdovpon amd T peAET
(Y10 oolovonmote AdY0), 30/227 (13,2%) 31/346 (9,0%) 16/138 (11,6%)
/N (%)
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2t perétn evéhkng d6ong TRD3002, v nuépa 28, 67% tov achevov mov eiyav tuyoromomOel
otV eoketapivn Adpupavay doorm 84 mg. n perétn TRD3002, ) Oepaneio pe eokeTapivn kot €évo véo
07O GTOLOTOC YOPTYOVUEVO OVTIKOTOOMITTIKO EMESEIEE KAVIKA OTILOVTIKT] KOl GTOTIGTIKY
aveTEPOTNTA GE GUYKPLoT UE TN Oepameio Le £va vEO od GTOUATOG XOPNYOVUEVO AVTIKOTAOATTIKO
(SNRI: sovioetivn, Beviapa&ivn mopatetapnévng amodécpevons, SSRI: ecitaionpdun, oeptpaiivn)
podi pe pwvikd ekvépmpa eucovikon eappdakov (Iivaxog 5) kot tapatnpndnke peimon tov
CUUTTOUATOV 01 0TIG 24 dPEG UeTA TN dOoT).

> peiétn TRD3001, mopatnpnnie khvikd onpavtikd amotélecpa g Oepaneiog 6cov apopd ot
petaforn Twv cuvolkadv faduoroyimwv MADRS amd v évapén £m¢ 10 TEAOG TG GACT|G ETAYMYNG
TV 4 fdouddwmy Tov EVVoOVGE TN Bepameio, e EGKETAUIVI Kot EVa VEO atd GTOLOTOC YOPTYOVLEVO
avTikatafAMmTikod, o cuYKplon pe TN Bepomeio pe Eva vEo amd GTOLOTOS YOPTYOVLEVO
avtikataflmtikd (SNRI: dovio&etivn, Beviaa&ivn mapotetapnévng amodéspsvong, SSRI:
€01TOAOTPAUN, oEPTPaAivY) pall pe pvikd exviépmpo tkovikoD gappdkov (ITivakag 5). Tn MeAét
TRD3001, to Oepamevticd amotéAesa Yo TNV opdda tng eoketapivng 84 mg pali pe omd otopaTog
YOPTNYOVLEVO OVTIKOTAOATTIKG, GE GUYKPIOT| LLE TO OO GTOLATOG YOPTYOVUEVO avTIKOTOOAITTIKO poll
LE EIKOVIKO PAPUOKO, OEV TV GTATIGTIKG ONUAVTIKO.

2 peiétn TRD3005, v nuépa 28, 64% tv acbevav mov giyav tuyotomombei og eokeTopivn
Adppavay d6om 84 mg, 25% AduPovay 66om 56 mg kar 10% Aaupavay doom 28 mg. Tn peAétn
TRD3005, tapoatnpndnie KAvikd onuavikd aALd Oyl GTOTIGTIKG OTLOVTIKO OTOTEAEGUA TNG
Oepaneiog 600V apopd T peTafoAr TV cuvoAlk®mv Baduoioyidv MADRS amd v évapén émg to
TEAOG TNG PhomNg emaymyNG TV 4 efdouddwmy Tov evvoovae T Depameia [1e ecKETAUIVI Kot Eva VEO
OO GTOLOTOC YOPTYOVUEVO OVTIKOTOOMITTIKO, 6€ GUYKpIoN Ue TN Oepameia pe Eva vEO amd GTOUATOC
yopnyovuevo avtikatabiimticd (SNRI: dovhoéetivn, Beviapalivn Tapatetapévng amodécuenong,
SSRI: ecrtarompapn, oeptparivn) pall pe pvikd ekvépopo giovikov eapudikov (Iivakag 5). Ot
AVOADGELG VITOOUAOAG OELYVOLV TEPLOPIGUEVT] OTOTEAEGLOTIKOTNTO 6TOV TANOVGUO NAIKioG Gved TV
75 et@v.

Iivakoeg 5: Mp@TEVOVTA ATOTELECUATE OTOTELECUUTIKOTNTUS Y10, T1] HETUPOAI TG CVVOAIKIG
Padporoyiog MADRS otig KMvikéc dokipéc drdpkerog 4 efoopadswv (ANCOVA

BOCF")
Méon
petapoinq LS
Ap. . s | AprOpog Méaon ap L D AEa(pop by
e Opada Oepameiog 1o0EVHY PaBporoyio | évapén émc To | pécwv 6pov
H (SD) TEhoG TNG LS (95% CI)t
epfoopdoag 4
(SE)
Spravato 43
56 mg + and 115 37,4 (4,8) -18,9 (1,3) o
, (-7,8,-0,8)
otépotog AD
Spravato 12
TRD3001 |84 mg+ and 114 37,8 (5,6) -16,2 (1,3) 7S it
, (-4,7,2,3)
otépotog AD
Amd otopatog AD +
PLVIKO EKVEQMLLOL 113 37,5 (6,2) -14,7 (1,3)
EIKOVIKOD QOpUAKOV
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TRD3002

Spravato (56 mg 1
84 mg) + amd
otopotog AD

114

37,0 (5,7)

17,7 (1,3)

-3,5
('637a '0’3)1

Amd otopatog AD +
PLVIKO EKVEQMLLOL
EIKOVIKOU QopUEKOL

109

37,3 (5,7)

143 (1,3)

TRD3005
(= 65 etwv)

Spravato (28 mg,
56 mg N

84 mg) + amd
otopotog AD

72

35,5 (5,9)

-10,1 (1,7)

2,9
(_6957 076)#

Amd otopatog AD +
PVIKO EKVEQMLLOL
EIKOVIKOU QopUEKOL

65

34,8 (6,4)

6,8 (1,7)

SD = tomn andkion, SE = tomikd opdaipa, Méooc 6pog LS = pécog 6pog ehayiotov tetpoydvev, Cl = sidotua

gumiotoovvng, AD = avtikatadmticd

* Avélvon ANCOVA ypnoiponotdvag mpominon g TS TG opyikhc TopaTpTonG, OV GNUAivEL OTL Y1 &voy
acBevi mov draxomtel T Bepaneia, To eninedo ¢ kKatdabAyng Oempeitor 0T1 emioTpéPel 6To apykd eninedo (nA., TO
eminedo g KatdOAlyng eivor to 1610 pe To eminedo mpwv amd v Evapén g Oepaneiog)

§ Pwvikd xopnyoOHEVT EGKETAUIVN 1] EIKOVIKO QAPLOKO, 0O GTOUATOG AVTIKOTAOMATIKG = £va vEO ovTIKOToOMMTIKG
(SNRI: dovAio&etivn, Beviapativn mapatetapévng amodécpgvons, SSRI: eottadonpdun, ceptparivn)

T Alagpopéd (Spravato + amd GTOHOTOS XOPNYOVUEVO AVTIKATAOMATIKG HElOV amd GTOUATOG YOPTYOVLEVO
avTIKaTaOMITTIKG + PIVIKO EKVEQPMLLOL EIKOVIKOD QOPLAKOV) 6T LETABOAT TOV HEGOL OPOL TV EANYIGTOV TETPAYDOVOV
oo Vv évapén

' H opdda Oepomeiog mov HTaV GTATIOTIKE GTUOVTIKG avdTEPT amd TV opado Oepameiog Le amd GTOUNTOG YOPTYOVUEVO
avTIKOTAOMITIKG + PVIKO EKVEPMLLOL EIKOVIKOD QOPUAKOD

Atdpeon apepdinmn extipnon (SnA., otafcHéVog GuVILAGHOG TV HEG®mV OpmVv TV LS g dtapopds amd ™

Oepancio pe omd oTOHATOG YOPNYOVHEVO OVTIKATOAOMTTIKG + PVIKO EKVEPMLO EKOVIKOD QAPUAKOV) kot 95% gvéhkto
SLHoTN L0 EUTIGTOGVVNG

T[To606Té OVTATOKPLONC KoL VQECNS

H avtomdkpion opiotnke g peimon > 50% ot cvvoAikn Pabuoroyic MADRS amo v évapén g
@aong eroywyns. Me Baon ) peiwon g cuvolikng faduoroyiog MADRS amd v évapén, to
10600710 acfevav otig peréteg TRD3001, TRD3002 kan TRD3005 o1 omoiot epedvicay avtamdKpion
ot Bepaneia pe eoxeropivn poli pe oand oTOUATOG XOPNYOOUEVO OVTIKOTAOMTTIKO TaV PHEYOADTEPO
évavtt g Oepomeiog pe omd oTOUATOG XOPNYOVUEVO AVTIKATOUOMITTIKO KOl pIVIKO EKVEPMLLOL EIKOVIKOD
Qapudrov kad’ 6An ™ drdpkeln TS SuTAd TVPANC Paonc enaywyng 4 efdouddowv (ITivakag 6).

H vopeon opiotnke w¢ cuvorikn Babuoroyio MADRS < 12. Kot otig Tpeig peréteg, ueyolvtepo
1060010 acbevav Tov Elafav Oepaneio pe EoKETOUIVT KoL 0TO GTOUATOG YOPTYOVUEVO
avTIKaTAOMTTIKO TV GE DPECT GTO TEAOG TG OTAG TVOANG PAOTG ETay®YNG 4 efoopddmv o€
oVvYKplon pe TN Bepomeio pe amd GTOLOTOC YOPTYOVLUEVO OVTIKATUOMITTIKG Kol PLVIKO EKVEQMLOL
gikovikov eappdrov (ITivakag 6).

Mivaxag 6: MocooTd avTamékpions Kol VPEGG 6TIS KMVIKEG peEréTeS drapkelag 4 foopnadmy pe

Baon ta dedopéva BOCF”

AprOpdg aclevav (%)
MocooTté avramékpiong’ Ilocootd
vogonct
Ap. Opada 24 opeg | Epoopdds | EBoopnad | EPoopas | Epoopas | Epoopdda
perétng Ocpanciac’ al a2 a3 a4 4
Spravato 21 29 52 61 40
S6mgtomd g0 | (183%) | (252%) | (452%) | (53.0%) | (34.8%)
otépatog AD o =70 =70 =70 e 070
TRD3001 g’grrivgafmé 17 16 25 33 52 38
0/ \# 0, 0 0 0 V)
stopatoc AD (14,9%) (14,0%) (21,9%) (28,9%) | (45,6%) (33,3%)
Amo6 oTtoUATOC 8 5 15 25 42 33
AD + pwikd (7,1%) (4,4%) (13,3%) (22,1%) | (37,2%) (29,2%)
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EKVEQOLLOL
EIKOVIKOD
QOPUAKOD

Spravato
(56 mgn 18 15 29 54 70 53

otépatog AD

84mg)+and | (15.8%) | (132%) | (25.4%) | (47.4%) | (61,4%) | (46,5%)

TRD3002 Amo6 otoUATOC
AD + pwviko
EKVEQOLOL
EIKOVIKOD
QOPUAKOD

11 13 23 35 52 31

(10,1%) | (11,9%) | (21,1%) | (32,1%) | 47,7%) | (28,4%)

TRD3005 Spravato

(> 65 etwv) | 28 mg, 56 mg NA 4 4 9 17 11

otouatog AD

Y 84 mg + an6 (5,6%) | (5.6%) | (12,5%) | (23,6%) | (15,3%)

Ao oTtOUATOG
AD + pwviko

EKVEQOLLOL NA
EIKOVIKOD
QOPUAKOD

3 8 8 8 4
4,6%) | (123%) | (123%) | (123%) | (6,2%)

AD = avtikotadimticd, NA = un dobéoyo

[Ipo®Onon g TIuNg TG aPYIKNAS TAPUTHPNOTS, TOL CNUAIVEL OTL Yo Evay acBevi Tov dtakodmtetl T Oepaneia, To eminedo ™¢

KatabAyng Oempeiton 0Tt emoTpéPel 6To apykd eminedo (dnA., To eminedo ™ KatdabAwyng ivar To 1810 e To eninedo mpv
amd Vv Evapén g Oepansiag).

§ Pwud yopnyoduevo Spravato 1| £1KoVIKO Qapupako, omd otopatog xopnyoduevo AD = éva véo AD (SNRI: SovhoEetivn,
Beviapaivn mapateTapévng anodéopevons, SSRI: esrtarompdpn, ceptpaiivn)

T H avtomdxpion opiotnke o¢ peimon > 50% ot cuvokikf Baduoroyio MADRS omd tnv évapén

I Hoeeon opiotnke wg cuvolikt| Baduporoyia MADRS < 12

H npdtn d60m ftav Spravato 56 mg + and GTOUATOS YOPNYOVUEVO OVTIKATAOMITIKO

Kotdbiwyn avlektikn omn Oepameio — Mokpoypdviec LEAETEC

Melétn omoTpOoTmNS TV VTOTPOTDV

H dwompnon ¢ ovTikatoAmaTikng amoTeAeGLOTIKOTNTOG KaTadeiyOnke og pion LeEAETN OmOTPOTNG
tv vrotponev. H Melétn SUSTAIN-1 (TRD3003) ntav pio pokpoypdvia, TuXoomotuév, dSimhd
TOQAT, TAPAAANA®OV OUAOWY, EAEYYOUEVT LE OPACTIKO PAPLOKO, TOAVKEVIPIKT LEAETT] OTOTPOTNG TOV
vrotpondv. To Tpwtevov uétpo Ekfaong yio v a&loAdynon ¢ OTOTPOTNG T®V VITOTPOTADV TG
KATAOAYMC NTOV O YPOVOG £MG TNV VIOTPOTN|. 2T HEAETN evtdyOrniav cuvoAikd 705 acBeveic, amd
Tovg omoiovg 437 evtdyOnkav anegvbeiag, 150 petatébnkav omd ™ perétny TRD3001 ko 118
petatédnioy amd ) perétn TRD3002. Xtovg acbeveic mov evidynkav amevbeiog yopnyndnke
goketTopivn (56 mg 1 84 mg dvo Popég TV efdopuada) Kot amd GTOUATOS XOPTYOVUEVO
avTikataOMmTikd o€ pio avolktn edon eraywyng 4 efdouddwmy. 1o TEAOG TG AVOIKTHG Ao
EMOYWYNG, 52% TtV aclevov Ntav o Veeor (cuvolik Babuoroyic MADRS < 12) kot 66% twv
acBevav siyav avtamoxpion (= 50% Bertioon ot cvvoiikn Pabuoroyic MADRS). Ot acBeveic mov
glyav avtomokpion (455), cuvéyicav T Bepaneia pe eokeTOivn Kot 0md GTOUATOG XOPTYOVUEVO
avtikataflnTikd og pio edor Pertiotonoinong odpketog 12 efdopddwv. Metd tn @don enaywyng, ot
acBeveic EhaPav goxetopivn pio popd tnv efoopdda yia 4 efdopddes Kot EeKvavTog omd Ty
gfdoudoa 8, ypnoioromndnke évag alyopduog (ne Baon vy MADRS) yia vo kabopiotei n)
oLyvVoOTNTA YopnyNong docemv. Ot acbeveig oe Vpeon (ONA., e cuvorkn Babuoroyic MADRS < 12)
EhaPav doon kabe debtepr efdoUdd, ®aTOGO £dv 1 cuvoAikn Babuoroyio MADRS avéavotav oe
T >12, n suyvomta avéovotay og yoprynon kabe efoopdda yia Tig endueveg 4 efoonadec, pe
GTOYO VO, TOPUUEIVEL O 0GOEVIG TNV KATMTATI GLYVOTNTA XOPNYNOTG 0OGEWMY Yo TN SLOTHPNON TNG
AVTOTOKPIONG/VPEONS. XTO TEAOG TNG TEPLOdOL Bepameing Twv 16 gfdopddmv, ol acbeveig mov NTav o
otabepn vVpeon (n=176) 1| otabepn avtamokpiorn (n=121) tuyoomodnkay g cuvEyion TG
ECKETAUIVNG 1] G O10KOT TNG ECKETAUIVIG KOl LETAPAOT GE PIVIKO EKVEQPMUO EIKOVIKOD Qopuakov. H
otabepn| vVPeon opiotnke wg cuvolikn Pabuoroyioc MADRS < 12 yo tovAdyiotov 3 amd Tig
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terevtaieg 4 efdouddeg g edong Peitiotomoinong kot 1 otafept) avTamOKPIoN OPICTNKE MG UEIMON
g ovvoAlkng Babuoroyicg MADRS > 50% and v évapén katd tig televtaiss 2 eBOOUAdES TNG
@aong Peitiotonoinong, oAAA ywpic otabepn Heeon.

2robepn dpeon

Ot acBeveic Tov Ppickovtay oe otabepn Deeon katl cuvéytoay T Bepaneia e eoketapnivny pali pe amd
GTOUATOG YOPNYOOUEVO AVTIKATAOMATIKG E1Y0V GTUTIGTUKH ONUOVTIKG LEYUADTEPO YPOVO £MG TNV
EUPAVIOTN VTOTPOTNG TOV KATOAOMTTIKOV GUUTTOUATOV, GE GUYKPLOT e TOLG acbevelg Tov Adupoavay
Oepaneio pe Eva véo amd otopatog avtikatadiumtikd (SNRI: sovio&etivn, Beviapa&ivn
mapoteTaUéVNg amodéopevong, SSRI: esttaronpaun, ceptporivn) pnoll e pvikd eKVEQOUO, EIKOVIKOD
oapupdxov (Ewdva 1). H vmotponn opiotnke wg cuvolikn fabuoroyic MADRS > 22 yia

2 ovveyoueveg efdouddeg | voonieio Adym emdeivawong ¢ KatdOAyme 1| 0TO1001TOTE AAAO KAVIKA
ONUOAVTIKO GUUBAV TTOL VTOONAGVEL VTTOTPOTT. O SIAUEGOG ¥POVOC £MC TNV VIOTPOTN Y10 TV OUAdQ
Oepamneiog pe véo and otopatog avtukatabAmtuco (SNRI: dovio&etivn, Peviaea&ivn mapatetapnévng
amodéopevons, SSRI: ecrtorompdun, oeptparivn) pali pe pvikd EKVEQEMUO EIKOVIKOD (OPLAKOD NTOV
273 nuépeg, evd 0 d1apuecog xpovog dev Tav duvatd vo, ektiunel yio ) Oepameio pe eoxetapivn padi
L€ OTO GTOLOTOG YOPTYOVUEVO OVTIKATOOATTIKO, KOOGS avT] 1) opdda dev £pBace TOTE G€ TOGOGTO
vrotponng 50%.

Ewova 1:  Xpovog £mc v vrotponn o€ acBeveic pe otadepn) vVeeon otn perétn TRD3003
(6edopéva A PoVS avaivenc)

100
= : 4
E —— SPRAVATO + amd arouarog AD
2 80 = = = Amo grouarog AD+ piKG skviQopa
E ETKOVIKOD QUpUAKOV
E
o
o
o 60 =
2
>
-
3 -
o '
% 40‘ ‘,ﬂ-'g---’----
=]
g
(=
=]
8 20
=]
=
o -
Ap1BPOC CUPPETEXOVIWY TF KIVEUVD
SPRAVATO + amo gmouarog AD 90 T4 53 K} 20 10 T 6 2 1 1
Ao arouanog AD+ PIIKG EKVEQupe 85 52 34 2 12 T 3 3 3 2

SIKOVIKOU Qupdkon = T T T T T T T T LI

¥
1] 8 16 24 32 40 48 56 64 T2 80
EBdopadec amo tnv cicodo o1n @don cuvTiipnong
I"a tovg acbeveig o oTabepr| VPN, T0. TOCOGTA VITOTPOTNG Pdoet exTyunoewy Kaplan-Meier katd
1 S1apKEL TNG OUTAG TVQANG TEPLOOOV TopakoiovONnong didpkelag 12 kot 24 efdopddwv nrov 13%

Kot 32% yuo v eoketapivn kot 37% kat 46% 1o To pvikO EKVEQOLLOL EIKOVIKOD QopLEKoL,
avtioToya.
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2robepn ovramokpion

Ta amoTEAEGUOTO Y10 TV OTOTELECUATIKOTNTA NTOV emiong otafepd yia Tovg acbeveig e otabepn
avTOTOKPIOT) TOL CLVE LGV TN Depameio e EGKETAUIVT KoL OTO GTOUONTOG YOPTYOVUEVO
avtikatafimtikd. Ot acbevelg eiyov oTOTIOTIKG ONUOVTIKE PHEYOADTEPO Y¥POVO £1C TNV EUPEVION
VIOTPOTNG T®V KATAOMATIKOV COUTTOUATOV GE GUYKPLoT e TOVG aobeveic mov AdpPovay Oepameio
ue €va vEo amd oTOUTOC Yopnyovuevo avtikatobAirtiko (SNRI: dovio&etiv, Peviagpaivn
TapoTETAUEVTG amodéapevong, SSRI: eottaronpapn, ceptporivn) pall pe pvikd eKVEQMO ETKOVIKOD
oappdxov (Ewdva 2). O didpesog ypovog £mg TV VIOTPOTY| Yio TV opdda Oepaneiog pe véo amnd
otouatog avrikotadimtikd (SNRI: dovioéetivn, Peviapalivn Tapatetapévne amodéopevong, SSRI:
gottolompaun, oeptparivn) nali pe pvikd EKVEQMUO EIKOVIKOD QOPLAKOD NTOV UIKPOTEPOG

(88 nuépec) oe cuykpion pe v opddo Bepameiog pe eokeTopivn Kol 0nd GTOUATOG XOPTYOVUEVO
avtikatoOMmaTikd (635 Nuépeg).

Ewova 2: Xpévog £émg Ty vroTpomi) o€ acOeveic pe otabdepn aviawdkpion ot
perétn TRD3003 (opdda mipovg avdivenc)

100 -
L]
. = SPRAVATO . grr¢ onéueroc a2
] =T amd ovdeerog AD 4 pIVIKG EKVEQONE
= 80 = 1: EIKOVIKOT Qoplikon
= '
= Y
° A
i
g w1
3 =
= ‘,_ _
l§ . -
40 = "
: 2
= | LI L
)
i =-
=
0 . ;
Apilysog cwpperogomay ot KvBuvo
SPRAVATO -
memeparocdn | B2 W W X 18 11 ] 5 5 2 2 1
AmioriporocAD - | 59 k-] 19 13 4 F F 1 1 0 L] i
PIVIKG EKVEQ@PE | I L) I I L) ¥ i I ¥ T I
EIKOVIKOD 0 8 16 4 322 40 48 56 E4 72 BO 88
QUppRaKoT

Epbopabeg amo wnv ticodo om gpdon ouwiipnong

I"a tovg acbeveic pe otabepn| aviondkpiomn, To T0G0oTA VIOTPOTNG PAoel ekTunoemy Kaplan-Meier
KT T O1GPKELN TG SITAL TVPANG TEPLOSOV TapakoAoVONong didpketag 12 kot 24 efdopddmv nTov
21% ot 21% 7y v eokeTapivn kot 47% kot 56% yio To pviKd EKVEQPMULO EKOVIKOD QOPUAKOV,
avtioToya.

H évta&n ot perétn TRD3003 oloxinpdbnke oe diotnpa 2 etdv epimov. H pdon cvvtripnong
NTav PeTafAnThg O1dpKELG Ko GLUVEXIOTNKE £MG TNV VTOTPOTN TOV KATAOMATIKOV GUUTTOUATOV 1| TN
dwokomn| g Bepameiog yio 0molovonToTe AOY0 GTOV HEPOVOUEVO acBevn, 1] £BG TNV OAOKANPOOT| TG
UEAETNG AOY® GUUTANPEOOTG TOV ATOITOVIEVOL aplfpov cuuPdaviov vrotponng. Ot apBuoi Tmv
ekbécewv ennpedotniay amd T SOKOTH TG LEAETNC G€ Eva TPOKAOOPIGUEVO 0plOUd VTOTPOTTMV UE
Baon v evoidueon avdAivon. Enerta and tic mpmteg 16 gfdopddeg Oepomeiog pe oxeTapivn kot and
GTOUATOG YOPNYOOUEVO avTIKATAOMTTIKO, 1 dtdpeon didpkela TG £kBeong otV oKeTApiv) GTN GAOoT
ocvvtipnong frav 4,2 ufveg (evpog: 1 nuépa émg 21,2 unveg) yuo tovg acbeveig mov rafav Oepameio
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pe Spravato (otabepn) Hoeon kot otabdepn avtamdkpion). Xe ovtr T perét, 31,6% twv aclevov
ElaPav eoxeTopivn yio Sidotnua peyalvtepo amd 6 uveg kot 7,9% tov acBevav Ehafav eoketapivn
Yo StdoTnpo LEYoAvTEPO amd 1 £T0g 6T PAGT GLVTIHPTONG.

2oxvoTHTO. YOPHYHNOoNHS 00GEDY

Ytov [Tivaka 7 mopovstdletal 1 cuyvoOTNTA YOPNYNONS S0CEMY TOV YPTOLUOTOONKE KOTA TO
LEYOADTEPO YPOVIKO SLAGTNHO OTN Pdon cuvthpnong. And Tovg acbeveig Tov TuyaomTo KAV 6TO
Spravato, 60% &érapav d6om 84 mg kot 40% érafav 66om 56 mg.

Iivakoeg 7: ZvyvotnTa Yopnynoens 006EMV ToL YPNGLULOTOUONKE KUTH TO HEYIAVTEPO YPOVIKO

owaoTnna, @acn cvvripnons (Merétn TRD3003)

, AocOgveic pe Xrabepn
Trabeph 'Yozon Avtamokpion
Amé Amé
OTONOTOG OTONOTOG
avTiKaTaOln avTiKaTaOln
Spravato + TIKO + pviko Spravato + TIKO + pviko
amo 6TOpATOG EKVEQONLO. 06 6TONATOG EKVEQONLO.
ovTIKoTeO T EIKOVIKOD avTikatodn ELKOVIKOV
TIKO QUpRaKov TIKO QoppaKov
(N=90) (N=86) (N=62) (N=59)
ZoyvotnTa yopiiynong
0066£®V OV

ypNopomon)0nKe Katd TO
REYOAVTEPO YPOVIKO

odoTno

K0 epdopdda 21 (23,3%) 27 (31,4%) 34 (54,8%) 36 (61,0%)
Kd0e dedrepn epdopdda 62 (68,9%) 48 (55,8%) 21 (33,9%) 19 (32,2%)
Kabe epsondsa 1 kade 7(7,8%) 11 (12,8%) 7(11,3%) 4 (6,8%)

devtepn efdopdda

Meiétn TRD3013 (ESCAPE-TRD)

H amoteleouatikdnta tov Spravato a&lohoynnke og pio paKpoypdvio, TUYULOTOMUEVT], AVOIKTNG
EMGNUAVONG, TVQAOTOMUEVT OC TPOG TOV AELOAOYNTY], EAEYYOUEVT LUE OPACTIKO PAPUOKO HUEAETN
(TRD3013) otnv omoia 1 eoketapivn cuykpinke pe kovetiamivn mapateTapnévng amodéspevong (XR)
og 676 evilikeg acbeveig (18-74 etcddv) pue TRD o1 omoiot cuvéyioay va Aapupdvouy to Tpéyxov amod
otouatog AD tovug (éva SSRI 1 SNRI). Ot acBeveic élaPav Oepaneio pe véliktn docoroyia
gokeTopivng (28, 56 1 84 mg) N ue kovetiamivi) XR, cOU@@VO, e TIC S0GOA0YIKEC GUGTACELS OTIG
[IXTI. mov ftav og yprion katd Tov Ypdvo Evapéng e HEAETNC.

To Tp®TEVOV KATAANKTIKO GNUEID ATOTEAEGUATIKOTNTOC TAV 1) VpEST] (GUVOLKT Babuoioyia
MADRS < 10) v EBdopdda 8 kot 1o factkd devTepeoV KOTUANKTIKO onpeio fTav 1 amovoio
vrotpondv g TV ERSdoudda 32 éneita and vepeon v ERSoudda 8. H vrotpont| opictnke wg
ovvolikn Baduoroyioc MADRS > 22 yia 2 cuveyoueveg efdoudoeg 1 voonieio Adym emdeivmong tng
KATAOAYNG 1] OTOLOONTOTE AAAO KAVIKA GTILOVTIKO GUUBAV TOL VITOONADVEL VTOTPOTT).

Ta INUOYPOPIKE GTOLYEIN KO T YOPUKTNPIOTIKG THG VOGOV T®V 0obevadv otnyv évapén ftav Tapouote
peta&d g opadag mwov Ehafe eokeTapivi ovv and otopnatog AD kai ekeivig Tov Elafe KoveTlomivn
XR ovv and otopatog AD. Ot péceg (SD) cuvolikég fabuoroyieg MADRS oy évapén ftav 31,4
(6,06) yio TNV opdda mov Edafe ecketapivn ovv amd otopotoc AD kot 31,0 (5,83) ya tnv oudda wov
é\oPe kovetiomivn XR ovv amd otopatog AD.

O ovvdvacpdg eckeTapivng ovv amd otopatog AD enédeiée KAMVIKE GNUAVTIKN KOl GTOTIOTIKN
ovOTEPOTNTA GE GVYKPLoT KE TNV koveTlaniviy XR ouv amd otouatoc AD, 1660 0¢ Tpog To KOPLo

(ITivaxag 8) 660 kot og Tpog to Pacikd devtepevov (Ilivaxag 9) pétpo anoteAespaTIKOTNTAS.
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Hivokag 8: Ipotedovra anoteriopnota amoteieopotikoTnrog Yo Ty Megiétny TRD3013*

Onaoo Oepameiog Spravato + am6 ctépatoc AD | Kovetworwivny XR + amd
otopatog AD

Ap1Buog acbevov oe Depeon 91/336 (27,1) 60/340 (17,6%)

v EBSopdda 8

[Ipocappocuévn dtapopd 9,5 (3,3, 15,8) —

Kwdvvov o€ 1060610 (95%

CI)P

Pty P =0,003 —

CI = dudompo gpmiotoovvng, AD = aviikatabimrtikd, XR = mapatetapévng amodécevnons
o

"Evag ac0evig mov diékoye v mopépPaon g perémmg npv amd v Efdopdda 8 Bempnnke ot eiye apvntikn
£xPaomn (dnA. un veeon). ['a Tovg acbeveic yio Tovg omoiovg dev vanpye dwabéoipo anotérespa MADRS oty
eniokeyn g EPdopddoc 8 aAld o1 omoiot dev diékoyav v mopéuPacn g HeAETNG 00TE 0mocHpOnNKaY 0o T
perémn mpwv and v ERSopdda 8, epappoctnke n LOCF tg MADRS.

p Xpnowonoteiton n ektipnon Mantel-Haenszel yio ) diapopd kivddvov, otpopatonompuévn pe Baon Tic nAKLoKéSg
opadeg (18-64, >65) kot 0 cLVOMKOG APOUOC TV BEPATEVTIKMV ATOTVYLOV. AVTH 1] EKTIUMOUEV SLOPOPA VTLOSEIKVVEL
TAEOVEKTILLOL YOl TV ECKETAULIVN.

Y "Eleyyog Cochran-Mantel-Haenszel (CMH), pe mpocappoyy og mpog T1¢ NAtkiokés opddeg (18-64, >65) kar tov

GUVOALKO ap1OUd BEPATEVTIKMV ATOTUYLDV.

Mivakog 9: Baokd 0£vTEPEVOVTA ATOTELECUATO OTTOTELECRLATIKOTNTOG Yo T MeAETn

TRD3013"
Opada Oepomnciog Spravato + ané otopatog AD | Kovetwarwivy XR + améd
otopatog AD
Ap1Oude tov acbevav wov 73/336 (21,7%) 48/340 (14,1%)

Bpiokovtav cg veeon TV
EBdopdda 8 kot oy ympic
vrotponn v Efdoudada 32

[Ipocappocuévn dtapopd 7,7 (2,0, 13,5) —
Kvdvvov o€ mocoato (95%

CI)P

P-tiuny” P =0,008 —

CI = dudotpo eumiotoovvng, AD = aviikatabirtikd, XR = mapatetopuévng anodEcHenons

% "Bvog ac0evig mov Stéxoye v mapéppaon e perétng Oswpnonke ott eiye apvntikny kPao. To tovg acdeveic Yo
ToVg omoiovg dev vanpye dabéoipo amotédespo MADRS oty eniokeyn g ERdouddog 8 aAld o1 omoiot dev
Siéxoyav v TopépPacn g pHeAETNG ovTe amocpOnKay omd ) peAétn mpwv and v ERdopdda 8, epapupoctnke n
LOCF tg MADRS.

B Xpnopomnoteitor ) ektipmon Mantel-Haenszel yio ) dopopd kivdovov, otpopoatoromuévn pe faon tig nAMKiokés
opadeg (18-64, >65) kat 0 GLVOMKOG aPOUOC TV BEPATEVTIKMOV ATOTVYIDV. AVTH 1] EKTIULDUEVT SLLPOPH VITOSEIKVVEL
TAEOVEKTILLOL Y10, TV ECKETOUIVN.

7 ’Eleyyog Cochran—Mantel-Haenszel (CMH), pe mpocapuoyf og mpog tig NAKiokéc opddeg (18-64, >65) ko tov
GUVOALKO ap1Oud BepamenTIKMOV ATOTUYLDV.

Ta mocootd diaonng g Bepaneiog evidc g meptodov Bepamneing ddpketog 32 efdouddwv Adym
AvETBOUNTOV EVEPYEIDV, EAAELYNC OTOTEAECUATIKOTNTAS KOl GUVOALKA NTav 4,2%, 8,3% xot 23,2%
avtioTtorya yio Tovg aiobeveig otny oudoa wov Ehafe soketapivi cvv amd otopatog AD kot 11,5%,
15,0% a1 40,3% avtictoya yio tovg acbeveic otnv opdda mov Elafe kovetomivn XR cuv and
otépatog AD.

AvOextikn omn Ogpomeio kotdbAyn — Medétn Bpoyeiog didpkelac oe lanwveg acOeveic

H amoteleouatikdmnta tov Spravato a&lohoyndnke emiong o pia Ppoyeiog didpketag (4 efdopdadmv),
TUYOLOTOMUEVT, STAG TVQAT, ELeYXOUEV pe OpacTikd eapuako perétn (TRD2005) og 202 eviiuceg
lanwvec acBeveic pe TRD. O acBeveic Ehafoav 4 efdopddeg Oepaneia eraymyng pe otabepn 66om
gokeTopivng 28 mg, 56 mg, 84 mg 1 PVIKO EKVEPMUA EIKOVIKOD QapuaKkov extmpdcdeta g
ouvellopuevng tpExovcag te amd otopatog avtikatadlmtikd. To TpmTtedbov KATOANKTIKO onueio
OTOTEAECUATIKOTNTOG TV 1) LeTaPfoAr] ot cuvolikn fadporoyioc MADRS and v évapén éoc v
nuépa 28. Ta Pactcd ONUOYPAPUKH XOPAKTNPICTIKA Kol T YAPOKTNPIGTIKA TG VOGOL TV 0c0evdv
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NTav Topopota HEToED TV opddwy eoketapivn pali pe avTikataOAMmaTiKd Kot pivikd EKVEQPMLOL

EIKOVIKOD Qoprakov poll pe avtikatofMmTiKo.

> peiétn TRD2005, dev mapatnpridnke GTATIOTIKA CNIOVTIKT S10QOPd GTN LETAPOAN TV
ouvolkadVv Babporoyiov MADRS oto 1€h0g TG pdong enaywyng Tv 4 foopddmv, o oyéon He TV
&vapén, Yo 0To1dNTOTE amo TIG 0OCELG EGKETOUIVIGUALT LE OO GTOUATOG OVTIKATOOMITIKO GE
GUYKPLON UE TO OO GTOUOTOG AVTIKATAOMTTIKO pall pe pvikd EKVEQ®ILOL ELKOVIKOD QUPUAKOV

(ITivaxag 10).

Iivaxkoeg 10:

[pwtedovra aTOTELECRATO UTOTEAEGUATIKOTITOS Y10 TN HETAPOIN TNG

ovvolki|g Padporoyiog MADRS otn Merétn TRD200S o€ Ianomveg ao0gveig

oapkewag 4 gfoopaswv (MMRM)

Méon
M , ps'r,u[i o LS Aw@opa
AprOpog g0 APy | 0ro TV péomv 6pov
Opada Oepomnciog aGDEVGHY PaBporoyio |évapén émg To LS (90%
(SD) TEMOG TNG Chi
epfoopdoog 4
(SE)
Spravato 28 mg + and cTONATOC -1,0
AD 41 38,4 (6,1) -15,6 (1,8) 5.77.3.70
Spravato 56 mg + and ocTONATOC 0,6
AD 40 37,9 (5,4) -14,0 (1,9) 432,547
Spravato 84 mg + and cTONATOC -0,9
AD 41 35,9 (5,3) -15,5(1,8) 15,66, 3.83
Amo otoparog AD + pivikd 80 37.7(5.7) 14,6 (1,3)
EKVEQMLOL EIKOVIKOV QOPUEKOV N 7

SD = tomikn andkion, SE = tomikd opdipa, Méooc 6pog LS = pécog 6pog ehayiotov tetpoydvev, Cl = sidomua

gumotoovvng, AD = avtikotodmtico.

T Awpopé (Spravato + amd GTOHOTOG JOPTYOVUEVO avVTIKOTAOMATIKO PEIOV b GTOUOTOG YOPTYOVUEVO
avTiKaTaOMITTIKG + PVIKO EKVEQPMLLO, EIKOVIKOD POPUAKOV) 6T HETABOAN TOV HEGOV OPOL TV EAYIGTOV TETPAYDVOV
oo v évapén.

#  To dibotnua gumiotocvvng Paciletar oty Tposapuoyf Dunnett.

AvOexktikn ot Ogpomeio kotdbAyn — Merétn Bpoyeiog didpkerac oe Kivélove acheveic

H amoteleouatikdomnta tov Spravato a&lohoyndnke emiong o pia Ppoyeiog didpketag (4 efdopdadmv),
TUYOLOTOMUEVT, SITAG TVEAT, ELEYYOUEVN UE dpacTikd eapuako pedétn (TRD3006) og 252 eviiikeg
aoBeveig (224 Kwélor acBeveig, 28 un-Kwélor acbeveic) pe TRD.

O1 acBeveic Ehafov 4 efdouddeg Oepameio emaymyng pe evéMKTN 06om eoketapivng (56 mg 1 84 mg)
N PWVIKO EKVEQOLLOL EIKOVIKOD PAPUAKOL EMTpocheTa piag Tpdopoata exkkivndeicog Oepansiog pe and
oTOUATOG aVTIKOTOOMTTIKG. To TP®mTEHOV KATUANKTIKO OMUEID OMOTEAECUATIKOTNTOG TV 1)
uetafoin otn cvvorlkn fadporoyio MADRS amd v évapén émg tnv nuépa 28. Ta facikd
ONUOYPAPIKA YULPUKTIPICTIKE KOl TO YOPAKTNPLOTIKA TG VOGOL TV acbevav nTov tapopota petaéhd
TV OpAd®V eokeTOUiVN poll e aVTIKOTAOATTIKO KOl PIVIKO EKVEQMLLO EIKOVIKOV (papudicov nali pe
OVTIKOTOOMTTIKO.

2 peiétn TRD3006, dev mapatnprinke GTATIOTIKA GNUOVTIKT S10POPH OTN LETAPOAT TV
ouvolkadVv Badporoyidv MADRS 6to 1€h0¢ TN pdong enoywyng Tov 4 foonddmv, oe oyéon Ue T
gvapén, ywo tnv eokeTapivn poll pe amd 6TOUOTOG AVTIKOTAOMTTIKO GE GUYKPLGT WE TO Od GTOUATOG
avtikataflmTikd pali pe pvikod ekvépmpa eucovikod eoppakov (Iivaxog 11).
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Mivaxag 11: [MpoTev0ovTa ATOTELECRATA ATOTELEGROTIKOTNTAS Y10 T1 RETAPOAN TG
ovvolki|g Padporoyiog MADRS oty Merétn TRD3006 didpkerog 4 efoopadwv

(MMRM)
Méon
petafoin LS
, Méon apyikn |amd v Awpopd
. . AprOpog g . . . ,
Opada Oepomnciog 060evHv BaBporoyio | évapén émc To | pécav 6pav
(SD) TEhOG TNG LS (95% CI)f
epfoopdoag 4
(SE)
‘O)or 01 acOgveic
Spravato (56 mg 1 84 mg) + and -2,0
otépaToc AD 124 36,5 (5,21) -11,7 (1,09) 4,64, 0,55
Amd otopatog AD + piko 126 35,9 (4,50) | -9,7 (1,09)
EKVEQMULOL EIKOVIKOD QapULdkov
Kwélikog man0vopoc
Spravato (56 mg 1} 84 mg) + and -0,7
ooparoc AD 110 36,2 (5,02) -8,8 (0,95) 335, 1,94
P n .
Amd otopatog AD + pwiko 112 35,9 (4,49) | -8,1(0,95)
EKVEQMULOL EIKOVIKOD QapULdkov

SD = tomikn andkion, SE = tomikd cedipa, Méoog 6pog LS = pécog 6pog ehayioctmv tetpoydvev, CI = sidompa

gumotoovvng, AD = avtikotodmtico.

# Avo acOeveic dev Edafav amd oTOUOTOG YOPNYOHEVO avTIKOToOMITIKO Kot dev cupmepAn@OnKoy 6TV avéAivon g
OTOTEAEC LOTIKOTN TOG.

T Awpopé (Spravato + amd GTOUNTOG YOPTYOVUEVO avTIKOTAOMATIKO HEIOV O GTOUOTOG YOPTYOOUEVO
avTiKaTaOMITIKG + PVIKO EKVEPMLLO. ELKOVIKOD PUPLAKOV) 0T HETABOAN TOV HEGOV OPOL TV EAYIOTOV TETPAYDOVOV
oo v Evapén.

Oé&ceia Bpayvypovia Oepameio. wuylaTpikoy eneiyovtog meptototikod Adym Meilovoc KortabAurtikng
Awtapayng

To Spravato digpguvinke oe 600 mavouordtTumeg, Pdonc 3, Ppoyvypdvieg (4 efdonddmv),
TUYOLOTTOMUEVES, SUTAN TOVPAEG, TOAVKEVTPIKEG, EAEYYOUEVEG LLE EIKOVIKO PAPLOKO HEAETEG, TIC

Aspire I (SUI3001) ko Aspire II (SUI3002), oe eviiMkeg aoBeveis e pétpia £og cofapiy MKA
(ovvoikn Paduoroyioc MADRS >28) mov lyov KOTOPATIKES UTAVTIOELS OTIS EPOTNCELS TOV
gpotnpatoroyiov MINI B3 («Zxépteote [axoun kot otiypioia] vo PAAYETE 1| va TANYOOETE 1} va.
TPOVLOTICETE TOV E0LTO GOG: LE TOVAGYLOTOV LEPIKT| TPOBEST 1) GLVEIdT oM OTL popel va Tebdvete mg
UTOTELEC LA, | OKEPTESTE TNV AVTOKTOVIO [ONA. Vo avtoktovioete];») kot B10 («Eyete tnv mpdbeon
va dpAoeTE 08 GKEYELG ALTOKTOVING TIG TEAELTAIEC 24 DpEC;»). Xe aVTEG TIC LEAETES, Ol acbevelg
éloPav Bepaneio e pvikd ekvEQopa eckeTopivng 84 mg 1 elkovikd EAPROKO dVO POPES TNV
gfdoudoa yio 4 efdouddes. Orot ot acheveic ElaPav odordinpouévn kabiepopévn epovtida (SOC),
GUUTEPTAOUPAVOUEVIC TNG QPYIKNG EICAYMYNG GE VOoOKOUEID Kot VEX Evapén 1 PEATIOTOTTOINUEVT aTd
oToUaTOG Yopnyovpevn avikatafiumrtiky (AD) Ogpaneia (povobepaneic AD 11 AD podi pe evioyutiky
Oepaneia), 6Tmg Kabopiotnke and Tov epguvnrr. Katd ) yvoun tov wrpov, n o&eia yoylotpikn
voonAgio TV SIKaoAOYNUEVT] KAVIKA AOY® TOL GIEGOV KIVODVOL GVTOKTOVIOS TOV otopov. Metd
v Tpmtn 8601, EneTpann pio epdmas peimon g 600mg og eckeTapivn 56 mg yia Tovg acbeveig Tov
advvatovcav va, aveyBovv tn d6on Tov 84 mg.

Ta INUOYPOPIKE GTOYELN KOl TO X OPAKTPIOTIKE TG VOGOV TmV acBevdv Katd TV Evopén oTig
peAéteg SUI3001 ko SUI3002 ftav mapodpota peta&d tov opddwv g eoketapivng poll pe SOC 1
TOV PWVIKOD EKVEQDOTOC E1KOVIKOD Qopuakov pali ue SOC. H diaueon nhikia tov acbevadv ntov to
40 €1 (ebpog 18 gmc 64 £1n), 10 61% MOV YVVaikeg, To 73% Kavkdoior, To0 6% Mavpot kot to 63%
glyav TovAdylotov pia Tponyovuevn andnelpa avtoktoviag. [Ipv amd v évtaén otn perétn, to 92%
v acBevov AMdpupavay aviikatabimtikn Oepaneia. Katd tn didpkeia tng pekétng, og LEPOS TG
KkaBiepopuévng ppovtidag, To 40% twv acbevav Ehafav povobepaneio pe AD, 10 54% TV acBevav
EaPav AD pali pe oyfiuo evieyvong kat to 6% élapav povobepaneio pe AD/AD pali pe oynua
evioyvong.
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To kOp1o pétpo amoterespaTIKOTNTAG NTAY 1 pelmon Tov cvuntopdtov s MKA pe Bdon
uetaforn g ocvvolkng paduoroyiog MADRS amd v évapén g uerétng émg Tic 24 dpeg LETA TNV
wpmtn 060on (Huépa 2).

21ic peréreg SUIZ001 war SUI3002, o cuvdvacudg Spravato pe SOC enédelée oTaTIoTIKN
avVOTEPOTNTO MG TPOC TO KVPLO UETPO OMOTEAECUATIKOTNTOS GE GUYKPLOT] LE TO PVIKO EKVEQMUA.
gucovikob eoppakov pall pe SOC (BA. Hivaxag 12).

Hivaxag 12: KYpro amoTeAEGPROTO CYETIKA PE TV OTOTEAEGUATIKOTITA Y10, TN PETAPOAN 61N
ovvolki Padpoiroyioc MADRS am6 v évapln g perétng £mg Tic 24 @peg peTa
™mv npdT 860 (Meréteg SUIZ001 kan SUI3002) (ANCOVA BOCF?)

Méon
petafoinq LS
amo TV
évapin g
REAETNG
Méon £mg 115 24 Awpopd
apyuKi) DPES PETA péocmv
ApOpog | padporoyio | TV TPOTY opov LS
Ap. Merétng Opdado Ospancioct | acOevav (SD) d6on (SE) (95% CI)8
-3,7
(-6,41, -
Spravato 84 mg + SOC 112 41,2 (5,87) | -15,7 (1,05) 0.92)*
Merém 1 P=’O 006
(SUI3001) ; p >
Pk exvépopo
€IKOVIKOU Qapubrov + 112 41,0 (6,29) -12,1 (1,03) -
SOC
-3,9
(-6,65, -
Spravato 84 mg + SOC 114 39,5(5,19) | -15,9(1,02) 1.12)*
Mehét 2 P=’O 006
(SUI3002) ; : :
Pk exvépopo
€IKOVIKOU Qapubrov + 113 39,9 (5,76) -12,0 (1,06) -
SOC
-3,8
Spravato 84 mg+ SOC 226 40,3 (5,60) | -15,8 (0,73) (-5,69, -
2VYKEVIPWOTIKES 1,82)
perétreg 1 ko2 | Pvikd exvépopa
EIKOVIKOV QapudKov + 225 40,4 (6,04) -12,1 (0,73) -
SOC

SD=tvmiky omoéKhon,

SE=tvmikd cedipo, Mésog 6pog LS =pécog 6pog ehayictov tetpaydvav, CI=didotua
gumiotoovvng, SOC=kabiepmpévn epovtida
* Avédivon ANCOVA ypnoiponoidvtog Tpo®Onocng tg TS TG opyikhg mapatipnong: Xt ueaétn SUI3001,
2 ovppetéyovtes (1 ovppetéymv o kdbe opdda) dev giyav ) cvvolikn fabuoroyio MADRS tc Huépog 2 (24 dpeg
petd v Tpd 060m) Ko otn perétn SUI3002, 6 cuppetéyovies (4 GOUUETEXOVTES TOL MOS0V ECKETAUIVI KoL
2 oupETEYOVTES TTOL EAOPOY EIKOVIKO QapLLoKO) dev glyav Tn cuvoAkn Babporoyioc MADRS g Huépag 2 (24 dpeg
petd v mpd 060m). ['a avtovg Tovg cuppetéyoves, Bempeital 0Tt To eninedo TG KOTAOAYNG EMGTPEPEL GTO
apyo eminedo (dnA., To eninedo katdOAyNG etvar To 1610 e To emimedo katd v Evapén g Oepansiog) Kot otV
avaAVOT XPNOIUOTOONKOV 01 GUVOAIKES apyikég Babuoroyieg MADRS
' Pwiky xopNynom e0KETAUIVIG 1] EIKOVIKOD QOPUAKOV
§ Awgopd (Spravato + SOC peiov pvikd exvépmpo, tkovikod goppékov + SOC) 61N HeTafoAr TOV HEGHY TOV
ghayioTov TETpoyOVOV amd TV Evapén g LeAETNg

Opddeg Bepameiog TOV NTOV CTATIOTIKE GTLOVTIKA AVATEPEG TOV PIVIKOD EKVEPMLATOS EKOVIKOV Qappdiov + SOC

Ot dapopég g Bepaneiog (95% CI) otn petaforn otn cvvolkn fabporoyic MADRS amd v
évapén g pehétng eog v Huépa 2 (24 opeg petd v mpmtn 660m) HeETaEDd Tng eoketapiving + SOC
KoL TOV €1KOVIKOV papudiov + SOC frav -4,70 (-7,16, -2,24) yio. Tov vronAn0vucud mov avépepe
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mponyovuevn andmepa avtoktoviag (N=284) kot -2,34 (-5,59, 0,91) yia tov vromAnbvoud mov dev
avéPepE TPOTMYOLUEVT amdmElpa avtokToviag (N=166).

Xpovikn wopeia s avianoxpions oty Ospaneio,

e appotepeg Tig peréteg SUIZ001 o SUI3002, n dwopopd Bepaneiog pe eokeTapivn og ohykpion pe
TO EIKOVIKO QApuaKo mapotnpnonke Eekivovtag amo Tig 4 mpeg. Meta&d Tov 4 wpodv Kol Tng

Huépag 25, to téAog g pdong Oepameiag, apedotepe ol OUAOES TNG ECKETAUIVIG KOl TOV EIKOVIKOD
QOPUAKOV GUVEXIGAV VO PEATIOVOVTOL. L€ YEVIKEC YPAUUESG, 1 S1apopd LETAED TV OUAd®V
StnpnOnke addd dev eavniKe va av&avetal cuvaptnoetl Tov xpovou g v Huépa 25. v

Ewova 3 ameucoviletat n ¥povikn Topeio Tov KOPLOL UETPOV GTOTEAEGIATIKOTITOC TOV NTAV 1)
petafoin otn cvvolkn fadporoyioc MADRS ypnoiponotdvtog GUYKEVTIPOTIKG 0e60UEVA OO TIC
peAéteg SUI3001 kou SUI3002.

Ewova 3: Metafoir] pécov 6pov TV EAIYLOTOV TETPAYDOVOY 00 TNV Evapin TN pEAETNS oTN
ovvolki] Badpoioyic MADRS cuvvaptiiogl Tov ypévov otig peréteg SUI3001 ko
SUI3002* (ovyKeVTpOTIKG dgd0uéva, 6Ovoro avaivon ng ac@areiog) —- ANCOVA

BOCF
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*  Tnueioon: Te owtéc Tig perétec, Letd v Tpdn ddom, enetpdmn pio epdmal peioon g d6ong tov Spravato
oto 56 mg ywo acBeveic pe advvapio avoyng g 66ong tov 84 mg. Ilepintov 610 16% TV 060eVHV
TpaypoTonombnke peiwon g docoroyiog tov Spravato and 84 mg e 56 mg dVo Popéc TV EfSopAda.

Ilooooto, vepsons

2115 peréteg @aong 3, To m0G0oTo TV 0cheEVAOY oV TETVYAY VPESN (cuvolikn Babuoroyioc MADRS
<12 o€ omowdNTOTE OEGOUEVT YPOVIKT GTLYU KOTA TN OdpKELD TNG HEAETNG) NTAV VYNADTEPO GTNV
ouada g eoketapivng + SOC og oOyKplon pe TV opudoa Tov gikovikod eapudikov + SOC ce dAa ta,
YPOVIKA onueio Katd T Aot TG SmAd TveAng Bepomeiog Tov 4 efdonadmv (ITivaxag 13).
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Iivakoeg 13: AcOgveig mov wéTvyay Veeon g MKA. ®don duthd Tv@Ar] Ogparsiog, opddo
TANPOVG AVALVGNG TNG UMOTELEGPUUTIKOTTAG

TVYKEVTPOTIKEG
peiéteg
SUI3001 SUI3002 (SUI3001 ket
SUI13002)
El,KOVlKO Spravato + E,lKOWKO Spravato + E,lKOWKO Spravato +
POpLOKO SOC PpapuoKo + SOC PpopuoKo + SOC
+SOC SOC SOC
112 112 113 114 225 226
Hpépa 1, 4 opeg petd
TNV TPAOTN 0601
Al\js[?(szstg He bpeon g | o (8,0%) | 12 (10,7%) | 4 (3,5%) |12 (10,5%)| 13 (5,8%) |24 (10,6%)
Hpépa 2, 24 opeg peta
v IPpOTN 0601
A&?&‘g‘@ HEDPEONTNG 1 10 (8,9%) | 21 (18,8%) |12 (10,6%)|25 (21,9%)| 22 (9,8%) |46 (20,4%)
Hpépa 25 (mpo g
d60mc¢)
Al\‘/‘[?ag‘@ HE DOEOT TG (3333% ) | 46 (41,1%) |31 (27,4%)|49 (43,0%) 69 (30,7%) |95 (42,0%)
Hpépa 25 (4 opeg peta
T d60n)
AcOeveic pe Voeon g 42 o o 0 0 114
MKA (37.5%) 60 (53,6%) |42 (37,2%)|54 (47,4%) |84 (37,3%) (50.4%)

SOC = kabepopévn epovtidn

Inpeimon: H vpeon Paoiletan oe cuvorkn Pabporoyioc MADRS <12. Ot cvppetéyovteg mov dev TANPovGOY ovTd TO
Kprnpto N Sékoyav T Bepameio Tpv amd To xpovikd onpelo Yo omolovdnmote Adyo dev Bewpovvtar 6Tt Ppickovtal og

vpeo.

Emidpdoeic otnv avtoktovikotya
Yuvolikd, ot acBeveic kot oTig dV0 opddeg Bepaneiag eppdvicay Pedtioon otn PapdTnTa TG
QVTOKTOVIKOTNTOC, COLPOVA [E TNV avabewpnuévn kKiipoka Kiwvikng Zeapikng Evionoong —
Bapovtrtog e Avtoktovikomtog (CGI-SS-r) oto ypovikd onueio tov 24 mpov, av Kot dgv

TapoTNPNONKE OTATIOTIKA GNUAVTIKY dtopopd HeTalD TV opddmv Bepameiog.

H paxpoypdvio amoteAeGLOTIKOTITO, TG ECKETANIVIG YO TNV TPOANYT TNG AVTOKTOVING OEV EYEL

TeKUnpLoOEL.

Toudrorpikdc TANOvoude

O Evponaikoc Opyaviopog @apudkmv £xel ddoeL avofodn amd TNy VToYpEWST VTOPOANG TV

OTOTEAECUATOV TV HELET®V [E Spravato o€ pia 1 TEPIGCOTEPEG VITOKATIYOPIES TOV TALIATPUKOD
mnBvopov ot Bepaneio ¢ peilovog katablmtikng datapoyng (BA. Tapdypago 4.2 yia
TANPOQOPIEG TYETIKA LE TNV TOUSLUTPIKT| YP1IoN).

5.2

Amoppdonon

DoPPUOKOKIVITIKES LOLOTNTES

H péon amoivtn Brodiabecinotnto T 001G ECKETAUIVIG TOV 84 mg YOPTYOVUEVIC MG PLVIKO
ekvépopo etvar mepimov 48%.

H eoxetapivn amoppopdtatl Toyémg amd Tov pvikd PAEVVOYOVO HETA OO PIVIKN YOPNYNGCT KOl UTopEl
va petpnei oto mAdopa eviog 7 Aemtmv PETA amd doom 28 mg. O ypdvog Emg TV emitevén g
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LLEYIOTNG GLYKEVTPWOTG OTO TAAGUA (tmax) Elvan TG 20 €wg 40 Aemtd petd To TEAELTOIO PIVIKO
yeKaouo g Oepamevtikng ocuvedpiag (BA. Tapdypao 4.2).

A0GoeapTMUEVEG AVENGELC TNG LEYIOTNG CLYKEVTPMONG 6TO TAGGUA (Cmax) KoL TNG TEPLOYNG KAT®
oo TNV KOUTOAT GLYKEVTIP®ONG TAGCHATOS-pOvVoy (AUC) TOL pvikoD EKVEPOUATOG ECKETAPIVIG
TpokAnOnKav pe docelg tov 28 mg, 56 mg kot 84 mg.

To TpoPid PUPUAKOKIVITIKNG TNG ECKETAUIVIG Elval TAPOUOL0 PETA TN XOPNYNOT EQATAE dOOTG Kol
EMOVOLOUPAVOUEV®V SOCEMV, YMPIG VO TAPUTNPEITOL GLGCMPEVCT) GTO TAACLO OTOV 1] ECKETAUIV
yopnyeitat 600 popég TV efdoudda.

Koatavoun

O nécog OYKOG KATUVOUNG TNG E0KETAUIVIG 0€ oTafepomomuévn KATAoTaoT LETH amd EVOOPAEPLN
yoprynon &ivar 709 L.

To 1060G6TO TNG GVVOAMKNG CLYKEVTPMONG ECKETAUIVIG TTOL OECUEVETAL GE TPMOTEIVEG GTO OVOPAOTIVO
Ao ival katd péso 0po 43 £wg 45%. O Pabpog otov omoio 1 eokeTapivn decUEVETAL GE
TPOTEIVES TOV TAAGUATOG OV EEAPTATAL OO TNV NAATIKY] 1| VEPPIKT| AELTOVPYidL.

H eoxetapivn dev eivor vréotpopo T@v petapopiwv e P-yAvkompwteivig (P-gp, mpwteivn
avtioTaong og moAAamAG pdapuaka 1), Tng mpwTeivng avtictaong otov kapkivo Tov pactov (BCRP) 1
TOV peTopopéa opyavikav avioviov (OATP) 1B1 1 tov OATP1B3. H eoxetouivn dev avactéilel
VTOVG TOLC LETUPOPEIC 1) TOVG peTapopeig eEmOnong moAlamAdy papudkmv kot to&vav 1 (MATETD)
kot MATE2-K 1} Toug petagopeic opyavikmv katoviav 2 (OCT2), OATI 1 OATS3.

Bulougtaoynuatiopndg

H eoxetapivn peraforiletar ektevadg oto fmap. H xdpia 086G petafoAlopon Tng ECKETAUIVIG GTA
UIKPOGMUATIO TOV avOpdTivov Natog ivar 1 N-omopuebuiinon Tpog oynuUaticid vopesKETAIivIG.
Ta kopla Evioua tov kutoypouatog P450 (CYP) mov evbovovton yia tn N-amopebvlioon g
eoxetapivng etvan o CYP2B6 xar CYP3A4. AXha évivpa tov CYP, cupnepihapfovopuévov tov
CYP2C19 ka1 CYP2C9, cvufdariiovy og ToA0 tikpoTeEPO Pobo. XTn GUVEYELN 1] VOPESKETALIVT
uetaforiletan péom 0dmv mov eEaptavral and To CYP oe dAdovg petafolriteg, pepikoi and tovg
omoiovg veioTavtal YAvKovpovidimon.

Amofoin

H péon kdBapon tng eoketapivng yopnyovpevng ot tng evooeA&fiag 0dov tav mtepimov 89 l/dpa.
Metd v enitevén ¢ Ciax KOTOTY PIVIKIG YOPNYNONG, Ol GUYKEVIPADGELS TNG ECKETALUIVIG OTO
TAAo U0 LELOONKOY ToYEWMC KATE TIG TPATEC MPES KO 0T GLVEXELD o otadtakd. H uéon telikn
nuioelo {1 PETA TN YOPNYNOT ®G PIVIKO EKVEPOIO KOULOVOTOV YEVIKA 0o 7 £mG 12 dpeg.

Metd v evéopAEPLa yopnynon padloonacUEVNG EGKETAIVIG, Ttepimov 78% Kot 2% g
yopnynOeicag padievépyelag avakTnOnKe oTo 0VPO KOl GTO KOTPAva, avtioTotyo. Metd tn yopnynon
POSLOCT|LOCUEVNG ECKETANIVIG At OTOOTOC, Tepimov 86% Kot 2% tng yopnyndeicag padievépyeiag
avaktinke ota obpa Kot 6Ta KOTTpava, avtictorya. H avakmbeioa padievépyeio amotedeito Kupimg
amo petafoAiteg e eoketouivng. I'a v evooeAéPia kot v amd otduatog xoprynon, < 1% g
d00o1g amoPAndnke oto 0Vpa O AUETAPANTO PAPLLOKO.

T'poppkdTnto/un ypoukdTnTo,

H éxbeon oty eoketapivn avaveton pe ) d6or omd ta 28 mg £wg ta 84 mg. H avénon tov tpodv
Crnax kot AUC ftov Ayotepo omd avaroyn g doong petaéy tov 28 mg kot 56 mg 1 84 mg, aAld
nTav oxeddv avaroyn mpog t do0or petald Tov 56 mg Kot 84 mg.
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AMNAETIOpACEIC

Ernidopoon aAlwv popuokxsvtikdy mpoioviwy otnyv eokeTouivy

Avaoroleic nmoatikawv eviduwyv

H mpoxataprtikn Oepameio vyidv atépmv pe and oTOUATOG XOPNYOOUEVN TIKAOTLOIVY, EVav
AVOGTOAEN TNE SPACTNPLOTNTOC TOV Nratikod eviopov CYP2B6, (250 mg d0o popéc v nuépa yio

9 NuUéPEG TPV KOl KOTA TNV NUEPA YOPNYNONG TG E0KETAUIVIG) dev glyxe Kapia emidpaon ot Cmax TNG
gokeTopivng o6tav yopnynonke mg pvikd exvépopa. H AUC, g eokeTapivng avéndnke mepimov
Kkatd 29%. H tehikn nuiceia Lo tng ecKeTapivng dgv ennpedotnke amd TV TpoKoTopKTIKn Oepameio
UE TIKAOTILO V).

H mpoxataprtikn Oepameio e amd oTOUATOS YOp1YoOUEVT] KAOPIOpOUVKIVY, VOV 0VOGTOAEN TNG
dpactnprotntog Tov Nratikod evivpov CYP3A4 (500 mg dVvo @opég tv nuépa yio 3 NUEPES TPV Ko
KOTO TNV NMUEPQ XOPTYNONG TNG EOKETAUIVNG), aOENTE TiG PESES TIES Cmax Kot AUC,, TG pvika
yopnyovuevng eokeTapivng kotd tepimov 11% kot 4%, avriotoiywe. H telikn nuicewa {on g
EOKETOUIVIG OEV EMNPEACTNKE OO TNV TPOKATAPKTIKN Ogpameio pe KhaptOpopvkivn.

Eraywyeic nronikayv eviouwyv

H mpoxatapitikny Oepameio e amd 6TOUOTOG XOPTYOVUEVT] PLOUUTIKIVT], EVaV 1oYLPO ETOY®YEN TNG
dpaotnpotNTo TOAMOV Nratikdv evibpmy tov CYP, omwg sival to CYP3A4 kot CYP2B6, (600 mg
NUEPN OIS Y100 5 NUEPES TPV ATTO TN XOPNYNOT| E0KETAUIVNG) HelwoE TiG pESES TIES Crmax Kot AUC,,
NG ECKETAUIVIC OTAV YOpNYNONKE OC pviKd eKVEQMUA, Kot tepimov 17% kot 28%, avticTtoiym.

Alla piviko, ekvepauoza.

H mpoxoatapitikn Oepameio atOp®V LE 1GTOPIKO OAAEPYIKNG PVITIONG TTOL ELYOV TPONYOLUEVOG
extebel og yopn and aypmotddn pe o&uuetaloiiv yopnyoduevn ®¢ PIVIKO EKVEQMUA (2 Yekaopol
dwdvpartog 0,05% mov yopnynnkav 1 dpo Tpty amd T PVIKN XOPNYNOT ECKETAUIVIG) Eiye LiKkpn
eMIOPAOT OTN POPLAKOKIVITIKN TNG ECKETAUIVIG.

H mpoxataprtikny Oepameio VY10V atOU®Y LE PVIKY YopTyNon eovpoikne popetaloévne (200 meg
nuepnoing yo 2 fdopnddsc, e yopnynon g tekevtaiog 66omg povpoikng popetalovng 1 dpa mpv
oo TN PVIKN YOPNYNOT ECKETAPIVIG) ElXE LIKPT| EMLOPAOT] TN POPLOKOKIVITIKY| TNG ECKETAUIVIG.

Eridpoon e eoretouivyg oe aAlo popuoxevtind mpoioveo,

H pwikn yopriynon 84 mg ecketapivng 600 @opéc tnv eBdoudoa yuo 2 efdouddeg peiwaoe tn péon
AUC, 6710 TAAGHO TNG 00 GTOUATOC Yopnyouuevne wdaloAaung (epdama 66om 6 mg), evog
VIOGTPONOTOG TOL NoTkol evidpov CYP3 A4, katd nepinov 16%.

H pwikn yopriynomn 84 mg ecketapivng 600 popéc tnv edoudoa yio 2 efooudosg dev ETnpENce T
péon AUC oto mAdopa g amd oTOUATOG XOp1YOUHEVNS Bovmtpomtiovrg (epdmas doomn 150 mg), evog

VTOGTPOLOTOS TOV Nratikov CYP2B6.

Ewwoti mAinbvouoi

Hliowuévor (nhixiog 65 etadv kot avm)

SuykpiOnKe 1 QUPUOKOKIVITIKY TNG ECKETAUIVIG OTOV YOPNYEITOL OC PIVIKO EKVEQMUA OVAUEST, GE
NAKIOPEVA, dALL KOTA To GAA LYW dTopa, Kol veOTEPOLS VYLEiC eviAtKeS. Ot puéoeg TIHEG Crax KO
AUC, g eoketapiving mov emtedydnkav pe 66om 28 mg frov vyniotepeg katd 21% kot 18%,
avtioTtorya, ota NAKIoUEVE dTopa (e0pog nAtkiag 65 g 81 £tn) EvavTt TV veOTEP®Y EVAAMK®OV
atopmv (gvpoc nhkiog 22 £wc 50 £€n). Ot péoeg TEG Cax Kot AUC,, NG eoketapivig mov
emtevydnioayv pe doom 84 mg frav vynAdtepeg katd 67% Ko 38% ota nlkiwpéva dtopa (€0pog
nAkiag 75 émg 85 £1n) Evavtl TV vEOTEPOV EVIAAMK®V 0TOU®V (VPO NAIKiag 24 émg 54 €tn). H
TEAKN Muicela {onN ™G EoKETAUIVIG NTAV TOPOUOLN, 6TA NAKIOUEVO KOl GTO VEOTEPO EVAAIKA GTOUN
(BA. mapdypago 4.2).
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Negpixn dvoiertovpyio

e oyéon He T ATOUM [LE PLCLOAOYIKT VeEPIKN Agttovpyia (kKaBapon kpeativivng [CLcr], 88 éwg
140 ml/min),  Cmax TG €0KETOUIVIG NTAV KATEO EGO 0p0 20 £m¢ 26% VYNAITEPT GE ATOUO. LIE NTTLOL
(CLcr, 58 éwg 77 ml/min), pétpia (CLcr, 30 £éw¢ 47 ml/min) 1} coPapn (CLcr, 5 €éw¢ 28 ml/min, oyt
VIO apoKaBapon) veppikn SuGAEITOLPYiO LETE TN YOpTYNoT EPATAE dOONG 28 mg pvikov
exvepmporog eoketopivng. H AUC, oy kotd 13 émg 36% vynAotepn ot ATope Le N £mg
cofapn veppikn dvciettovpyia.

Agv vtapyel KAVIKN eumelpia e T YOPNYNOT ECKETAUIVIG WG PLVIKO EKVEQPOLO GE 0oBevelg TOL
vroPdAlovtal o€ apokadopon.

Hrozikn dvalertovpyio,

H Ciax ka1 1 AUC., TG eckeTopivng mov exttevydnkay pe 06c6€1c 28 mg ftav mTapOUOIES AVAUESH GE
droua pe nratikn duciettovpyio kotnyopiog A kotd Child-Pugh (Mma) ot vy dtopa. H Crax Kot m
AUC tng goketapiving nTov vyniotepeg katd 8% kot 103%, avtioTtor o, o€ ATOU [LE NTATIKY
dvodettovpyia katnyopiog B katd Child-Pugh (nétpia) oe oyéon pe vy droua.

Agv vtapyel KAVIKN eumelpial Le TNV ECKETAUIVI] XOPTYOVLEVT] ®G PIVIKO EKVEPOLO GE acBeVEIC e
nratikn dvcAertovpyia katnyopiag C kotd Child-Pugh (cofapn) (BA. mapaypdpovg 4.2 ko 4.4).

Doy

H poppoakoxivntikn Tov pivikol eKveEQOUOTOG ECKETANIVIG cuYKpiOnKe avapeca og vYieic AGLUTEG
ka1 Koavkdoiovg. Ot péoeg Tipég Crax kol AUC, TG EGKETANIVIC 6TO TAAGLLO TTOV EmtTeEv)ONKOV pE
gpamaé d6om eckeTapivng 56 mg NTov vynAotepeg Tepimov kot 14% kot 33%, avtictoyyo, o
Kwélovg og oyéon pe toug Kavkdoiovg. Katd péco 6po, 1 Cmax TG okeTOUiVIS NTOV KaTd 10%
younAotepn kot AUC, oy kot 17% vyniotepn o Kopedreg og oxéon pe toug Kavkdoiovg.
Ae€yOn wo @apuokokvnTikn aviilvon tAnbucpod mov nepleddupave lanwveg acbeveic pe
avlextikn otn Oepameio katdOlyn, emmpdcbeta pe vyieic lanwvec. Me Bdon avtiv v avdAiven, yuo
po yopnyovpevn 66om, ot Cmax kot AUCaan TG eokeTapivng 1o mAdoua oe ldnoveg tav mepimov
20% vymAotepec 6 oyéon pe Toug un Actdtec. H péon telikn nuiceto {on g eokeTapivig oto
mAdoua Aclotd@v kKopowvotay and 7,1 émg 8,9 mpeg, evd fitav 6,8 dpeg o Kavkdasciovg.

Dilo kou owpaTiko fapog

Agv mapotnpionKoy onUovTIKEG SLUPOPES GTI PAPUUKOKIVIITIKY] TOV PIVIKOD EKVEQMUUTOC
ECKETOUIVIG G TTPOG TO PVAO KOl TO GUVOAMKO SmUATKO Papog (> 39 éwc 170 kg) Pacel avirvong PK
TAnBuopov.

AN epyixn pvitido
H pappaxoxivntikn piog epdmal 606mG pvikod EKVEPOUATOG ECKETAUIVIG 56 Mg MTaV TAPOUOLN. O
dropa pe aAAepyYKn pvitida wov giyov ektebel og yOpN amd oypOoT®ON EVOVTL VYLDV ATOU®YV.

5.3 IIpoxlvikd dogdopéva Yo TNV a6QIAEL

Ta un KAvikd dedopéva dev amoKaADTTOVY 1010{TEPO Kivouvo Yia Tov AvOpwmo pe Bacn Tic
oLuPaTikég HEAETEG TOEIKOTNTOG EXOVOLOUPBAVOUEV®V SOCEMV, YOVOTOEIKOTNTAS, VEVPOTOEIKOTNTAG,
TOEIKOTNTOG TNV AVOTOPAYMYIKH IKavOTNTA Kol EVOEXOUEVTS KOapKLvoyOvov dpdong. Meléteg og {ha
UE KETAWIvN KoTede&ay gupruata ovamtuélokng vevpotoéikomrag. H mbavomta va éxetn
€0KETOUIVT VELPOTOEIKEG EMIOPAGELS GTO, AVOTTLGGOUEVO EUPpua. dev umopel va amokAeiotel (PA.
TapAypoo 4.6).

T'ovoto&ikotnto

H eoxetopivn dev eiye petadra&ioyovo dpaomn pe 1 yopic petafoiikn evepyomoinomn ot dokipacio
Ames. ['ovoto&ikég emdpaoeic pe eokeTapivn mapotpnonkay ce pia in vitro WKpOTLPNVIKY
dokpocio EAEyxov enl Tapovsiag LETABOAKNG Evepyomoinong. 261000, 1) EVOOPAERI®MG Yop1YOOUEYT
gokeTapivn Ogv elye YOVOTOEIKEG 1010TNTEG O Uid in Vivo LUKPOTUPNVIKT] SOKILOGIO LUEAOD TV 0GTAOV
o€ apovpaiovg Kot o€ pio in vivo dokipacio Comet € Nrotikd KOTTOPO APOVPAIOV.
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Tolwdtnto oTNV ovaTapaymYKn tKovoTnTo,

e uio, LeAET To&IKOTNTOC 6TV aVATTLEN TOV EUPPVOV-KLIUATOG LE PIVIKT] YOPTYNON KETAUIVIG GE
apOLPAIOVG, 01 ATOYOVOL dEV EXNPEACTNKAY OVCUEVMG EMTL TOPOLGIOG UNTPIKNG TOEIKOTNTOS E OOCELG
7ov odnynoav oe £kBeon £mg Kot 6 popEc vYNAGTEPT 0o TNV €kBeoT 6TOV AvBp®TO, BACEL TV TIHMV
g AUC. Ze pior perét to&ikotnTog otV avamtuén tov euPfpoou-KLuNUATOG LE PIVIKT YOPTYNon
KETAPIVNG 08 KOUVEALD, TapoTNPONKAY GKEAETIKES SUCLOPPIEG KOl TO COUATIKO BAPOG TOL KUNUOATOG
pewmdnie pe 86ce1c ToSIKES Yo T untépa. H ékBeon ota kovvéla fTav g TaENG TS £kBeong oTov
avBpomo Paocetl tov Tiudv g AUC.

Anpoctevpéveg puedétec o€ (oo (mov mepAdupavay Tpmtedovta) Pe 00GELG TOL 00N YOUV o8 EAAPPLL
£m¢ pétpla avarlstnoia deiyvovv 0TL 1 ¥pfoN avolsnTIK®V TapaydvTov ot S1APKELL TG TEPLOSOV
Tayelog avamTuéng Tov EYKEPAAOD 1] GUVOTTOYEVESTG 0ONYEL GE ATMAELN KVTTAP®OV GTOV
OVOTTUGCOUEVO EYKEPOAO, 1| OTTOL0L LTTOPEL VO GYETIOTEL LIE TOPOTETAUEVEG YVOOTIKEG averapkeleg. H
KAWVIKT] GNUOGTI0 QUTOV TOV U1 KAVIKOV EVpNUAToV dev gival yvmoT.

6. DOAPMAKEYTIKEX ITAHPO®OPIEXZ

6.1 Koatdaroyog ekdoymv

Krtpkd 0&0 povoidpikod

A10vAeVOSOUIVOTETPAOEIKO OVATPLO GANG

Natpiov vopoeidro (Yo pvOuion tov pH)

"Yomp yio evéoipa

6.2 Aocvpporotnrec

Agv gpapudleta.

6.3 Awpkero {onfg

4 ypodvio

6.4 Iowitepeg mpouvrdéers katd T @OLAEN TOV TPOIOVTOG

AVTO TO QUPUOKEVTIKO TPOTOV dEV OmaLTel 101KEC GLVOTKESG PUAAENC.

6.5 @von Kol GLOTATIKA TOL TEPLEKTT

DroAido amd yvarl tomov 1 pe ndpa and elactikd yYAopopovtoio. To Tpoyspuiopévo Kot
COPAYIGUEVO PLOALS10 EIVOL TPOGAPTNUEVO GE 10 GUGKELT] PIVIKOV EKVEPDLOTOG TTOV EVEPYOTOLEITAL
yewpokivnta. H cvokeun mapéyet 600 yekaopove.

Xe KG0e cuokevaoia, KABe CLOKELT PIVIKOD EKVEPOOTOS EIVOL GLOKEVACUEVT EEY®PIOTA G
COPAYIGUEVT] KOWENT.

Yvokevaoieg 1, 2, 3 11 6 GLOKELOV PVIKOD EKVEPOUATOG KOl GE TOAVGVOKEVAGIES TOV TEPLEOVY
12 (4 ovokevaocieg Tv 3) 1 24 (8 cuokevasieg TOV 3) GLOKEVEG PVIKOD EKVEQPDUATOC.

Mmropet vo, unv KuKAOPOPOUV OLEG 0L GLUOKEVAGIES.
6.6 Iowitepeg TPOPLAGEELS aOPPLYNG

Kabe aypnoiponointo gopuakevtiKd Tpoidv 1 VIOAELUN TPETEL VAL OTOPPITTETOUL COUPDVA UE TIG
KATA TOTOLE 1GYVOVGEC GYETIKEC SLUTAEELG.
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7. KATOXOX THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Béhyo

8. APIOMOX(0OI) AAEIAY. KYKAO®OPIAX

EU/1/19/1410/001 (1 Ttepiéktng EKVEPOUATOC)

EU/1/19/1410/002 (2 TtepléKTeg EKVEQOUOTOC)

EU/1/19/1410/003 (3 meplékteg EKVEQOLOTOG)

EU/1/19/1410/004 (6 Teplékteg EKVEPOLOTOG)

EU/1/19/1410/005 (24 mep1éKTteg EKVEQMUOTOG)

EU/1/19/1410/006 (12 mep1éKteg EKVEQMOUOTOG)

9. HMEPOMHNIA IMNPQTHYE ETKPIZHX/ANANEQXHY. THX AAEIAX
Huepounvia mpdg éykpiong: 18 Askepuppiov 2019

Huepounvia tekevtaiog avavémong: 22 Avyovatov 2024

10. HMEPOMHNIA ANAGEQPHXHX TOY KEIMENOY

Aemtouepeic TANPOPOPIES Y1 TO TOPOHV QOPLUKEVTIKO TPOIOV ivol S1OEGIUEC GTO SIKTLOKO TOTO TOV
Evponaikod Opyavicpod @appdkov: http://www.ema.europa.eu.
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ITAPAPTHMA 11

IMAPAXKEYAXTHX YIIEYOYNOX I'TA THN AIIOAEXMEYXH
TQN ITAPTIAQN

OPOI'H TEPIOPIEMOI XXETIKA ME TH AIAGEXH KAI TH
XPHXH

AAAOI OPOI KAI AITAITHXZEIX THX AAEIAYX KYKAO®OPIAX
OPOI'H TIEPIOPIXMOI XXETIKA ME THN AX®AAH KAI

AIIOTEAEZMATIKH XPHXH TOY ®PAPMAKEYTIKOY
MPOIONTOX
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A. TIAPAXKEYAXTHX YIIEYOYNOZX I'TA THN AITOAEXMEYXH TQN ITAPTIAQN

Ovopo kot d1evfuven Tov TOPUCKELAGTH TOL gival LITEVHLVOC Y10 TNV ATOSEGUELCT) TV TOPTIOWY

Janssen Pharmaceutica NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Béhyo

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

DoppokevTikd TPOIOV Y10 TO 0010 amALTEITAL EIOIKT KoL TEPLOPIOUEVN 1ATPIKT cuvToyT (PA.
mapaptnua I: Tlepiinyn tov Xapakmpiotikov tov [Ipoidvoc, mapdypapog 4.2).

I. AAAQOI OPOI KAI AITAITHZEIX THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX
o Ex0éoe15 Teprodukig mapakorovdnong g acedrerag (PSURs)

Ot anmartioelg yio v vroPoirn towv PSURS yo to ev Adym @apuakevtiko tpoiov opilovtatl 6tov
KATdAOYO e TIg nuepounvieg avapopdg e Evoong (katdioyoc EURD) mov mapatifetor otnv
Tapdypoo 7, tov dpbpov 107y, tng odnyiag 2001/83/EK kot kdOe exakdrovdng enikatporoinong
OTMG OMLOCIEVETAL GTIV EVPAOTOIKT OUKTLAKT TOAT Y1 TO POPLLOKCL.

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

o Yyé010 owayeiprong Kivovvov (XAK)

O Kdroyog Adelag Kvkhopopiag (KAK) Ba die&aydyet Tig amoitodpeveg SpactnplotnTes Kot
TOPEUPAGELG PAPHOKOETOYPVOTVIIONG OGS Tapovstdlovtal oto cupewvniéy ZAK mov mapovcidaletan
omv evotmra 1.8.2 ¢ adelag KuKAOQOPIog Kot 0TolecONTOoTE ETOKOAOVOES EYKEKPIUEVEC
avabempnoelg tov ZAK.

‘Eva. emixoiporompévo TAK Oa mpénet vo katotedei.

° Metd and aitnpa tov Evponaikov Opyovicpod Goapudkov,

° Omnotednmote TpomomoteiTal To GVGTNUA SloyElPLoNG KIvOHVOD, E0IKE MG ATOTEAEGLLO ANYNG
VE®V TANPOPOPIDOV TOV UTOPOVV VO EMPEPOVY GNUAVTIKT GAANYT GTN GY£0T] 0PEAOVC-KIVOHVOL
N O¢ amOTEAESUA TNG EMITEVLENG EVOC GNUAVTIKOD OPOGTLOL (PAPUOKOETOYPVTVIOT T}
glaiotomoinon Kvdvvov).

o EmnpdécOeta pétpa ehayiotomoinong Kivovvou

Ipwv and v KvKAopopia tov Spravato e kdBe Kpdrog Mérog (KM), o Kdrtoyog tng Adetag
Kvkiopopiag (KAK) 0a mpémet va coppaovicet pe mv EBvikn Appodio Apyn (EAA) oyetikd pe to
TEPLEYOLEVO KOL TI) LOPPT] TOV EKTAOEVTIKAY VAMKOV (EY) Kot Tov tpoypdppatog ereyydpevng
npocfacng (ITEII), copnepiiapfovouévav Tov HECHOV ETKOVAOVING, TV TPOT®V SIOVOUTG Kot
0TOLOVINTOTE AAADV TTLYMDV TOV TPOYPAUUATOS.

O KAK 0a pénet va dtacearicel 6t o€ kdBe Kpdrog Méhog 610 omoio kukAopopei To Spravato
eQappOCeTaL EVa TPOYPULLLO EAEYYOUEVC TPOGPOOTG TPOKEIUEVOL VO amopevyOel / ehayiotonomBel o

OMNUOVTIKOG AVOYVOPICUEVOS KIVOLVOG TNG KATAYPTONG TOV QAPUAKOV.

To Spravato mpoopiletot yia avtd-yoprynon and tov acbevi vnd v dpeon enifieyn Erayyeipotio
Yyeiag kot Oa wpémet vo, S10vEUETAL OTIG SOUEC TAPOYNG VIINPESIDV VYEiaG 6mov Oa Tpayuatomoteitan
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M XOpNYNOoMN, ®G AVTEG £xovv oV el ot eminedo Kpdrovg Mélovg, BACEL TV TOMIKOV VOUIK®OV
UTOTCE®V KOUT TOV TOTIKOV GLUGTIUATOV TOpoyNg LANPESIOV vyeiac. Otav 1 yopnynon
npoopiletan yio eEmtepikoic acbeveic, Oo mpémel va meplopiletar e TepIPariov 6mov 0 acbevic
mapokorlovdeital KatdAAnAa.

To Spravato pmopei va TpoKAAEGEL TAPOSIKT KOTAGTOAN, SIAGYLION KOt SUTOPAYEG TNG OVTIANYNG Kot
M avénuévn apmplakn wieon. Zuvenag, ol acbeveic Oa mpémel va mapaxorlovbodvtal amd Evov
Enayyelpatio Yyesiog katd t didpkelo kot Hetd and kdbe cuvedpia Oepaneiog,
ocoumepriapfavopévng piog a&loAdynong Tpokeévou vo Tpocsdlopiotel ToTe 0 aobevig Bempeital
KAMVIKG 6Tadepdc Kot £TOLOC VO Aoy PN OEL 0t T doun VYEIOVOUIKNG TTepifaiymng. e acbeveig pe
KAMVIKG GNUOVTIKEC T} U1 6TAOEPOTONUEVES KAPSIOYYELOKES 1] AVOTVEVOTIKEG TN oELS, TO Spravato
Oa Tpémetl va yopnyeitan o TEPPAALOV OOV KATAAANLOG EEOTAIGUOC OVAVIIYNG Ko ETOyYEAUATIEG
VYELOG EKTOUOEVUEVOL GE KAPSIOUVOTVEVGTIKT avévnym givor dtabécipot.

Ta akdrovBa Exmoidevtikd YAud Ba mpénet va mapéyovtar otoug Emayyelpatieg Yyeloag (ko m
TapoA0P1] TOVG Vo KaTaypapeTaL)

o O Oonyocg 1o Erayyehparties Yyeiag, o omoiog £yl 6TOXO TNV EVNUEPMGN Y10 TOVG KIVODVOUG
TOV TOPOSIKDOV KOTAGTAGE®MV dLAoyIoNG Kol S0TAPOYDV TNG AVTIANYNG, TNG KATAYPNOT| TOV
QUPUAKOV, TOV JTUPOYDV TNS GLUVEIONONG Kot TNS aLENUEVNS opTNPLOKNG TTieons, Oa Tpémet
VO EUTEPIEYEL EMOPKT AVOPOPA GTNV AGPAAELD TOV a.cHEVT Kot Vo, ETIoNUOivEL OTL:

o Olot o1 acBeveig Oa mpémel va mapakoAovdovvtal KaTUAANAC LETA T XOPNYNOT| TOV
Spravato émg 6tov OempnBovv Khvikd oTafepoi TPOKEWEVOL VO, ATOY®PHCOVY 0Td
T Soun VYELOVOHIKTG TTEPiBaAyMg

® Y& acbeveig pe KAWVIKG onUavTikéG 1) U oTabEPOTONUEVES KOPILOYYELOKEG 1|
avamveLoTIKEG TaONoELS, To Spravato 0o Tpémel va yopnyeitan o KAvikd mepidiiov
omov etvan drabéoipa eE0TAOUOG KAPSLOAVATVEVGTIKTG OVAVIYTG KOl TPOCMOTIKO
EKTOLOEVUEVO GE KOPOLOOVOTVEVGTIKT Avavnym

o  Ady® 10V THAVOL KIVOUVOL KOPIIOK®Y OVETIBOUNTOV EVEPYELDV, 1] OPTNPLOKN TTiEST
Tov acbevi Oa Tpémel va TapaKoAovOEiTal TPOGEKTIKA TPV KOt LETE Tr) Ayn TOV
Spravato

o H «Aiota gléyyov yuo Emayyehlpatieg Yyelagy (amoteAet Tunpo tov Oonyov yio Exayyelpotieg
Yyeiag): 0 6tO30¢ avTOV TOV EKTAUIOEVTIKOD LAKOD givar va fondncetl tovg Erayyeiparieg
Yyeiag va a&lohoynoovy moTe PETA TN XOpNynoT tov Spravato, Evag acbevig kpivetal otabepdg
KOl UTOPEL LE OCPAAELD VO TOV EMLTPOTEL VO ATOYOPNGEL A0 TV KAVIKY| / dopn| 670V
yopnynOnke to Spravato.

Ta akdérovBa Exmoidevticd YAkd o mpémet va mapéyovtal otoug acteveic:

o O 00NY0¢ Y10 0608vEiS, 0 0TT010G EXEL GTOYO TNV EVIUEPDGT] Y10 TOVG KIVOVVOUG TMV TOPOIIKDV
KOTOOTACE®MV O14.0Y10NG KOl SLOTAPAY®Y TNG AVTIANYNG, TNG KATAYPNOT TOV PUPUAKOL, TMV
SlTapay®V TG GLVEIdNONG Kot NG avENUEVNG apTnplakig Ttieons. O okomdg avTod Tov
EKTOLOEVTIKOV DVAIKOD EiVal VO TOPEYEL TANPOPOPIEC GYETIKA LIE:

. [Moteg avemBounTteg evépyeleg avapuévovtot PLETA T XOPNyNoT| Tov Spravato Kot
TOG VoL EAay1oTOTom000V 0VTEC O EMOPAGELS

° [Mopdyovreg/opddes kKivdhvov / onueia katdypnong Kot e&aptnong, ta oroia Oa
TPEMEL TOKTIKA Vo, a&loAoyohvTol Kot vo, Tapakoiovfovvtal

° Tn Sadikacia yio TNV EVOOPIVIKT YopnyNnon Tov Spravato, coumeptAapufavoudvng

g mpoeTolpaciog (vnoteia yio 2 ®peg, Oyl Kataviimon vypdv yio 30 Aemtd) Kot
NG TopaKoAoVONoNG Tov asbevi
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O 0dnyog Yo Tovg acbeveig Exel emiong G 6TOYO VA AVENGEL TNV EVIULEPWOOT) CYETIKA [IE:

Ta, pAuata yio v anté-yopnynon tov Spravato vmo v auecn enipreyn
Erayyelpatio Yyeiog

Tnv mapoakoriobOnon ¢ apTnplaKng TieEoNS TPV KOl LETA TN YOPNYNCT TG 606G
Tov Spravato

Tnv araitnon yo exifreyn and enoyyeApotio VYEiG, KOl TNV AVAYKN Yo
TopoKoAOVON OGN UETE TN YopNyNoN TS 600MG £mG OTOV O EMAYYEALOTIOS VYEING VA,
emPePaidoet 6TL 0 acBevng eivar KAMvikd oTafepdg KoL TOV ETTPETETAL VAL
amoYWPNGEL 0md TNV KAWVIKY / doun 6mov yopnynonke to Spravato

Tnv enidpacmn tov Spravato oty KavOTNTA TOL 0GHOEVOVGS Yo 03NYNON 1 YEPLCUO
pUnyovnudtov
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ITAPAPTHMA II1

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

KOYTI (yw 1 Kol 6 606KEVEG PIVIKOD EKVEQDUATOGC)

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Spravato 28 mg pvikd ekvEQ®LaL, StGAVLLL
€0KETAUIVN

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

Kdabe cvokeun| pivikol ekvep@UOTOG TEPLEYEL VOPOYAMPIKN EGKETAUIVY] TOV AVTIGTOLYEL o8 28 mg
E0KETAPIVIG.

3. KATAAOTI'OX EKAOXQN

"Exdoya: Kitpikd 00 povoiidpiko, abvievodiopuvotetpaolikd dvatpto drag, vatpiov vdpoteidio,
VO®P Yo EVEGIUO.

4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI ITIEPIEXOMENO

Pwikd exvépopa, dtdAlvpa

1 cuokeLT] PVIKOD EKVEPDLOTOG
6 GLGKEVEC PIVIKOV EKVEPDLLOTOG

‘ 5. TPOIIOX KAI OAOX(OI) XOPHI'HXHX

AwPacte T0 PUALO 0INYIOV XPAOG TPV 0T TN XPNOT).

Pwvuc ypriom
Mnv gvepyomoieite 1] S0KIUALETE TN GLOKELT] TPV ATO TN YPNOM.

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
IPOION IIPEITEI NA ®YAAXXETAI XE OEXH THN OIIOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOZETTIZOYN TA TTAIAIA

Na puidooetal o€ 0éon, v onoia dev PAETOVY Kot dgv TPooeyyilovy Ta, OO

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

‘ 8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH
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9. EIAIKEX XYNOHKEYX OYAAEHX

10. TAIAITEPEX TIPO®YAAZEEIX I'TA THN AITIOPPIYH TQN MH
XPHZIMOIIOTHOENTOQN ®APMAKEYTIKOQN ITPOIONTQN ‘H TOQN
YIHOAEIMMATQN ITIOY IPOEPXONTAI AIIO AYTA, EOOXON AITAITEITAI

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

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Béhyo

12. APIOMOX(OI) AAETAYX KYKAO®OPIAX

EU/1/19/1410/001 (1 Ttepiéktng EKVEPOUATOC)
EU/1/19/1410/004 (6 Teplékteg EKVEQOLOTOG)

13. APIOMOX ITAPTIAAX

Moptida

‘ 14. TENIKH KATATAZEH I'TA TH ATIAGEXH

‘ 15. OAHI'IEX XPHXHX

‘ 16. TNAHPO®OPIEX XE BRAILLE

spravato

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

A163106T0TOC YPOUUU®TOS KDdIKAG (2D) Tov épeL Tov TEPIANPOEVTO LOVASTKO aVoyVOPLOTIKO KOOTKO.

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

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

KOYTI (ywo 2 Kol 3 606KEVEG PIVIKOD EKVEQDUATOC)

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Spravato 28 mg pvikd ekvEQ®LaL, StGAVLLL
€0KETAUIVN

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

Kdabe cvokeun| pivikol ekvep@UOTOG TEPLEYEL VOPOYAMPIKN EGKETALIVY] TOV OVTIGTOLYEL o8 28 mg
E0KETAPIVIG.

3. KATAAOTI'OX EKAOXQN

"Exdoya: Kitpikd 00 povoiidpiko, abvievodiopuvotetpaolikd dvatpto drag, vatpiov vdpoteidio,
VO®P Yo EVEGIUO.

4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI ITIEPIEXOMENO

Pwiké exvépmpa, dtdAivpa

2 GUGKEVEC PLVIKOV EKVEPMULOTOG
3 GLGKEVEG PIVIKOV EKVEPDLLOTOG

‘ 5. TPOIIOX KAI OAOX(OI) XOPHI'HXHX

AwPacte T0 PUALO 0INYIOV XPAOG TPV 0T TN XPNOT).

Pwvuc ypriom
Mnv gvepyomoieite 1] S0KIUALETE TN GLOKELT] TPV ATO TN YPNOM.

Yvokevacio 56 mg = 2 GLGKEVEC PVIKOD EKVEQMLATOG
Yvokevaoio 84 mg = 3 GUOKEVEG PIVIKOD EKVEPDLOTOG

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

Na euidooetal o€ 0éon, TV onoia dev PAETOLY Kot dgv TPooeyyilovy Ta, OO,

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

| 8. HMEPOMHNIA AHEHZ

AHEH
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9. EIAIKEYX XYNOHKEX OYAAEHX

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

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

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Béhyo

12. APIOMOX(OI) AAEIAYX KYKAO®OPIAX

EU/1/19/1410/002 (2 mep1léKTeg EKVEPOUATOS)
EU/1/19/1410/003 (3 Tepilékteg EKVEQOLOTOC)

13. APIOMOX ITAPTIAAX

MMoptida

‘ 14. TENIKH KATATAEH I'TA TH ATAGEXH

| 15. OAHTIEX XPHIHE

‘ 16. HAHPO®OPIEX XE BRAILLE

spravato

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

A163106T0TOC YPOUU®TOS KOdKAS (2D) Tov épel Tov TEPIANPOEVTO LOVASTKO aVoyVOPLOTIKO KOOTKO.

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

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

KYYEAEZX (BLISTER)

1. ONOMAZIA TOY PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Spravato 28 mg piviko ekvEQmUa, dSLOAVUA
€0KETAPIV

2. ONOMA KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Janssen-Cilag International NV

3. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH

4. APIOMOZX ITAPTIAAX

MMoptida

5. AAAA ETOIXEIA
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EAAXIXTEX ENAEIZEIX ITIOY IIPEITIEI NA ANATPA®ONTAI XTIX MONAAEX THX
MIKPHX XTOIXEIQAOYX XYXKEYAXIAX

ETIKETA PINIKOY EKNE®OOQMATOL/XYXKEYHX

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX KAI OAOX(OI) XOPHTHZHZ

Spravato 28 mg piviko ekvEQmUa, dSLOAVUA
€0KETAPIV
piKh xpnon

‘ 2. TPOIIOX XOPHI'HXHX

‘ 3. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH

4. APIOMOZX ITAPTIAAX

MMoptida

‘ 5. IHEPIEXOMENO KATA BAPOZX, KAT' OI'KO'H KATA MONAAA

28 mg

| 6. AAAA ETOIXEIA
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ENAEIZEIX ITIOY IIPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EEQTEPIKH XYXKEYAXIA

KOYTI (ywo 3 cvokevég prvikov ekvepopatog) QX ENAIAMEXH XYXKEYAXIA / MEPOX
MNOAYXYXZKEYAXIAY (XQPIX BLUE BOX)

1. ONOMAXIA TOY PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Spravato 28 mg pviko eKvEQMUA, SIAAVUA
€oKeTApIV

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

Kabe cuokevn| pivikol eKVEPOUOTOC TEPLEYEL VIPOYAMPIKN EGKETAUIVT] TOV aVTIGTOLYEL o8 28 mg
goKeTapivng.

3. KATAAOI'OX EKAOXQN

"Exdoya: Kitpikd 00 povoiidpiko, aBvievodiopvotetpaolikd dvatpto drag, vatpiov vdpo&eidio,
VO®P Yo EVEGIUOL.

4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI IIEPIEXOMENA

Pwik6 exvépmpa, dtdAivpa

3 GUGKEVEG PIVIKOV EKVEPDULOTOG
Mépog morlvovokevaciog, dev umopel vo toindel Eexwpilotd.

| 5.  TPOMNOX KAI OAOX(OI) XOPHTHZHE

AwPaote 10 PUALO 0INYIOV XPNOTG TPV OO TN XPT oM.

pwiKh xpnon
Mnv evepyomoteite 1| SoKIUALETE TN GVOKELN TPV ATd TN YPNOM.

Yvokevacio 84 mg = 3 GLGKEVEC PVIKOD EKVEQPMLATOG

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
IPOION ITPEIIEI NA ®YAAXXETAI XE OEXH THN OIIOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOZETTIZOYN TA TTAIAIA

Na puidooetal o€ Béon, TNV onoia dev PAETOLV Kot dgv Tpoceyyilovv Ta TOLd1A.

7. AAAH(EX) EIAIKH(EX) IPOEIAONIOIHEH(EIZ), EAN EINAI ATIAPAITHTH(EY)
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8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH

9. EIAIKEYX XYNOHKEX OYAAEHX

10. TAIAITEPEX IPO®YAAZEEIX I'TA THN AITIOPPIYH TQN MH
XPHZIMOIIOTHOENTOQN ®APMAKEYTIKOQN ITPOIONTQN 'H TON
YIHOAEIMMATON ITIOY IPOEPXONTAI AIIO AYTA, EOOXON AITAITEITAI

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

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Béhyo

12. APIOMOX(OI) AAETAYX KYKAO®OPIAX

EU/1/19/1410/005
EU/1/19/1410/006

13. APIOMOX ITAPTIAAX

Moptida

‘ 14. TENIKH KATATAZEH I'TA TH AIAGEXH

‘ 15. OAHI'IEX XPHXHX

‘ 16. TNAHPO®OPIEX XE BRAILLE

spravato

17. MONAAIKOX ANATNQPIZTIKOX KQAIKOX — AIZAIAXTATOX TPAMMQTOX
KQAIKAX (2D)
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18. MONAAIKOX ANAI'NQPIETIKOX KQAIKOX — AEAOMENA ANAI'NQXIMA AIIO
TON ANOPQIIO
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ENAEIZEIX ITIOY IIPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EEQTEPIKH XYXKEYAXIA

KOYTITTA MOAYXYZKEYAZIEX IIOY AITIOTEAOYNTAI AIIO 12 XYXKEYEZX PINIKOY
EKNE®QMATOX (4 6uokevaoicg 3 6VOKEVAOV pvikoy ekve@opotoc) 1 24 XYXKEYEX
PINIKOY EKNE®OQMATOZX (8 6u6Ke00.6ieg 3 GLOKEVAV PIVIKOD EKVEQDUUTOGC)
YYMIIEPIAAMBANOMENOY BLUE BOX

1. ONOMAZXIA TOY PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Spravato 28 mg pviko eKvEQMUA, SOV
€0KETAUIVN

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

Kdabe cvokeun| pivikol ekvep@UOTOG TEPLEYEL VIPOYAMPIKN EGKETALIVY] TOV OVTIGTOLYEL o8 28 mg
E0KETAWIVIG.

3. KATAAOI'OX EKAOXQN

"Exdoya: Kitpikd 00 povoiidpiko, abvievodiopvotetpaolikd divatpto drag, vatpiov vdpoteidio,
VO®P Yo EVEGIUOL.

4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI IIEPIEXOMENA

Pwiké exvépmpa, dtdAvpa

IToAvovokevacio: 24 (8 cvokevasieg TV 3) GLOKEVEG PIVIKOV EKVEQMUOATOG
IToAvcvokevacio: 12 (4 cuokevocieg TOV 3) GCLOKEVEG PIVIKOD EKVEQPMUUTOC

‘ 5. TPOIIOX KAI OAOX(OI) XOPHI'HXHX

AwPaote 10 QUALO 0ONYIOV XPNOTG TPV 0T TN XPNOT).

pwiKh xpnon
Mnv gvepyomoieite 1] SOKIUALETE TN GLOKELT] TPV ATO TN YPNOM.

Yvokevacio 84 mg = 3 GLGKEVEC PVIKOD EKVEQDLATOG

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXEH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
MPOION IPEIIEI NA ®YAAXXETAI XE OEXZH THN OITIOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOZEITIZOYN TA ITAIAIA

Na puidooetar o€ Béon, TNV onoia dev PAETOLY Kot dev Tpoceyyilovv Ta TAddL.

7. AAAH(EX) EIAIKH(EX) IPOEIAONIOIHEH(EIZ), EAN EINAI ATIAPAITHTH(EY)
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8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH

9. EJAIKEYX XYNOHKEYX OYAAEHX

10. TAIAITEPEX IPO®YAAZEEIX I'TA THN AITIOPPIYH TQN MH
XPHZIMOIIOTHOENTOQN ®APMAKEYTIKOQN ITPOIONTQN ‘H TOQN
YIHOAEIMMATON ITIOY IPOEPXONTAI AIIO AYTA, EOOXON AITAITEITAI

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

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Béhyo

12. APIOMOX(OI) AAETAYX KYKAO®OPIAX

EU/1/19/1410/005 (8 cvokevacieg, 1 kaOe pio mepEyel 3 TEPIEKTEC EKVEQDLOTOC)
EU/1/19/1410/006 (4 cvokevacieg, N k0Oe pio TepLEYEL 3 TEPIEKTEG EKVEPDLATOG)

13. APIOMOX ITAPTIAAX

Moptida

‘ 14. TENIKH KATATAZEH I'TA TH AIAGEXH

‘ 15. OAHI'IEX XPHXHX

‘ 16. TNAHPO®OPIEX XE BRAILLE

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

A16d106T0T0C YPOUUU®TOC KDdKAG (2D) Tov épet Tov TEPIANPOEVTO LOVASTKO avayVOPLOTIKO KOOTKO.
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18. MONAAIKOX ANAI'NQPIETIKOX KQAIKOX — AEAOMENA ANAI'NQXIMA AIIO
TON ANOPQIIO

PC
SN
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B. DYAAO OAHI'TQN XPHXHX
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@Al 0oLV ypions: [IAnpoeopics Yo Tov acOevi|
Spravato 28 mg pwiké ekvéQpopa, Stdivpa

goKeTapivn

AP AOTE TPOGEKTIKG OLOKANPO TO PUAAO 0ONYLOV YP1 OIS TTPLY UPYIGETE VA YPNCLUOTOLEITE AVTO
T0 QappoKo, H16TL TEPAAPPEAVEL CNUOEVTIKEG TAPOPOPIES Y10 COG.

° DurdEte avTd TO EUALO 0dNYIDV Yprone. Towg ypelaotel va to dupdoete Eava.
° Edv éxete mepartépo omopieg, p@TRGTE TOV Y1OTPO 1 TOV PAPLOKOTOLO GOC.
° Edv mapatnphoete kamoto avemBOunTn evépyela, EVIUEPOOTE TOV YIATPO 1) TOV PUPUOKOTOLO

c0G. AvTo 1oyvel Kot Yo KaOe mhovi avemBOUNTN EVEPYELD TTOV JEV AVAUPEPETAL GTO TAPOV
@OALO oMYV yprione. BAéne mapdypago 4.

T tepréyer 1o Tapév UALO 00N YIOV:

Tr etvan to Spravato kot o gfvot n xpnon Tov

T pémer va yvopilete mpv ypnoponomoete o Spravato
IIog va ypnowwonomoete to Spravato

[MBavég avemBounteg evépyeleg

ITog va puAdccete to Spravato

[Tepieydeva. TG CLGKEVAGING KoL AOUTEG TANPOPOPIES

AU S e

1. Th givan To Spravato kot owa givar i xprion Tov

T givon To Spravato

To Spravato mepiéyel tn 6pactikn ovcio eoketapniviy. H ovsio avth avikel oe pio kotnyopio
QUPUAK®V TOL OVOUALoVTOL AVTIKATAOMATIKA Kot avTd TO QAPLOKO Gag Xxopnynonke yio myv
OVTIHETOTION TNG KOTAOAYNG.

Iowa givan 1 ypfon Tov Spravato

To Spravato ypnGLOTOLEITAL GE EVAAIKES Y10, TN HEIWOT) TOV CUUTTOUATOV KOTAOAIYNG, OT®S, TO
aioOnua OATY”MG, dyyovg N ava&loTnTag, 0l SLOKOAIES GTOV VITVO, 1| AAAXYT TNG OPEENS, 1 ATTMAELL TOV
EVOLAPEPOVTOG Y10 YOI ILEVEG dPAGTNPLOTNTES KOt TO aicOnua emifpdovvong. Xopnyeitor, pali pe
aAro €va avtikoToBAmTIKO, GV £xeTe SOKILAGEL TOVAGYIOTOV 2 GAAC aVTIKATAOMTTUCG PAPHOKO AAAG
dev Pornoav.

To Spravato ypncyomoleital Emiong o€ EVAAIKES Y10, TNV TaXEIO LEIMOT TOV GCUUATOUATOV TNG
KatdBAymg o€ mepintwon mov amorteiton dpeon Oepaneia (eniong YvooTn @G YoyloTpkod enetyov
TEPLOTATIKO).

2. T ipéner va yvopilete Tpiy (pnoypomomceTe To Spravato

Mnyv ypnoipomonjcete 70 Spravato

. o€ MEPIMTOOTN aALEPYIOG OTNV ECKETANIVN, OE £va TAPOLOL0 PAPLOKO TOV OVOUALETOL KETAUIVN
TO 07010 YPNOUOTOLEITOL OC avalsONTIKO, 1 6€ 0TO10OMTTOTE GALO OO TO. GVGTATIKA CLTOV TOV
QOPUAKOV (OVOPEPOVTOL OTNV TTAPAYPAPO 6).

. €av elyate moté opropéveg mabnoelc, OnwS:
- avedpvoua (éva adbVoTO oNUEI0 GTO TOlYMUN EVOS AUOPOPOV ayYEIOV OTTOV TO ayyEio

Tapovctdlel dlevpuvon N e£0YK®L)

- owoppoyic oTov EYKEPAAO

° €0V VTOGTNKOTE TPOGPATO KAPOLUKT] TPOSPOAT (evTOg 6 EfSOUAd®V)
Av16 ovuPaivel eneldn To Spravato Umopel vo TPOKAAESEL TPOGMPIVY AENGT TG OPTNPLOKNC
mieonc, N omoio evoEyeTal VoL 00N YNOEL GE GOPAPEG EMTAOKES GE AVTEG TIG KOTUOTAGELS
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Mnyv ypnoiponotoete 1o Spravato edv OTol0dNTOTE OO TO TAPATAV® 1oYVEL Yo €60G. Edv dev giote
BéParot, amevBuvheite GTOV YI0TPO GOG TPV YPNCYLOTOMGETE TO Spravato — o ytpog cag Oa
OTOPAGICEL EAV UTOPEITE VO YPTCLLOTOICETE AVTO TO PAPLLAKO 1] O)L.

Ipocdomou]oeis Kot TPOPUVAAEELS

AmevBuvbeite 6TOV Y1I0TPO GOG TPV YPNCLOTOMNGETE TO Spravato eqv Exete:

° TPOPANLO UE TNV KAPSIAL GOG TO 0010 dEV ELEYYETOL ETOPKDS OTMG: AVETAPKNG PON ALOTOC
OTO ALOPOpa ayyeio TNG Kapoldg, cvyva poli pe mévo oto Bdpaka (6mwg otnOayyn), vynin
aptnplokn mieon, Parfidonddeia v kapdlokn avemdpkelo

o glyate TOTE TPOPAUOTO UE TNV ULUATOOT) TOV EYKEPAAOD (OTTMG Ny YELNKO EYKEPAUAIKO
€MEI00010)

. glyoate TOTE TPOPANUOTO LUE KATAYPTON QUPUAK®DV — GUVTAYOYPOUPOVUEVE PAPLLOKO, 1|
TOPAVOLES OVGIE

° glyate moté pia KaTdoToon TOV OVOUAlETaL YOO - OOV TIOTEVETE GE TPAUYUOTA TOV OEV

glvar oAnOwa (rapoinpntikés 10éeg) | PAEnete, a1cOAvVESTE 1| AKOVTE TPAYUATO TTOL OEV
vrapyovv (WevdoioHnoels)

° glyate moTé pia KaTAoTOON TOV OVOUALETOL SUTOAKT dLoTaPayN, | COUTTOUATA poviag (KoTd
TNV omoia yiveoTte VIEPOPACTNPLOL 1] VIEPOLEYEPUEVOL)

° glyate TOTE VAEPAEITOLPYIKO Bupe0eld] adéva oV dev AVTILETOTILETOL EMAPKADS
(vmepBupeoetdiopdc)

o glyate TOTE TPOPAUOTO LUE TOVG TVEDUOVES TTOV TPOKAAOVY SLGYEPELN OVATTVOTG (TVEVUOVIKT
avemdpkeln), cvpmepthappavopuévng Xpoviag Anoppaktikng [vevpovondOeiog (XAIT)

° VIVIKY Grvolo Ko eiote eEapetikd vépPapog

° glyate TOTE apyoC N YPNYOPOLS KOPA1okoVE KTOTOVE TTOL TPOKOAOLY dVGTVOLa, aictnua
TOAUGV 1 Svcopio otov Bdpaka, Taon yio AutoBupia 1 AumoBupio

° glyate cofopd Tpavua 6To KEQAA 1| coPapd mpoPAnpata wov exnpedlovy TovV YKEPAAO,
Kupiog Oty LITAPYEL avENUEVN TTieoT GTOV EYKEQUAO

° cofupa NTOTIKG, TPOPAR AT,

Av Kamo1o amd To TapATAvE 1oYOEL Yo €G4S (1] av dev gioTe olyovpot), amevbuvieite otov yaTpd cag
TPV ypnoomomaeete to Spravato. O yotpog cag Oa 0moQucicel av TPETEL VA YPNCIUOTOIMNGETE VTO
TO PAPLLOKO.

Emdsivoon g kataOiuyng
Evnuepaote tov yrotpd oag 1 petoPeite apuécms 6to TANGIEGTEPO VOGOKOUEID GV 0mTO10dNTTOTE
OTLYHT OKEPTNKATE VO PAAWETE TOV E0LTO GOG 1) VO UTOKTOVIOETE.

Mmropei vo, Gog Qavel xpoo va, WANGETE GE Eva GLYYEV 1} évay 6TEVO QA0 €GV €xeTe KatdOAnym Kot
VO TOVG POTHOETE EAV TLGTEVOVY OTL 1] KOTAOAWYT| GOC YELPOTEPEDEL N EAV AVIIGLYOVV Y10 TN
ouumEPPOpPa oag. Mropeite va tovg {ntnoete va S1ofdcovy avtd To PUALO 0ONYIDV.

Aptnproxn wicon

To Spravato pmopei va av&NoeL TV apTnploKn oag Tieom yuo tepimov 1 £mg 2 dpeg LETA TN (PNOT) TOV
Koy To AGY0 0vTO 1) apTNPLOKT Gog Tieon Bo petpdTol Tpy apyicete va xpnolponoleite to Spravato
KOl A PpOTOL TO YPT|CLLOTOLN|CETE.

Edv n aptnproxn cag mieon glvar vynAn Tpv amod T yp1on cvTov ToV PApUAKov, 0 YaTpdg oag Ha
amogocioet €dv Oa Eexvinoete T Ay Tov Papudkov N Oa Tepuévete Emg OTOV M APTNPLOKT GOG
wieon etvan yapmAdtepn. Eav n apmpilakn cog wicon avéndel petd tm xpnom ovtod Tov QopUaKoL Kot
TOPOUEIVEL LYNAT Y10 TEPIGGOTEPO AMO AlyeC MPEG, UMOPEL VO, XPELOCTEL VO KAVETE TEPIOCOTEPES
gketdoelc.

AvTO TO PAPUOKO UTOPEL VO TPOKAAEGEL TPOCOPIVY] OOENGCT TG APTNPLUKNG TESTG LETE TN Aym
pag 06onc. H aptnplokn cog mieon Oa eAéyyeton mptv Kot PeTd amd T Xp1orn cvToD TOL QOPUAKOV.
Evnuepoote apéome o 1Tpikd Tpooomikd edv ueovicete movo oto othboc, dvomvola, Eapviko
coPupo TOVOKEPAAO, UETABOAN GTIV OPOOT N EMANTTIKEG KPIGEIS UETE. TN YPTION ALTOV TOV
POPUAKOL.
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Evnpuep®ote Tov Y10TpO 605 £0V ERQPUVIGETE OTOLOONTOTE IO TA TAPUKATM EVO YP1CLUOTOLEITE

70 Spravato

° dvokoAio, pe TNV Tpocoyn, TNV Kpiomn kot tn okéyn (PAEne emiong «OdMynon Kot YEPLoUOg
unyovnudtov» kot «IMbavég avembounteg evépyeiegn). Katd tn didpkeia kdbe ypriong ovton
TOV QUPUAKOL Kot PETE amd avTy], 0 Y1Tpdg 6oc Ba eAEYYEL TNV KATACTOOT GOG Kot Oa
amoQOCioeL Yo OGO Ypovikd ddotnie Oa cog Tapakorlovbei.

° vavnAia (Kotaetodn), AtmoBupia, CaAn, aicbnon otpoPiiiouon, dyyxoc 1 aicOnuo arochvdeong
oo TOV €0VTO OUG, TIG OKEWYELG, TO ¥MPO Kot TO XpOvo (8140y1o1M), SUGKOAIN GTIV OVATVOT|
(avamvevoTikn kataoTtoAn). Evnuepmote apécmg 1o 1atptkd Tpocmmikd av vidmbete 6TL dev
umopeite va peivete Evmviol N edv vikBete 611 o Mmobvuncete.

° 7TOVOG KUTd TNV 00pNoN 1 Tepovsic ailaTtog 6To 0VPa GOG — AVTO UToPEl va glval evoei&elg
TPOPANUATOV Pe TNV 0VPOSOYO KVGTIH. AVTH LWITOPOVY VA ELPAVICTODV LE TIG VYNAEG SOGELS
€vOC TaPOUOTOV PapudKkov (ovoudletatl keTapivn) OTay YPNCILOTOIOVVTOL Y10, LEYOAO OACTN L.

Evnuepmote tov y10tpd 00G GV ELPAVIGETE OTOLOONTOTE OO TU TOPUTAV® EVD YPT|CLLOTOLEITE TO

Spravato.

Hiluopévor (>65 etav)
Edv giote nAikiopévog (>65 etov), Ba mopakorovdeiote TpocekTikd KabdG EVOEXETAL V. S10TPEXETE
VYNAOTEPO Kivduvo va técete Otav Ba apyicete va Kiveiote oTo y®dpo PETA TN Bepameia.

Iowowa ko £épnpor

Mn ddceTe AVTO TO PAPLOKO GE TALOLA Kot £prfovg NAtkiog kdt® Tov 18 etdv. Avtd cupPaivet
€me1dN o Spravato dev éxel pekem el yio v avBextikn otn Oepameio KatdOAym ot GLYKEKPIUEYT
NAMKLKTY opdda.

Alho @appoko kot Spravato
Evnuepaote tov yrotpd oag eav maipvete, Exete Tpdo@ata TAPEL | UTOPEL va TAPETE AAAL PAPUOKO.

H ypnion tov Spravato pali pe opiopéve QappoKa PTopel va TPoKOAEGEL AVETIBOUNTEG EVEPYELES.
Evnuepmote €1d1kd tov y10tpd cog e0v maipveTe:

° DappoKo TOV YPNGILOTOIOVVTOL YI0 TNV OVTIUETMOTIOT] VEVPOAOYIK®OVY SOTApUYdV 1] GOBopov
ovov (Yo mapdoetypo, feviodialenives, omoeidn).
. AlgyepTiKd OT®G OVTA TOL YPNCLOTOLOVVTAL Y10, KOTUGTAGELG OGS 1) VOPKOANYia 1 GApLLOKaL

Yo T dlaTapoyn EAMAEMUOTIKNG Tpocoync/vrepdpactnpiotntag (AEIL-Y) (yio mapddetyua,
apETOUIVES, HEBLAPUIVIOATY, LOJAPIVIAT, APLOSAPIVIAT))

. DhppoKo IOV HTOPOVV VO LENCOVY TNV OPTNPLOKT TTiEST), OTMG BUPEOEIDIKES OPUOVEC,
@apuaka yuo. 7o actpo 6mwe ta mapdywya EavOivig, AapLOK Yo TV OUopPoyic. LETA TOV
TOKETO (epyoUETPIv) KO APLOKA Y10, TNV KOpdLd Omwe 1 Palompesivn.

. Ddappoka yo Ty katdBiwym 1 tn voco tov [dpkiveov mov glval yvwoTd g avaoToAElG TNG
povoapvo&edaong (MAOI) (yo mopadetypa, TPaVOAKLTPOUIVY, GEAEYIMVN, QatveAlivn).

To Spravato pe Tpo@1, TOTO KU1 OIVOTVELHATDO

Mepikoi acBeveic mov ypnoiponotovy To Spravato Pnopel va mopovcsiicovy vautio 1 Epeto. Oa mpénet
VO OTOQEVYETE TNV KATOVIAMGT TPOPNS Yo 2 dpeg TPy TN Bepameio Kot va, Ny KOTavoA®VETE VYPA.
v 30 Aemtd TPV Ao T YPNON ALTOL TOV Papudiov. Evnuepmdote Tov yiotpo cog ov Aapfavete
QAPLOKO 1] POPTILATO TTOV TEPLEYOLY AAKOOA.

Kinon ka1 Onioopdg
Edv giote éyxvog i OnAdlete, vouilete 0tL pmopet va giote £yKv0og 1 oYESIALETE VO OMOKTHOETE TTOd,
{ntote 1 GUUPBOLAN TOL YITPOV GUC TPV YPTCLUOTOICETE OVTO TO PAPLLOKO.

AvTicOA My
Av umopeite va pelvete £€YKV0G, TPETEL VAL YPNCILOTOLEITE AVTIGOAANYT] KATA T S14pKELN TNG

Oepaneioc. MAoTE pEe TOV Y10TpO GOC GYETIKA UE TIG KOTAANAES neBdd0VE avTIGOAANYNC.

Kionon
Mn ypnoponoteite to Spravato av giote ykvoc.
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Av petvete éykvog evad Aapfaverte Oepameio e To Spravato, EvUEPDOOTE AUECMG TOV YIUTPO GOG — Y10
va amogocioete €dv Oa dokdyete T Oepameio Kot Yo va evueP®OEITE Y10 EVOAAAKTIKEG ETIAOYEC
Oepameiag.

Onlaocpdg

Mn ypnoiponolgite to Spravato edv Onialete. Amevbuvbeite oTov yloTpd GOG TPV YPTCLOTOCETE
to Spravato eav Onialete. O yotpog cag Oa cuintmoet pall cog yuo To ebv Ba GTaHATOETE TO
Onhaopod N edv Ba otapatioete T (PNon avTod Tov eappdaxkov. O YaTpdc cag Ba AdPetl vdyn To
OPELOG TOV ONAACHOV Yo EGAC KOt TO TTOUdL 0aG Kol TO 0QeL0G TG Oepameiog yio eG0C.

00ofynon Ko YEPLOROS PN AV LATOV

To Spravato umopei va cog kavel va atoBovieite vivniia, (aAn Ko uropel va £xet GAAEC
avemBounTeg EVEPYELEC Ol OTTOIEG UITOPOVV VO EXTNPEAGOVY TPOCMPIVE TNV IKAVOTNTA GOG Vo, 0dnyeite
oYNHOTO 1 VO XEPILETTE PNYOVALLOTA KOl VO KAVETE OpOCTNPLOTNTES Ol OTTOIEG AMOITOVV VO, €I0TE OF
AP eypnyopon. Metd ) Bepaneia pe avtd T0 PAPHOKO, UNV TAPETE PEPOG GE OVTES TIG
pacTNPLOTNTEG £MG TNV EMOUEVT NUEPQ UETE 0 Evay EEKOVPAGTO VITVO.

3. Iog va ypnoyomonjcete To Spravato

[Tavtote va YpNOYOTOLEITE TO PAPHOKO AVTO OVOTNPA COUPMOVA LLE TIG 0OTYIEG TOL YTPOL Goc. Edv
éxete aupiPolricc, pmtoTE TOV Y1ATPS OOG.

®a YPNOOTOIEITE LOVOL OOG TO PVIKO EKVEQMMLA Spravato — VO TNV EXiPAEYN TOL Y10TPOL GAG 1
€vOg AAAOV emayyeApaTio VYElag o€ Eva XDPO VYELOVOLIKNG TEPIBAAYNG, TT.X., GTO LITPELO TOL YIOTPOV
N otV KMVIKT.

O yotpog oag 1 AAAOG emayyeipatiog vyeiag Oa cog dei&el TAG vaL XPTCIULOTOIEITE TI GUGKELT] TOVL
pikov ekvepouatog (PAEre exiong Odnyiec ypriong).

IIéc0 mpémer va (POYLOTOMGETE
O yatpog oag Ba amopacioet edv ypeldleate 1, 2 1 3 GUOKEVEG PIVIKOD EKVEPDLATOG KO TOGO GUYVAL
TPENEL VO, TYOIVETE GTO LOTPELD TOL YITPOD 1) TNV KAVIKT Y10 TO QAPUOKO.
° Mia cuoKev] PVIKOD EKVEQAOUATOG TOPEYEL OVO YEKATHOVG (Evog Wekaouog o€ kbe povBohivi)
) To Spravato ypnoipomoteitat dvo opég TV efdondda yia Tig TpdTES 4 EPOOUAdES
Av n Oepameia cog cuveyiletat:
° To Spravato ypnoonoigitor cuvnO®S pio popd v efdoprada yia Tig emdueveg 4 fdoudadeg
° "Emetta, 1o Spravato ypnoiponoteitan cuviwg pia eopd tnv efSopdda 1 pia popd kdbe
2 gfoopadec.
Kozd m didpkeia k@b ypriong antod Tov PapudKov Kot HeTE omd avTiy, 0 YaTpog oag 0o cog
eléyyet ko Ba amopacicel Yo TOG0o ¥poviko didotnua Oo cog Tapakoiovdel.

Pwikd ekvepopota
Edv yperdleote o1Ep0OEIdN N ATOCLUPOPNTIKA PAPUOKO GE HOPPN PIVIKOD EKVEPDUATOG, ATOPVYETE
TN gp1on Tovg TV tekevtaia 1 dpa mpv and T Bepancio cag pe 1o Spravato.

Edv ypnowomonjcere peyalvtepn 0061 Spravato amwo TNV KOVOVIKI
®a YPNOLOTOIEITE AVTO TO PAPLOKO VIO TNV EXIPAEYT TOV Y1OTPOV GOG GTO W TPEi0 TOV YLoTpov 1 TNV
KAvikn. Emopévmg, dev etvar mbavo va ypnoyLomolioete LeyoAdTePT dOGN A0 TNV KOVOVIKT).

Edv ypnoponomoete peyaidtepn d6or Spravato, eival mBavoTepo va TapovcIAceTe averBOUNTEG
evépyeleg (PAéme «AvemBounteg evépyeleo»).

Eév stopaticere va ypnoiponoleite To Spravato

Eivon onuovtikd va gpovticete va EpyecTte 6T TPOYPUUUATIGUEVO POVIEROV GOG £TCL DGTE AVTO TO
QAPLLOKO VO, EIVOL ATTOTEAEGLLUTIKO Y10, EGOC.
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Edv éxete meprocdtepeg EpMTNGELS GYETIKA LLE T YPTOT GLTOV TOL POPUAKOV, POTNOTE TOV Y TPO
oG,

4. MBavéc avemBOuNTEG EVEPYELES

Onwg 6o To pappaKa, £TGL KO AVTO TO PAPUAKO UTOPEL VO TPOKAAEGEL AVETIOOUNTES EVEPYELES, OV
Kol 6gv Topovclalovtal 6€ OAOLG TOVG AVOPMOTOLG.

Evnuepaote tov ylotpd 600G AV ELQAVIGETE OTOLOONTOTE A0 TIG AKOAOLOEC avemBounTeg evépyelec.

IIoA0 cvyvéc (umopel va emmpedoovy epiocdtepa amd 1 ota 10 dropa)

° aioOnuo amocHvOEsC A0 TOV EAVTO GAG, TIG CKEWYELS, TO CLVULCONUOTO KO TO TPAYHOTH YOP®
oag

aioOnua {aAng

TOVOKEPOAOC

aioOnua vrvniiog

oAhayn otnv aicnon g yevong

pelmpévn aicnon 1 evaicOnoia, copmepthiapuPavouévne g tepLoyng Yop® omd T0 GTOUO
aioOnon otpofriiopod («ilryyoo»)

€1ETOC

vavtio

ovénuévn aptnplokn mieon

Yoyvég (umopei va emmpedoovv puéypt 1 ota 10 dropar)

aicOnua dyyovg

aioOnua vepforikng yapdac («gvpopio)

aioOnua cvyyvong

aioOnuo omoKomN g amd TV TPOYUATIKOTNTA

aioOnua gvepebiotoTnTag

PArémete, aoBaveote, axovte 1 popilete mpdyuata wov dev VIdpyovV (Yevdachnoelg)
aioOnua Siéyepong

TOL LATLOL, TO, AVTIO 1 M alebnon ¢ agng Tapamiavavtol 1 EeyelodvTol pe Kamolov Tpomo
(dT1 dev givar avTd oL PaiveTal OTL glvar)

KpIGELG TOVIKOD

oAhoyn TG avTiAnyng Tov ¥povov

aocvvnOiet aicOnomn 610 otopa (6T LopUNYKIEGHa 1| aicOnon cuPGiLeToc)
LLiKkOG TPOLOG

TPOPAN T [LE TN OKEYN

aioOnua vTePPOAKNC VOGTOG UE YOUNAT EVEPYELQ

dvokoAia oty opiAia

dVoKOAID OTN GLYKEVTPMOT)

Ooum 6paon

EM{LOVO KOLOOVVIGHO 0T, AVTLY (EUPOEQ)

avénuévn evaicnoio otovg Bopvovg 1 Tovg NYovg

TOYVTOAUIN

VYNARY apTNPLOKY TTieom

pwikn dSvcpopio

£pefioUEVOC Apog

TOVOLOUOG

pwikn Enpotnta, cvpmeptlapfavopévng Enpng KpovoTog 6T KOt
Qayovupo 6T HOTN

uelmpévn aicnon 1 evacOncio oto oTOUA

Enpoctopia

vrepPolikr| eQidpwon

GLYVI OVAYKT Y10 00PN oM
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TOVOG KOt TNV 00pNon

EMTOKTIKY AVAYKT] Y0 0OVPNON

U1 PLGIOAOYIKY 0icOnom

aioOnuo pédng

aiocOnua advvapiog

K o

aioBnon petafoing g Oepuokpasciog ToL CAOUNTOS

'Oy ovyvég (umopet va exnpedoovy péypt 1 ota 100 dropa):
emPpaduvon g oKEYNS, TNES OUIAING KoL TMV COUOTIKOV KIVIGEDV
cuvaenuoatikn Svoeopio

aioBnon avnovyiog 1 €éviaong

YPYOPEC KIVGELG TV HOTLDV TOV OV UTOpEite va, e EyEete
VILEPKIVITIKOTNTA

avénuévn clerdppota

KpYOg WpmTOG

wpoPfAnuata e to Padicua

YOUNAT apTnplokn wieon

apyog Kapdlakog puiudg

Yravieg (umopet va emnpedoovy péypt 1 ota 1.000 dropa):
o dvoKoAio 6TV avamvon (OVOTVEVGTIKY KOTOGTOAN)
o EMANTTIKY Kpiom

Ava@opd avemBuuNTOV EVEPYELOV

Edv mopatnpnoete Kamoo avemiBount evEpYeLn, EVIUEPDOGTE TO YLOTPO 1) TO PAPUAKOTOO 6aG. AVTO
1oyvEL Kot Yo KaOe mhavi avemBountr vEPYEL TOL OEV AVOPEPETOL GTO TOPOV PUALO 0ONYIDV
yphonc. Mropeite emiong va avagépete avembounteg evépyeleg amsvbeiog uécm tov gbvikon
GULGTILOTOG OVAPOPAS ToV avaypdaestor otollapdpmpa V. Mécw g avapopdg avemBountmv
gvepyelmV pmopeite vo fondncete ot GLALOYN TEPLGGOTEP®YV TANPOPOPILDV GYETIKA UE TNV UCPUAEL,
TOV TTOPOVTOG POPUAKOL.

5. Ilog va guiaccete To Spravato

To @appoako ovtd TPETEL Vo PLAACCETAL GE PEPT] TOV OgV TO PAETOVVY KoL OV TO POAVOLY T TOdLA.

Na un xpnoIHonoleite avtd To0 PAPUOKO UETE TNV NUEpOUNVie ANENG TOV AVOPEPETOL GTO KOVTL Ko
otV emonpavon. H nuepopnvio AnEng eivor n tedevtaio nuépa Tov PNV TOL AVOEEPETOL EKEL.

Av106 TO QAppOKO deV amaltel E101KEC cVVONKES EOAUENG.

Mnv metdite @APUAKO GTO VEPD TNG ATOYETELONG 1 OTA OKLKA aroppippata. Potiote tov
QOPLLOKOTOLO GOG Y10, TO MG VO TETAEETE TO, PAPUAKO TTOL OEV YPNOLLOTOLEITE T, AVTd T puéTpa Ol
BonBncovv oty tpoctacia tov mepPdAiiovtog.

6. Iepreyodpeve TS 6VOKEVAGIOG KO AOTEG TANPOPOPieg

T wepréyer 1o Spravato

H dpaoctikn ovoia givar 1 eoketapivn.

Kdabe cvokevn| pivikol ekvep@UOTOG TEPLEYEL VOPOYAMPIKN EGKETAUIVY] TOV AVTIGTOLYEL o8 28 mg
goKeTapivng.

Ta dAla cvotatikd givat:

Krtpkd 0&0 povoidpukod
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A1BvAevoS1OUIVOTETPAOEIKO dIVATPLO GANG
Natpiov vépoeidio (Yo pvubuion tov pH)
Yéwp yio evéoipa

Ep@davion Tov Spravato kol mepleyOpeva TG GVGKEVAGTIOG
To Spravato eivat éva dtdAvpa pvikod eKVEPOUOTOG. AVTO TO PAPUAKO gival £va S1VYESG, GYPOLO
SV, TTOV TOPEYETOL GE GVGKELT PVIKOV EKVEQMOUATOC L0 YPNOEDC.

To Spravato dwtifeton 6€ cvokevasieg Tov TEPLEYOLV 1, 2, 3 1| 6 CLOKEVEG PIVIKOD EKVEQMUATOG Ko
MG TOAVGVGOKELOGIES TOV TTEPLEYOLY 12 (4 cuokevacieg Twv 3) N 24 (8 cvokevacieg TV 3) GLOKEVEC

PIVIKOD EKVEQDLOTOG,

Kabg cuokevn| pivikol eKVEPOUATOC EIVOL GUGKEVAGUEVT EEYMPLOTE GE CPPUYICUEVT KOWEAT).

Mmropet vo, unv KuKAOPOPOUV OLEG 0L GLOKEVAGIES.

Karoyog Adsrag Kvkhogopiog
Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Béhyo

Iopoaockevaotig

Janssen Pharmaceutica NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Béhyo

I"o omoladnmote TANPOPOPio. CYETIKA LLE TO TOPOV POUPLOKEVTIKO TPOIOV, TAPOKAAEISTE VOl
amevbuvbeite otov Tomikd avtimpdésmmo tov Katdyov g Adeiag Kvkiogpopiag:

Belgié/Belgique/Belgien
Janssen-Cilag NV
Tel/Tél: +32 14 64 94 11
janssen@jacbe.jnj.com

Boarapus

L JkoHCHH & JIxouchH bearapus” EOO/]

Ten.: +359 2 489 94 00
jjsafety@its.jnj.com

Ceska republika
Janssen-Cilag s.r.0.
Tel: +420 227 012 227

Danmark
Janssen-Cilag A/S
TIf.: +45 4594 8282
jacdk@its.jnj.com

Deutschland

Janssen-Cilag GmbH

Tel: 0800 086 9247 / +49 2137 955 6955
jancil@its.jnj.com

Lietuva

UAB "JOHNSON & JOHNSON"
Tel: +370 5 278 68 88
lt@its.jnj.com

Luxembourg/Luxemburg
Janssen-Cilag NV

Tél/Tel: +32 14 64 94 11
janssen@jacbe.jnj.com

Magyarorszag
Janssen-Cilag Kft.
Tel.: +36 1 884 2858
janssenhu@its.jnj.com

Malta
AM MANGION LTD
Tel: +356 2397 6000

Nederland
Janssen-Cilag B.V.
Tel: +31 76 711 1111
janssen@jacnl.jnj.com
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Eesti

UAB "JOHNSON & JOHNSON" Eesti filiaal
Tel: +372 617 7410

ee@its.jnj.com

EArada

Janssen-Cilag ®appokevtiky Movorpdommn
A.E.B.E.

TnA: +30 210 80 90 000

Espafia
Janssen-Cilag, S.A.
Tel: +34 91 722 81 00
contacto@its.jnj.com

France

Janssen-Cilag

Tél: 0 800 25 50 75/+33 1 550040 03
medisource@its.jnj.com

Hrvatska

Johnson & Johnson S.E. d.o.o.
Tel: +385 1 6610 700
jjsafety@JNJCR.JNJ.com

Ireland

Janssen Sciences Ireland UC
Tel: 1 800 709 122
medinfo@its.jnj.com

island
Janssen-Cilag AB
c/o Vistor hf.

Simi: +354 535 7000
janssen@vistor.is

Italia

Janssen-Cilag SpA

Tel: 800.688.777 / +39 02 2510 1
janssenita@its.jnj.com

Kvnpog
Bapvépog Xatinmavayng Atd
TnA: +357 22 207 700

Latvija

UAB "JOHNSON & JOHNSON" filiale Latvija
Tel: +371 678 93561

lv@its.jnj.com

Norge

Janssen-Cilag AS

TIf: +47 24 12 65 00
jacno@its.jnj.com
Osterreich

Janssen-Cilag Pharma GmbH
Tel: +43 1 610 300

Polska
Janssen-Cilag Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 237 60 00

Portugal
Janssen-Cilag Farmacéutica, Lda.
Tel: +351 214 368 600

Romaénia
Johnson & Johnson Roméania SRL
Tel: +40 21 207 1800

Slovenija

Johnson & Johnson d.o.o0.

Tel: +386 1 401 18 00
Janssen_safety slo@its.jnj.com

Slovenska republika
Johnson & Johnson, s.r.o.
Tel: +421 232 408 400

Suomi/Finland
Janssen-Cilag Oy

Puh/Tel: +358 207 531 300
jacfi@its.jnj.com

Sverige
Janssen-Cilag AB
Tfn: +46 8 626 50 00
jacse@its.jnj.com

United Kingdom (Northern Ireland)
Janssen Sciences Ireland UC

Tel: +44 1 494 567 444
medinfo@its.jnj.com

To mapév evALo 00N LAV YprioNS avadempOnke Y10 TELEVTAIO POPA OTIS.

Aemtouepeic mAnpoeopieg yia to pdappako avtd eivar dtabéoipeg 6to dikTvakd TOTo ToL Evpomaiko
Opyaviopuod ®apudxmv: http://www.ema.europa.eu/.
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Ot TAnpogopieg mov axorovBolv amevBivovtal Lovo oe emayyerpatieg vyeiog:

Odnyies Xpnong
SPRAVATO
(eokeTapivn)

Yvokevi] Pivikov Exvepdpartog

28 mg avd cvokev)
Kd0e cuokevn pvikod eKveQOUATOS TOPEYEL
28 mg eokeTapivng ®g 0VO YEKAGHOVG.

INROvVTIKO

Avt 1 cuckevn mpoopiletar yio yoprynomn omd tov acbevi, vro Ty exifprleyn evog emayyelpoTio
vyeiag. Aafdote Ohec avtég Tig Odnyieg Xprong mpv amod v eKmaidevomn Kot TNy enifieyn tov
acBevoug.

Xperwaleote fondsra;

IMa npochetn Ponbeia 1 yro va popacteite ta 6YOALL cog, avatpééte ato VA0 Odnyimv Xphong
Y10, TO, GTOLYEI EMKOVOVIOG TOV TOTIKOV ovTITpoo®nov Tov Katdyov e Adsiag Kukiogopiag.
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Yvokev] Pivikov Exvepopatog

IHoapaBuvpo évoeing
Poyyog
Mia cuokevt| mopeyel 2 YEKAGHOVG
(1 yexaouodg o€ kabe povbodvt)
L _— Xmipyypa piTng

. Mapadvpo 2 pacIveg KOVKKIOES (£yovv yopnynOel 0 mg)

s évoeitng

/.

\ Tripyyna I'epatn ocvokem)
dayTOA®V
1 wpdaoiv Kovkkida
‘Eppoio Exeu yiver 1 yekoopog

Kd&0e cvokevn pvikol ekve@dUOTOG TOPEYEL 28 mg
EOKETOUIVIG G dVO YEKAGHLOVG,. Kapia tpaoivn kovkkioa
"Eyovv yivel 2 yekaopoi (28 mg)

AdE€L0. GVGKEDT

i
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MpoeToipacia
pwv amd T gpfon TS TPATNG GVOKELVNG POVOo:

Znmote amd tov acfevi vo QUENEEL TN LOTT TOV TPV aTTé Th Yprion TS
TPATNG CVGKEVNS HOVoO.

EmBefoidote Tov amaitoduevo aptdpd cuoKevmv.

28 mg = 1 cvokev)
56 mg = 2 cvokevég

84 mg = 3 cvokevég
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m MpogTOIHAGiIa TG CUCKEUNG

EAéyEte v nuepounvia AnéEng («cAHEH»). Edv égel Anet, mapte pia véa cuokevn.
Apapéote T eUPpavn amd TV KuyéAN Kot fyGATte T GLGKEL.

) Mnyv gvepyomoleite T1) 6V6KELY]. AVt B0 00N YNOEL O UTMOAELD PUPUAKOV.

° EXéyEte 0T1L 670 TOPAbLPO EvoEEng paivovTtal 2 TPpdoiveg KOVKKiIdES. Eav Oy, metaéte ™
GLOKELT KOl TAPTE o Kovovpla.
. A®oTE TN GLGKELT GTOV 0GOEVT.
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m MpoeTOoIpNAcia Tou acBevoug

Zntote ané Tov ao0evi):
° Noa KpaTnoeL T GVGKELT OTWOC EUIVETAL, [LE TOV OvTiYEpa Vo otnpilel amord To Eufolo.
° Noa pnv miéoet to £ufolo.

IIepimov
45°

.

Zntiote ané Tov acOeviy:
. Na yeipel Tpog Ta Tom To KEPAAL TEPiMOL KaTd 45 poipeg katd T JdpKeELD TG YOPIYNONS,
£T61 ®OTE TO PAPLOKO Vo peivel péca ot poTn.
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Briua 4 O'aoesvng KAVEl EVav YEKAGHO O€
KaOg pouBouvi

Zntote ané Tov ao0evi):
° Noa gicaydyetl To puyyoc katevbeiay péca 6To TPMOTO PovOOVVL.
° To ompryna potng mpénet vo ayyilel 1o déppa avapesa ota povhovvia.

e

Zntiote ané Tov acOeviy:

) Noa kAeioet To GAlo povBovvi.
° Na glonvevoet amoé ) potn melovtag tavtdypova To EUPoro HEXPL TEAOVS £®C OTOL
OTOLLOTOEL

Zntote ané Tov ao0evi):
° Na povgniéet amaird T poT TOL HETE TOV YeKOoUO £TCL OOTE TO PAPLOKO VO LEIVEL LEGT OTN
por.
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Zntiote ané Tov acOeviy:
° Noa oAAGEeL xEpL Y10 VO EIGOYAYEL TO POYYOS GTO SEVTEPO POVOOVVL.
° Noa eroavarapet To Brpa 4 yio tnv Tpaypotoroinon Tov de0Tepov YEKAGHOD.
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EniBeBaimon TNG Xopnynong kKai avanauorn

. [Tapte tn cvokevn amd tov acevn.

° EAéyEte 611 610 TOPAOLPO EVOEIENC dEV PEIVOVTOL TPAGIVEG KOVKKIOES. AV deite pia Tpdoivn
Kovkkida, {ntnote and tov acbevn va yekdoel Eava 6to 6e0TEPO povhoiivi.

° EAéyEte mil 10 TopaBupo EvoeiEng yia va emiPfePardoete 6TL | CLOKELT Eival AdELA.

ANAITIAYXH

N

Zntote amd Tov achevi):

° Noa avamovtel o€ pio dvetn 0éom (kotd Tpotiunor, o€ NUI-0VAKALoT) Yo 5 AETTA petd
ypNon kKaOe cvokevic.
° Edv otd&et vypd, o acbevig umopel vo oKkovTicel amodd T LOTN TOL UE £VaL YOPTOUAVTNAO.

f Na pnv pvonéet  poT T0L.

Enopevn ocuokeun (eav anaireitai)
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28 mg -5-

mﬁ-sﬁ-s
sams T8 3195

° Eravaiapere ta Bjpata 2-5 edv amoitobvrol tepiocdtepes omd Lol CLUGKEVEC.

YHMANTIKO: Bepowwbeite 611 0 acBeviig mepiuéver S hemtd peta tn yp1on KOs cvokevung
TPOKELEVOL Vo d0Bel 1) duvatdT T Vo amoppoen Bt To eAapHaKO.

Amoppryn

Amoppiyte T (T1G) XPNOHOTOMUEVT(EC) GVOKEVT(EC) CUUP®VA LLE TIG TOTIKES OTTOLTHOELG.

Avobedpnon: {uqvag EEEE}

68



HHAPAPTHMA IV

ENILTHMONIKA IOPIZEMATA KAI AOTOI I'IA THN TPOIIOMOIHEH TQN OPQN
AAEIAZ(-QN) KYKAO®OPIAZ
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Emotnpovikd mopicpata
Aappavovtoc vroyn v ‘Exbeon A&oldynong g PRAC oyetucd pe v (tic) PSUR(s) yo v
gokeTOapivn, Ta emotnuovikd topicpato e PRAC sivar ta e€ng:

Aoppavovtoc vroyn ta dtobéotpa dedopéva oyeTKd pe TNV Ppadvkapdio Kol TNV ETANTTIKN Kpion
amd KMVIKN(£S) doKUN(£S), avBOpUNTEG AVOPOPES, CUUTEPIAAUPBOVOUEV®Y TEPIMTMOCEWDVY LIE LUK OTEVT
YPOVIKT GYéon, e OeTIKN amdKpIlon 6e SKOTN YOPNYNONS PUPUAKoD Kot OETIKN amOKPLoT GE
ETOVOYOPTYNOT PAPUAKOL KOl EV OYEL EVOG EDAOYOV pnyoviopov dpdong, 1 PRAC Beswpet 6T1 pia
OITIOAOYIKT GVOYETION HETAED TNG EOKETAUIVIG (PVIKNG) Kot TNG Ppadukapdiog Kot TG EMANTTIKNG
Kpiong givat tovAdyiotov pia Aoyikn Tilfavotra. H PRAC katéAnée oto cuumépacua 0Tt ol
TANPOQOPIEC TPOIOVTOC TV TPOIOVTOV TOL TTEPLEYOLV eckeTapivn (pvikn) o mpémet va
EMKALPOTOMBOVV avVaAOY®G.

H CHMP, agov e&étaoce m ovotacn e PRAC, cvupdvnoe pe ta yevika mopicpotoa e PRAC kot
TOVG AOYOVG SLATOTWGTG TNG CVGTACT|G.

Adyor Yo v Tpomomoinen tTov 6pov Adstog(-ov) Kvkiogopiag

Me Bdon ta emoTnUovIKA Topicpata yio trv goketapivn, 1 CHMP ékpive 6011 M oyéon opérovg-
KIvdUVOL TOL (T®V) QOPUAKEVTIKOV(-DV) TPOTOVTOG(-V) TOL TEPLEYEL(-OVV) ECKETAUIVI] TOPAUEVEL
aUETAPANTY, VO TNV EMPVAAEN TOV TPOTEWVOUEVOV AAAAYDV GTIG TATPOPOPIES TOV TPOIOVTOG.

H CHMP gionyeitat v tpomonoinon tov 0pmv adeiag(-mv) KukAopopiag.
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