ITAPAPTHMA I

HEPIAHYH TON XAPAKTHPIZTIKQN TOY ITIPOIONTOX



1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Sycrest 5 mg vroyAdooia diokia

2. MHOIOTIKH KAI MTOXOTIKH XYNGEXH
Kabe vroyAmdoaoio diokio mepiéyel S mg acevomivn (¢ UnAgviky).

IMa tov TAfpn KaTdroyo TV ekddywV, PA. Tapdypoeo 6.1.

3. ®APMAKOTEXNIKH MOP®H

Y7royh®oo10 d1oKio

2TPOYYLAL, AEVKE TPOC VITOAEVKA, VITOYAMGGLO SIOKI0 YopoyUEva L «S» ot pio Thevpd.
4. KAINIKEX ITAHPO®OPIEX

4.1 OgpamevTikég evoeiterg

To Sycrest gvdeikvotan yia ) Oepaneio Tov PETPLOV £0C GOPOPDOV LOVIOK®Y ETEICOOIMV TOV
oyetifovton pe dutoiwn dartapoyn I otovg eviikec.

4.2  Aocoloyia kol TpOTOS Yopynone

Aocoloyia

H ocvvietdpevn d6om évapéng tov Sycrest wg povobepaneia eivarls mg 600 popég v nuépa. Mia
d0o Ba Tpémel va Aappdvetor To mpoi kot pia doom Oa tpémel va Aappavetol o fpadv. H doon
umopel va awénbel oe 10 mg 500 @opéc TV NUEPA e BAGN TNV ATOLUKT KAWVIKY] OVTATOKPIOT Kot
avoyn. BAéne mapdypago 5.1. ['a ) Bepomeio cuvdvLaGHOV cuvieTdTol Lia 06T Evapéng Tov 5 mg
300 Qopéc v NuéEpa. Me Baon Ty KAWVIKY avTamdKplon Kot avoyn otov kafe acbevr], n 660m pmopel
va avéaveral o 10 mg 600 popég TV NuUépal.

Ewwoi tAnbvouoi

Hikiouévor

To Sycrest 0o Tpénel va ypnoyomoteitol pe Tpocoyn otovg nikiopévovs. Eivar dtabéoipa
TEPLOPIOUEVA OEDOUEVE, OMOTEAEGLOTIKOTN TG 08 aoBeveic nAkiag 65 etV kot ave. Ta dwbéoipa
QOPUOKOKIVITIKG dESO[EVA TTEPLYPAPOVTOL OTIV TOPEYPAPO 5.2.

Negpixn dvalertovpyio,

Agv amatteiton kapio Tpoocapuoyn e 60omg yio acOeveic pe veepikn ducAettovpyia. Agv vdpyet
gumepio ue v acevomrivn oe aobeveig pue cofapn veppikn ducAettovpyio Tov Exovv kdbapon
KpeoTwvivng pikpotepn and 15 ml/min.

Hraztikn dvalertovpyio

Agv amotteiton kapio Tpocappoyn g d0ong yio acheveic pe o nratiky ovciertovpyio. H
mOovOTNTO AVENUEVOV EMTEd®V ACEVOTIVIG GTO TAUCHA deV UTOPETL VO aoKAEIGOEL o8 oplLopévoug
aoBeveic pe pétpro nmatikn duciettovpyio (Child-Pugh B) kot cuvictdton tpocoyr. X dropo pe
cofopn nrotikn dvciertovpyia (Child-Pugh C), mapatnpndnke pia 7-tAdotia ovénon oty ékbeon
otV acevanivn. Etot, 1o Sycrest dev cuviotdton og acBeveic pe cofapr nratikny SucAsitovpyia.



THoudrotpios tAnBoouog

Mio @opHOKOKIVIITIKY HEAETN Kot ol kPN O18pKeLag LEAETT ATOTEAEGLLATIKOTITAG KOl ACQOAAELNG
TpaypatomoOniay og TodtoTpikd minbovoud (niikiog 10 — 17 etd@v) pe poviakd 1 LEKTH ETEGOdIN
oyetifopeva pe dutoikn dwatapoyn 1. H pokpompdbeoun acedrein oe avtdv tov tAnbucud
dtepevviOnke o o S0 efOoUAd®V, OVOIKTNG ETCNLOVGTG, U1 EAEYYOLEVN doKiun enéktaons. Ta
mopdvta daBéoia dedopéEva TEPTYPAPOVTOL OTIS Topaypdpovg 4.8, 5.1 kot 5.2 aAld dev pmopel va
yivelr choTOoN Yo T 0GOAOYi.

Tpomog yopnynong

To dwokio dev Ba wpémel va amopakpHVETAL Ao TV KuWEAN péypt T Aym. Ta xépla Bo Tpémet va
glvon oteyvd Katd v emoen pe 1o dtokio. To diokio dev Ba mpémel va méletan amd T cvokevAGia
v diokiov. H cvokevacio tov diokiwv dev Ba tpénet va ko6fetar 1 va okiletat. H ypopatiot dipn
Oa Tpémetl va amokoAldtat kKot To diokio Ba mpénet va amopokpvveTar amord. To dickio dev Ba mpémet
va Opvppatiletot.

IMa va dacpaiiotel fEXTIOT 0moppOPN O], TO VITOYAMGG10 dlokio Sycrest Oa mpémel va tomobeteitan
KdT® oo ™ YAdooa péypt va. d1aAvbel tedeing. To diokio Oa diaAvbel pue To0 caMo uésa o
devteporenta. Ta vroyhdooia diokia Sycrest dgv Oo Tpémet vo pacmvtal 1 va. katomivovtol. H
Bpdon ko n wéon Ba Tpénet vo amopevyovton Yo 10 Aemtd petd t yopnynon.

Otov AapPavetol oe cuvOVAGUO Pe GALN POPUOKEVTIKA TPoidvTa, To Sycrest o mpénet va
AopPaveton televtaio.

H Ogpancio pe 1o Sycrest dev ouvictdtol og aoBeveic mov dev UTOPOLV VO GLUUOPP®OOVY LE TOV
TPOTO YOpNYNoNs, kabdg n Prodiebecipudmta ¢ acevarivng dtav Katamiveral sivatl yaunin (<2 %
pe pio Lopen TOGILOL d1oKIoL).

4.3 Avtevosilelg

YrepevoioOnoio 61N dpactikn ovsia 1} 6 KAmolo amd To £KO0Y0 TOV AVAPEPOVTOL GTNV
Tapaypapo 6.1.

4.4 E10kég TPoEIOOTOMGELS KOL TPOPVAAEES KATE TN Y(p1joT
Hlwkuouévor acBeveic pe woymon oyetilOuevn ue avoto

O nAkiopévol acbeveig pe yoywon oyetilopuevn Le dvota mov £xovv Adafet Bepaneio pe
AVTIYLYOCIKEG ovoieg fpiokovtal o€ avénpévo kivouvo Bavartov.

To Sycrest dgv etvan eykekpiévo yio tn Oepaneia tov acevov pe yoywon oyeTi{OIEVT e AVOL0 Kol
OEV GLVIOTATOL Y10l YPT|ON OE CLTHV TI GLYKEKPLUEVT] OUAdA TV acOeEVDY.

Nevpoinmriko kakonbeg covdpopo

Nevpoinmrtiko kakondeg covopopo (NKZ), yapaxtnplduevo omo vrepbeppiio, poikn axopyio,
ovtovoun aotdbeta, petapindeica cuveidnon kot avénuéva exinedo KPEATIVOPOGSPOKIVAGTC 0pOv,
€xet avaeepbel 6T eppaviletal e To avTIYLYOOIKE, GUUTEPIAAUPBAVOLEVIC TG OCEVATIVIG,.
Emmpdcbeto khivikd onueio mibavag nepirapfdavovy pvocsearptvovpio (pafdopvoivon) kot o&eio
VEPPIKT] OVETAPKELQL.

Edv évag acBevig eppavioet onpeio kot copntdpota evogktikd tov NKX to Sycrest 0o npémnet va
dtakonTETOL.

Emniinnticéc kpioelg

2116 KMVIKEG OOKIUES, AVAPEPONKAV TEPIGTACLOKE TEPIMTMOCELG EMANTTIKOV KPIGEDV KOTA TN
dudpkela tng Oepamneing pe acevomivn. Zuvenmg, To Sycrest Oa TpEmEL va YpNoYLOTOLEITAL LE TPOCTOYN
o€ ao0evelg OV £X0VV 1GTOPIKO EMANTTIKOV KPIGEDV 1} £YO0VV KATAGTAGELS TOV oyeTilovTal e
EMANTTIKEG KPIGELC.




Avtoktovia

H mBavomra piog amdmelpag ovtokToviag eivol EHEUTN oTIS YOXOOIKES 0GOEVEIEG KOl TNV SITOAIKT
dloTapayn Kot 6TEVH TapoKolovnon Tov acbevadv vynAol Kivévvov Ba Tpémel va GuvodevEL T
Oepameia.

Opbootatikn vrdToon

H acevomivn pmopel va mpokarésel opBooTATIKT VTOTACT KOl GUYKOTH, WOLAITEPO TNV aPYN TNS
Oepamnciog, mBavov aviikatontpilovtag Tic al-adpevepykés avTay®VIoTIKEG 1010TNTEG TG, Ot
nAkiwpévol acbeveic Bpickoviat og Waitepo Kivovvo eupdviong opbootatikng votaong (BA.
Tapypoeo 4.8). ZTig KAMVIKEG SOKLUES, avapEPONKAY TEPIOTUCIOKE TEPITTMGEIS GVYKOTNG KOTA TN
dapketa g Bepamneiag pe Sycrest. To Sycrest Ba Tpémetl va ¥p1GLLOTTOLELTAL LLE TPOCOYN GTOVG
NAkiopévoug acbeveic Kot oe 0oBeveig e YVOOTH Kopdlayyelakn vooo (TT.y., KapoloKn avendpKeLd,
EUPpaypo TOV HVokapdiov N 1oyopiol, S10TapayES Y@ YIUOTNTOG), 0YYELOEYKEPAAIKT VOGO, 1)
KOTOOTACELS 1OV TTPodladéTovy Tov achevi o€ VITOTOOT (TL.)., AUPLIATMGT] KOl VITOOYKULLIO).

Bpadvkivnoia

Ta poppraKELTIKA TPOIOVTO LE IOIOTNTEG OVTOYWOVIOTH TOL VTOJ0YEN TG VIOTAIVIG YoV
ovoyetiobel pe v TpokAnon Ppadvkivneiog mov yapakpiletal amd puoukés, akoHoleg KIVIOELS,
KUPIOE TNG YADOOWG KOV TOV TPOCHTOV. XTIG KAVIKES SOKIHEG, AvapEPONKOY TEPIOTAGIOKA
TEPMTOGELG Ppadvkivnoiog katd tn didpketa tng Beponeiog pe acevamivr. H évapén eEomupopidikov
CUUTTOUATOV €lval Evag Topdyovtag Kivouvou yia Bpadvkivnoio. Eav eppoavicBovv onpeio kot
copntopate Bpadvkivnoiog oe Evav acbevi vto aywyn pe Sycrest, Oo tpénet va eEeTaleTon dtokomn
g Bepomeiog.

Yreprporaxtivoruio

Avénoeic ota eninedo TPoAUKTIVIG TapaTnpONKay o€ opiopévoug aobeveig pe to Sycrest. XTic
KAWVIKEG SoKIpES, avapépOnKay Alyeg avemBOuNTeS avTOPACELS OYETILOUEVES LIE TO, U1 PUGLOAOYIKA
eMMES A TPOAUKTIVIG.

Awdomua QT

KAwikd cuvaeng tapdtoon tov dwaotiuatoc QT dev paiveton va oyetileton pe v acevamivi. Oa
nmpémel va dlvetal mpocoyn 6tav 1o Sycrest cuvtayoypageital o€ acbeveis pe YvmoTh Kapdloyyelakn
VOGO 1] OIKOYEVELOKO 10TOPIKO TopdTactg Tov dactipatog QT kot og TavuTdYpovn ¥pNon He dAla
QOPUOKEVTIKA TTPO1dVTa TOL Bempeitan 6TL mapateivouy to ddotnuo QT.

Yrepylvkoupio Ko cokyop®done dafnng

"Exel avapepbei mepiotaciakd vrepylvkopio 1 tapoéover tpotmdpyovtog diafntn katd T didpKelo
¢ Bepamncioc pe acevanivi). H aloddynon g oyéong LeETa&d TN ATLUTNG OVTIYVYMOGIKNG YPNONG Kot
TOV dlaTopay®V oTn YAuKO(n mepmAékeTal amd v mhavotnta vog vofddpov avénpévov Kivohvou
cakyopmon dapntn oe acbeveic pe oyloppévela 1 SUTOAKN dLOTOPOYN KOL TNG AVENUEVNC
GLYVOTNTOG ERPAVIONG COKYOPDOT d1afN TN 6TO YeEVIKO TANOVGHO. ZVUVIGTATOL KATAAANAN KAVIKY
napakorlovOnon ce dafnrtikodc acbeveis kal oe acOeveic Le mapayovTeG KIVOUVOL Y10 THY avamTuén
oaKyopmOn SafnTn.

Avcoayia
H dvoxivntikdtnte Tov 0160Qayou Kot 1 ElepOPNoT £X0VV CLUGYETICOEL e TNV AVTIYLYOGCIKN

Oepancia. [Tepimtdoelg duopayiog avapépOnkayv Tepiotaciokd og acheveic mov Elafav Bepaneia pe
Sycrest.

PvOion g Beprokpaciog Tov cmdpoTog

H dwatdpaén g tkavdTTag ToV COUATOC VO LELDOVEL TN Pacikn Beprokpacio Tov GOUTOG £YEL
0mod00el GTA AVTIYLYOOIKA POPUOKEVTIKA TPOTOVTA. ATO TIC KAMVIKEC SOKLUEG, GUUTEPOIVETOL OTL T
KAvikd oyetikn appubuio e Oeppokpaciog Tov copatog dev eaivetol va oyetileTot pe tnv
aoEVOTIVT]. ZUVICTATOL KOTAAANAT @povTida OTav cuvtayoypageital To Sycrest yio acOeveig ot omoiot
Ba epEavicovy KOTAGTACELS TOV UITOPEl VoL CLUVEIGPEPOLY G€ pia avénon otn Bacikn Beppokpacio




TOL COLOTOG, T.Y. EMimOVN doknon, ékBeon o€ vrepPortkr| (Eotn, TOVTOYPOVI AYN PUPUAKEVTIKDOV
TPOIOVIMV LE AVTLYOAVEPYIKT OPAGT 1| LITOKEILEVT] APLIATOGT.

Aobeveic pe oofapn nrotikn ducieitovpyia
H éxBeomn omv acevamivn avEavetat katd 7 opéc o€ acbeveig pe coPapi nratikn Suoiettovpyia
(Child-Pugh C). Zvvendc, To Sycrest dev GUVIGTATOL GE AVTOVG TOVE 0oBeveic.

Noboog tov Parkinson kot dvoia pe copdtio Lewy

Ot ywrpot Ba pémet va Luyilovv Toug Kivddvoug EVOVTL TOV 0QEAMY OTAV GLVTAYOYPAPOLY Sycrest 6
aocBeveig pe vooso tov Parkinson 1 dvoa pe copdrtia Lewy (DLB) kafd¢ kot o1 600 opddeg pmopet va
Bpiokovtal og avénuévo Kivouvo veupoinmtikov kakonfovug cuvopopov Kabmg emiong Kot va £xovy
pia avénpévn evaicincio oto avTyvy®oikd. Ot ekdNAOCELS aVTHE TG ALENUEVIG evousOnciog
uropel va teptlapfavouvy chyyvot, TTOoT ETESOD, 0pHOCTATIKY AGTADELN LE GLYVEG TTOGELS,
EMTAEOV TOV EEOMVPALUOIKDYV CUUTTOUATOV.

[tdoelg
H acevanivn prnopei va mpokadécel avembBOunteg evépyeleg 6mwms vvniia, opbootatikn vadtaon,

CéAn Ko EOTMLPOUISIKA CUUTTOUATO, TO 0010, LTOPEL VO 001y |GOVV GE TTMGELS KOl KATA CUVETELQ
o€ Katdypato 1 aGAlec kakmoels. Ot acbeveig oe kivouvo yuo Ttdor Ba mpénetl va a&loloyodvtat mTpy
TN GLVTAYOYPAPNGT ACEVATIVIG.

4.5 Almiemopdocseig pe GAlo QUPUIKEVTIKE TPOTOVTO Kol GAAES popPES arAinAemiopaong

Me 3e80UEVO TIC TPOTAPYIKES EMTTOGELS TG AGEVATIVIG 0TO KEVIPKO veLplko cvotnuae (KNX) (BA.
Tapdypoo 4.8), Oa wpénel va, divetar Tpocoyn otav AauPavetol oe cuVOVOGUO UE GALN
QUPUOUKEVTIKG TPOTOVTA TOV OPOLV 6TO KEVTIPIKO cvuatnua. Ot acbeveic O mpémet vo evnuepdvovtal
VO OTOQEVLYOLV TO OAKOOA EVM TTaipvouy To Sycrest.

Avvntikéc emdpaoelc GAADV QUPUOKEVTIKAOV TPOTOVTOV 6T0 Sycrest

H acevarnivn kaBaipetor kuping pécw aupeong yAvkovpovidiaong and 1o UGT1A4 kot o&edmtikod
petafoiiopov amd ta 1oévivpa Tov kutoxpapatog P450 (kupiotepa tov CYP1A2). MeketnOnkav ot
SVVNTIKEG EMOPAGELS TWV OVOGTOAEMVY KOl EVAG ETOYMYENS TOV 00DV OPKETOV amd avtd To Evivpa
OT1 QOPLOKOKIVITIKN TNG OGEVATIVIG, cLUYKEKPIUEVA TS PAovPBolapivng (avactoréag Tov CYP1A2),
g mapoéetivng (avaoctoréag tov CYP2D6), tng yumpopivng (avactoréag tov CYP1A2/2C19/3A4),
¢ ouetdivng (avactoréac tov CYP3A4/2D6/1A2), te kapPapalenivng (eraywyéag tov
CYP3A4/1A2) ko tov Barmpoikod (avactoréag tov UGT). Extdg and v eAovfolapivn, kavéva
oo T0 CAANAETOPOVTO POPUAKEVTIKG TPOTOVTA OV 00N YNOE GE KAVIKG GYETIKEG LETAPOAES OTN
(POPLOKOKIVITIKT] TNG OLGEVOTIVIG.

Koatd ™ ovvdvacpévn yopriynon ue pia epdmaé 06on acevomivng S mg, ta 25 mg erlovPoapivng ovo
QOpES TNV NUEPa 0dNyNnoav o pio avénon katd 29 % omv AUC g acevorivng. H mhnqpng
Oepamevtikn 660m TG pAovolapivig Bo avauevoTay vo, TPOKAAEGEL pio peyolvTepn avENoT 6TIg
GUYKEVTIPMGELS TG OLOEVATTIVIIG GTO TAAGLO. ZVVETMG, 1] CLUYYOPNYNON AGEVOTIVIG Ko AOVPOEAIivIG
0o mpémel va TpoceyyileTon pe Tpocoyn.

Avvnrikéc emdpdoelc tov Sycrest 6e GALD QOPUOKEVTIKA TPOTdVTQL

Ab6Y® T0V al-adpevepPyIKoD AVTOYOVIGUOD TOV LE evOgYOUEVT TPOKAN G 0pBooToTikng vrdtaong (PA.
Tapdypoo 4.4), To Sycrest UTopel Vo, EVIGYVGEL TIC EMOPAGELS OPIGUEVAOV OVTIVTEPTOCIKMDY
TOPAYOVTOV.

H acevarivn pnopel va avtoymvioTtel Ty enidpaon TOV ay®VIGTOV TG AEPOVTOTa Kot TNG
vromopivng. Edv avtog o cuvdvacudc Oswpndel amapaitntog, Oa mpénel va cuviayoypaendein
YOUNAOTEPT ATOTEAEGLOTIKY 0OGT TG KAOE Depoameiog.

Ot in vitro peléteg deiyvouv 0TL 1| acevamivy avactédiel aobevag to CYP2D6. Kivicég pedéteg
OAANAETTIOPOGOTC TOV PAPUAK®Y TOV EPEVVOVV TIG EMOPAGELS TNE 0va.oTOANG Tov CYP2D6 amd v
acevamivn £3€15aV To TOPAKAT® OTOTEAEGUOTOL:



- Metd ) ovyyopnynon de&tpopeboppdvng kai acevamivng og vy dropa, netpndnke o Adyog
de&tpopeavng/ detpoueboppdvng (DX/DM) mg deiktg tng opdong tov CYP2D6. Q¢ évdeién
g avaotoing tov CYP2D6, 1 Bepoaneia pe acevomivny 5 mg d00 Qopég TNV nuépa elye oav
amotédeopa pio undapvn peioon oto Adyo DX/DM cg 0,43. Ztnv idwa pehétn, 1 Oepamneio pe
napo&etivn 20 mg v nuépa peiooe o Adyo DX/DM cg 0,032.

- e pio Eeywplot) HEAETN, cuyyopyNon wag epamas doong 75-mg Yimpapivng Pe pio epamod
3001 5-mg acevamivng 0V ETNPENCE TIG CUYKEVIPMGELG TOL LETOPOAiTn deoimpapivn 610
mAdoua (éva vrootpoua tov CYP2D6).

- Svuyyopnynon pioag epdna d0ong 20-mg wapoletiving (Eva VTOGTPMUA KOl OVAGTOAENS TOV
CYP2D6) katd t dudpkela g Oepaneiog pe S mg acevamivn dVo popég Tnv nuépa oe 15 vyteig
appeveg glxe ocav anotédecpo pia oxedov 2-mAdoio avénon oty £kBeon oty mopoletivn.

In vivo n acevamivn gaivetal va givar 1o moAl €vag acBeviig avacstoréag tov CYP2D6. Qotdco, N
acevamivn pmopet va eVioyDoEL TIG OVASTAATIKEG EMOPAGELS TNG TAPOEETIVIG 6TO PETABOAIOUO TNG.
Yuvenmg, To Sycrest 0o TPEMEL VoL GLYYOPNYELTAL LE TTPOCOYN UE POPUOKEVTIKE, TPOTOVTA, TTOV vl Kot
VIOGTPOUOTO Kot avacTtoleic Tov CYP2D6.

4.6 Tovipétnta, KOMNGMN KO Yolovyio

Kvnon

Agv vdpyovv enapkn otolyeio amod T ¥p1on Tov Sycrest oe £ykveg yuvaikeg. H acevamivn dev ftav
TEPUTOYOVOG O€ HehéTeg oe (da. Xe perétec o€ {da eppaviodnkay ToEIKEC EMMTMOGELS OTN UNTEPO KoL
t0 éuPpvo (PA. mapdypapo 5.3).

Ta veoyévvnta Bpéen mov extiBevion o€ avinyvywoikd (tepthapfavouévov tov Sycrest) Kotd to tpito
TPIUNVO TNG EYKVUOGVVTG, SLOTPEXOVV KIVOUVO Y10 ELPAVIOT aVETIHOUNTOV aVTIOPUCEDY
TEPIAAUPOVOUEVOV TOV EEOTLPALIIKMY KoL/ CUUTTOUATOV OTOGVPCTC TOV UTOPEL VO, TOIKIAOLY GE
cofopdTnTa Kot SLOPKELN LETA TOV TOKETO. YTAPYOLV OvaPOpES Yo SIEYEPCT|, VIEPTOVIM, VITOTOVIC,
TPOUO, VITVNALL, OVATVEVGTIKY OVCYEPEL | OlOTAPOYT OTT| Gition o€ veoyévvnta Bpéoen. Katd
GULVETELD, TO veoyEvvnTo Bpéon Ba Tpémel va mapakolovBobvtol TPOGEKTIKA.

To Sycrest dgv Oo TpémEL VO, YPNOLUOTOIEITOL KOTA T SLEPKELD TNE EYKVUOGVVNC EKTOC KL 0V 1] KAVIKNY
Katdotaon g yovaikog amottel Oepameio pe acevamiviy Kot LOVo €0V TO EVIEXOUEVO OPELOC
vepTEPEL TOV EVOEYOIEVOD KIVOVUVOL Y10 TO EUPpuo.

ONnAaGUOS
H acevanivn amekipifnie oto ydho Tov enipoov kotd To OnAacuod. Agv eival yvooto edv 1

acevamivn 1 ot petaforitec g anekkpivovtal 6to avBpmmvo yaia. O Oniacuog o tpémet va
drakomteTonl Katd T didpkela Oepaneiag pe Sycrest.

Tovuotnta
Agv TapotnpnOnke enidpacn 6T YOVILOTNTO G€ LN KMVIKEG peAétes (BA. mapdypapo 5.3).

4.7 Emopacsig 6TV IKeVOTNTA 001]Y1|61G KL (EIPICHOD PUNYOVI|HLATOV

H acevomivn pmopel va mpokarésel vmvnAio Ko KOTOGTOAR. ZUVETWMS, o1 aoBevel Ba tpémetl va gival
TPOCEKTIKOL GYETIKA UE TNV 001 YNGOT KO TO YEPIGHO UNYAVILATOV HEYPL VO EIVOL GYETIKG Glyovpot
ot 1 Oepamneia pe To Sycrest dgv Tovg EnNPeAlEl SLUGUEVAG.

4.8 AvemOvunteg evépyeleg

[epiAnyn g eikOVaG aGQAAELNG

O 7o ovyvd avagepopeveg avemBountec evépyeleg papudkov (AED) mov oyetioctnrayv pe tv xpion
NG 0oEVATIVIG 08 KAVIKEG OKIUEC TTOV 1) DITVNALL Kot TO GyY0g. ZoPapéc avTidpdoelg
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vrepevartstnoiag Exovv avaeepbel. Ahheg cofapés AED avapépoviol ASTTOUEPESTEPO CTNV

Topaypapo 4.4.

Katdloyog ovemfountowv avtdpaocemy o€ Lopen TivoKo,

Ot ouyvotteg epeaviong twv AE® mov oyetiotnkav pe ) Bepaneio pe aoevamivy tapotifeviol otov
nmopakdTo tivaka. O mivakag Bacileton o€ avemBOUNTES aVTIOPAGELS TTOL AVOPEPONKAY KOTA TN
SLIPKELN KAMVIKOV SOKLU®OV KON KATA TN XPAOT HETA TNV KLKAO(QOPIo TOL QOPUAKOL.

Olec ot AED mapoartiBevtat avd opyovikd cOoTNo Kot cuyvoTnTa: ToAD cuyve (> 1/10), cuyvéc

(= 1/100, < 1/10), 6yt cvyvég (= 1/1.000, < 1/100), omdvieg (= 1/10.000, < 1/1.000) kot un yvooTég
(dev pumopovv va extiunBobv pe Bdon ta dwbéoipa dedopéva). Eviog ke katnyopiog ocuyvotntog
eupaviong, ot AED maparifevrol katd pbivovsa celpd cofoapdtntog.

Komnyopio / IToA0 Xoyvéc Oy ovyvég Xrdvieg Mn yvooTtég
0pYOVIKO GOGTNUO | GLYVES
Awotapoyéc tov Ovdetepomevia
OLLLLOTTOW TLKOV KOl
TOV AEUPLKOV
GUGTHLOTOG
Awotapoyéc Tov AlhepyiKécg
OVOGOTOLNTIKOV avTOPACELS
GUGTNHLOTOG
Awotapoyéc Tov Sopotikd Bapog | Yrepylvkopio
petaforiopov Kot avénpévo
g Opéymg Avgnuévn opedn
Yoyrotpucég Avyyog
dlaTopayEs
Awotapoyéc Tov Ynvniia | Avotovia 2vykomn Nevpoinmtikd
VEVPLKOV AxaOnoia Eruinmrucn KaKONOeg
GLOTNOTOG Avoxivnocio Kpiom GUVOPOUO
Hopxvooviopog | EEomupapudikn
Koatactoln dtatapoyn
Z6én Avcapbpia
Avcyevcia 2Hvopopo
OVIGLYWOV
OOV
OpBarpucég AwTopayn e
dlaTopayEs TPOGUPUOYNG
Koapdrakég DAeBokoppikn
dratapoyéc Bpadvkapdia
YreMKog
OTOKAEIGHLOG
Adotua QT
NAEKTPOKAPIIO-
YpagNpOTOS
TOPATETAUEVO
dLefoxoppikn
TOYLKOPJia
Avyyelokég OpBootatikn
dratapoyéc VOTOON
Ymnotoon
Awotapoyéc tov IIvevpovum
OVOTTVEVGTIKOV gpuPorn

GLOTNLOTOG,TOV
Ompoka Kot Tov
uecobwpdiKiov




Koamnyopio / [ToAv Xoyvég Oy ovyvég Xrdvieg Mn yvootécg
0pYOVIKO GOGTNUO | GLYVEC
Awotapoyéc Tov YroioOnocia AldyKkoon
YOOTPEVTEPLKOD 6TOLOTOG YADGGOG
GUOTNLOTOG Noavtio Avooayio
Yreppékipion I'lwocoduvvia
G0V [MoparcOnoio

GTOLOTIKY|

BAapeg tov

GTOLLOTIKOV

BAevoyydvou

(eEeAkmoetg,

OAVKTOLVEG KO

@Leypovn)
Awotapoyéc Tov Apwvotpaveeepd-
NTATOC KOl TOV on ™G aAavivig
YOANPOP®V ovénuévn
Kokooelg, [Mtooeig*
MANTPLAcEIS Kot
EMITAOKEC
OepanevTiKdV
YEPIoUDV
Awotapoyéc Tov Muikn axopyio Pafdopvdivon
HVOGKEAETIKOD
GUOTNLOTOG KOl
TOV GUVOETIKOV
1GTOV
Koataotdoeig g 2OVOPOLO
KONoNG, TG Aoylag ond
KOl TNG oandovpon
TEPLYEVVNTIKNG QOPUAKOD
TEPLOSOL TOV VEOYVAV

(BA. 4.6)

Awotapoyéc Tov XeEovalkn Tvvawopaotia
OVOTOPOYWYLKOD dvoiertovpyia | 'ahaktoppota
GUOTNLOTOG KO Aunvéppora
TOL LOOTOV

Tevikég dratapayéc
KOl KOTOGTACELS
g 0500

xopfiynong

Kénwon

* Agite vmomapdypoa@o «/Itaaerg» TapuKaT®

Teprypaen emieyuévav ovemfountoyv avIdpacewmv

Elonmvpopudira Zourrouaro (EI1%)
e KAVIKEG OOKIUES, 1) GLYVOTNTO ELPAVIONG EEMTLPUUSIKGV CUUTTOUATOV 6€ acbeveic Tov Ehafav
Bepaneia pe acevamivn fTav vynmAdtepn amod to glKoviko edpuaakxo (15,4 % évavtt 11,0 %).

AT6 T1g pukpng dudpretag (6 fdopadec) doxipég oxloppévelag eaivetot va vTapyet pia oyéon d0omng-
avTomoKplong yio v akancio oe acbeveic mov ElaPav Oepaneia pe aoevamivn Kot yio Tov
TOPKIVGOVIoUO vanpée pia avénTikn Taon ue Tig VYNAOTEPES OOGELG.

Bdoetl pog pikpng peAETng poproKoKivnTIKNG, ot taudlatpikoi acheveic eppaviotnkay va givol mo
gvoicOntotl ot dvoTovia e apytkn docoroyia pe aoevamivn, Otav dev akolovOndnke Paduiaio
TPOYPOUUA OVOOTKNG TITA0dOTN GG (PA. Topdypago 5.2). H enintwon tng duotoviag o TodloTpikég




KMVIKEC OOKLUEG PN OILOTOLDVTOG o Badiaio avodikn TITAOSOTNON NTAV TAPOLOLN LLE CVTY| TTOV
mapatnpeital 6e doKIEG EVvAMK®V.

Avénon owpotixod fapovg

211G GLUVOLUGUEVEG BpoyuTtpOBeceg Kot LOKPOTPOBESES dOKIUES GYLLOPPEVELNG KOl SUTOALKNG
paviog o€ eVviAIKeg, N Héom aAlayn 610 cOUOTIKO Bapog yia v acevanivi ftov 0,8 kg. H avaioyia
TOV ATOU®V HE KAMVIKG onpavTikn ovénon Bapovg (= 7 % advénon Papovg amd Ty apyikn Katdotoon
®G 10 TEAMKO onpeio) otig Ppayvnpobeopes perétes oyloppévelag tav 5,3 % yio v acevomiv
ouykprrikd pe 2,3 % yia to eikovikd pdppoko. H avaloyia tov atdpmv pe kKAvikd onpovtiky] avénon
Bapovg (= 7 % avénon Papovg amd TNV apyIKn KATACTUOT] MG TO TEAIKO GNUEID) OTIG
Bpayvmpobecpuec, evélikng 66ong peAéteg SImoAKN g poviag nTav 6,5 % yia v acevamivn
ovykprtikd pe 0,6 % yio To EIKOVIKO QAPLLOKO.

e o o1dpketog 3- efdopadmv, ELEYXOUEVN LE EIKOVIKO QAPLOKO, TUYOLOTOMUEVT, oTABEPNG HOOG
SOKIUY OTOTEAEGATIKOTTOG KOl 0GPAUAELNG GE ToudlaTptkovg acbeveic niikiag 10 éwg 17 etdv pe
duroAkn oatapoyn I, n uéon petaforn amd v apyk 6TV TEMKN T 6€ BAPOG Y10 TO ELKOVIKO
QApHOKO Kot TNV acevarivn 2,5 mg, 5 mg, kot 10 mg dVo popéc nuepnoing, nrav 0,48, 1,72, 1,62 ko
1,44 kg, avtiotoya. H avoloyia tov acbevov pe khvikd onuavtikhy avénon Bapovg (> 7 % tov
COUOTIKOD Bapovg and v apykn Ty oty Huépa 21) frav 14,1 % yuo tv acevamivn 2,5 mg d0o
Qopéc nuepnoimg, 8,9 % yio Tnv acevariviy 5 mg 6Vo Popég nuepncins kot 9,2 % yio v acevamivn
10 mg Vo opéc nuepnoing, oe cvykpion pe o 1,1 % yio 1o gucovikd eappako. ZTnv
poakporpoecun doxun enéktaong (50 efdoudosg), Eva ouvoro 34,8% TV 0TOUMV ELPAVIGOV
KAvikd onpavtikn ovénon Bapovg (t.y. = 7 % avénor o1o copatiko Pépog 6To KATAANKTIKO onuelo).
Yvvolkd n péon (SD) avénon Bdpovg 610 KaTOANKTIKO onueio g uerétng ntav 3,5 (5,76) kg.

Opboarotixn vrotaon
H ovyvémra epedviong opfoctatikng vrotaons oe nNAkiopéva dropa frav 4,1 % cvykprikd pe
0,3 % otov TAnBvoud ot dokiun cuvdLUCHEVOY Phoswy 2/3.

ITtawoeic
[Ttdoeig pmopel va copfovv g amotérecua piog 1 TePIoGOTEPOV aAVETHOUNTOV EVEPYELDY OTMG O1
akolovbec: Yrvniia, Opboctatikny vadtacn, Zakn, EEomupapidikd copatdpota.

Hrartika évivua
[Mopodikég, OCLUTTOUATIKEG AVENGELS TOV NTOTIKOV TPAVGOULVACOV, TPOVOPEPACT) TNG AAAVIVIG
(ALT), aomaptikn tpovopepdon (AST) £xovv eppovicdel cuyvd, 101Ka oTIg apyEc TG Oepaneiag.

Ao evpriuozo.

"Exovv avaeepbel ayyelokd eykepoulikd encioodia o acbeveig mov Edafov Oepameia pe acevamivn
oAAd dev vLdpyovy amodeiEelg kamolag VTEPPAAAOVCAG ETITTOONG GYETIKA LLE TO TL OVAUEVETOL GE
evnAikovg nikiog petalv 18 kot 65 et@v.

H acevamivn &xel avarsOnrucég 1010tnteq. Mmopel va eppavictei voictncio GTONATOG Kol GTOUOTIKN
mopoicOnoio apécmg Letd ™ yoprynon kot cuvibwg vroympel péca oe 1 dpa.

"Eyxovv vap&et avapopég, HETA TNV KUKAO(POPI TOL POPLAKOD, GOBOPOV OVTIOPAGE®DY
vrepevatctnoiag oe asbeveic mov ElaPav Bepaneia pe acevamivn, Tov cuureptrapupdvovy
AVAPUACKTIKEG/ OVAPLANKTOELDES OVTIOPAGELS, OYYEL00ION L0, OLOYKMUEVT] YADOOW Kol S10YKM®UEVO

@apvyya (oldnpa eapvyya).

Houdrorpixoc ninQvouog
H acevamivn dev evdeikvotan yia tn Oepaneio maudimv kot eprifov acbevov kdtw tov 18 etdv (PAéne
Tapdypoeo 4.2).

Ot KMVIKG, GYETIKEG aVETOOUNTEC EUTMELPIEG TTOV EVTOTIGTNKAY GTIG OOKLUES TOLOAUTPIKOD SITOAMGUOD
Kot oloPPEVELNG NTOV TOPOLOLES LE EKEIVEG TTOL TTOPATNPNONKOV GE SOKIUES SUTOAIGHOD EVIATK®V
Ko oyloppévelag.



Ot o ovyvég avemBOUNTEG EVEPYELEG (= 5 Y0 KO TOLAYLGTOV 600 POPES TO PLOUO TOV EIKOVIKOV
QopuUaKov) mov avapEépdnikay otovg Tadlatpikovg acbeveic pe dutoAkn dwatoapoyn I frav vevniia,
KataoToAn, (GAn, duoyevoia, otopatikn vraichnoia, otopatiky Topactnciao, voutia, adénon tng
opekng, Kémwon, katl avénon couatikod Bapovg (PA Avénon fdpovs Tapamive).

O o ovyvég avemBounteg evépyeteg (avoroyia acBevav > 5 % kot TovAdyiotov 600 Popég To pLOUO
TOV EIKOVIKOV QapUAKoL) oV avaeépOnkay otovg madlatpikong acleveic pe oylloppévela nrav
VIVNALQ, KATAOTOAY, akadnoia, (AAN, kKot oTopuatikn voioOnoio. Ympée pia 6TaTIoTIKA GNUAVTIKY
VYNAOTEPN EMinTOOT acbevav pe > 7 % advénon tov copatikod Bapovg (amd TV apyikn T 61O
KOTOANKTIKO onpeio), o€ cOYKPIon LE TO EKOVIKO pappoko (3,1 %) yia o Sycrest 2,5 mg 300 Qopéc
nuepnoing (9,5 %) kot yia to Sycrest 5 mg 600 opéc nuepnoing (13,1 %).

Avagopd mBavoroyoOUEVOV OVETIBOUNTOV EVEPYELDV

H avoapopd mBavoroyodpuevemy avemiBountmy evepyeumdv HeTd amd T Yop1yNnom Adelg KuKAOPopiag
TOL QOPUAKEVTIKOV TPoidvTOog elvan onpavtikn. Emtpénet ) cvveyn mapakorovdnomn e oyéong
0PEALOVC-KIVODVOL TOV QOPHOKEVTIKOD TPOTOVTOG. ZnTeital and Tovg enayyeAIaTiE VYEING VO
AVOPEPOVV OTTOEGONTOTE THAVOLOYOVUEVEG OVETIBVUNTEG EVEPYELEG LECH TOV EBVIKOD GUGTNLLATOG
ovoeopds Tov avaypdeetot oto [Hopdptmua V.

4.9 Ynaepoooolroyia

Alyeg TepuTtOGELS VTEPOOGOAOYIOG avVAPEPONKAV GTO TPOYPAU pe acevomivn. Ot EKTIUOUEVES
d0celg mov avapépdnikoy frav petadd 15 ko 400 mg. ZTig TEPIECOTEPES TEPUTTMGELS OEV NTAV
EekdBapo edv N acevanivn eAqeon vroyhAoooia. Ot oxetildpeveg pe ) Bepameia avemBounteg
avTdpdoelg mepleddpufovay S1€yepon Kol cOYYLOoT, 0KaONGi0, GTOUOTOTPOCMTIKY dSVGTOVIa,
KATOOTOAN Ko acvurtopatikd evpripote oto HKI (Bpadvrapdia, vrepkoilokd copumiéyuata,
KaBVOTEPTON EVOOKOIMOKNG OLY®YILOTNTOG).

Agv VITapyoVV GUYKEKPLUEVEG TATPOPOpPiES Yl TN Bepoameia TG veEpdocorOYiag e To Sycrest. Agv
VILAPYEL GLYKEKPIUEVO avTiOOTO Yia To Sycrest. H mBovotnta epmiokng ToAATADGY QOpUOKEVTIKOV
npotdvtov B mpénet va egetdletat. H kapdiayyelakn mapaxorovbnon sival amapoitnt yio tov
evtomicud whavav appududy Kot 1 dlayeipion g vaepdocoloyiag O TPETEL VO, ETIKEVTPOVETAL
GTNV LIOGTNPIKTIKY Bepamneia, datnpmvTag ETApPKY] 05VYOVMOT Kol AEPICUO LECH TOV AEPAYDYDV
ka1 dlayeipton Tov copntopdtov. H vadtacn kot 1 kokho@opikn katéppenyn Oa mpénel va,
Oepamevovrtal e KOTAAANAL HETPA, OTTMG EVOOPAEPLO VYPE Ko/ cuumadouunTIKoVE TapdyovTtes (dev
Oa TpémeL va ¥pNOHOTOLEITAL EMVEPPIVY KOl VIOTALiVT, KaBdG o1 frta dieyépoelg pumopei va
EMOEWVADOGOLY TNV VIOTAGCT] L€ TN AOYIKT| OTL TO Sycrest EnAyel TOV GAQO ATOKAEIGUO). Xg mepinTmON
coPopdV EOMUPAUOIKAOV CUUTTOUATOV, Do TPETEL v Yop1n YO0V OVTIXOAVEPYIKA OPUOKEVTIKG.
npoidvta. H otev wtpikn emtpnon Kot mtapakorovdnon Ba mpénet va cuveyicel péypt va
avappOoEL 0 acOeviG.

5. ®APMAKOAOI'IKEX IAIOTHTEXZ
5.1 @oppokodvvoptke 1010TNTEG
Doppakobepanevtikn katnyopio: Yoyxotpoma, aviiyvyooikd, kmdukog ATC: NOSAHOS

Mnyoviopdg dpdong

O unyoviopog dpdong Tne acevamivng dev etval TANp®G katovontos. Qotdco, e fdon
QOPLOKOAOYIO TV VTOOOYEMV TG, TPOTEIVETAL OTL 1] ATTOTEAEGLOTIKOTNTO, TG OCEVATIVIG
EMTVYYAVETAL LLE TI] LECOAAPNOT LEC® EVOG GLVOLAGLOD OVTOYWOVIGTIKNG dpdong 6Tovg vrodoyeic D2
kot S-HT2A. O dpdoeig o dAiovg vrodoyeig m.y., S-HT1A, 5-HT1B, 5-HT2C, 5-HT6, 5-HT7, D3,
Kol 02-00pEVEPYIKOVG VITOSOYELG, UTOPEL EMIONC VO GUVEIGPEPEL OTIG KAMVIKEG EMOPAGELG TNG
OCEVATIVIG,.
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Doppokoduvaukés EmdpAcELS

H acevomivn mapovotdlel vynAn cuyyévela pe toug vodoyeic 5S-HT1A, 5-HT1B, 5-HT2A, 5-HT2B,
5-HT2C, 5-HT5, 5-HT6, ko1 5S-HT7 ¢ ogpotovivng, Toug vmodoyeig D2, D3, D4, kot D1 g
vromoapivng, Toug al Kot a2 adpevepykovg vrodoyeic, kot Tovg H1 vrodoyeic tng wotapivne. g in
Vitro SOKIUAGIEG 1) AGEVOTIVY Opal MG AVTOYMVIGTNE GE 0VTOVG TOVG LIT0doYElS. H acevamivn dev €xel
ONUOVTIKT] GLYYEVELD L€ TOVE LOVGKOPIVIKOVG YOALVEPYIKOVE VITOSOYELS.

Khwikn omoteheouotikotnTo,

Klvikn aroteleouanixotyro oty dimodiky diozapoyn 1

H amoteleopatikomnta g acevamivng otn Oepaneia evog DSM-IV poviaxod 1 puktod engicodiov
durolkng dwatapoynig I pe n yopic yoywoikd yopoktnpiotikd alodoynonke oe dvo mapduot
OYEOLOCUEVEG, O1apKELNG 3 EfOOUAS®DV, TUYOIOTOMUEVES, SUTAN TVPAEG, EVEAMKTNG OOCTG, EAEYYOLEVEG
oo EIKOVIKO PAPUOKO Kot dpacTikn ovcia (oAaviamivn) dokiuég povobepameiog mov apopovoay 488
ka1 489 acbeveic, avriotoiyms. OAot o1 acbeveic TANPOLGAV TO SLOYVOOTIKE KPLTHPLL TOV
Awryvootikod kot Ztoatiotikod Eyyeipidiov tov Poyikov Atatapoydv, 41 'Exdoon (DSM-IV) yia
duroikn dwatapoyn I, tpéyovra poviakd eneicodio (DSM-1V 296.4x), 1 pewctd (DSM-IV 296.6x) kan
glyav Paduoroyia oty Khipoka Young Mania Rating Scale (Y-MRS) > 20 ot @don eréyyov kot 6t
Baockn katdotaor. Acbeveic tayeiog evaliayng edoewv eEapébniay and avtég Tig peréteg. H
OCEVOTIVY] ELPAVICE OVATEPT ATOTELEGHUOTIKOTITO OTO TO ELKOVIKO PAPUAKO OTN HEIWOT TV
LOVIOKOV COUTTOUATOV Yo, 3 fdopddeg. Ot onuetaxég extypmoetg [95 % CI] yio v aAloyn and
Bacikn katdotaon 6to TeEMKd onpeio ot YMRS ypnopomoidvrog avdiven LOCF otic dvo pedéteg
Nt ©g akorovbwg:

-11,5[-13,0, -10,0] ywo v acevanivn évavtt -7,8 [-10,0, -5,6] yi0 T0 £1KOVIKO QAPLLOKO KoL

-10,8 [-12,3, -9,3] ywo tnv acevamivn évavtt -5,5 [-7,5, -3,5] y1a 10 €1KOVIKO PAPLOKO.

Mio 6TaTIoTIKG GNUAVTIKY S10POPE UVAIESH GTV OGEVOTIVI KOl TO EIKOVIKO QAPUAKO
apaTnpRnke Oyl vopitepa amd Ty nuépa 2.

Acbeveic amod Tig 000 TAOTIKEG doKLUEG TV 3 eBdouddmv peiethOnkay yio emmAéov 9 efdoudadeg o
pio dokiun emEKTAONC. € aVTN TN SOKIUN EUPavicOnKe dlatnpnon Tng eTidpacng Katd T Stdpkeln
TOV €NELG0010V HeTd amd 12 efdopddeg Tuyotomoinuévng Bepaneiog.

e o, OImAd VAT, otadepnc d0oMG, TAPIAANA®Y OUAd®V, dLipKeLnS 3 BOOUAdmV, EAEYYOUEV UE
EIKOVIKO PApLOKO doKLUY| 6€ atopa pe dimoikn Statapayr| I mov Piwcav éva o0& poviakd 1 ktod
ene1o6010 pe 367 acbeveig ek tv omoimv 126 Ehafav ikoviko eapuako, 122 éhafav acevamivn 5 mg
d1g nuepnoing (BID) kot 119 éhapav acevarivn 10 mg BID, 1 vidbeon tpotevovcog
amoteAecpatikoTNTOg enetevydn. Kot ot dvo d6ceig acevanivng (5 mg BID kot 10 mg BID) fjtav
OVATEPES MG TTPOG TO ELKOVIKO PAPUAKO Kol £6€1EAV GTATIOTIKA onUavTikn Betioon oty allay and
v Bacikn kotdotacn oto Y-MRS oAwo anotérespo otnv Huépa 21 cuykpirikd pe to €1Koviko
oapupaxo. Me Bdon pia LOCF avédivon n onoia cuurepiédafe 6Aovg Toug acbeveig mov Elafav
Bepamneia, 1 Swpopd otV péon aAlayn elayioToV TETpAyOVOV 0o TNV PACIKN KOTAGTACT MG TNV
Huépa 21 oto Y-MRS oAk anotérecspa, peta&d g acevamivng S mg BID kot tov gikoviko
oapudxov frav -3,1 Babuoti (95 % CI [-5,7, -0,5], p-value = 0,0183). H dapopd otnv LS péon
oAhayn amod v Pacikn katdotaon Emg tnv Huépa 21 peta&v g acevamriving 10 mg BID kot tov
gKovikoy eappakov ftav -3,0 Babuot (95 % CI [-5,6, -0,4], p-value = 0,0244). Mia ctatiotikd
oNUOVTIKN dtopopd petald TG acevamivig Kol TOL EKOVIKOD QOPUAKOL GAvNKE 101 amd TV NHEPA
2. Xe oot v Bpoyeiag dSdprelag, otabepng dOoMS, ELEYXOUEVN dOKIUN, OEV LINPYAY GTOLKELD Y10l
emmpocheto 6pelog pe pia 10 mg doom dig nuePNoing cuykpLTikd pe S mg dig NUePNoimd.

e pio eheyyouevn and 1o eKOVIKO Aapprako dokiun ddpketog 12 fdopddmv mov apopovoe

326 acbeveig pe paviakd N Ko enelc0d10 dutoAtkng dtatapayng I, pe M yopic yoywoud
YOPOUKTNPLOTIKA, Ol OTTOI0L NTAV UEPIKMOC U avTamokpldévieg ot povobepaneio pe Ao 1 fornpoikod
v 2 eBdouddeg oto, BepamevTtikd eninedo 6TOV 0p0d, N TPOGOHNKN aGEVATIVIIG ¢ EMIKOVPIKT Oepameia
001 YNGOE GE AVAOTEPT] AMOTELEGLATIKOTNTA 0T povobepamneio pe AiBo 1 Pakmpoikd v gfdopdda 3
(onuewokéc extipnoelg [95 % CI] yio v aAlayn and ) Pacikn Katdotoor 610 TeAkd onpeio 6To
YMRS ypnoonoidviag avériven LOCF frav -10,3 [-11,9, -8,8] yia tnv acevamivn kot -7,9 [-9,4, -
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6,4] yio To €1KOVIKO PappoKko) kot Ty efdopdada 12 (-12,7 [-14,5, -10,9] yia v acevomrivn ko -9,3 [-
11,8, -7,6] Y10 T0 €1KOVIKO QAPLOKO) OTI LEIMOT TV HOVIOKOV CUUTTOUATOV.

Hodworpikdc TAnfucudg
H acevoamivn dev gvdeikvutal yia ) Oepomneio madimv kot enPov acbevdv kdto twv 18 etdv (BAéne
Topaypapo 4.2)

H aocedAeia kot n amotedeopotikotnta Tov Sycrest ekt onke o 403 wadrotpikovc ac0eveic e
durolkn owatapayn I, ol omoiol suppeteiyav og o eviaia, didpketag 3 eBOOHAd®Y, EAEYYOUEVT] LLE
EIKOVIKO PAPUOKO, OUTAG-TUPAN dokiun, ek TV ontoiwv 302 acbeveig EAaPav Sycrest e otabepéc
d00&1g Tov Kupaivovtoy amd 2,5 mg £mg 10 mg dvo popég nuepnoimng. To amoteAéopata TG HEAETNG
£0€1E0V GTOTIOTIKA OTLLOVTIKY VITEPOYN KO Y10l TIG TPELG dO0GELS Sycrest ot PeAtimon g GUVOAKNG
BaBuoroyiag otnv KAipoaka Awpdaduiong Maviag Néov (YMRS), 60nmg petpndnke amod tn petafoin
amo Vv apyikn T €mg v Huépa 21, og obykpion pe 1o eikovikd edppoko. H pokporpdBeoun
OTOTEAEOUATIKOTNTA NTOV SLVOTOV va omodetyfel o€ o S0 gfdopddmv, un eheyyOUEVT, OVOIKTNG
gmonuaveong dokiun eméktaonc. Ot KAWVIKG oyeTikég avemifOUNTEC OvVTIOPAGELS TOV AVOYVOPIGTNKOV
OTIG TOAATPIKEG OOKIUEG TAV YEVIKA TOPOUOLES [E VTEG TTOL TTAPATPNONKAV GTIG SOKIUES OF
evNAIKec. Q01000, o1 avemBounteg evépyetec g Bepaneiag otnv avénon BApovg Kot 6To MITISUUIKO
TPOQIA TAACUATOG EUPAVIGTNKOAY VO EIVOL LEYOAVTEPEC GO AVTEG TTOL TAPATNPNONKAY GTIG SOKLUES
evnMKov.

H amotelecpatikotnto tov Sycrest dev amodeiyOnke o pio 8-gfdopddmv, ELeyyOUEVN UE EIKOVIKO
OApUOKO, SUTAA-TVEAT, TUYALOTOMUEVN, oTafepnc doomg uedétn oe 306 eprfovg acbeveic, nAikiog
12-17 etdv pe oloppévela o€ 0OGELG TV 2,5 Kot S mg dVo Qopég nuepnoimg.

O ToudroTpikég peréteg e Sycrest dieEnydncav ¥pNCILOTOLOVTOG APMUOTICUEVE VTOYADGGLY d1oKia.
O Evponaikdg Opyaviopog @apudkmv £xel ddoEL avaodn amd TNV VIToYPEWGT VTOPBOANG TV
ATOTELECUATOV TV PLEAETMV e Sycrest o€ i 1] TEPIEGOTEPES VITOKATIYOPIES TOV TOIIUTPIKOD
TAnOvopov ot dutoAikn datapoyn I (BAEne Tapdypago 4.2 yio TANPOPOPIEG OYETIKA IE TNV
TOLOLALTPIKTY XPNON)-

5.2 ®@oppokoKivnTiKEG 1010TNTEG

Amoppognon

Metd v VToYADGGL YOPIYNOT, N ACEVATIVY OTOPPOPATAL TOYEWMS LE TIG LEYIOTEG CLYKEVIPDOGELS
oto TAacpo va epeaviovtot evtdg 0,5 pe 1,5 opag. H amdivtn Prodiabecipudtnta g vToyAdosoiog
acevamivng ota 5 mg givor 35 %. H amdivtn frodabecipdtnta tng acevamivig 6tay KatomiveTot eivot
younAn (< 2 % pe pio popen mocipov diokiov). H mpdoinym vepov apketd (2 1 5) Aentd petd ™
yopnynon g acevamivng odnynoe oe peimon (19 % kot 10 %, avtictoiymg) g ékBeong otnv
aoEVOTIVY). ZUVETMGC, 1 fpddor kot 1 oo Ba tpénel va amopevyeTat yio 10 Aemtd petd T xopnynon
(BA. mapdypogo 4.2).

Kotavoun
H acevamivn katavépetol TayEmg Kol YL peydlo 0yKo katavoung (mepimov 20-25 I/kg),

QaveEPMVOVTOG eKTETALEVT eEmayyetakn) katavoun. H acevarivn deopevetal woyvpd (95 %) otic
TPWOTEIVEC TOL TAACUATOC, CVUTEPIAOUPAVOIEVIC TNG aABovuivig kat TG ol-0Evng YALKOTPOTEIVIG,.

Bulopetooynpotiopdc

H aocevoamivn petafolrileton extevarc. H dpeon yAvkovpovidiaor (mov emttuyydveTot Le Lesoldfnon
tov UGT1A4) ko1 o&eidmon kot 1 anopebuAinon mov EXTUYXAVOVTOL LU LEGOAGPNOT TOV
Kutoypopatog P450 (npotictwg tov CYP1A2, pe cuvelopopég tov 2D6 kot tov 3A4) gival ot
TPOTAPYIKEG LETAPOMKEC 0001 Yo TNV acevamTiv). Xe pia in vivo LEAETN 6€ avBpdTOUS e
POOIOETICLAGHEVT OCEVATIVT, TO KUPIapYO GYETILOUEVO LE PAPUAKO CLGTATIKO GTO TAAGLLO NTAV 1
N*-yAvkovpovidimpévn aoevamivn, dAla neplappdvovy N-dvouebviacevamivn, N-kapBdapvio
yvAvkovpovidiopévn N-dvouebvdacevamivn kot un petafindeico acevamivn e piKpoTEPEG TOGOTNTEC.
H 6pdon tov Sycrest opeileton mpOTIGT®S GTO UNTPLIKO LOP1O.
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H acevamivn givon évag aocBeviic avaotoréag tov CYP2D6. H acevarivn dev mpokalel emaywmyn teov
dpdoewv Tov CYP1A2 14 CYP3A4 o vd kadhiépyeta avOpomiva nratokvttapa. H cuyyopriynon g
AoEVOTIVIG LLE YVOOTOUG OVOOTOAELG, ETAYMYEIC 1] VTOCTPOUOTO AVTMV TOV UETAPOAIKDY 00MV EXEL
peAetn el o apkeTéc peAéteg aAANAETIOpAOT|G PapUAKOV-QOpLAKo (BA. Tapdypa@o 4.5).

AmofoAn

H acevamivn givar éva popo, pe pio kaBapon petd tnv evoopréPia yoprynon g taéewg tov 52 1/h.
e pia perétn woppomiog palac, n mAstoyneio g padlevepyng 000NG avaKTHONKE 6Ta 0VpaL
(mepimov 50 %) kot Ta KOmpava (nepimov 40 %), pe povo pio pikpr mocdTNTa Vo anekKpiveTal oTa
Kompava (5-16 %) wg pn petapinbdeioa Evoon. Metd amd pio apytkn To cOVIOUn PAcT KATAVOUNG, O
TEAIKOG YpOVOG Nuioetag {ong g acevamivng ival mepinov 24 h.

CpappikdnTo/pn ypopukotnto

AvEavovtag tn doom omd 5 og 10 mg dvo gopég v nuépa (pia dumhdoia avénon) £xel cav
omotéleopa uKpoOTePES omd ypappikes (1,7 eopéc) avénoelg kot oto péyebog g €kBeomng Kot ot
puéyiomn ovykévipwon. H pikpotepn and v avaroyikn avénon e Cmax kot tng AUC pe ) 66on
umopel va 0modobel o€ TEPLOPIGHOVE GTNV TKOVOTNTO ATOpPOeNoNG Ao TO PAEVVOYOVO TOL GTOUATOG
HETA TNV VTOYAMOCOLO, YOPN Y O).

Koatd ™ didprela docoroyiag 500 @opég tnv nuéPa, 1 oTadepn KATASTACN EMTVYXAVETOL EVTOG
3 nuep®V. ZuVOMKA, 1 GOPHOKOKIVITIKY TNG OGEVOTIVIG 0T 6TafepT| KATAGTOOT vl TAPOUOLN, LE
TN POPUUKOKIVITIKT EQOTAE dOONG.

DapuoKoKIvNTIKN 6€ £101KOVE TANOLGLLOVE

Hromirny dvalerrovpyio

H poppoakokivntikn g acevamivng ftav mapopote, Letaéd tov atopmv pe fma (Child-Pugh A) 1
pétpra (Child-Pugh B) nratikr Suoieitovpyio Kot GTOUO LE PUGIOAOYIKT TOTIKY Agttovpyia. Ze
droua pe coPapn nratikn svcAertovpyio (Child-Pugh C), napatnpnibnke pio avénon oty éxbeon
otV acevorivn Katd 7 opég (BA. mapdypapo 4.2).

Negpixn ovolertovpyio.

H @oppakokivntikn g acevamivng netd omd pia epdnos 066 acevomivng tov 5 mg ftav mopouoLo
HETAED TOV 0TOUMV Ue SLOPOPETIKOVG PaBuods veppikng SUCAEITOVPYIOG Kot GTOUM [LE PLGLOAOYIKY
VEQPPIKN Agttovpyia.

Agv vrdpyet epmeipio pe v acevomivn oe aoBevei e cofapn veppikn ducAettovpyia pe kabopon
KpeoTwvivng pikpotepn and 15 ml/min.

Hliwuévor
210oug nAkiopévoug acBeveic (MAkiog petald 65 kot 85 etmv), ) €kBeon otnv acevamivn givol
nepimov 30 % vynAdTepPN and GTL GTOVS VEATEPOVG EVIAIKEC.

Houdratpikog winBvouog (raidia ko Epnpor)

e pio QapUOKOKIVITIKY LEAETN YPNOIUOTOLDVIOS OPMUOTIGUEVE, VTTOYADGGL0, d10Ki0, GTO
00COA0YIKO MIMESO TV 5 Mg dVO POPEG TNV NUEP, 1) PAPUAKOKIVITIKT TNG AGEVATIVIIG 0€ £QMPOovg
acBeveic (nlikiag 12 éwg 17 etdv, cvumepriapfavopévav) ival Tapopote [e auTy ToL TapaTnponke
o€ eviilikeg. Xtovg epnPovg, 1 06on Tov 10 mg dVo popég TNV nuépa dev 0dNyNoe og avénuévn
£xbeon cuykplTiKd pe Ta. 5 mg 300 Popég TV NUEPa.

e pio 0e0TEP QOPUOKOKIVITIKTY LEAETY] GTNV OO0 YPNGLOTOMONKAY OPOUATIGUEVO VTOYADGGLOL
dwokia, 1 06on Twv 10 mg 600 Popég TNV Nuépa og Eva Tandlatpikd TANOveud (10 Emg

17 et@v,copnephopuPoavopévmy) 00yNoE GE La KOTE TPOGEYYIon aviloyn g 000G, avénoen oty
£€kBeon otV acevamiv, GUYKPLTIKA LE Ta 5 mg dV0 POpPES TNV NUEPQL.
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Dolo
Mia @opHoKOKIVITIKY avEALGT TOV TANBLGHOD £081E€E OTL OEV LITAPYOVY GTOLXEL SLUPOPDV
oxeTlOUEVOV LE TO OAO OTI PAPUOKOKIVITIKY TNG AGEVOTIVIG.

Doty
e pio QopHoKoKIVNTIKY avdAvor Tov TANBVo oD, dev PBpédnkay KAMVIKA cuVaEElg EMOPAGELS TNG
(QUVANG OTN POPLOKOKIVITIKN TNG OCEVOTIVIG.

Kardoroon kanviouorog

Mio poppoKoKvnTiky avaivor tov TAnbucpot £de1ée 6Tt To kdmviopa, Tov endyet to CYP1A2, dev
€xel enidpacn otnv Kabapon g acevamivng. e Hio amoKAEIOTIKY HEAETT), TO KATVIGLO TOVTOYPOVA
ue T yopnynon uiag epana vroyAd®ooog d6ong 5 mg dev eiye Kopia EXIOPACT) GTI POPUAKOKIVITIKT
NG OCEVATIVIG.

5.3 IIpoxivikd dgdopéva Yo TNV 0.6QALELN

Ta pn KAvikd dedopéva dev amokaAvmTTovy 1dtaitepo Kivouvo yia tov dvBpwno pe Paon Tig
SVUPUTIKEG LELETEC PUPUAKOAOYIKNG 0lo@AAElOG. MeAéTec TOEIKOTNTAG EMavVOAAUPavVOUEV®DY 0OCEDY
0€ EMPVEG KOl GKVAOVG £081E0V KUPIMG PAPUAKOALOYIKEG EMOPAGELS TEPLOPLOTIKEC TNG HOCTG, OTMG
Kataotoln). Emumiéov, mapatnpndnkav emdpaoels mov eXiTuyydvovTal [E TN SUECOAL PN oM TNg
TPOLOKTIVIG GTOVG HOOTIKOVG AOEVES KO SLOTAPOAYES TOV KATAUNVIOD KOKAOV. XTOVG GKOAOLG VYN AEG
d00&1g amd TOL GTOUATOG 0ONYNOAY GE NIATOTOEIKOTITA 1] OTTOln dEV TOPOTNPNONKE LETA OO YPOVIX
evoopAEPLa yoprynomn. H acevamivn €xel KATOw GUYYEVELD LUE TOVS 1IGTOVG OV TEPLEYOVY LEAAVIVT).
Qo1600, OTaV eEAEYYONKE in vitro fitav amaAlaypévn and eototootnto. Emmiéov, 1otonaboroykn
e€étaon TV HoTIOV omd oKOAOVE ToV EAaPay xpovia Oepameia (e aoEVATiv 0EV UTOKAAVYE KATOL0L
onueio 0POAAUIKNG TOEIKOTNTAS, PAVEPOVOVTAG TNV amoVGia emToToéikov Kivdvvov. H acevamivn dev
Ntav Yovoto&ikn o€ éva GUVOAO eEETACEMV. Xg PEAETEG VTTOOOPLOG KOPKIVOYEVESTG GE EMILVES KOl
movtiKia, 0gv mapaTnpnonkav avénoelg otn cvyvotnta epedviong dykov. Emmtdoeig og un kAvikég
peAéteg mapatnpnonKoy povo o Eékbeon 6To PApPLOKO TOL BePNONKE OTL NTOV APKETA TAV® OTd TO
avatato 6pilo €kbeong Tov avBpmToL, TOPOLGLALOVTOG UIKPT GXECT LE TNV KALVIKY XPTOoT).

H acevanivn dev mpokdAiese duoAettovpyio, TNG YOVIUOTNTAG OTOVS EMUVES KOL OEV TOV TEPUTOYOVOG
GTOVG EMIPVEG KOt TO KOvvELLD. Bpébnke euppvotoéikdtnrta oe ToIkohoyIKES LEAETEG YO TNV
AVOTOPOYYT LE XPNOT ETPVOV Kot Kovveldv. H acevanivn mpokdiese fmia pntpikn toEikotnTo
Kol EAappld kavotépnon g ovATTLENC TOL GKEAETOV TOV gUPpVoL. METE TNV 0md GTOUATOC
YOPNYNOT G€ €YKV KOVVEALL KATA TNV TEPTOO0 TNG OPYUVOYEVEGNC, 1) AGEVATIVY ENXNPEACE SQVGUEVAC
10 coUOTKO BApog oty VYNAR 86on TV 15 mg.kg! §00 popéc v nuépa. e anthiv ) ddon to
cOUOTIKO Bdpog Tov guPpvov peidbnke. Otav 1 acevamivn yopnynonke evéoprePing oe £ykva
Kovvéla, dev TopatnpnOnKay onueio euPpvoToEkdTNTaC. XTOVS EMPLES, TapaTPHONKE
euPpovoPpeeikn To&ucoTNTo (CVENUEVT] OTOAELL PETA TNV EUPVTEVCT], LEIWUEVE COUOTIKA Bépn
eUPpO®V Ko OYIUN 0GTEOTOINGT]) UETE TNV OO TOL GTOUATOG 1| EVOOPAEPLa YoprynoT Katd Tnv
opyavoyéveon N katd tn diapkela, tng komong. [Hapompnonke avénuévn Bvnoudtnto TV veoyvav
HETOED TV OmoyOvmV TV ONAvkdv enipvmy mov Elafav Bepaneio kaTd TV KOTON Kot T YoAovyio.
Am6 pia perdémn dootovpovpevng avadoyng eENyon To cvurépaco OTL 1| AGEVATIVI] EVEPYOTOINGE TIG
TEPL- KOl LUETUYEVVNTIKEG OTMAELEC O1 OTTOIEG TPOKAAOVVTOL AlTd SVGAELTOVPYIO TV VEOYVDV TTapd od
UETAPOAN TNG ONAOOTIKNG CVUTEPLPOPES TOV UNTEP®V.

6. DAPMAKEYTIKEX IAHPO®OPIEX
6.1 Kaortaroyog ekdoyov

Zehotivn
Movvitodn (E421)
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6.2 AocvupatétnTeg

Agv gpapudletar.

6.3 Awdpkera Lomg

3 xpovia

6.4 Iowitepeg TPo@LAGEELS KOTE TN OVAXEN TOV TPOiIdVTOG

Duidooete GTNV APYIKN] GLOKEVAGIO Y10, VO TPOGTATEVETOL OO TO MG KOL TNV VYPOGia.
To eappakevTikd ovtd TPOoidv dev amattel Wwitepeg cuvinKeg Beppokpaciog yo Ty OAAEN TOV.

6.5 ®@Von Kol GVGTUTIKA TOV TEPLEKTI

AmokoAloOuevo aAovuivio/kuyéreg arovuviov o kovtid Tov 20, 60 1 100 vroyAdocimv diokiny
ovd Kouti.

Mmropei vo, unv KuKAOPOPOUV OAEC 0L GLOKEVAGIEC.

6.6 Iowitepes mpo@uAdcers amdppryng

KdaBe aypnoyomointo @oaprakentikd Tpoidy 1 DTOAEWLUO TPETEL VO UTOPPITTETUL GOUPOVE, LE TIC
KOTO TOTOLG IoYVOVCES GYETIKES OLUTAEELG.

7. KATOXOX THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX

N.V. Organon, Kloosterstraat 6, NL-5349 AB Oss, O Aavoio

8. APIOMOZXZ(0OI) AAEIAY KYKAO®OPIAX

EU/1/10/640/001

EU/1/10/640/002

EU/1/10/640/003

9. HMEPOMHNIA MPQTHX ET'KPIZHX / ANANEQXHX THX AAEIAX
Hpepounvia npdtng éykprong: 01 Zemtepppiov 2010

Huepopmvia tedevtaiag ovavémong: 05 Maiov 2015

10. HMEPOMHNIA ANAGEQPHXHX TOY KEIMENOY

Aentopepeic MANpo@opiec Yo T0 TAPOV POPLAKELTIKO TPOIOV givor SLOBEGIIES GTOV dKTLOKS TOTO
tov Evpomnaikov Opyoviopod Gapudkov: http:/www.ema.europa.eu.
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1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Sycrest 10 mg vroyA®coia diokia

2. MHOIOTIKH KAI MTOXOTIKH XYNGEXH
Kabe vroyhdoaoio diokio mepiéyet 10 mg acevamivy (og unAgivikn).

IMa tov TA7pn KaTdroyo TV ekddywV, PA. Tapdypoeo 6.1.

3. ®APMAKOTEXNIKH MOP®H

Y7royh®oo10 d1oKio

ZTPOYYLAL, AEVKE TPOC VITOAEVKA, VITOYAMGGLH diokia yopayuéva pe «10» ot pio TAevpd.
4. KAINIKEX ITAHPO®OPIEX

4.1 OgpamevTikég evoeitelg

To Sycrest gvdeikvotal yia ) Oepaneio TV PETPLOV £0C GOPOPDOV LOVIOK®Y ETEIGOOIMV TOV
oyetifovton pe dutoiwn dartapoyn I otovg eviikec.

4.2  Aocoloyio Kol TpOTOS YopyNons

Aocoloyia

H ocvvietdpevn d6om Evapéng tov Sycrest g povobepaneia eivar S mg dvo opéc v nuépa. Mia
d0oo1 Ba Tpémel va Aappdvetor To mpoi kot pia doom Ba tpémel va Aappavetol o fpadv. H doon
umopet va ovénbet o 10 mg d0o popég v Nuépa e PAST TV KAWVIKY AmtOKPIoN Kot TV ovoyh.
B\éne mapdypago 5.1. I'a ) Bepaneia cuvovacpod cuviatdtor pio d6om EvapEng tov S mg 0o
@opEc TNV Nuépa. Me Bdorn v KAVIKN avTamdKplon Kot avoyn otov kb acbevi, 1 d6on umopei va
avéavetal o 10 mg 600 opEC TV NUEPQL.

Ewdwoi tAnbuouotl

Hikiouévor

To Sycrest Oa Tpénel va ypnoyomoteitol pe Tpocoyn otovg nikiopévovs. Eivar dtabéoipa
TEPLOPIOUEVA DEDOUEVE, AMOTEAEGHOTIKOTNTOG 08 aoBeveic nhikiag 65 etdv kot ave. Ta dwbéoipa
QOPLOKOKIVITIKG dES0MEVA TEPLYPAPOVTUL GTIV TOPAYPAPO S5.2.

Negpixn dvoiertovpyio.

Agv amatteiton kapio Tpooapuoyn e 60omg yio acOeveic pe veepikn ducAettovpyia. Agv vdpyet
gumepio ue v acevorivn oe acbeveig e cofapn veppikn duciettovpyio Tov Exovv kdbapon
KpeoTwvivng pikpotepn and 15 ml/min.

Hraztixn dvolertovpyio

Agv amotteiton kapio Tpocapuoyn e 80ong yio acheveic pe o otk ovciertovpyio. H
mOovOTNTO QVENUEVOV EMTEd®V ACEVOTIVIG GTO TAACHA dgV UTOPEL Vo amoKAELG0El o8 oplLopévoug
acBeveic pe pétpro nrmatikn duciettovpyio (Child-Pugh B) kot cuvictdton mpocoyr. X dropo pe
cofopn nrotikn dvoiertovpyia (Child-Pugh C), mapatnpndnke pia 7-tAdoia ovénon oty £kbeon
otV acevanivn. Etot, 1o Sycrest dev cuviotdton og aceveic pe cofapr otk Sucieitovpyia.

16



THoudrotpios tAnBoouog

Mio @opHOKOKIVIITIKY HEAETN Kot piol kPG O18pKeLag LEAETT ATOTEAEGLLOTIKOTITAG KOl AGOAAELOG
TpaypatomoOniay og TodtaTpikd minbovoud (niikiog 10 — 17 etdv) pe poviakd 1 LEKTH ETEIGOdN
oyetifopeva pe dutoikn dwatapoyn 1. H pokpompdbeoun acedrein oe avtdv tov tAnbucud
dtepevviOnke o o S0 efOopdd®mV, OVOIKTNG ETCTLOVGTG, U1 EAEYYOLEVN doKiun enékTaons. Ta
mopdvta daBéoipa dedopéva TEPYpaPovVToL OTIg Topaypdpovg 4.8, 5.1 kot 5.2 aAld dev umopel va
yivelr choTOoN Yo T 0GOAOYi.

Tpomog yopnynong

To dwokio dev Ba wpémel va amopakpHVETAL Ao TV KuWwEAN péypt T Aym. Ta xépla Bo Tpémet va
glvo oteyvd Katd v emoen Le 1o dtokio. To diokio dev Ba mpémel va méletan amd T cvokevUGio
v diokiov. H cvokevacio tov diokinv dev Oa mpénet va koBetar 1 va okiletat. H ypopatiot dipn
Oa Tpémetl va amokoAldtal kKot To diokio Ba mpénet va amopokpOveTar amord. To diokio dev o mpémet
va Opvppatiletot.

INa va dacpaiiotel fEXTIOT 0mOppOPN O], TO VITOYAMGG10 dlokio Sycrest Oa mwpémel va tomobeteitan
Kdt® omd ™ YAdooa péypt va, S1oAvbel tedeing. To diokio Oa daAvbel pe To cdMo puéca o
devteporenta. Ta vroyhdooia diokio Sycrest dgv o Tpémet vo pacmvtal 1 va katomivovtol. H
Bpdon ko 1 woéon Ba Tpénet vo amopevyovton Yo 10 Aentd petd  yopnynon.

Otov AopPaverol oe cuvoLAGUO e GALN PUPUOKEVTIKE TPOTdVTa, TO Sycrest Oa mpénet va
Aappdvetar tehevtaio.

H Oepaneia pe 1o Sycrest dev ovvictdtal og acBeveic mov dev PTOPOLV Vo GLUUOPP®OOVV LE TOV
TPOTO YOpNYNoNs, kabdg n Prodtabecipudmta ¢ acevarivng dtav Katamiveral sivatl yaunin (<2 %
Ue pio Lopen TOGLOL SIoKI0L).

4.3 Avrevositeag

YrepevoioOnoio 61N dpactikn ovsia 1} 6 KEmolo amd To £KO0Y TOV AVUPEPOVTOL GTNV
Tapdypoeo 6.1.

4.4 E101kég TPoEdOTOUGELS KUl TPOPVAGEELS KATA TN (piom
Hiwopévor aobBeveic pe woymon oyetilduevn pe dvota

O nMkiopévol acBeveig pe yoywon oxetilopevn pe dvota mov Exovv AdPel Bepamneia pe
AvVTIYLYOCIKEG ovoieg Bplokovtal o€ avénpévo kivouvo Bavartov.

To Sycrest dev givar eykekpiuévo yua ) Bepaneio Tov aclevav e yoywon oyetilopevn e dvoto Kot
OEV GLVICTATOL Yl YPT|ON OE CLTHV TI GUYKEKPLUEVT] OUAO TOV aGHEVDV.

Nevpoinmriko kakonbeg covdpopo

Nevpoinmrtikd kakombeg cvvopopo (NKX), yapaktnpldpevo amo vrepbeppiia, poikn axopyio,
avtovoun aotabela, petafindeica ocvveionon kot avénuéva eninedo KPEATIVOPOOPOKIVAGTG OPOV,
€xet avapepbel 6T epeaviletar pe Ta avTIYLYOOIKE, GUUTEPIAAUPBAVOLEVIC TG OCEVATIVIG,.
EminpocBeta kKivikd onpeio mbavog teptiapBdvouy pvoceaptvovpia (pafdopwdiven) kot oEeio
VEPPIKN OVETAPKELQL.

Edv évag acOevic eppavioet onueio kKo coprtdpoto evosiktikd tov NKX to Sycrest Oa npémnet va
SrokonTETOL.

Emniinnticéc kpioelg

2T KAMVIKEG OOKIUEC, avVapEPONKOY TEPIOTACIAKA TEPUTTMOELS EMANTTIKMOV KPICEOV KATH TN
dudpkela tng Oepamneing pe acevomivn. Zuvenmg, To Sycrest Oa TpEmel va ypnoyLoToLEiTaL LE TPOTOYN
o€ ao0gvelg OV £XOVV 1IGTOPIKO EMANTTIKOV KPIGEMV 1) £X0VV KATAGTAGEIS TOV GYETILOVTAL IE
EMINTTIKEG KPIOELC.
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Avtoktovia

H mbavotra piog amdmelpag avtokToviag sivat EUEUTN OTIG YLXOOIKES acBEvele KAl TNV SUTOALKY
dlaTapayn Kot 6TEVH TapoKolovnon tov acbevav vynAol Kvévvov Ba Tpémel va GuvodedEL T
Oepaneia.

OpBocrtatikn vadtaon

H acevanivn pnopei va mpokadécel opfootatiKn vTdTacT Kol CLUYKOTY, WOIHTEPO GTNV APy TNG
Oepamneiog, mBavov aviikatontpilovtag Tic al-adpevepyiké avTay®VIoTIKEG 1010 TEG TG, O
nAkiopévol aobeveic Bpickoviat o€ d1aitepo kivouvo epeaviong opbootatikng vrdtaong (PA.
Tapdypoeo 4.8). LT KAMVIKEG SOKLUES, avaPEPONKAY TEPIOTUCIOKA TEPITTMGEIS GVYKOMNG KOTA TN
duapxeta tng Bepamneiag pe Sycrest. To Sycrest Oo Tpémet va xpNGLLOTOLEITAL LE TPOGOYT GTOVG
NMKiopévoug acbeveic Kat o 0obeveic e YVOOTN Kopdloyyelokn voco (TT.y., Kapdlokn avendpKeLa,
EUppaypo Tov puokapdiov N 1oyopio, S10TapayES Y@ YIUOTNTOG), OYYELOEYKEPAAIKTN VOGO, N
KATOOTAGELG IOV TTpodiafétouy Tov acfevi| o€ VILOTACT (TL.)., APLIATMOCT] KOl VITOOYKAI).

Bpodvkivnoia

Ta PopUAKELTIKA TPOTIOVTO LIE IOIOTNTEG CVTAYMVIGTH TOV DITOJOYEN TNG VIOTAUIVIG £XOVV
ovoyetiobel pe v TpoKAnon Ppadvkivneiog mwov yoapakpiletal amd puoukés, akoHoleg KIVAOELG,
KUPIOE TNEC YAMDGGOS KA TOV TPOCHTOV. XTIG KAIVIKEG SOKIUES, avapEPONKAY TEPICTAGIOKA
TEPMTOGELG Ppadvkivnoiog katd tn didpketa tng Beponeiog pe acevanivr. H évapén eEomupopidikov
CUUTTOUATOV gival Evag Tapdyovtag Kivouvou yio fpadvkivnoio. Eqv eppavicBodv onueia kot
copmtopatae fpadvkivnoiag e Evav acbevi o aywyn pe Sycrest, Oo mpénet vo, eetdleTon drakomn
g Bepomeiog.

Yreprporaxtivoruio

Avénoeig ota enineda Tpolaktivng TapatnpnOnkav o€ optopévoug acbeveic e to Sycrest. Ztig
KAVIKEG SOKIES, avapEpOnKay Alyeg avemBOuNTES avTIOPACELS OYETILONEVES LLE TO, U1 PUGLOAOYIKA
enineda TpolaKtivng.

Awdomua QT

KMvucd cvvaeng mapdtaon tov dwuotipotog QT dev paivetal va oyetileton pe v acevomivn. Oa
nmpémel va dlvetal Tpocoyn 6tav 1o Sycrest cuvtayoypageital o€ acbeveis e YvmoTh Kapdloyyelakn
vOGO 1 O1KOYEVELNKO 16TOPIKO TTapdTacng Tov dtoosthpatog QT kot og TovTdYpOVn XPToN HE GAAN
QOPUOKEVTIKG TPOTOVTA OV Bempeitan OTL mapateivouy to dtdotnuo QT.

Yrepylokoupio kot cokyopadng drafnng

"Exel avapepbei mepiotaciakd vrepylvkopio 1 tapoéover tpotndpyovtog dafntn katd T didpKelo
g Oepameiog pe acevanivn. H a&loAdynon g oyxéong peta&d g GTumng ovIiyuymoiKig ¥pNnong Kot
TOV OoTapay®V TN YAUKOIN mepumAéketon amd Tnv ThavoTnTa VOGS LIOPABPOL CVENEVOL KIVODVOL
cakyopmon dapntn oe acbeveic pe oxloppévela 1 SUTOAKN dLOTOPOYN KOL TNG AVENUEVC
GLYVOTNTOG EUPAVIONG GaKYAP®ON SLof1TN 6TO YEVIKO TANOVGHO. ZVVIGTATOL KATAAANAT KALVIKY
mapakorlovOnon oe dafnrtikodc acbeveis kal oe acheveic Le mapayoVTEG KIVOUVOL Y10 TV avamTLén
caKyopMmON daPnTn.

Avcoayia
H dvokivnTikdTNTo TOV 01G0(QAYOL Kal 1) EI6POPN oY £X0VV GUCYETICOEL LLE TNV AVTIYUYWOGIKTY

Oepancia. [lepimtdoelg dSuopayiog avapépOnkay tepiotaciokd og acheveic mov Elafav Bepaneia pe
Sycrest.

PvOion g Beprokpaciog Tov cmdpoTog

H drotdpaén g kavotnTog Tov GOUATOS VO LELMVEL T Boctk] Oeppokpacio Tov GOUTOC EXEL
0mod00el GTA AVTIYLYMOIKA POPUOKEVTIKA TPOTOVTA. ATO TIC KAMVIKEC SOKLUEG, GUUTEPOIVETOL OTL T
KAWVIKG oXETIKN appubpia g Beppokpaciog Tov cdpatog dev gaivetot va oyetiletat pe v
aoEVOTIVT]. ZUVIGTATOL KOTAAANAT @povTida OTav cuvtayoypageital To Sycrest Yo acOeveig ot omoiot
0o eplavicoLV KATAGTAGELS TOV UITOPEL VO GUVEICPEPOLV o€ pio avénon otn facikn Beppokpacia
TOL COLATOG, T.Y. EMimOVN doknon, ékBeon o€ vrepPorikn| (Eotn, TOVTOYPOVN AYN POPUAKEVTIKDV
TPOTOVTAOV LE OVTILYOAVEPYIKT OPAGCT] 1] VITOKEIUEVT] APLIATMOOT).
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Aocbeveic pe cofopn nrotikr) Svciettovpyia
H éxbeon oty acevamivn av&avetat Katd 7 popég o€ acbeveic pe cofapn Nratiky dvcAertovpyia
(Child-Pugh C). Zuvenmcg, T0 Sycrest dev GUVIGTATOL GE ALTOVG TOVS 0oDEVELS.

Noboog tov Parkinson kot dvoia pe copdtio Lewy

Ot yiatpoi Oa wpémet va {uyilovuv Toug Kivdhvoug EVavTl TV 0QEAWDY OTAV GLVTAYOYPUPOLY Sycrest G
acBeveic pe vooo tov Parkinson 1) dvota pe coudrtia Lewy (DLB) kafd¢ kot o1 600 opddeg pmopet va
Bpioxovtar og avénpévo Kivouvo veupoinmTikol Koko0ovg cuvopoLov KabMS emiong Kot vo Exouv
pio ovénuévn evatcOnoia ota avTnyvymotkd. Ot ekdNAOoELS aVTHG TN LENUEVN S Evauctnciog
umopel va teplapufavouvy chyyvot), TTOoT ETESOD, 0pHOCTUTIKY AGTADELN LE GLYVEG TTOGELS,
EMITAEOV TOV EEQMUPAUOIKOV CUUTTOUATOV.

[tooeg
H aocevomivn pmopel va mpokarécel avemBounteg evépyeleg OTmG vtvnAia, opfocsTtatiky LT,

CéAn Ko EOMLPOUISIKA CUUTTMOUATO, TO OTO10, LTOPEL VO 001y GOVV GE TTMGELS KOl KATA CUVETELQ
o€ katdypata N dAiec kakmoelg. Ot aobeveig og kivovvo yia ttmon Ba Tpémel va aloloyovvtol Tpv
T1 GLVTAYOYPAPNON ACEVATIVIC.

4.5 Aliemopdosic pe GAlo QUPRIKEVTIKA TPOIOVTH KO AALES pOPPES alInAemiopaong

Me 300UEVO TIC TPWTAPYIKES EMTTOGELS TNG AGEVATIVIIG 0TO KEVIPIKO VELPLKO cvotnue, (KNX) (BA.
apdypoeo 4.8), Oa mpénet va diveton Tpocoyn Otav AapfAveTol oe cuVOVAGUO LE GALD
(QOPUAKEVTIKG TPOTOVTA TOV dPOVV GTO KEVTIPIKO cvuotnua. Ot acBeveic Bo mTpémet va evnuepdvovTal
VoL 0ToQEVLYOLV TO AAKOOA EVG TTaipvouy To Sycrest.

Avvnrikéc emdpAcels MMMV QOPUOKEVTIKOV TPoiOvVImV 6To Sycrest

H acevanivn kabaipeton koping pécw apeong yAvkovpovidiaong and 1o UGT1A4 kot o&edmtikod
petofoAlopon amd ta 1oévivua Tov Kutoypdpotog P450 (kuptotepa tov CYP1A2). MeletnOnkoayv ot
SUVNTIKEG EMOPACELS TOV OVUCTOAE®Y KOl EVOG EMAYMYENG TOV 00DV APKETOV amd ovTd T Evivpa
OTN POPUAKOKIVITIKN TNG 0CEVATIVIG, GLYKEKPIUEVA TNG PAoVPo&apivng (avactoréag tov CYP1A2),
¢ mapo&etivg (avaotoréag tov CYP2D6), g yurpapivng (avactoréag tov CYP1A2/2C19/3A4),
¢ ouetdivng (avactoréac tov CYP3A4/2D6/1A2), e kapPapalenivng (eraywyéag Tov
CYP3A4/1A2) kot Tov BaAmpoikov (avactoréag tov UGT). Extog and v eAovfo&apivn, kavéva
070 TO, CAANAETLOPOVTO PAPUAKEVTIKG, TPOTOVTA OV 00N YNOE GE KAMVIKG GYETIKEG LETAPOAES OTN
QOPUOKOKIVITIKT TNG OLGEVOTTIVIG.

Koatd ™ ovvdvacuévn yoprynon e pia epdmoé 06on acevomivng S mg, ta 25 mg erlovPoapivng ovo
@OpEC TNV NUEPa. 0dNyNnoav oe pio avénon katd 29 % omv AUC ¢ acevarivng. H minqpng
Oepanevtikn 6601 g pAovPoapivng Bo avapevoTay vo TPOKOAESEL P LEYOADTEPT AOENOT| OTIG
GUYKEVTIPMGELS TG OLOEVATIVIG GTO TAAGO. LVUVETMG, 1] CLUYYOPNYNON AGEVOTIVIG Kot pAoVPoEapivng
0o pémel va mpoceyyiletan pe Tpocoyn.

Avvnrikéc emdpdoelc Tov Sycrest o€ GALD QOPUOKEVTIKA TPOTOVTQ

AOY® TOV al-00pevePYIKOD OVTAYOVIGHOD TOV LE EVIEXOLEVN TPOKAN O opBooTatiKng vtdtaong (PA.
mopaypaeo 4.4), to Sycrest UTopel va EVIoYVGEL TIG EMOPACELS OPLOUEVOV OVTIDTEPTACIKOV
TOPAYOVTOV.

H acevomivn pmopel va avtaywviotel Ty enidpocn Tov ayoviot®v TS AeBoviona Kot Tng
vromopivng. Edv avtdg o cuvdvacudc Bsopnbel anapaitntog, Oa tpénet va cuvtayoypaendein
YOUNAOTEPT OTOTEAEGLOTIKY 000N TG KAOe Bepaneiog.

O in vitro pehéteg dgiyvouy 011 1| acevamivy avactéliel aobevag 1o CYP2D6. Khvikéc pueréteg

OAANAETTIOPOOTC TOV PAPUAK®Y TOV EPEVVOVV TIG EMOPACELS TNG ovaoToANG Tov CYP2D6 amod v
acevamivn £3€15av To TOPAKAT® OTOTEAECUOTOL:
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- Metd ) cuyyopnynon de&tpopeboppdvng kai acevamivng og vy dropa, Letpndnke o Adyog
de&tpopeavng/ dektpoueboppdvng (DX/DM) mg deiktg tng opdong tov CYP2D6. Q¢ évdeién
™G avaoTtoAng Tov CYP2D6, n) Bepaneia e acevamiviy S mg 000 Qopéc v nuépa iye ocav
amotédeopa pio undapwvn peioon oto Adyo DX/DM cg 0,43. Ztnv idwa pehétn, 1 Oepamneio pe
napo&etivn 20 mg v nuépa peiooe o Adyo DX/DM cg 0,032.

- e pio Eeywplot HEAETN, cuyxopYNon Mag epdmas d0ong 75-mg Ympapivng Pe pio epamos
d001 5-mg aoevamivg 0V ETNPENCE TIG CLUYKEVTPMOGELS TOL UETafoAritn deompapivn 6to
T dopa (éva vrootpoua tov CYP2D6).

- Svuyyopnynon piog epdna d6ong 20-mg wapoletiving (Eva VTOGTPMUO KOl OVAGTOAENS TOV
CYP2D6) kotd ™ dudpkela g Oepaneiag pe S mg acevamivn d0Vo gopég v nuépa oe 15 vyteic
appeveg glxe ocav anotédecpo pia oxeddv 2-mAdoia avénomn oty £kBeon oty Topo&etivn.

In vivo n acevamivn eaivetol va gival to oA évog actevig avactoréag tov CYP2D6. Qotdco, n
acevanivn Lropel vo eVIGYDOEL TIC AVOCTOATIKES EMOPACELS TG TapoleTivig oTo peTofoAoo .

Yuvenmg, To Sycrest 0o TPEMEL Vo GLYYOPNYELTAL [LE TTPOGOYN UE POPUUKEVTIKE TPOTOVTE, TOV ELvaL KO
VIOGTPOUOTO Kot avacTtoleic tov CYP2D6.

4.6 T'ovipétnTo, KONON KOl Yorovyia

Kvnon

Agv vdpyovv enapkn otolyeio amod T ¥p1on Tov Sycrest oe £yKveg yuvaikeg. H acevamivn dev ftav
TEPUTOYOVOG O€ ehéTeg oe (da. Xe perétec oe {da eppaviodnkay ToSIKEC EMMTMOGELS OTN UNTEPO KoL
t0 éuPpvo (PA. mapdypapo 5.3).

Ta veoyévvnta Bpéen mov extiBevion o€ avinyvywoikd (tepthapfavouévov tov Sycrest) Kotd to tpito
TPIUNVO TNG EYKVUOGVVTG, SLOTPEXOVV KIVOUVO Y10l ELPAVIOT aVETIHOUNTOV aVTIOPUCEDY
TePAAUPOVOUEVOVY TOV EEOTLPALIIIK®Y KoL/ COUUTTOUATOV OTOGVPCTC TOV UTOPEL VO, TOIKIAOLY GE
cofopdtnTa Kot SLOPKELN LETA TOV TOKETO. YTAPYOLV avapPopES Yo SIEYEPCT|, VIEPTOVIM, VITOTOVIC,
TPOUO, VITVNALL, OVATVEVLGTIKY OVCYEPEL | dlaTAPOYT OTT Gition o€ veoyévvnta Bpéoen. Katd
GULVETELD, TO VeoyEvvITo Bpéon Ba Tpémel va TapakolovBobvtol TPOGEKTIKA.

To Sycrest dgv Oo TpémeL Vo, ¥PNCLOTOIEITOL KOTA T OAPKELD TNE EYKVUOGHVIE EKTOC KL OV 1) KAIVIKT
KATAOTOOT TG Yuvaikog omortel Ogpamneio e acevomivn Kot LOvo Qv T0 EVOEXOUEVO OPEAOG
vIEePTEPEL TOV EVOEYOLEVOL KIVODVOD Y1a TO EUPPLO.

ONnAaGUOS
H acevanivn amekipifnie oto ydho Tov enipoov kotd T0 OnAacuod. Agv eival yvooto edv 1

acevamivn 1 ot petaforitec g anekkpivovral 6to avBpmmvo yaia. O Oniacuog o mpémet va
drakomteTon Katd tn didpkela Oepaneiag e Sycrest.

Tovuotnta
Agv TapotnpnOnke enidpaon 6T YOVILOTNTO GE LN KMVIKEG peAétes (BA. mapdypapo 5.3).

4.7 Emopacsig 6TV IKeVOTNTA 001]Y1|61G KL (EIPICHOD UNYOVI|LATOV

H acevomivn pmopel va mpokarésel vmvnAio Kot KOTOGTOAR. ZUVETMS, o1 aoBevelc Ba pémetl va gival
TPOCEKTIKOL GYETIKA LE TIV 001 YNCT KOl TO YEPICHO UNYAVILATOV, HEXPL VA EIVaL OYETIKA Giyovpot
ot 1 Oepamneia pe To Sycrest dgv Tovg EnNPeAlEl SLUGUEVAG.

4.8 AvemOvunteg evépyeleg

[epiAnyn g eikOVaS aGQAAELNG

O 7o ovyvd avagepoueveg avemBountec evépyeleg papudkov (AED) mov oyetioctnrayv pe tv xpion
NG 0oEVATIVIG 08 KAVIKEG OKIUES NTOV 1) VTTVNALD KOl TO AyY0G. XoPapég avTidpAcElg
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vrepevarstnoiag Exovv avaeepbet. AAheg cofapég AED avapépovial AETTOUEPESTEPO CTNV

Topaypopo 4.4.

Katdloyog ovemfountomv avtdpaocemy o€ Lopen TivoKo,

Ot ouyvotteg epeavions twv AE® mov oyetiotnkav pe ) Bepaneio pe acevamivny tapotifeviol otov
mopoakdTo tivaka. O mivakag Bacileton o€ avemBOUNTES avTIOPAGELS TOL AVOPEPONKAY KOTA TN
SLAPKELN TOV KAVIKOV dOKIUDYV KOUT KOTA TN ¥pNon LETA TNV KVKAOPOPIK TOV papUdKov.

Oleg ot AED mopatifevtar ové opyavikd cOGTNHO KOl GuYvOTNTO: TOAD GLYVES (> 1/10), cuyvég
(= 1/100, < 1/10), 6y ovyvég (= 1/1.000, < 1/100), omdvieg (= 1/10.000, < 1/1.000) ko un yvooTEG
(dev pumopovv va extiumbobv pe Baon ta dwbéoipa dedopéva). Eviog kabe katnyopiog cuyvotntog

eupaviong, ot AEOrapartifevion katd pbivovca celpd coPapotntog.

Komnyopio / TToA0 Xoyvéc Oy ovyvég Xmavieg Mn yvooTtég
0pYOVIKO oUYVEG
c0oTNUO
Awtapoyéc Tov Ovdetepomevia
OLLOTTOUNTIKOD
KO TOL
AELOTKOD
GUOTALOTOC
Awotapoyéc Tov AMldepyikég
0VOGOTOLNTIKOD avTOPAcELS
GLOTNLOTOG
Awotapoyéc Tov opotikd Bapog | Yrepylvkopio
peTofoAlo OV avénuévo
ko g Opéyng Avénpévn opeln
Yoyrotpucég Avyyog
dratapayéc
Awtapoyéc tov | YrvnAla | Avotovia 2vuykomn Nevpoinmrikd
VEVLPIKOV Axafnocia Envinmrucn KokomOeg
GUOTNLOTOG Avoxkivnocio Kpion GUVOPOLLO
ITopkivooviopdg | EEomupapidkn
Kotoaotoln Swatapoyn
Z6én Avcapbpia
Avoyevcio ZOVOPOLO
OVIGLYWOV
TOdMV
OpBoiukég Awotapoyn e
dratapayéc TPOGUPUOYNS
Kopdiaxég dLeforoppikn
SloTapayE Bpadvkapdia
YKEAKOC
OTOKAEIGLLOG
Awdompa QT
NAEKTPOKOPILO-
YpagnpoTog
TOPATETAUEVO
dLeforoppikn
TayLKOPOa
Avyyelokég OpBootatikn
SloTapayE vdTOoN

Ymotoon
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Koamnyopio /
0pYOVIKO
GOoTN O

IToAv
oUYVEG

Xoyvég

Oy ovyvég

Xrdvieg

Mn yvootécg

Awotapoyéc Tov
OVOTVELGTLKOV
GLOTNLOTOG,TOV
Ompoka Kot Tov
uecofmpdxiov

[Tvevpovikn
epPoAn

Awotapoyéc Tov
YOGTPEVTEPLKOD
GLOTNOTOG

YnoioOnocia
oTOLOTOG
Noavtia
Yrepékkpion
cléhov

AldyKkoon
YADGGOG
Avooayia
IN\wcscoodvvia
ITopaicOncio
GTOLLOTIKY|
BAdPeg tov
GTOLLOTIKOV
PAevvoydvou
(e&erkmoelg,
OAVKTOLVEG KO
Preypovn)

Awotapoyéc tov
NMATOC KOl TOV
YOANPOP®V

Apwvotpaveeepd-
on ™G aAavivig
ovénpévn

Kokaooeig,
dMMAnpdoelc
KOl EMTAOKES
OepanevTiKdV
YEPIOUDV

[Mtooeic*

Awotapoyéc Tov
HVOGKEAETIKOD

GLOTNLOTOG KO
TOV GUVOETIKOV
1GTOV

Muikn axopyio

Papdopvdivon

Koataotdoeig g
KomMong, g
Aoylog Kot g
TEPLYEVVNTIKNG
TEPLOSOL

ZOVOPOLO Ao
andovpoT
QOPUAKOD
TOV VEOYVAV
(BA. 4.6)

Awotapoyéc tov
OVOTTOPOYWYLKOD
GUOTNLOTOG KO
TOL LOOTOV

Yeovohkn
dvohettovpyia
Apnvoéppora

IMovoawopaoctio
TloAaktoppoia

Tevikég
dlatapayéc Kot
KOTOOTAGELG TNG
0300 Yopfynong

Kénwon

* Agite vmomapdypoa@o «/Itaaerg» TapuKaT®

Teprypoen emieyuévav ovemfountoyv avIdpacewmyv

Elwrvpopuodixe 2ourrouoto (EI1Y)
e KAMVIKEG OOKIUES, 1) GLYVOTNTO ELPAVIONG EEMTLPUUOIKOV CUUTTOUATOV o€ acbeveic Tov Elafav
Oepaneio pe acevamivn fTav vynAdTEPN Ao TO E1KOVIKO dpuako (15,4 % évavtt 11,0 %).
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Ao T1g pukpng drdpketog (6 efdoudoeg) soxipuéc oylloppévelag eaivetal va vdpyet pia oxéon d0onG-
OVTamOKPIoNC Yoo TNV akabnoia e acbeveic mov Ehafav Bepomneia e acevamiv Ko Yo TOV
TOPKIVGOVIoUO vIpée pio avéNTik Taon Ue TIg VYNAOTEPEG OOCELG.

Bédioet pog pukpng HeAETNG QapLakoKIvnTIKNG, ot Toudlatpikol acBevels eppaviotnkoy va gival o
gvaictntotl otn dvuctovia pe apyikn docoroyia pe acevamivn, dtav dev akoAovONnONKe Pabiaio
TPOYPOUUA OVOSIKNG TITA0SOTN GG (BA. Tapdypago 5.2). H ernintwon tng duotoviog o€ TandloTpikég
KAWIKEC SOKIUEC ¥pNOUOTOIOVTOG pia fodutaio avodikn TITAOSOTNON NTAV TAPOUOLN LLE QVTH TTOV
TapOTNPEiTOL G€ SOKIUES EVIAIKOV.

Avénon owpotixod fapovg

211 GUVOLOCUEVEC Ppoyvmpobeciies kal LokpompdOeoeg SoKiUES oyIloPPEVELNG KOl SUTOAIKNG
poviog o€ eVIAMKEG, 1 HEST aAlay” 6T0 cOUATIKO BApog Yo v acevamivn ftav 0,8 kg. H avaioyio
TOV ATOU®V HE KAMVIKG onpavTikn ovénon Bapovg (= 7 % advénon Papovg omd Ty apyikn Katdotoon
®G TO TEMKO oMUEiD) oTig Ppayvrpoeceg evéAktng doonc peréteg oyloppévelag tav 5,3 % v
NV acevamiv GLYKPLTIKA pe 2,3 % yia 1o sikovikd eappako. H avaloyia tov atdpmv pe kKAvikd
onuovtikn avénon Papovg (= 7 % avénomn Pépovg and v apykn KOTAGTACT OG TO TEAMKO onLelo)
oT1G BpoyvmpdBeceg LeAéTeg SmoAKNG paviag Tav 6,5 % ywo v acevanivn cuykprtikd pe 0,6 %
Y10 TO EKOVIKO QAPLLOKO.

e o o1dpretog 3- efdopddmv, ELeYXOUEVN LE EIKOVIKO GAPLOKO, TUYOLOTOMUEVT, oTaBEPNC SOOTG
SOKIUY OTOTEAEGLOTIKOTNTOG KO 0CPAUAELNG GE TodlaTptkovg acbeveic niikiog 10 éwg 17 etdv pe
durohcn dwatapoyn I, n péon petaforn amd v apyiky 6TV TEMKN TN 6€ PAPOG Yo TO ELKOVIKO
@AapuroKo Kot TV aoevamivn 2,5 mg, 5 mg, kot 10 mg dvo popég nuepnoing, ntav 0,48, 1,72, 1,62 ot
1,44 kg, avtictoya. H avoloyia tov acbevov pe kivikd onuoavtikny avénon Bapovg (= 7 % tov
COUOTIKOD Bapovg arnd v apytkn Ty oty Huépa 21) frav 14,1 % yo v acevamivn 2,5 mg dvo
Qopéc nuepnoimg, 8,9 % yio v acevariviy 5 mg 6Vo popég nuepnoing Kot 9,2 % yo v acevamivn
10 mg Vo opéc npepnoing, oe ovykpion e o 1,1 % yio 1o gucovikd eappako. XTnv
pokporpofecun doxun enéktaong (50 efdoudodsg), Eva ouvoro 34,8% TV 0TOUMV ELPAVIGOV
KAvicd onpavtikn ovéEnon Bapovg (t.y. = 7 % avénor o1o copatiko Pépog 6To KATAANKTIKO onuelo).
Yvvolikd n péon (SD) avénon Bapovg 610 KaToAnKTiKO onueio g uerétng nrav 3,5 (5,76) kg.

Opboarotixn vrotaon
H ovyvémra epedviong opboctatikng vrotaons oe nNAkiopéva dropa frav 4,1 % cvykprikd pe
0,3 % otov TANBLGUO 6T SoKIUN GLVOLUCUEV®Y PAcE®Y 2/3.

ITtawoeic
[Ttdoeg pmopel va copfodv g amotérecpa piog 1 TePIGGOTEPOV aVETHOUNTOV EVEPYELDY OTMG O1
akolovbec: Yrvniia, Opboctatikny veotacn, Zain, EEomupapidikd copuntopota.

Hromiro éviouo.
[Mopodikég, 0CLUTTOUATIKEG AVENGELS TOV NTOTIKOV TPOAVEOULVACHOV, TPOVOPEPACT) TNG AAAVIVIG
(ALT), aomaptikn tpovopepdon (AST) £xovv eppovicdel cuyvd, 101Kd oTig apyés TG Oepaneiag.

AMo evpriuozo.

"Exovv avaeepbel ayyelokd eykepolikd eneioodia o acbeveig mov Edafov Oepameia pe acevamivn
OAAG OV VILAPYOLY AOdEIEELS KATTOL0G VITEPPAALOVGAG EMIMTMONG CYETIKE, LLE TO TL AVAUEVETOL OE
evniikovg nAkiog petald 18 kot 65 etdv.

H acevamnivn &gt avarsOnrticég 1010t tec. Mmopel va eppavictei voicincio 6TOUNTOG KOl GTOUOTIKN
mapotcOnoio apécmg petd ™ yopnynomn kot cuvibwg vroympel péoa oe 1 dpa.

"Exovv vdp&et avapopés, PHETA TNV KUKAOQOPIO TOV POPLAKOV, GOROP®V aVTIOPACE®DY
vrepevalctnciog o acbeveic mov Elafav Bepomeio pe acevomivn, Tov couTepLouPavovy
AVAPLACKTIKEG/ OVAPLANKTOELIEIS OVTIOPACELS, OYYEL00ION A, OLOYKMUEVT] YADOOH Kol S10YKM®UEVO

@apvyya (oidnpa eapvyya).
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THoudrotpios tAnBoouog
H acevamivn dev evdeikvutal yia ) Oepomneio madimv kot epnPov acbevdv kdto twv 18 etdv (PAéne
Tapdypoo 4.2).

Ot KAvikd oyeTikég avemBuunTeC EUTELPIE TOV EVTOMIGTNKOV GTIG SOKIUES TOOLOTPIKOD SUTOAICHOD
Kot oyloppévelag NTav TOPOUOLES LLE EKEIVEG TTOV TOPATNPHONKOV GE SOKIUES OUTOMGLLOV EVNMK®Y
Kot oyloppévelag.

O1 o ovyvég avemBounTeg evépyeleg (> 5 % kot ToLAdIGTOV dHO POPEG TO PLOUO TOL EIKOVIKOD
Qopuaxov) mov avapépdnikay otovg Tadlatpikovg acheveic pe dutoikn dwatapoyn I frav vevniia,
KataoToAn, (GAn, dvoyevoia, otopatikn vraichnoia, oTopatiky Topactnciao, vovtia, abdénon g
opekng, kémwon, katl avénon couatikod Bapovg (BA. Avénon fipovs Tapamdve).

O1 o ovyvég avemBounteg evépyetleg (avoroyia acBevav > 5 % kot Tovddyiotov 600 Popég To PLOUO
TOV EIKOVIKOV QapUdKov) mov avaeépdnkay otovg madiatpikovg acbeveic ue oyilloppéveto fray
VIVNALQ, KOTAoTOAN, akadnoia, (AAN, Kot oTtopatikn vaaicOncio. Yanpée pio GTATIGTIKA GNUOVTIKN
VYNAOTEPT enintwon acBevav pe =7 % avénomn tov copaticov Papovg (amd TV apyLKn T 6TO
KOTOANKTIKO oneio), o€ cOYKPIon LE TO EKOVIKO @appoko (3,1 %) yio to Sycrest 2,5 mg 300 Qopéc
nuepnoing (9,5 %) kot yio to Sycrest 5 mg 600 opéc nuepnoing (13,1 %).

Avagopd mBavoroyoOUEVOV OVETIBVUNTOV EVEPYELDV

H avoapopd mBavoroyoduevmy avemiBountmy evepyeumv HeTd amd T Yop1yNnom Adelug KuKAOPopiag
TOV PAPUAKELTIKOD TPOTOVTOG elvar onuavtikn. Emtpénet tn cuveyn mapakoiovdnon g oyéong
0PEALOVC-KIVODVOL TOV QOPHOKEVTIKOD TPOTOVTOG. ZnTeital amd Tovg enayyeAIaTieg vyeing va
AVOPEPOVV OTTOEGONTOTE THAVOLOYOVUEVEG OVETIBVUNTEG EVEPYELEG LECH TOV EBVIKOD GUGTILLOTOG
ovoeopds Tov avaypdeeton oto [Hopdptmua V.

4.9 Ynepoooolroyia

Alyeg TepumtOcElg VTEPOOGOAOYING avaPEPONKAV 6TO TPOYPAU pe acevomivn. Ot EKTIHOUEVES
d0ce1g mov avapépdnkoy frav petadd 15 ko 400 mg. ZTig TEPIEGOTEPES TEPUTTMGELS OEV NTAV
EekdBapo edv N acevamivn eAqeon voyrAdooia. Ot oxetildpeveg pe ) Bepameia avemBounteg
avTdpdoelg meplerdpufovay 61€yepon Kol cOYYLoT, 0KaONGi0, GTOLOTOTPOCMTIKT dvoTOoVia,
KATOOTOAN Ko acvurtopatikd evpripote oto HKI (Bpadvrapdia, vrepkotlokd copumiéypata,
KaOLGTEPTGN EVOOKOIMOKNG Oy@YIUOTNTOG).

Agv vITapyoVV GUYKEKPLUEVEG TANPOPOPiES Yo TN Bepameia TG vIEpdOcOLOYiag e To Sycrest. Agv
VTAPYEL CLYKEKPIUEVO avTid0TO Yo To Sycrest. H miBavotnta eumAokng moALOTAGY QOPUOKEVTIKOV
npoidvtov Ba mpénet va egetdletar. H kapdiayyelakn mapakorobnon sivorl amapoitnt yio tov
EVIOTIGUO TOOvVAOV appvOdv Kot 1) dtayeipion g vepdocoroyiog o TPEMEL VoL ETIKEVIPAOVETOL
OTNV LIOGTNPIKTIKY Bepamneia, datnpmvTag EmapKT] 05VYOVMOT Kol AEPICUO HEGH TOV AEPAYDYDV
Kat dtayeipton Tov coprtopdtov. H vrdtacn kot 1 kokhoeopikn katéppeyn Oa mpénet va,
Oepamevovtal e KOTAAANAL HETPA, OTTMG EVOOPAEPLL VYPE Ko/ cuumadouunTikoVe Tapdyovtes (dev
Oa Tpémel va ypNOOTOLEITAL EMVEPPIVY KOt VIOTALIV, KaBdG o1 frta dieyépoelg pmopei va
EMOEVOGOLY TNV LLOTACN e TN AOYIKN OTL TO Sycrest Endyel ToV AAQO amokAEIoUO). Te TEPITTOON
coPopmdv EOMUPUUSIKAOV CUUTTOUATOVY, 0o TPETEL v Yopn YO0V OVTIXOAVEPYIKA OPUOKEVTIKG,
npoidvta. H otev wrpikn emmipnon Kot mtapakorovdnon Ba npénet va cuveyicel péypt va
avappOoEL 0 acOeviG.

5. DOAPMAKOAOTI'TKEX IAIOTHTEX
5.1 ®@oppokodvvoptkeg 1O10TNTEG

Doppokobepanevtikn katnyopio: Yoyxotpoma, aviiyvywoikd, kKmdkog ATC: NOSAHO0S
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Mnyavicudc dpdong

O unyaviopog dpdong g acevomivng ogv etvar IApwg kotavontds. Qotoco, e faon
QOPUAKOAOYIO TV VITOSOYEWDV TNG, TPOTEIVETOL OTL 1] ATOTEAECUOATIKOTITO TNG OCEVOTIVIG
EMTUYYAVETAL LIE TT) LECOAGPNOT HECH EVOG GUVOVAGLOD OVIAY®VIGTIKNG OPACTG 6TOLG VITodoyeic D2
katl 5-HT2A. Ot dpdioeig og GAlovg vmodoyeic m.y., 5S-HT1A, 5-HT1B, 5-HT2C, 5-HT6, 5-HT7, D3,
Kol 02-00pEVEPYIKOVS LTOOOYEIS, UTopel EMIONC VO CUVEIGPEPEL OTIG KAVIKES EMOPAGELS TNG
OGEVOATIVIG.

Doppokoduvakés EmOpAcELS

H acevanivn napovoidlel vynin cuyyévela pe toug vodoyeig S-HT1A, 5-HT1B, 5-HT2A, 5-HT2B,
5-HT2C, 5-HT5, 5-HT6, ko1 5S-HT7 ¢ oepotovivng, Toug vodoyeig D2, D3, D4, kot D1 g
VIOTOUIVTG, TOLG ol Ko 02 adpevepyko vtodoyeic, kKot tovg H1 vrrodoyeic g 1otapivng. Xe in
Vitro SOKIUOGIES 1] AGEVATIVI] OpOl MG OVTAY®VIGTIG G€ aVTOvS Tovg vrrodoyeils. H aocevamivn dev £xet
OMNUOVTIKT GLYYEVELD LUE TOVG LOVOKOAPIVIKOVG YOAVEPYIKOVG VITOOOYELS.

Khwikn omoteheouotikotnTo,

Klivikn omoteleouatikotnta oty otmorikn oratopoyn 1

H anoteleopatikdtnta g acevaniving otn Bepaneio evog DSM-IV poviakod 1 piktod enelcodiov
duroAkng drotapayng I pe n yopic yoymowkd yopaktnpiotikd aloloyndnke og 600 TapoLOoLo
OYEOLOGUEVEG, O1apKELNG 3 EfOOUASWDV, TUYOIOTOMUEVES, SUTAN TVPAEG, EVEAIKTNG OOCTG, EAEYYOLEVEG
OO EIKOVIKO PAPUOKO Kot dpacTikn ovoia (oAaviamivn) dokiuég povobepameiog mov agopovoay 488
ka1 489 acBeveic, avtiotoiymg. OAot o1 acheveig TANPOLGAV TO SLOYVOOTIKE KPLTHPLL TOV
Awryvootiko kot Ztoatiotikod Eyyeipidiov tov Poyikaov Awatapoydv, 41 Exdoon (DSM-IV) yia
durokn owatapoyn I, tpéyovrta poviakd exeicddio (DSM-1V 296.4x), 1 pewtd (DSM-IV 296.6x) kot
glyav Paduoroyia otnv Khipoka Young Mania Rating Scale (Y-MRS) > 20 ot @don eréyyov kot 6t
Baown katdotaon. AcBeveic tayeiog evaliayng edoswv eEapébniay and avtég Tig peréteg. H
OCEVOTIVY] ELPAVIOE OVATEPT OTOTELEGHOTIKOTITO OTO TO EIKOVIKO PAPUAKO OTN UEIWOT TV
UOVIOK®OV COUTTOUATOV Y10, 3 fdouddec. Ot onuetaxég extyumosts [95 % CI] yo v aAloyn omd
Baowkn katdotaon oto TeElkd onpeio ot YMRS ypnoomoidvrog avéivon LOCF otig dvo peréteg
NTov ©g akohovLO®C:

-11,5[-13,0, -10,0] ywo tnv acevamivn évavtt -7,8 [-10,0, -5,6] yia T0 £1KOVIKO QAPLLOKO KOl

-10,8 [-12,3, -9,3] ywo tnv acevamivn Evavtt -5,5 [-7,5, -3,5] yia 10 €1KOVIKO PAPLLOKO.

Mio oTaTIeTIKG ONUAVTIKY] S10POPE OVAEGH GTNV OGEVOTIV KOl TO EKOVIKO QALK
mapaTnPROnKe Oyl vopitepa amd tnv nuépa 2.

AocBeveig amod Tig dV0 TAOTIKEG doKLUEG TV 3 eBdopddmv peiethOnkay yio emmAéov 9 gfdonddeg oe
pio dokiun eméKTaonc. € aUTi T oKL EUPavicOnKe dlatnpnon g eTidpacng KATd T StdpKeLn
TOV EMELG0010V HeTA 0o 12 efdopddeg Tuyaomoinuévng fepameiog.

e o SmAd VA, oTafepnc d0omMG, TAPIAANA®Y OpAd®V, dtipkelag 3 BOoUAdmV, EAeYYOUEV LE
EIKOVIKO QAPUOKO SOKLUN G Atopa e dimoAkn dwatapayn I mov Pimcav Eva o0& poaviakd 1 pKto
enelo6010 e 367 acbeveig ek TV omoimv 126 EhaPav ikoviko gdpuako, 122 éhapav acevamivn 5 mg
o1 nuepnoing (BID) kot 119 éhapav acevarivn 10 mg BID, n vidébeon mpotebovsog
amoteleopatikoTTog enetevyon. Kot ot dvo d6ceig acevarivng (5 mg BID kot 10 mg BID) ftav
AVATEPES MG TTPOG TO EIKOVIKO PAPUAKO Kol EGE1EAV GTATIOTIKA oNUAvVTIKN BeAtioon oty allayn ard
v Pacikn katdotaon oto Y-MRS ohwcd anotéhespa oty Huépa 21 cuykpirikd pe to 1KoviKo
oappaxo. Me Baon pia LOCF avédivon n onoia cvurepiédafe 6Aovg Toug acbeveig mov Ehafoav
Oepameia, 1 S10QOPA TNV PEST ALY ELOYIOTOV TETPAYOV®OV OO TNV PACIKT KOTAGTOCT £®G TNV
Hpépa 21 oto Y-MRS oo anotéleopa, peta&d g acevamivng S mg BID kot tov gikovikov
eoppdaxov frrav -3,1 Babuoi (95 % CI [-5,7, -0,5], p-value = 0,0183). H dwapopd otnv LS péon
oAhayn amod v Pacikn katdotaon mg tnv Huépa 21 peta&v g acevomiving 10 mg BID kot tov
gKovikoy eappakov frav -3,0 Babpot (95 % CI [-5,6, -0,4], p-value = 0,0244). Mia ctatioTikd
OMUOVTIKN S1opopd HETAED TNG AGEVATIVIG KOl TOV EIKOVIKOD POPUAKOV GAvNKE O amd TV nuépa
2. Ze oot v Bpoyeiag didprelag, otabepng dOomMS, ELeYXOUEVN dOKIUN, OEV LINPYAV GTOLKELD Y10l
emnpocOeto dpehog pe o 10 mg 66om d1¢ NUEPNGIOS GLYKPITIKA LE 5 mg d1g NUepnoimd.
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e pia eleyyopevn omd 1o eKovikd pdproko dokipn ddpketag 12 efdopuddmv mov apopodce

326 acBeveig pe poviakd N KTO enelcoo10 durolkng dwatapoyng I, pe | xopic yoywoikd
YOPOKTNPLOTIKA, Ol 00101 NTOV PEPTKMOG U avTamokplOévteg ot povobepaneia pe Ao 1 foAnpoiko
v 2 efdopddeg ota BepamevtiKd enineda oToV 0pod, 1 TPOSOHNKN aGEVATIVIG (G EMKOVPIKY| Bepameia
001YNOE GE AVATEPT ATOTEAEGLATIKOTITO 0TI povoBepameio pe AiBo 1 fodmpoixd tnv efdopdda 3
(onpewaxéc extipnoetg [95 % CI] yio v aArayn and ) Pacikn| katdotaor 610 Telkd onpeio 6to
YMRS ypnoyonoidvtog avérivon LOCF frav -10,3 [-11,9, -8,8] v tnv acevamivn kot -7,9 [-9,4, -
6,4] ywo. T0 €1KOVIKO QapoKo) Kal tnv gfdopada 12 (-12,7 [-14,5, -10,9] ywo. tnv acevamivn kat -9,3 [-
11,8, -7,6] Y10 TO €1KOVIKO QAPLOKO) OTI LEIMOT TOV HOVIOKOV GUUTTOUATOV.

Hodratpikdg minbucuog

O Evponaikodg Opyoviopoc Oapudkmy Exel dmoel ovooAn amd TV LIOYPEWGCT VIOBOANG TV
OTOTEAECUATOV TOV LELETMV € TNV OCEVATIVI GE Uia 1] TEPIGGOTEPES VITOKATIYOPIEG TOV
TodlaTpLcon TAnBvcpov ot dutoikn dwotapayn I (PAéme mapdypapo 4.2 Yo TANPOPOpPieEs GYETIKA
LE TNV Toud1aTPIKN ¥p1on).

H acevamivn dev evdeikvutal yia ) Oepomneio madidv kot enPov aclevdv kdto tov 18 etdv (BAéne
Tapdypoeo 4.2)

H aocpddeia kot 1 amotelecpotikdtnto 100 Sycrest ektiundnke o 403 modroTpicode aobeveig pe
dutoAkn datapoyn I, ol omoiol cvppeteiyov oe pia eviaia, dtdpkelag 3 fdopddmv, eEreyyopevn pe
EIKOVIKO PAPUOKO, OUTAG-TUPAN dokiun, ek TV ontoiwv 302 acbeveig EAaPav Sycrest e otabepéc
d0ce1g mov Kupaivovtoy amd 2,5 mg £mg 10 mg dvo gopéc nuepnoimg. To amoteAéopota TG LEAETNG
€015V OTOTIOTIKA OTLLOVTIKT VTEPOYN KOl Y10l TIG TPELG 0OGELS Sycrest 6T PEATIOON TG GUVOAKTG
BaBuoroyiog otnv Kiipoaka Awapdduiong Maviag Néov (YMRS), 6nmg petpndnke amod tn petafoin
amo Vv apyikn T og v Huépa 21, og ohykpion pe 1o eikovikd eappoko. H poakporpdbeoun
OTOTEAECUATIKOTNTO dEV TV dSuvaTOV Vo amodelydel oe pio, 50 BSopddmV, Un EAEYYOUEVT, OVOLKTG
gmonuovong doxipr emékTooms. Ot KAVIKA GYETIKES avemBOUNTES OVTIOPACELS TOV OVOYVOPIGTNKOV
OTIC TOSITPIKES OOKIUEG NTAV YEVIKA TAPOHOLES LE ALTEG TTOL TTOpOTNPNONKAY GTIS SOKIUES OE
eVNAIKeC. Q0T000, o1 avemBvunTeg evépyetec g Bepaneiag otnv avénon BApovg Kot 6To MITISUUIKO
TPOPiA TAACUATOG EUPAVIGTNKAY VO EIVOL LEYOAVTEPES OO AVTEG TOL TOPATPNONKOV GTIG SOKLUES
EVNATK®V.

H amoteleouatikdmta tov Sycrest dgv amodeiydnke o€ pio 8-efOouddwy, EAeYYOUEVT LLE EIKOVIKO
QAprOKO, SIMAA-TVPAT, TUYAOTOMUEVT, otafepnc doomg uedétn oe 306 epnfovug acbeveic, nAkiog
12-17 etov pe oxloppévela o€ 00GELG TV 2,5 Kot S mg dVo Qopég NuepNcing.

O toudroTpikéc peréteg pe Sycrest dteEnydnocav ¥pNoIHOTOUDVTAG APOUOTICUEVE VTTOYADGGLO, S10Kia.
O Evponaikdc Opyaviopog @apudkmv €xet ddGEL avaPoir omd Ty VIToYPE®GT LTOPOANS TOV
OTOTEAECUATOV TV HLELET®V [ Sycrest Ge pio 1 TEPIGGOTEPEC VITOKOTNYOPIES TOV TOUSLOTPLIKOD
mAnBuopov ot dutodikn dwatapoyn I (BAéne mapdypapo 4.2 yio TAnpogopieg oxeTikd pe v
TOLSLOTPIKT YPNON)-

5.2 ®@appokokivnTikES 1010TTEG

Amoppoonon

Metd v VToYADGGLO YOPIYNOT, 1 ACEVATIVY OTOPPOPATAL TOYEWMS LE TIG LEYIOTEG CLYKEVIPDOGELS
070 TAdopo va gppaviCovral evtog 0,5 pe 1,5 opac. H andAvtn Prodabecipdtnta tng vIoyAmooiog
acevamivng ota 5 mg givar 35 %. H andAvtn Prodiobeoiudtnra tng acevamivig 6Tav KatamiveTol eivot
younAn (< 2 % pe pia popen mocipov diokiov). H mpdoinym vepov apketd (2 1 5) Aentd pHetd ™
yopnynon g acevamivng odnynoe o€ peiwon (19 % kot 10 %, avtictoiymg) tng £kBeong otnv
aoevVaTivr. ZUVER®MGC, 1 fpddor kot 1 Toor Ba tpémel va amopevyeTot Yio 10 Aemtd petd t xopnynon
(BA. mapdypogo 4.2).

Kotavoun
H acevamivn katavépetotl TayEmg Kot YL peydlo 0yKo katavoung (mepimov 20-25 I/kg),

QavEPMVOVTOG EKTETALEVT eEmayyetaxn katavoun. H acevarivn deopevetal woyvpd (95 %) otic
TPOTEIVEG TOV TAAGHOTOG, GLUTEPIAAUPOVOUEVNG TNG aABovpivig Kat Tng al-0&vng YAVKOTPOTEIVG.
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Biopetooynpatiopdc

H aocevarnivn petoforiletan extevag. H dueon yAvkovpovidioon (Tov emttuyydvetot e pecoAdfnon
tov UGT1A4) ko n o&eidmon kot 1 anopebuAinon mov EXTUYYAVOVTOL LU LEGOAGPNOT TOV
Kutoypodpatog P450 (mpotictmg tov CYP1A2, pe cvvelspopés tov 2D6 kot tov 3A4) givat ot
TPOTAPYIKEG LETAPOMKEC 0001 Yo TNV acevamiv). Xe pia in vivo HEAETN 6€ avBpdTOUS e
POSLOETICTLAGUEVT] ACEVOTIVT], TO KUPLOPYO OYETILOUEVO HE PAPUAKO GUOTOTIKO GTO TAAGLLO NTOV M
N*-yAvkovpovidiouévn acevomivn, dAla teptlapfdavovv N-dvcuebviacevomivn, N-kapBapvio
yAvkovpovidtopévn N-duopebviacevaniviy Kot pn petafinbeico acevamiviy o luKpOTEPEC TOGHTNTEC.
H dpdon tov Sycrest opeiletonl TpoOTIGTOG GTO UNTPIKO POP1O.

H acevamivn givon évag aocBeviic avaotoréag tov CYP2D6. H acevamrivn dev mpokalel emaywyn tov
dpdoewv Tov CYP1A2 1 CYP3A4 og vmo kodhépyeia avOpaniva nratokdtrapa. H cuyyopriynon g
OEVOTIVIG LLE YVOOTOUG OVOOTOAELG, ETAYMYEIC 1] VTOGTPOUOTO AVTOV TOV UETAPOAK®DY 03DV EXEL
ueAetn et oe apkeTéc peEAETEG AAANAETIOPAOTC PAPUAKOV-QUPIAKOV (PA. Topdypao 4.5).

AmofoAn

H acevamivn givar Eva popio, pe pio kabopon Hetd tnv evoopAifia yopnynon g taéemc tmv 52 1/h.
e pio perétn woppomiog palac, n mAstoyneio g padlevepyng 000NG avaKTHONKE 6Ta 0VpaL
(mepimov 50 %) ko Ta KOTpava (mepimov 40 %), pe poVo pio PKPT ToGOTNT VO, ATEKKPIVETAL OTA
Kompava (5-16 %) wg pn petapinbdeioa évoon. Metd amd pio apytkn To cOVIOUN PAcT KATAVOUNG, O
TEAIKOG ¥pOvog Nuioetag {ong ¢ acevamivng sival mepinov 24 h.

CpappikdnTo/pn ypopukotnto

Av&dvovtoag ) 06om omtd 5 oe 10 mg 600 popéc v nuépa (i SmAdoio adEnon) £xel cav
omotéleopa LuKpOTeEPES omd Ypappikes (1,7 eopég) avénoelg kot oto péyebog g €kBeomng Kot ot
péyiotn ovykévipmon. H pikpotepn amd v avoroywn avénon g Cmax kot tng AUC pe ) 06om
umopel va 0modobel o€ TEPLOPIGHOVE GTNV TKOVOTNTO ATopPOeNoNG o TO PAEVVOYOVO TOL GTOUATOG
HETA TNV VTOYAMOCOLO, YOPNYON).

Koatd ™ didprela docoroyiag 600 @opég tnv nuéPa, 1 oTadepn KATASTACN EMTLYYXAVETOL EVTOG
3 NuUeEP®V. ZVVOMKE, N POPUOKOKIVITIKT TG 0GEVOTIVING 6T 6Tadepr| KATAGTOUOT Eival TUPOUOL0, LUE
TN POPUUKOKIVITIKT EQOTAE dOONG.

DopUaKoKIVNTIKN 0€ £101K0VC TANOvoLOVC

Hrozikn dvolerrovpyio

H poppokokivntiki g acevamivng ftav mapopote, Letaéd tov atopmv pe fma (Child-Pugh A) 1
uétpio (Child-Pugh B) otk Sucieitovpyio Kot GTopo Le UGIOAOYIKT NTOTIKY Agttovpyio. Xe
dropa pe cofapn nratikn dSvciertovpyio (Child-Pugh C), napatnpnibnke pio avénon oty éxbeon
otV acevorivn Katd 7 opég (BA. mapdypago 4.2).

Negpixn ovolertovpyio.

H poppoaxokivntiki g acevamivng Hetd omd pio panas 060m aceEVOTivng TOV S mg NTav TapoOLoLo
UeTaél TV aTOUMV UE SOPOPETIKOVG Pabuodc ve@pikng SUGAEITOVPYING Kot GTOUN [LE PLUGLOAOYIKT
VEPPIKN ActtovpyiaL.

Agv vrdpyet epmeipio pe v acevomivn og aoBevei e cofapn veppikn duciettovpyia pe kdbopon
KpeoTwvivng pikpotepn and 15 ml/min.

Hliwuévor
21oug nAkiopévoug acbeveic (nAkiog peta&d 65 ko 85 e1mv), n €kBeon oty acevamivn ivol
nepimov 30 % vynAdTepN and GTL GTOVS VEATEPOVG EVIAIKEC.

Houdratpixog winBvouog (raidia ko Epnpor)

e pio QUpUOKOKIVITIKY LEAETN YPNCLOTOLOVTOS OPMOUOTICUEVE VTOYAMGGLO S10Ki0, GTO
0GOA0YIKO MIMESO TV 5 ME dVO POPEG TNV NUEPQ, 1) PAPUOKOKIVITIKT TNG AGEVATIVIG o€ £PNPOvG
aoBeveig (Mlkiag 12 g 17 etdv, cvpmepiiapfovopévav) eival Tapooto pe ouTi Tov TapaTnpronke
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o€ EVAAIKEG. XTOLG £PNPovg, 1 66on tv 10 mg 500 eopéc TV NuEpa dev 0dyNoe 6€ avénuévn
£€kBeom ouYKPLTIKA pE T 5 mg 000 QOPEC TNV MUEPAL.

e pio 0e0TEPN QUPLOKOKIVNTIKT LEAETT] GTNV OO0 YPNGIUOTOMONKAY 0POUATIGUEVO VTOYADGGLO
dwokia, n 06om Tv 10 mg dvo eopég v Nuépa o€ Eva madtoTpikd TAnBvopod (10 €wg 17 etdv,
ovumepAaUPBavOLEV®Y) 001 YNOE GE 1oL KOTE TPOGEYYIon avaAoyn TG d0ong avénon oty £kBeon
GTNV OCEVOTIVY, CUYKPLTIKG e TOL S Mg dVO POPEG TNV MUEPQL.

Dovlo
Mio QoppoKoKIvnTIK) avaAvoT| Tov TANBUGHOD £€5€1EE OTL OV VIAPYOLY GTOLYEID SOPOPHY
oxeT{OUEVOV LE TO GOAO OTI PAPUOKOKIVITIKY TNG AGEVOTIVIG.

Doy
e pio QapUOKOKIVITIKY avOAVGT] TOV TANBUGHOV, dev Bpédnkay KAvikd cuvapeic emOpAcELg TG
QUVANG OTN POPUUKOKIVITIKY TNE OCEVOTIVIG.

Karaoraon xarnviouorog

Mio @oppoKoKivnTiKy avaivor tov TAnbucuod £de1ée 6Tt To kdmvioua, Tov endyst to CYP1A2, dev
&yel enidpacn oy Kabapon g acevamivig. e tio amokAEIoTIKY HEAETT, TO KATVIGUO TOVTOYPOV
HE TN yopnynon piog epanas vroyAdooiog d6ong S mg dev elye Kopia eXiOpACT) GTI POPUOKOKIVITIKY|
NG OGEVATIVIG.

5.3 IIpoxivika dgdopéva yio TNV ac@dreia

Ta pun KAvikd dedopéva dgv amoKaAVTTOVY 1010iTEPO Kivouvo Y10 Tov AvOpwmo e Baon Tig
SUUPBUTIKEG LELETEC PUPUAKOAOYIKNG 0lo@AAElOG. MeAéTec ToEKOTNTAG ETAVOLAUPOVOUEV®DY OGEDY
o€ eMPVEG KO GKVAOVG £0815E0V KUPIMG PAPUAKOLOYIKES EMOPAGELS TEPLOPLOTIKES TNG OO, OTMG
KataoTol)). Emumiéov, mapatnpndnkoav emdpacels mov eXiTuyydvovtal e TN OLUECOALPN oM TG
TPOLOKTIVIG GTOVC HOOTIKOVG BOEVES KO SLOTOPOUYES TOV KATAUNVIOL KOKAOV. XTOVC GKOAOLG VYN AEG
d00&1g amd TOL GTOUATOG 0dNYNOAV GE NTATOTOEIKOTNTA 1] OTToln deV AP TNPNONKE UETA OO YPOVIA
evoopAéPLa yoprynon. H acevamivn €xel KAmowo GUYYEVELD LLE TOVS IGTOVG IOV TTEPLEYOVY LEAAVIVT).
Qo1660, OTOV EAEYYONKE in vitro Tav omaAlaypévn and eototoikotnta. Emimiéov, 1otomaboroyikn
e&étaon TV HoTIOV omd okOAOLE Tov EAaPay ypdvia Beparmeia e aoEVATIV OEV UTOKAAVYE KATOL0L
onpeia oPBAAUIKNG TOEIKATNTAS, POVEPOVOVTAS TV AnmoLGia pmTotoéikov Kivdvuvov. H acevamivn dev
Ntav Yovoto&ikn og £va GUVOAO eEETACEMY. Xe PEAETEG VTTOOOPLOG KOPKIVOYEVESTG GE EMIUVES Kol
movtiKia, 0V mapaTnpnOnkav avénoelg otn cuyvotnTa eueaviong éykov. Emmtooeig g un kKAvikég
peAéteg mapatnpnnkoy povo oe €kbeon oo PdppoKo mov BewprOnke OTL NTAV APKETA TAV® OO TO
avdtato 6plo £kBeong Tov avBpdmov, Tapovctdlovtag pKp GxEon He TV KAVIKY (pnon.

H acevamrivn dev mpokdiece duaAettovpyia TG YOVILOTNTAG GTOVG EMLHVES KOl OEV NTOV TEPATOYOVOG
GTOVG emipveg Kot To KovvéAa. Bpébnke guppvoto&ikdtnta o to&itkohoyikec LeATeS Yia TV
AVATOPUY®YN UE ¥pNomn ey Kot Kovvelmv. H acevamiviy mpokdiese fma untpik| ToEKOTNTO
Kot EAappid kaBvoTépnon e ovATTLENG TOL GKEAETOV TOV gUPpvov. MeTd TNV 0md GTOUATOG
YOPYNoN 6€ £yKLa KOVVEALD KOTA TNV TTEPTIOO0 TG OPYOUVOYEVEGNC, 1] AGEVATIVY EMNPENCE SVGUEVAG
70 coUOTIKO BApog oty VYNAR 86on TV 15 mg.kg! §00 popéc v nuépa. e antiv T ddon 10
ocouatikd Bapoc tov guPpdov perwbnke. Otav n acevamivny yopnyndnke evdoopAefimg oe £ykva
KovVEALD, gV TapatnpnOnKay onueia eUPPLOTOEIKOTNTAC. XTOVG EMIUVES, TOpATPHONKE
euPpvoPpeeikn To&ucoTnNTo (AVENUEVT] OTOAELN PETA TNV EUPVTELOT], LEIOHUEVE COUOTIKG Bépn
eUPPL@OV Kot O 06TEOTOINGT]) LETA TNV OTd TOV GTOUATOG 1) EVOOPAEPLL YOPTYyNoN KATH TNV
opyavoyéveon 1 katd tn didpkela tng komong. [Hapoammpnnke avénuévn Bvnodtnto TV veoyvav
petaéd 1oV amoyovev Tov OnAvkdv enipvmv tov Ehafav Bepaneio Katd Ty Kdnorn Kot T yolovyia.
Am6 pia pedé draotovpovuevng avadoyne eENyon to cvumépaca 4Tl 1| AGEVATIVI EVEPYOTTOINGE TIC
TEPL- KOl LETAYEVVITIKEC OTTMAELEC O OTTOIEG TPOKAAOVVTOL OO SVGAEITOVPYIO TV VEOYVDV TTaPE, amd
HETAPOAT TNG ONAACTIKNG CLUTEPLPOPES TOV UNTEP®V.
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6. ®APMAKEYTIKEX TAHPO®OPIEX
6.1 Kotahloyog ekddymv

Zehativn
Moavvitoan (E421)

6.2 AocvupatétnTeg

Agv gpapudletar.

6.3 Awgpkero Long

3 xpovie

6.4 Iowitepeg TPo@LAGEELS KOTE TN OVAXEN TOV TPOiIGVTOG

durdcoete GTNV APYIKN GLGKEVAGIO Y10, VO TPOGTATEVETUL OO TO MG KOL TNV VYPOGia.
To eappakevTikd ovtd TPoidv dev amattel Wwaitepeg cuvonKeg Beppokpaciog yo v eOAAEN TOV.

6.5 ®@Von Kol GVOTUTIKA TOVL TEPLEKTI

AmoxoAlolpevo aiovpivio/kuyéleg arovpviov o€ kovtid Tov 20, 60 1 100 vroyAdocuwv diokinv
avd kovuTti.

Mmropei vo, unv KoKAOPOPOUY OAEG 0L GLOKEVAGIEC.

6.6 Iowitepes mpo@urdcers amdppryng

Ka0e aypnoiponointo eopuokevtiKd Tpoidy 1 VIOAEUU TPETEL VO ATOPPITTETOUL COUPOVOL UE TIG
KATO TOTOLG IGYVOVGES GYETIKES SLUTAEELS.

7. KATOXOX THX AAEIAYX KYKAO®OPIAX

N.V. Organon, Kloosterstraat 6, NL-5349 AB Oss, O Aavdio

8. APIOMOZ(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAX

EU/1/10/640/004

EU/1/10/640/005

EU/1/10/640/006

9. HMEPOMHNIA ITPQTHYE EI'KPIXHY. / ANANEQYXHY. THX AAEIAX
Huepopnvia mpdng €ykpiong: 01 ZentepPpiov 2010

Hpepounvia tedevtaiog avavémonc:05 Moiov 2015

10. HMEPOMHNIA ANAGEQPHXHX TOY KEIMENOY

Aentopepeic TANPOQOPIECYLa TO TAPOV POPUAKEVTIKO TPOIOV givar S10BEGIUEC GTOV OIKTLOKO TOTO
tov Evpaomnaikov Opyoviopod @apudkov http:/ www.ema.europa.eu.
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ITAPAPTHMA I1
IHAPAXKEYAXTHX(EYX) YHHEYOYNOI I'TA THN AITIOAEEMEYXH TQN ITAPTIAQN
OPOI'H IEPIOPIXMOI XXETIKA ME TH ATAGEXH KAI TH XPHXH
AAAOI OPOI KAI AITAITHXEIX THX AAETAYX KYKAO®OPIAX

OPOI'H ITIEPIOPIXMOI XXETIKA ME THN AX®PAAH KAI ATIOTEAEEMATIKH
XPHZIH TOY ®APMAKEYTIKOY ITPOIONTOX
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A. ITIAPAXKEYAXTHX(EX) YIIEYOYNOI I'TA THN AIIOAEEMEYXH TQN ITAPTIAQN

‘Ovopa kot otevfuvon tov(wv) tapockevaoti(dv) Tov gival vTevBvvoc(ol) Yo TV OTT0dECUELCT TV
moPTId®V

Organon Heist bv
Industriepark 30
2220 Heist-op-den-Berg, Békyio

B. OPOI'H IEPIOPIZEMOI XXETIKA ME TH AIAOEXH KAI TH XPHXH

DopHaKeLTIKO TPOTIOV Y1 TO OTOL0 AMOLTEITOL LOTPIKT) GLVTOYT.

I'. AAAOI OPOI KAI ATTAITHXZEIX THX AAEIAY KYKAO®OPIAX
. Ex0¢os1g Ileprodixiig Iapaxorovdnong s Acodrsiag (PSURS)

Ot amortnoelg yio v vofoAn twv PSURs Yo to ev Adym papuakeutikd mpoidv opiloviat otov
KaTdAoYO U Tig nuepounviec avagopds e Evoong (katdhoyoc EURD) mov mopatifetal oto
apBpo 107y mapdypapoc 7 tng odnylag 2001/83/EK kot kébe emardAovdng emkapomoinong
omwconpocievetar oty Evpomaikn ductvakr TOAN yio To APLOKA.

A. OPOI'H HEPIOPIZEMOI XXETIKA ME THN AX®AAH KAI AHOTEAEXMATIKH
XPHIH TOY ®APMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

o Yyéoro Awayeipiong Kivovvou (ZAK)

O Karoyog Adeiag Kvkhogpopiag (KAK) Oa die&aydyet Tig amaitodpeveg SpactnplotTnTeS Kot
TOPEUPAGELS PUPUOKOETAYPVOTVIIONG OGS Tapovatdovtal oto cupenvniéy ZAK mov tapovcidletan
oV evotra 1.8.2 g adelag KukAOQOPIog Kol 0TOEGONTOTE EXOKOAOLOES EYKEKPIUEVES
avabempnoeig tov TAK.

‘Eva emxaporoimnpévo XAK Oa npémel va katotedei:

o petd and aitnua tov Evponaikod Opyavicpov Oappdakoy,

o OTOTEONTOTE TPOTOTOIEITOL TO GUGTNLLO SLYEIPIOTG KIVIDVOL, EIOIKA MG OTOTEAEG LA ANYNG
VE®V TANPOPOPIDV TOV UTOPOVV VO ETLPEPOVY GTUAVTIKT GAAAYT GTI) GYECT) 0QELOVC-KIVOHVOL
N ©¢ anoTEAES A TNG EMITEVLENG EVOG GNUAVTIKOD 0POCTLOV (PUPHOKOETOYPOTVIION 1
glayiotomoinon Kvévvov).
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ITAPAPTHMA II1

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

EEQTEPIKO KOYTI (5 mg)

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Sycrest 5 mg vToyAdoo10 StoKia
ocEVATivT

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

Kda0e vroyAmoaoio diokio mepi€yel S mg acevomivn (¢ UnAgiviky).

‘ 3. KATAAOI'OX EKAOXQN

‘ 4. DOAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI ITEPIEXOMENO

20 vroyAmoota dtoKio
60 vroyAdooia dioKio
100 vroyA®ooio diokia

‘ S. TPOIIOX KAI OAOX(OI) XOPHI'HXHX

Awfaote T0 PUALO 0ONYIOV XPNOTG TPV 0T TN YOPNYNOT.
Yroyhoooia yprion.

AmoxoArodpevn kKoyéan. Mnv to Bpoppartilete, pocdte 1| KOTamivets.
Kpoamote 1o d1okio kKdtw omd T yAdoso cog PEYPL va dStohvbet.

Mnv tpite 1 mivete Yo 10 Aentd petd t ANy tov diokiov.

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

Na puAdooetor o 0éom, TV omoia dev PAETOLY KoL dev Tpoceyyilovv Ta Tad1d.

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

‘ 8. HMEPOMHNIA AHEZHX

AHEH

9. EIAIKEY YYNOHKEX ®OYAAEHX

Ddurdcoete 6NV APYIKN] GLOKEVAGIO Y10, VO TPOGTATEVETOL OO TO MG KOL TNV VYPOGia.
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10. JAIAITEPEX IPO®YAAZEEIX I'TA THN ATIOPPIYH TQN MH
XPHEIIMOIIOTHOENTOQN ®APMAKEYTIKOQN ITPOIONTQN 'H TQN
YIHHOAEIMMATQN I10Y ITPOEPXONTAI ATIIO AYTA, EOOXON AITAITEITAI

11. ONOMA KAT AIEYOYNXH TOY KATOXOY THX AAETAY KYKAO®OPIAX

N.V. Organon
Kloosterstraat 6
NL- 5349 AB Oss
OMowvoio

12. APIOMOX(OI) AAEIAYX KYKAO®OPIAX

EU/1/10/640/001 20 vtoyA®coio, o1oKio
EU/1/10/640/002 60 vtoyA®ooia diokio
EU/1/10/640/003 100 vroyA®ccia diokia

13. APIOMOZX ITAPTIAAX

Lot

‘ 14. TENIKH KATATAZH I'TA TH AIAOEXH

‘ 15. OAHI'IEX XPHXHX

‘ 16. ITAHPO®OPIEX XE BRAILLE

Sycrest 5 mg

17. MONAAIKOX ANAI'NQPIXTIKOX KQAIKOX — AIZAIAXTATOX T PAMMQTOX
KQAIKAX (2D)

A160106T0TOC YPUUU®TOS KdOKAS (2D) Tov gépel Tov TEPIANPOEVTO LOVASTKO aVOyVOPIOTIKO KMOTKO.

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

PC
SN
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EAAXIXTEX ENAEIZEIX IIOY PEIIEI NA ANAT'PA®ONTAI XTIX XYXKEYAXIEX
TYHOY BLISTER 'H XTIX TAINIEX

KYYEAH (5 mg)

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Sycrest 5 mg vroyAdoo10 StoKia
ocEVATivT

2. ONOMA TOY KATOXOY THX AAETAY KYKAO®OPIAX

N.V. Organon

3. HMEPOMHNIA AHEHX

EXP

4. APIOMOZX ITAPTIAAX

Lot

S. AAAA XTOIXEIA
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ENAEIZEIX ITIOY IIPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EEQTEPIKH XYXKEYAXIA

EZEQTEPIKO KOYTI (10 mg)

1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Sycrest 10 mg vroyAwooia dioKia
ocEVATivT

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

Ka0e vroyhmdoaoio diokio mepiéyetl 10 mg acevamivn (og umAgivikn).

‘ 3. KATAAOI'OX EKAOXQN

‘ 4. DOAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI ITEPIEXOMENO

20 vroyAmoota dtoKio
60 vroyAdooia dioKio
100 vroyA®ooio diokia

‘ S. TPOIIOX KAI OAOX(OI) XOPHI'HXHX

Awfaote T0 PUALO 0ONYIOV XPNOTG TPV 0T TN YOPNYNOT.
Yroyhoooia yprion.

AmoxoAroOpevn kKoyéan. Mnv to Bpoppatilete, pocdte 1| Katamivete.
Kpoatote 1o d1okio Kdtw omd 11 YADdcoso cog PEYPL vo StahvOet.

Mnv tpite 1 mivete Yo 10 Aemtd petd t Ay tov diokiov.

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

Na puAdooetor og Béom, TV omoia dev PAETOLY KoL dev Tpoceyyilovv Ta Tad1d.

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

‘ 8. HMEPOMHNIA AHEZHX

AHEH

9. EIAIKEYX YYNOHKEX ®OYAAEHX

Dduidcoete 6NV APYIKN] GLOKEVAGIN Y10, VO TPOGTATEVETOL OO TO MG KOL TNV VYPOGia.
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10. JAIAITEPEX IPO®YAAZEEIX I'TA THN ATIOPPIYH TQN MH
XPHEIIMOIIOTHOENTOQN ®APMAKEYTIKOQN ITPOIONTQN 'H TQN
YIHHOAEIMMATQN I10Y ITPOEPXONTAI ATIIO AYTA, EOOXON AITAITEITAI

11. ONOMA KAT AIEYOYNXH TOY KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

N.V. Organon
Kloosterstraat 6
NL- 5349 AB Oss
OMowvoio

12. APIOMOX(OI) AAEIAYX KYKAO®OPIAX

EU/1/10/640/004 20 vtoyA®co1o, o1oKio
EU/1/10/640/005 60 vtoyAdooia diokio
EU/1/10/640/006 100 vroyA®ccia diokia

13. APIOMOZX ITAPTIAAX

Lot

‘ 14. TENIKH KATATAZH I'TA TH AIAOEXH

‘ 15. OAHI'IEX XPHXHX

‘ 16. ITAHPO®OPIEX XE BRAILLE

Sycrest 10 mg

17. MONAAIKOX ANAI'NQPIXTIKOX KQAIKOX — AIZAIAXTATOX T PAMMQTOX
KQAIKAX (2D)

A160106T0TOC YPUUU®TOS KDOKAS (2D) Tov gépel Tov TEPIANPOEVTO LOVASTKO aVOyVOPIOTIKO KOOTKO.

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

PC
SN
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EAAXIETEX ENAEIZEIX IIOY IIPEIIEI NA ANAT'PA®ONTAI XTIX XYXKEYAXIEX
TYHNOY BLISTER 'H XTIX TAINIEX

KYYEAH (10 mg)

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Sycrest 10 mg vroyAwooia dioKia
OCEVATIVY

2. ONOMA TOY KATOXOY THX AAETAY KYKAO®OPIAX

N.V. Organon

3. HMEPOMHNIA AHEHX

EXP

4. APIOMOZX ITAPTIAAX

Lot

S. AAAA ETOIXEIA
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B. PYAAO OAHI'TQN XPHXHX
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@vAro ooV piong: IIAnpogopics yria Tov yprjot

Sycrest 5 mg vroyLd oo d1oKia
Sycrest 10 mg vroyA®dooio diokia,
OoEVATIVY

AwPacte TPOGEKTIKA 0AOKAN PO TO PVIAO 0ONYIAOV YP1CNG TPV UPYICETE VU TAIPVETE AVTO TO

PappoKo, O10TL TEPLAOUPAVEL ONUAVTIKES TANPOPOPIES Y10 CUG.

- dordEte avtd To EOALO 0N YDV Yprone. Towg ypelactel va to dofdcete Eavda.

- Edv éxete mepartépo amopieg, p@INoTE TOV Y10TPO, TOV PAPLOKOTOLO 1) TOV VOGOKOUO GOLG.

- H ocvvtayn yio avtd 1o edppoko xopnynnke amokAeloTiKd Yio 60G. Agv TPETEL VO ODCETE TO
@apuako og GArovc. Mmopel va Toug Tpokarécet PAAPN, axoOpa Kot OTav To, oNUEin TG
aoBéveldc Toug tvar 1010 e Tol O1KA OO,

- Edv mopatnpnoete kamoto avemiBOuntm evEpyeLn, EVIUEPADOGTE TOV YLOTPO, TOV PAPUOKOTOL0 1)
TOV VOGOKOUO G0G. AVTO 1oy0eL Kot yio, KaOe mhovi avemBOuntn evépyela Tov 0ev avapEPETaL
670 TOPOV GUALO 0dNYIDV ¥pNong. BAére mopdypago 4.

T epLéyeL 1o Tapov GUAA0 00N YLOV

T etvan to Sycrest kat ot eivon 1 xpron Tov

T npémer va yvopilete mpv mdpete 1o Sycrest

[og va mépete o Sycrest

IMBovég avemBOuntec evépyeteg

[log va purdocoete to Sycrest

[Tepreydueva tng cLoKEVOGING Kol AOUTES TANPOPOPIES

SN A L=

1. Th eivar To Sycrest kau wowa givan 1) yp1)o1) TOL

To Sycrest mepiéyetl ) OpaoTIKn ovGio acevamiviy. To eapuaKo avTd avinKel og pia oudda PapudKmV
mov ovopdlovtat avinyvymoikd. To Sycrest ypnoponoteital yio ) Oeponeio Tov LETPLOV £0C
coPop®V HoviaK®V ETElc0dimv Tov oyetifovtol pe n dimoikn| dwatapayn I oe evidikes. Ta
AVTIYOYOGIKA QAPHOKO ETNPEALOVV TIG XNUIKES OVGIEG TTOV EMLTPETOVY TNV EMKOVOVIN UETAED TOV
VEVPIKOV KVTTAPV (VELpopeTaPifactic). AcBéveleg mov TposPdrrlovv Tov eyKEPAAO, OTMS N
dutohkn datapoyn I, pmopel va opeiloviol 6To GTL GUYKEKPIUEVEG YNLUKEG OVGIES GTOV EYKEPAAO,
OTMG M VIOTAUiVY KOl 1] GEPOTOVIVY, BpioKovVTaL EKTOG IGOPPOTIOG KOl OLTEG Ol VIGOPPOTIEG UITopEl
VO TPOKOAOLV OPIGUEVA OO TO, GUUTTOUOTO TTOL UTopel va gppaviCovtat. Eivatl dyvooto 1o tmg
aKp1dG doVAEVEL AVTO TO PAPLAKO, BGTOGO, TIGTEVETAL OTL ETOVAPEPEL TNV LGOPPOTIN QVLTAOV TMV
ANUIKOV OVGLDV.

Ta poviakd enelcddia mov oyetiCovron pe ) dtmolkr| dwatapayn I eivar pia Katdotaon pe
cuUTTOUOTO OTMG Vo aloBdvesOe «avePacpévow, Vmapén peydlov omobepdtov evépyelag, avaykn
Yo TOAD AydTEPO VIVO 0O OTL GVVHOWC, TOAD YPTYOPOG AOYOS LE GUVEXEIC 10€€G KO LEPIKEG POPEC
cofopn evepedioToTnTO.

2. T péner va yvopilete mpy mwapete To Sycrest
Mnyv napete To Sycrest
Ye mepinton adAepyiag oTnv aceVATiv 1 6€ 0TO10OMTOTE GAAO ATO TO. GUGTUTIKE CVTOV TOV

QopUAKOV (TapatiBevtol oty Topdypao 6).

[Ipocdomouoeis Ko TPOPVAAEELG
AmevBuvheite 6TOV Y10TPO, TOV POPLAKOTOLO 1 TOV VOGOKOLO GO TPOTOL TAPETE TO Sycrest.

To Sycrest dgv éyel pehemBei oe nAkiouévovg acbeveig pe dvota. Qotdc0, 0t NAMKIOUEVOL 0oBeveic

pe dvota, mov AapPavovy Bepameio pe GALOLS TAPOUOIOVE TOTOVG PAPUAK®Y, UTOPEL va £xoVV Evay
avENUEVO Kivouvo ayyelokoh eyKEQaAkoy nelc0diov 1 Bavdatov. To Sycrest dev £xet eykpiOet yio, ™
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Oepameio NUKIOUEVOV 060eVDOY LE Avola KOl OEV GLUVIGTATOL Y10, XP1IOT O QTN TN CVYKEKPILEVN
oudoa actevav.

To Sycrest pmopei vo. TPOKAAEGEL YOUNAT ApTNPLOKT TTEST. T TpMTA 6TAd10 TG Oepameiag, pLepikol
avOpwmot propet vo MmoBopncovy, diaitepa 6Tov onkdvovtol omd vitia N Kabiot 0éon. Avtod
oLVNBG TEpVhEL amd LLOVO TOV GALG GV deV TEPAGEL, EVNUEPDGTE TO Y1OTPO GaG. Mmopetl va
YPEWCTEL TPOGAPLOYT] TG OGNS A,

H acevomivn pmopel va mpokarésel vavniia, ATOTOUEC TTMGELS GTNV OPTNPLOKT TiEST OTAV
oNK®VeSTE, (OAN Kot 0ALOYEG OTNV IKOVOTNTA GOG VO KIVEIGTE KOl VO IGOPPOTEITE, TOV UTOPEL VL
001 YNOOLV GE TTMOGCELG Kot akoAoVBmg, o€ KoTdypato 1 dAies kakmoels. Ot acheveig og kivouvo yio
ntoon Oa Tpémel va aEloAoyovvToL TPLY TI GUVTOYOYPAPN T AGEVOTIVIG.

Evnuep®ote apéomg 10 Y10Tpé 060G €AV EPPAVICETE

- aKoVG1ES PLBUIKEG KIVIOELG TG YADGGOC, TOV GTOUOTOC KOl TOV TPOS®MTov. Mmopel va
omouteiton omdsvpor tov Sycrest.

- TupeTd, cofapn Huikn| duokapyia, epidpwon N pelwpLEvo eninedo cuveldnong (Lia StoTapoyn
7OV OVOUALETAL «VEVPOANTITIKO KOKONOEG GHVOPOLO»). MTTopel va, ¥PELNGTEL GUEST] 1OTPIKT
Bepaneia.

EXéyEte pe 10 yloTpd M TO QOPUOKOTOLO GAG TPV VO TAPETE TO Sycrest:

- €av €yete doyvwobel ToTé pe pio KaTdoTaoT TG 0Toi0G T0 CUUTTMOUOTH TEPIAAUPAVOVY LYNAN
Beppokpacio copaTog Kot poikn dvokapyio (Yvootr eniong wg Nevpoinmtikd Kokondeg
2Hvopopo).

- €4V €xeTE TOTE ELPAVIGEL U] PLGIOAOYIKEG KIVIGELS TG YADOOAG 1] TOV TPOCHTOV
(Bpadvkivnoia).

Oa mpénet vo yvopilete 0TL KoL 01 dV0 AVTEG KATAGTACELS Umopel vo TpokAnBolv amd avtdv Tov
TOTO POPLLEKOV.

- edv €xete kapdomdbeia N AapPavete Oepaneia yio KapdlondOeia mov cog KAVEL ETPPENELS G
YOUNAT apTNPLOKT TTieon

- €av glote d1aPfnTIKOG N EMPPETNG GTO dafNTN

- €av €yete voco tov Parkinson 1 dvola

- €av €xete eminyio (omaconHg)

- €av eppavilete omoladnNToTe SuoKoAin 6TV Katdmoon (dvepayio)

- €av €xete coPapd nrotikd TpofAnpata. Edv €xete, dev Oa mpémel va mhpete To Sycrest

- €aqv €xete duokolia otov EAeyyo NG Pacikng Beplrokpaciog TOL CAOUNTOG

- €0 £YeTE CKEYELG OVTOKTOVIOG

- €4V €YETE UN-QLGLOAOYIKE VYNAL eMtimeda TPoAaKTivng 6To aipa (VITEPTPOAUKTIVOLULIN)

Befoiwbeite 011 Ba evruepmoeTe T0 YI0TPO GOC EAV GUVOVTIGETE OTOLUONTOTE OO AVTEG TIG
KaTooTAoELg KoOmG ekeivog/exeivn pumopel vo BEAEL Vo TPOCAPHOGEL TN dOON OOG 1| VO GOG
mapakorlovdncet ylo Alyo. Emkowvmviote eniong apéomg Le To y1oTpo 6ag 6V KAToo amd avTég TIC
KOTaoTAoELS avorTuyOel 1) YelpoTEPLWEL VD YpNOLOTOLEITE TO Sycrest.

o ko £enpor
To Sycrest dgv cuvieTdtal Yo xpnon o€ acbeveig kKdTm TV 18 etV

Alho @appoke Kot Sycrest

Evnuepmote tov yiatpd 1| ToV opUaKonold cag edv maipvete, £xete mpOGPUTA TAPEL 1) WITOPEL VOl
mhpete GAlo pappoka. Opiopéva eApLOKa UTOPEL VO LELMGOLY 1 VO AVENGOVY TNV EMLOPACT| TOV
Sycrest.

Edv Aappavete dlha eappoka, to Sycrest 0o mpémetl vo Aoupavetol televtaio.
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B TPETEL VO EVNLEPDGETE TO YIOTPO GOG EAV TAIPVETE OVTIKATAOMITTIKA QAPUAKO (CLYKEKPIUEVOL
orovBoapivn, Tapoetivn 1 pAovoetivn), Kabdg pmopel va etvor amapaitnto vo oAALAEEL T 000
60G Tov Sycrest 1] TV AVTIKOTOOMTTIKOD papuUdkov.

B0, TPETEL VO, EVI|UEPDGETE TO YIOTPO 0aG EAV TOUPVETE PAPLOKA Y10, VOG0 Tov Parkinson (6mwg
AeBovtona), KaBdG TO PAPLOKO VTO UTOPEL VA TO KAVEL AIYOTEPO ATOTEAEGLLATIKA.

AoV to Sycrest gvepyel TPOTIGTOC 6TOV EYKEPOAO, 1| AAANAETIOpac 0o GAAG Pdpuoako (1] GAKOOA)
IOV EVEPYOVV GTOV EYKEQPUAO UTOPEL va eppaviclel Adyw piag tpocdeTikng enidpacnc ot Asttovpyia
TOV EYKEPAAOVL.

AoV to Sycrest Umopel vo, LEWMGEL TNV 0pTNPLOKN Ttieo, Oa Tpémel va diveTan Tpocoyn OToV T0
Sycrest Aappdavetot e GAAN GAPLOKE TOV PEWDVOLV TNV OPTIPLOKT THEST).

To Sycrest pg Tpo@1], TOTG KOl OLVOTVELHOTAOON
Mnv tpite 1 wivete Yo 10 Aentd petd ™ ANYn o tod ToV QUPIEKOL.
Oa tpémel va anoPeVYETE TO OAKOOA OTAV TOIPVETE AVTO TO PAPLLUKO.

Kinon kot Onioopdg
Edv eiote éyxvog 1 Onhdalete, vopilete 0TL pmopei va giote £ykvog 1) oxedALETE VO ATOKTOETE TOd,
{ntote ™ GVUPOLAN TOL YTPOV 1} TOL PAPLOKOTOLOD GG TPV TAPETE AVTO TO PAPLOKO.

Mnv maipvete 10 Sycrest evd €10Te £YKVOG, EKTOG KOL 0V GO TO TEL O Y10TpOg oag. Edv maipvete avtd
TO QAppaKo Kot peivete £ykvog 1 oyxedialete va peivete £€yKvog, poTNoTE TO Y1oTpd 60G OGO TO
dUVATOV GUVTOUOTEPQ EGV UTOPEITE VL GUVEYICETE VA TapvETE TO Sycrest.

Ta akdérovBa copntdpata givol Thovo va eppavicBodv 6e veoyévvnto Lopd, TV OTOlmMV Ol UNTEPES
£€yovv ypnoipononcet Sycrest 1o TeAevTaio TPiUN Vo (6TOVE TEAEVTAIOVG TPELS UNVEG TNG
EYKVUOGVVNG TOVG): TPEUOVAO, HVTKT SvoKapyio Kovn advvapia, vavniia, di€yepon, TpofAnuoto
avamvong kot SuokoAia otnv TpdcAny™ Tpoenc. Edv 10 popod cag avoarthéel onotodnmote and avtd
TOL GUUTTAOLUOTO UTOPEL VO XPELOOTEL VO ETIKOIVOVIGETE LE TO YIATPO GOG.

Mnv Onidlete evod maipvete to Sycrest.

Odnynon ko yEPLoPog PNy avnpdTmv
To Sycrest pumopei vo, TpokaAécsel LIVNAia 1} KaTooToAn. [V awto, Pefarmbeite 6TL N GuYKEVTPOOT KO
1 €YPNYOPON GO OV £OVV EXNPEAGTEL TPV OONYNOCETE 1 YPTOLULOTOUGETE LY OVI|LLATOL.

3. g va wapete To Sycrest

[Tévtote va TaipveTE TO PAPIOKO AVTO AVGTNPA GOUPMOVE, LLE TIG 00T YIES TOL YIOTPOV 1 TOL
Qopuokomolod coc. Eav éxete appifoliec, potiote TOV Y1ATPO 1 TOV QOPLOKOTOLO GUG.

H ocvvietdpevn d0on eivar £va vtoyAdosoto diokio Tov 5 mg 1 Tov 10 mg dVvo popég v nuépa. Mia
d0oom Ba mpémel va AapPdvetor To mTpoi kot pia doom Ba tpémel va Aappdavetal To fpadv.

Odnyieg ypnong

To Sycrest gival ylo vIOyA®GGLO XPIOT.

To Sycrest dev cuvieTtdtal €dv dgv umopeite va Tapete T0 SIoKI0 OTWS TEPYPAPETUL TOPUKAT®. Edv

dgV UTOPEITE VUL TAPETE TO PAPLLOKO AVTO OTWOC TEPTYPAPETOL TOPAKAT®, 1) Ogpameia pmopel va, unv

glval OTOTEAEOUATIKN Y10 GGG,

- Mnv anopokpOVETE £V VTOYADGG10 SI0KI0 amd TNV KUWEAN HéEYPL Vo eloTe £TOLOL VO TO
TOPETE.

- Ta yépla oag va givar oteyva otav ayyilete to diokio.

- Mnyv miéCete o diokio £Em amd TV KLuyéAN. Mnv kofete N okilete TV KuyEA.

- AmoxoAAnote ™ ypopoTio dkpn (Zynuo 1).
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- Amopaxpivete anald o diokio (Zyfua 2). Mn ondte to diokio.

- T va dacporicete pHEYIoT omoppdPN o, TomoBeTNOTE TO S10KI0 KATM Ao TN YAMOOoO, Kol
nepuévete péypt va drtolvbel minpog (Zynua 3). To diokio Ba dtodvbel pe 1o oo péca o
dgVTEPOAETTAL.

- Mnv katomrivete 1 pacdte to diokio.

- Mnv tpmte 1 wivete yia 10 Aemtd petd T Aqyn tov d1okiov.

Zynpa 1 Zypo 2 Zynpa 3

Edav wapete peyorvtepn 66o6m Sycrest awod TNV KOVOVIKI)

Edv mépete peyodotepn d6om Sycrest, emkovavinote apéomg pe o yatpd oag. [lapte poali cog
GLGKELOGIO TOL PaPUAKOL. e TEPITT®OT VIEPIOGOLOYiNG Urmopel va arsBavOsite vavniia 1
KoOPACT, 1] VO EXETE N PVOIOAOYIKEC KIVIOELS TOV GAOUATOC, TPOPAN AT LE T 0TAGN 1) TO fASIGHA,
aioOnua {aAng Aoym younAng aptnplakng Tieong Kot aicOnua diéyepong Kot cOyyvonc.

Edv Eeydoete vo mapete 1o Sycrest

Mnv tapete SmAn 606 Yo va. avoTANp®ceTe T 06on mov Eeydoate. Edv mopaieiyete pio 060,
mwhpte TNV €MOUEVT 060N G cuvnBmg. Edv mapaieiyete 600 1 TEPIGGOTEPES SOCELS, EMIKOVMVIOTE UE
TOV YTPO 1] TOV POPLOKOTOLO GG,

Edv otapotioete va maipvete To Sycrest

Edv otapatioete va naipvete to Sycrest, Oa ydoete Tig emdpaoelg Tov eapudkov. Aev B mpémel va
OTOUOTNOETE VO TOUPVETE OLTO TO PAPLOKO, EKTOG KL OV GOC TO TIEL O YIUTPOC 60 KOOMG TOl
CUUTTOWNOTE Gog propel va, EavaepeavicBovy.

Edv éxete meplocdtepeg EpOTNOELS GYETIKA LLE TN YPNOT AVTOV TOV TPOIOVTOG POTHGTE TOV YLOTPO 1|
TOV QOPLOKOTOLO GOG.

4. IMBavég avemBOUNTES EvéPyELES

Onwg 6ha ta eapproka, £TGL KOl ALTO TO GAPLOKO UToPel Vo TPOKAAEGEL AVETIOVOUNTES EVEPYELES, OV
ka1 0gv Tapovcldlovtal 6 OAOLG TOVG AVOPMOTOLG,.

YoBapéc avemBounteg evépyetes £xovv avoeepdel pe owtd 10 PapproKo. Avalntiote WTptkn

ouPOLAN dpeca eqv EYETE OTOLOONTOTE OO TA AKOAOVOO CLUTTOHOTA:

- aAAEPYIKES avTIOPAGELS (aVTéG cLVNBMG TEphapPdvouy Evav cuvdvacud dpdoemv OT®S
SVOKOAIG GTNV AVOTTVOT 1 TNV KOTATOGT], OION U TPOCHTOV, YADGGUS 1| AULLOV, SEPLOTIKO
eEavOnua, kvnopd Kot avEnpévo Kopdlokd TaApd.)

- amotoun avénom oty Beppokpacio copatog, pe eEidpmaon, Tayvkapdic, coPapr HoIKN
dvokapyic, cOYYLON Kol KOUALVOUEVT] TTEGT TOV aipaTOC 1) omoio LITopEl v 001 yY|OEL GE KDL

- OTAGHOVGS, KPIGELS 1] EMANTTIKES KPIGELg

- AmoBupia

- TTMOGELS TOV Uopel vo cLUPOVV MG AMOTEAEG LA EVOC 1] TEPIGCOTEP®V AVEMHVUNTOV EVEPYEIDV
OTMG: VIVNALD, ATTOTOWES TTMGEIS GTNV OPTNPLOKTY TTiEST OTAY onkdveate, {AAN Kot 0AAAYEC
GTNV WKOVOTNTA GOG VO KIVEIGTE KO VO IGOPPOTEITE.

Evnuepaote tov y10tpd cog Gueca dv EYeTE:
- onueio awENpEVOY emIES®V GaKYAPOL ailloTog OTMG ekTETAEVN dlya, Tteiva 1 ovpnon,

advvapio 1 Evapén emdeivoong dtafrtn
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- OKWOANKOELIDELG KIVIOELS TG YADOOWG 1] AAAEG U] EAEYYOLEVEG KIVIOELS TNG YADGGOG, TOVL
OTOLOTOG, TV TOPEIDY 1 TNG YVEBoL 01 omoiec pumopel va Tpoympnoovy 6Tovg Ppayioves Kot
o1 TOSW

Aleg avemBOUNTEC EVEPYELEC TTOV OVOPEPONKAY LLE QVTO TO PAPUAKO TEPILOUPAVOLV:

oAb ovyvég avemOOunTEg evépyereg (Lmopel va emmpedoovy teptocotepa and 1 ota 10 dropa)

- Gyyog
- vvnio

Yoyvég avemOOunTeg evépyereg (Umopel va ennpedoovy €mg 1 ota 10 dtopa)
- avénon Bapovg

- ovdnpévn 6pedn

- LIKPEC 1] TOPATETAUEVES PVTKES CLUGTIAGELG

- avnovyio

- OKOVO1EG LVTKEC GUOTAGELG

- apyEg KIVIGELS, TPOOG

— KOTOGTOAN

- G

- vavtio

- oAdoyn ot yeuon

- aicOnua opwdiog ot YA®GSO 1 6T0 GTOUA
- avénomn tov Gaiov (cleAlopoLa)

- poikd ooi&o

- KOO

— avénon oto eninedo TV TPOTEIVOV GTO O

Oy ovyvég avemOopnteg evépyereg (umopet va ennpedoovy éoc 1 ota 100 dropcr)

- U1 QUOLOAOYIKES HVTKEG KIVIGELG: Uit GLALOYT] CUUATOUATOV YVOGTH 0G EEMTVPOULOTKA
cvumtopata (EIX) to onola propel vo epthappdvovy £va | TEPIGGOTEPA OO TO, TAUPUKATO:
UM QLGLOAOYIKES KIVIGELS TOV HVAV, TNG YADGGOG, 1 TNG YVABoL, HIKPEG N TAPATETAUEVEG
LIKEG GUOTAGELS, LVTKOT 6TaGHOT, TPOUOG (TPEUOVAD), UM PUGLOAOYIKES KIVI|GELS TMV
0POUAL®V, 0KODGIEG LVIKEG GUGTIACELS, OPYES KIVIGELS, 1 oviiouyio

- dvadpeotn aicOnon ota wHd (emiong YVOOTH ©G GHVOPOLO OVIICLYMYV TOOMDV)

- TPOPANUATA GTNV oA

- U1 QLGLOAOYIKA 0PYOG 1 YPYOPOS KAPIIKOG (TOTOG

- LEGOG KOPOLHKOG AmOKAEIGUOG

- un euoloAoyKd niextpokapdloypapn e (tapdtacn tov daotipatog QT)

- YOUNAT apTnplokn ieon petd omd petdfoon oty 6pbio Béom

- YOUNAT apTNPLOKY TTieon

- LUPUNYKIOGLO OTY YADGGO 1) GTO GTOLLO

- TPNOUEVN 1 ETOIVV YADGGO

- dVGKOALD, OTNV KATATOOT

- €\, mOVOG, epLOPOTNTA, OIONUO KOl PAVKTALVEG LEGO GTO GTOLN

- oeEovalkn dvaAettovpyia

- ENLEWYT TOKTIKOV EUUNVOV pOCEDV

Yravieg avemBounteg evépyereg (umopel va emnpedoovy émg 1 ota 1.000 dropa)

- oAlayég oTa EMIMESD TOV AEVKOKVLTTAPOV

- SVGKOAIEG GTNV €0TIOGT WE TO UATLOL

- OpopPot aipaTog TOV AOEOP®Y 0yYEI®Y GTOVG TVEDLOVES TPOKAADVTOC OmpaKikd dAyog Kot
dVGKOALD GTNV avVOTVON

- WLIKT VOGOC EUPaVILOUEVT] (OC U OLTIOAOYTUEVE, GAYT KOl TOVOL

- SOYK®ON avdpikov oTnovg

- dtappon YeAaktog 1 vYpov amd T0 LACTO
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Ava@opd avemOOunTmV evepyetdv

Edv mapotnpioete Kamota ovemBountn evEpyeLa, EVNUEPDOGTE TOV YLOTPO, TOV PUPLOKOTOLO 1 TOV
VOGOKOWO G0G. AVTO 1oYvEL Kot Yio kdOe mhavi avemBountn evépyela Tov OgV AVUPEPETAL GTO TOPOV
@OALO 00N Y1V Yprionc. Mmopeite emiong vo avapépete avemBouunteg evépyeleg anevbeiog, HECW TOV
€0viKo GLGTILATOG AVAPOPAS TOL avaypaeeTol oto [Tapdptnue V. Méow g avapopag
OvVEMBOUNTOV EVEPYEIDV UTOPEITE VO fonONCETE TN GLALOYN TEPLOCTOTEPMVY TANPOPOPLOV CYETIKA
LE TNV 0CQAAELD TOV TOPOVTOG PUPIAKOV.

5. og va pvracoete 1o Sycrest
To @dppako avtd TPETEL VO, PUAACGETOL GE PEPT TTOL OeV TO PAETOVY Kot Ogv TO POEVOLY T TALOIdL.

Na pn xpnoiponoteite avtd 1o GAPUOKO LETE TNV NUEpOoUNVic ANENG TOV AVOPEPETAL GTIV KVWEAT Kol
oto kouti. H nuepounvia AEng elvar 1 teAevtaio nUEPO TOV UAVA TOL OVOUPEPETAL EKEL.

DVAACCETE TO PAPHOKO CVTO GTNV APYLIKT CUCKELAGIO Y10 VO, TPOGTUTEVETAL OO TO PMOG KOL TNV
vypaciaL.

To eappakevTikd ovtd TPOidv dev amartel Wwaitepeg cuvinieg Beppokpaciog yio Tnv eOAAEN TOV.

Mnv metdte ApUOKO GTO VEPO TNG OMOYETELONG 1) OTA GKOVTIOIN. POTNGTE TOV PUpUOKOTOLO GOG Y10
TO TG VoL TETAEETE T PAPLLOKA OV OgV Yproonoteite ma. Avtd ta pétpa Ba fonbnocovy otnv
TpooTacio Tov mePPEALovTOoG.

6. Mepreybpeva TG GVOKEVACING KO AOWTEG TANPOPOPIES

T egpréyer 1o Sycrest

- H dpaoctikn ovoia givar 1 acevamivny. Kdbe Sycrest 5 mg vroyAdooio diokio mepiéyel 5 mg
acevamivn.

- Kda0e Sycrest 10 mg vroyAdocto dickio mepiéyel 10 mg acevamivn.

- H axpipnic mosotnta goivetal otn cuckevocio dickimv Tov Sycrest.

- Ta dAha cvotatikd givon (edativn kot povvitodn (E421).

Epedavien tov Sycrest Kol TEpLEYOIEVO TG CVCKEVUGING

Ta vroyAdooio diokio 5 mg givol oTpoyyLAG AgVKA TPOC VITOAELKO SIoKio YOpaYUEVA LE «5» oTr pia
TAELPAL.

Ta vroyAmoaoio diokio 10 mg givar 6TpoyyvAd Aevkd Tpog vTdAevka diokia yapayuéva pe «10» ot
pio mAgvpd.

Ta vroyAmoaoio diokio datiBeviol oe 0mOKOAAOVEVEG KOWEAES OV TteptEyovy 10 diokia 1 kabe pia.
Ot ovokevacieg propet va wepiéyovv 20, 60 1 100 diokia.
Mmropet va, unv KuKAOPOpOLV OLEG Ol GUGKEVAGIES.

Karoyog Adcrog Kvkhogopiaog
N.V. Organon

Kloosterstraat 6

NL-5349 AB Oss

OMavoia

HMopookevacTiig

Organon Heist bv

Industriepark 30

2220 Heist-op-den-Berg, Béiylo
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I"a omoladnmote TANPOPOPIL GYETIKA LLE TO TOPOV PAPULOKEVTIKO TPOIOV, TOPAKAAEIGTE VO
omevBuvleite 6TOV TOMKS AVTITPOGMOTO TOV KOTOHYOL TNG AdEL0G KUKAOPOPIaGg:

Belgié/Belgique/Belgien
Organon Belgium

Tél/Tel: 0080066550123 (+32 2 2418100)
dpoc.benelux@organon.com

Bbbarapus

Opranon (1.A.) b.B. -xmon beirapus
Tem.: +359 2 806 3030
dpoc.bulgaria@organon.com

Ceska republika

Organon Czech Republic s.r.0.
Tel: +420 233 010 300
dpoc.czech@organon.com

Danmark

Organon Denmark ApS

TIf: + 45 4484 6800
info.denmark@organon.com

Deutschland

Organon Healthcare GmbH

Tel.: 0800 3384 726 (+49 (0) 89 2040022 10)
dpoc.germany@organon.com

Eesti

Organon Pharma B.V. Estonian RO
Tel: +372 66 61 300
dpoc.estonia@organon.com

EALGoo

BIANEE ALE.

TnA: +30 210 80091 11
Mailbox@vianex.gr

Espaiia

Organon Salud, S.L.

Tel: +34 91 591 12 79
organon_info@organon.com

France
Organon France
Tel: +33 (0) 157 77 32 00

Hrvatska

Organon Pharma d.o.o.
Tel: + 3851 638 4530
dpoc.croatia@organon.com
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Lietuva

Organon Pharma B.V. Lithuania atstovybé
Tel.: +370 52041693
dpoc.lithuania@organon.com

Luxembourg/Luxemburg
Organon Belgium

Tél/Tel: 0080066550123 (+32 2 2418100)
dpoc.benelux@organon.com

Magyarorszag
Organon Hungary Kft.
Tel.: +36 1 766 1963

dpoc.hungary@organon.com

Malta

Organon Pharma B.V., Cyprus branch
Tel: +356 2277 8116
dpoc.cyprus@organon.com

Nederland

N.V. Organon

Tel: 00800 66550123

(+32 2 2418100)
dpoc.benelux@organon.com

Norge

Organon Norway AS

TIf: +47 24 14 56 60
info.norway(@organon.com

Osterreich

Organon Healthcare GmbH

Tel: 0800 3384 726 (+49 (0) 89 2040022 10)
dpoc.austria@organon.com

Polska

Organon Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 105 50 01
organonpolska@organon.com

Portugal

Organon Portugal, Sociedade Unipessoal Lda.
Tel: +351 21 8705500
geral_pt@organon.com

Roménia

Organon Biosciences S.R.L.
Tel: +40 21 527 29 90
dpoc.romania@organon.com


mailto:dpoc.benelux@organon.com
mailto:dpoc.benelux@organon.com
mailto:info.denmark@organon.com
mailto:dpoc.cyprus@organon.com
mailto:info.norway@organon.com
mailto:Mailbox@vianex.gr
mailto:organonpolska@organon.com
mailto:dpoc.croatia@organon.com

Ireland

Organon Pharma (Ireland) Limited
Tel: +353 15828260
medinfo.ROI@organon.com

Island
Vistor hf
Simi: +354 535 7000

Italia
Organon Italia S.1.L.
Tel: +39 06 90259059

Kvmpog

Organon Pharma B.V., Cyprus branch
Tn: +357 22866730
dpoc.cyprus@organon.com

Latvija

Arvalsts komersanta “Organon Pharma B.V.”
parstavnieciba

Tel: +371 66968876
dpoc.latvia@organon.com

Slovenija
Organon Pharma B.V., Oss, podruznica Ljubljana
Tel: +386 1 300 10 80

dpoc.slovenia@organon.com

Slovenska republika
Organon Slovakia s. r. 0.
Tel: +421 2 44 88 98 88
dpoc.slovakia@organon.com

Suomi/Finland

Organon Finland Oy

Puh/Tel: +358 (0) 29 170 3520
dpoc.finland@organon.com

Sverige
Organon Sweden AB
Tel: +46 8 502 597 00

dpoc.sweden@organon.com

United Kingdom (Northern Ireland)
Organon Pharma (UK) Limited

Tel: +44 (0) 208 159 3593
medicalinformationuk@organon.com

To mapév pvAro 00OV ypfions avadempiOnke Yo tedevtaio gopa ot {pvac/EEEE}.

Aentopepeic mAnpoeopieg yio to Tpoidv avtod gival dabéoieg otov dktvako Tomo Tov Evpwmnaikon
Opyaviopov @apudxmv: http:// www.ema.europa.cu .
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