ITAPAPTHMA 1

HEPIAHYH TQN XAPAKTHPIZTIKQN TOY ITPOIONTOX



1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITIPOIONTOX

Tenkasi 400 mg kovig yio TOKVO SIOAV U Y10, TUPAGKEDT] SIADUATOG TPOG £YXVOT)

2. MOIOTIKH KAI TIOXOTIKH XYNOGEXH

Kabe proridio mepiéyet dSipmapopikn optrofavkivn wov isodvuvapel pe 400 mg oprrafoaviivng.
Metd v avacvotaon, 1 ml dtodkdparog mepiéyet 10 mg oprrafavkivng.

Metd v apaioon, 1 ml Staddpatog tpog £yyvon mepiéyet 1,2 mg oprrafovkivng.

INa tov TAnpn kaTdloyo TV ekddywV, BA. Tapdypapo 6.1.

3. ®APMAKOTEXNIKH MOP®H
Kovig yio mokvo dtddlvpa yio mapaokevn SIoADUOTOG TPOg Yo (KOVIC Yo TukvO SLaAv ).

AgvKn €mg VTTOAEVKT) KOVIC.

4. KAINIKEX TIAHPO®OPIEX

41 OgpamevTikég EvOEiEelg

To Tenkasi evdeikvotat yio TV avIHETOTION TOV 0EEMV PaKTNPLOKOV AOIUOEEMVY dEPIOTOG Kot
deppatikov doudv (ABSSSI, acute bacterial skin and skin structure infections) ce gviiAikeg Kot

nodtatpikovg acbeveic nliog 3 unvov kot ave (PA. tapaypdeovg 4.2, 4.4 kor 5.1).

Oa Tpémel v, AapPAvovTal VTOYT Ol ETIENUEG 00N YIEG GYETIKA LIE TN COOTN XPNOT| TOV
AVTIBAKTNPIOKDV TOPAYOVI®V.

4.2  Aocoloyio kor TpoOTOG YOPYNONS

AocoAoyia

EviAikec:
Xoprynon 1.200 mg g epdmaé d60omn LES® EVOOPAEPLOG £YYLONG dLUPKELNG 3 OPDV.

Hodratpikoi acBeveic nkiag 3 unvav éog < 18 etmv
Xopnynon 15 mg/kg og epana& d6on pécm evdopAéPiag £yyvong didpketag 3 opav (uéyisto 1.200
mg).

Avatpé€te otov Tivaka 1 yio oxeTIKO TapAdEY IO Kol 6TV Topdypapo 6.6 Yio TEPIGGOTEPES
AETTOUEPELEC.

IMivaxog 1: 15 mg/kg d6on oprrafavkivig copatikod Bapovs: 3 opdv £yyvong (Zvykévipmon
1,2mg/ml)



Ynoloyiopévn OMk6c Oykog ‘Oykog ‘Oykog D5W v

Bapog AcOsvodv | Adon "Eyyvong (ml) Avoovetapévng | Tpoodnkn cTov

(kg) Oprrapavkivng Oprrapavkivng IV odxo (M)
(mg) (mli)

5 75 62,5 7,5 55

10 150 125 15 110

15 225 187,5 22,5 165

20 300 250 30 220

25 375 3125 37,5 275

30 450 375 45 330

35 525 437,5 52,5 385

40 600 500 60 440

Ewducoi mAnBuopoi

Huriouévor (= 65 etapv)
Agv amouteiton Tpocappoyn e d6ong yuo acbeveic nhkioc > 65 etdv (BA. mapdypago 5.2).

Negpirn dvoiertovpyio,

Koapia Tpocappoyn ot d6om dev gival amapaitn yio acBeveic pe mia m¢ HETPLO VEQPIKT
dvoiettovpyia. Ta dwabéoipa dedopéva ivar moAd meplopicpéva oe acBeveic e coPapr| veppikn
dvoiettovpyia. H veppikn dusiertovpyia dev eiye Kopio kKAvikd oyetikn enidpaon oty ékbeon g
oprrafavkivng (BA. mapdypapo 5.2), ®otdc0o Ba mpémel va diveTon TPoGoyY| OTOV GLVTAYOYPAPEiTaL I
oprtafavkivn og acbeveic pe cofapn veppikn dvciertovpyio. H oprrafoviivn dev amopaxpdveTol
0o TO Oipo HECH TV O100IKACIOV aoKabopong.

Hrortikn dvolertovpyio

Koapia mpocappoyn omn d6om dev eival amapaitn yia acBevei pe nmatiky] Suoieitovpyia Nmog £
pétprog popeng (Taén B katd Child-Pugh) (BA. mapdypapo 5.2). Agv éxet aoloynBein
(QOPLOKOKIVNTIKN TNG oprtafavkivig o acbevelg pe nrotikn dvsiertovpyia Papidg popoeng (Taén C
katd Child-Pugh Class), wot6c0 pe fdon Tig popuakokivnTikég mapapeéTpovs, Oev ovauEveTal coBopn
nnatikn dvcAettovpyio va el enidpacn oty Ekbeom o€ oprtafavkivn. Zuvenac, dev amarteitol
TPOCAPLOYN TNG SOOTG, AKOUN Kol av TPETEL VAL SIOETAL TPOGOYY OTOV GLVTAYOYPAPELTOL M
oprtafavkivn og acbeveig pe nratiky dvciettovpyio Papiig popeng (Taén C katd Child-Pugh).

THoudrarpirog ninBoouog
H ac@deio kot 1 amoTeAeGHOTIKOTNTO TG OPLITOPOVKIVIG GTOVE TondlaTptkovg acbeveic nikiog < 3
UNVOV 0gv £XOVV oKOUa TEKUNPL®BEL.

Tpomog yoprynong
EvdopAiéPia yprion.
Yndpyovv 600 opprokevtikd Tpoiovra g oprrafoviivng (Tenkasi 400 mg kot Tenkasi 1.200 mg)
oV
- Awotifevtal o€ S1POPETIKEG SOGOAOYIKES TEPIEKTIKOTNTEG OPLTOPAVKIVIG.
- "Exovv diapopetikn cuvietdpevn dtipkela £yyuong.
- "Exovv diapopetikéc 001 yiec TpoeToaciog, GUUTEPIAAUPAVOLEVAOVY TV SLOPOPDY GTNV
OvVOoLGTOOT, TV APAi®MCT| Kol T CULPOTE APALOTUKA.




[Ipocektikd axkolovBnote TV TPoTEWVOLEVT docoloyia (PA.mapdypapo 4.2) Kot Tig 0dnyieg TG
avaocvotaong kat apainong tov Tenkasi 400 mg npwv and ) yopiynon (PA.wapdypago 6.6).

Ka0e éva ano ta tpio proridw tov 400 mg Bo npénetl Tpmta va avacvotadei pe 40 mL
amooTEP®UEVOL evéatpuov Vdatog (WFI). Ta avacvotopéva dtodvpata Oa pénet va avappopndovv
Kot va Tpootedov o€ aokd 1.000 mL dreddpatog yhukolng 5% (DSW) yia evéopréPia Eyyvon og
dtdotnua tpidv (3) wpdv (PA. Tapdypoapo 6.6).

Oa wpénet va, ypnoiporomn el povo DSW. Agv Ba mpémnet va ypnoiponoteital StdAvpa yADPLoHYoL
vatpiov ya v apaioon (PA.mapdypago 6.2).

AvarpéEre o1o Tenkasi 1.200 mg yia oxetikéc TAnpogopieg oXeTKd Le TO GALO PAPLOKEVTIKO TPOTOHV
g oprrafavkivng.

4.3  Avrevosieg

YrepevoaicOnoio 6tn dpactiki ovcia 1| 6 0mo10dNTOTE GALO 0d TO EKOY0 TOV OVOPEPOVTOL GTNV
TopAypapo 6.1.

H ypnion g evdoeréPiag pn KAOOHOTIKNG voTplovyov nrapivig avievdesikvotot yio 120 mpeg (5
UEPEG) LETA TN XOPTYNOT TNG oplTafavkivng, yloti Ta amoteléouata tng £€T00MG TOL YPOVOL
gvepyomomuévng nepkng Opopforiactivng (aPTT) evdéyetar vo mopapuévouy Yeudmg avEnpéva yio
€m¢ kot 120 opeg petd ) yopnynon g oprrapaviivig (PA. mapaypdeovg 4.4 kot 4.5).

4.4 E101kég TPOELOOTOUM|GELS KUL TTPOPVAAEELS KATE TN Y p1]ON

Avtidpdoeig vriepgvoncnociog

"Exovv avapepbei coPapic aviidpdoeic viepevacnciog, CLUTEPIAAUPOVOUEVOV TOV OVAPLANKTIKMOV
aVTIOPACEDV KoL TOL OVOPLAAKTIKOD GOK, LE TN ¥pnon s oprtafaviivine. Edv eppavictel o&eia
avTiopaon vrepevalcOnciog katd T didpkela g Eyyvong oprrafaviiving, n oprtafovkivn Bo tpémet
va, OLaKOTEL APECMG KO VO EEKIVIGEL 1) KOTAAANAN VITOGTNPIKTIKT GPOVTIOA.

Agv datiBevtor dedopéva Y10, T1 S10CTAVPOVUEVT AVTIOPUCTIKOTNTO LETAED TG OpLTaoavKivng Kot
GAA®V yAvKoTERTIOimV, cupreptiappavouévng g aviopvkivng. [pwv and ) ypnon g
oprtafavkivng, eivol oNUOVTIKH 1 TPOGEKTIKN SIEPEHVIOT GYETIKA LLE TPOTYOVUEVEG AVTIOPACELC
vrepevarcOnociog o yAvkonentidwa (m.y. Paviopvkivn, terafovkivn). Adyw g mbavotntag
dtoTavpodpevng vtepevoctnaciog, Ba TpEmet va yiveTol TPOGEKTIKN TapakoAovOn o TV acevov
pe omolodNToTe 16ToPKd vIepevalcinciog oe YAvkomentidia Katd tn S1dpKeLd Kot PLETA TNV EYYLON.

Avtidpdoeig mov oyetiovron pe v Eyyvon

H oprraPavkivn yopnyeital péow evoopAéfiag yyvong didpkelag 3 ®pdv, TPOKEWEVOL Va
elayrotomonbel o Kivouvog avtidpdcemy mov oyetilovtor pe v &yyvor. Ot evooeAéPieg eyyvoelg
oprtafaviiving LTopovv Vo TPOoKAAEGOVY avIIOPACELS OTMG EEAyT TOV GV COUOTOS, KVId®oT),
Kvnouo /xat eEavonua. Avtidpdoeig mov oyetifoviat pe TNy yyvon £xovv moapatnpnoel pe  ypnon
™G optofavkivig CUUTEPIAAUPUVOUEVEOV LETE TN YOPTYNOT TEPIGGOTEP®V OO i SOCEMV
oprtafaviivng Katd tn didpkela piog povo Bepaneiog kot yapaxtmpifovrol and dmpokaiyia, Svcpopia
oto otnlog, piyn, TPONOC, payladyia, avyevadyia, dvamvola, vroéio, KollaKko dAyog Kot Tupetd. Edv
EULPAVIOTOVV AVTIOPAGELS, TO EVOEXOUEVO JLAKOTNG 1 EMPpAdvvenG TNG £YXVONG, EVOEXETAL VAL
kataAnEet oe dlaxomn aVTdV TV cvurtopdtav (BA. tapdypago 4.8).

Avdykn emnpdebeTmv avTifoKTnploKkdV TopayovIov

H oprraPavkivn givar Spaotikr povov evavtiov tov gram-6etikev Baxtmpiov (PA. Ttopdypapo 5.1). Xe
nepintoon WKTOV Aouméenv pe mbavig artieg gram-apvntikd faxtipio Ko opiopévovg THTovg
avaepoPlov Baktnpiov, 1 oprtafavkivn Oa tpémel va cuyyopnyeitan Le Tov KOTdAANAO (1] TOLG
KATAAANAOVG) avTIBaKTNPLOKO TAPAYOVTaL.




Tavtoypovn yprion Bapeapiving

"Exel kataderyel 6t1 ) oprrafaviivn mapateivel texvntd Tic TiéG xpovov tpobpoppivig (PT) ko
d1eBvoic oparomomuévng oxéong (INR) yua émg kot 12 dpeg, kabiotdvrog avalomotn Ty
TOPOKOAOVON OGN TNG OVTITNKTIKNG dpdonc g Papeapivng yia éoc kot 12 dpeg petd amd po d6om
oprtafaviivng.

Hopepfoin og TPoodlopiopovs SoKILAGLOY THENG
"Exer kataderyel 6t ) oprrafaviivn mapepuPaivet pe optopéveg epyastnplokés sokipaciec TENg (BA.
mapoypapovg 4.3 kat 4.5). Ot cuykevipdoelg opttofavkivng mov Ppickovial oto aipe acbevov Ensita
amo yopnynon epamaé doong £xel Ppebdel 611 mapateivouy TexvnTA:

o v Ty tov aPTT ywa éwg ko 120 dpeg,

o T1¢ TiuéG TV PT ko INR yia ém¢ kan 12 dpec,

e tov gvepyomompévo xpovo méEng (ACT) yia éog kon 24 dpeg

[ ]

[}

10 ¥povo mENG pe evepyomowmy| wopitio [Silica Clot Time (SCT)] yuo émg ko 18 dpec, Kot
v e&étaon pe aparopévo Russell Viper Venom (DRVVT) yuo émg ko 72 dpec.

AvTéc 01 EMOPACELG TPOKVTTOVY Amd TNV TPOGOEST TG OPITAPavKiviG OTO AVTIOPUCTHPLN
QPOGEOATIOI®V OV EVEPYOTOLOVV TNV TNEN OTIS GLVIBMS YPNCLOTOLOVUEVES EPYOCTIPLOKEG
doxpacieg mENG Ko v anotponi S dpdong toug. I'a tovg acBeveic Yo tovg omoiovg amanteital
napakorovonon tov aPTT evidog 120 opdv petd and ) yopnynomn 66ons oprrofoviivng, propel vo
e€etaotel 1o evigyOUEVO OlEVEPYELG oG doKIpaoiag TENG Tov dev e&apTdtal and POGPOALTIOLO,
OIS 0 TPOGOIOPIGUOG TOV TopayovTo Xa (Yp®uUoydvog), | 1 YopNyNon VO GALOL AVTITNKTIKOD
TOPAYOVTA, Y10, TOV 07010 deV amarteital | Topakoiovdnon tov aPTT.

O ypopoydvog Tpocdloptodg Tov tapdyovia Xa, o Tpocdtoptopds tov ypdvov Bpoppivng (TT) kot ot
TPOGILOPIGLOL TOL YPNGYLOTOLOVVTAL Y10 TN dldyvmon e Bpoupomeviag exayopevng amd nmapivn
(HIT) dev emnpedlovtor amd tnv oprtapaviivn. In vitro, 46,6 ug/mL oprrafaviivng dev ennpéacov
€va TPOGOI0PIGHO Y1 avOEKTIKOTNTO 0TV gvepyomolnuévn tpmteivr C (APCR), vrodnidvovtag 61t
VIAPYEL Yo unAn ThavoTTa 1 oprrafavkivn vo Tapéupetl og avtn v e€€tact. Qotdco, 1 APCR sivat
po eEétaon Paciopévn oe pooeolmidia Kot dgv umopel va amokAeloTel OTL LVYNAOTEPES
CLYKEVTPMGELS oprtafaviivig ol omoieg evogyetat vo cLUPBOVV KaTd T S1dpKELD TNG KAVIKNG XPNONG
Ba pmopovoav va mapéuPovv ce ot v EETaon.

Agv opatnpnonke kopio exidpaor g oprrafovkivng 6to in vivo chotnue &N o€ U KAVIKES Kot
KAMVIKEG peLéTeC.

Avdppora oyetilopevn pe Clostridioides difficile

"Eyet avapepbel eppdvion koAiTidag Kot yevdopepfpavddovg KoMTIdug mov oyeTileTon pe
avtiaxtmpilokn Oepaneia pe v oprrafovkivn Kot 1 fapdTnTa TG S14pPpotag KuHaiveTol amd N
€m¢ ameNTIKN Yo TN (®1]. ZUVERMOC, vl onUavTIK 1 €EETAGT TOL EVOEYOUEVOL QLTS TNG
ddyvaoong og aobeveic mov ekdnAmvouy didppota PeTd T yopnynon oprrafavkivng (BA. Topdypapo
4.8). Ze wa tétota mepintwon, 0o mpénel pali pe ™ yopnynon cLYKEKPLUEVNG BEPUTEVTIKNG aY®YNG
v to Clostridioides difficile va, e£gTaoTel TO €vOEYOUEVO AMYNG VITOGTPIKTIKOV LETPMV.

Emoipwén

H yprion avtiBoxtnplok®v QoppoKeEDTIKOV TPOIOVTOV EVOEXETAL VO AVENCEL TOV KIVOLVO
VREPAVATTVENG TV U evaicOnToV tKpoopyovicudv. Edv eppaviotel emioipmsén, Oa tpémnet va
ANEOOVY T KATAAANAL HLETPAL.

Oocteopveritidan
e kKMviég dokiuég eaong 3 yio ABSSSI, avagéptnkay meptocoTepeg TEPIMTMOGEIC OGTEOUVEMTIONG

610 oKkéA0G oL €Ahafe Bepamneia pe oprtafavkivn amod 6,11 6to okélog mov aafe Paviopvkivn (BA.
mopaypapo 4.8). Metd t yoprynon oprrafovkivng ot acOeveig Ba mpénet va tapakolovbovvral yio
onueia Kot copnTdOpoTe ooteopvELiTIONG. Edv mBoavoroyeitor 1 dtoyvootel ooteopveritida, Oa
TPENEL VO, EEKIVAEL 1] KATAAANAN eVOAAOKTIKY avTifokTnplokn Oepamneia.



Amdotnuo

2 KMVIKEC OOKLUEG pAoNG 3, avaeépOnkay eEAA@POS TEPIGCOTEPES TEPITTMGELS VEOEUPUVILOUEV®OV
amooTNUATOV 0T0 oKkéAOG oL EAafe Bepameia pe opitafovkivn amd 6,11 610 oKkEAOG oV EAaPE
Baviopvkivn (4,6% évavtt 3,4%, avtiotorya) (PA. mapdypagpo 4.8). Edv exdniwBolv veoeppaviiopeva
amootnuata, 0o Tpénel va AneHovv ta, kaTtdAAnAa péTpa.

[epropiopot v KMVIKGV dedopuévav

2115 0vo peiloveg dokipég yio ABSSSI, ot Hop@ég Tmv AotUdEE®Y OV AVTIUETOTICTNKAY 0PpOpOvGAY
UOVO KLTTOPITION, OTOGTIHATO KOl AoTHmEN TpavpdTmv. Agv €xovv peketnOel dAleg LOPOEG
rodéev. Ymhpyel meplopiopévn epmelpio o KAMVIKEG LEAETEG Yo acBeveic pe Parxtnplonpia,
TEPUPEPIKT] ALYYELOKT) VOGO 1] OVOETEPOTEVIQ, AVOCOKATOCTUAUEVOVS aoBeveic, acBeveic nAkiag > 65
€TMV, 6¢ 00Beveic pe cofapn veppikr dushettovpyia KaBmG Kot Yol AOUMEEIS TOV OPEILOVTOL GTOV
Streptococcus pyogenes.

45  Allemopdosic pe GALO QUPUOKEVTIKA TPOIOVTA Ko GAheg pop@éc ailniemiopacng

Ovoieg mov petafoiilovtar amd 10 Kutdypwua P450

AteENyon o pedétn aviyvevone aAANAETIOpaoNG PUPUAK®Y G vYieig eBehovtég (n=16), yio Tnv
a&loAdynon TG TavTOYpOVN G XopNyNong epdmat 66ong oprrafavkivng tov 1.200 mg poli pe
SOKIUAOTIKE VTOGTPOUATA Y10, apKeTA Evivpa Tov kKutoypopatog CYP450. H oprtafoavkivn Bpédnie
va, gtvan évag pn e101ko¢, aoBevig avacstoréag (Y ta CYP2C9 kot CYP2C19) 1 acBevng emaywyéag
(1o ta CYP3A4 xar CYP2D6) apketav icopopemv tov CYP.

Xpetdletot Tpocoyn 6TV TOVTOYPOVH YopnyNo” g oprrafoavkiving poll pe eopuaKeuTikd Tpoidvta
ue otevo Bepamentikd €6pog, Ta omoia petaforilovtal Tp@TapyIKa amd £vo and T ennpsalopueva
évlopa tov kutoypmpatog CYP450 (m.y. Papeapivn), kabmg 1 cuyyopnynon evogyeTol va ovénoet
(.. o vrootpdpota Tov CYP2C9) 1 va peiwoet (t.y. yio vrootpdpote 1ov CYP2D6) T1c
GUYKEVIPMOELS TOV QOPLOKEVTIKOV TPOIOVIOV UE 6TeVO Oepameutikd gvpog. Ot acheveic Oo mpémel va
TOPOKOAOLOOVVTOL GTEVA Y10t ONUELD TOEIKOTNTOG 1] Y10 OTOVGI0 ATOTEAEGATIKOTITOGC, EAV TOVG £XEL
xopnynOel oprrafavkivn evoow erdpupavay Bepaneia pe ovsio Tov enxnpedleTar duvnTiKd (m.y o
acOeveic O Tpémel va mapaxorovBodvtar Yo apoppayio €6V AapuBavouvy Tontdypove oprtafavkivn
kot Bapeapivn) (BA. Tapdypago 4.4). AteEaybnke po perét oe 36 vyieic ebedovtéc TpokeévoL va
a&lohoynBel n enidpaon g aAinienidopaong petald eappdkmy and po epana door 1.200 mg
oprtafavkivig 6N EOPUAKOKIYITIKN TG S-Pappapivne énerta oo o epdmras 0o6on. H
QopUOKOKIVITIKT TNG S-Bapeapivng a&loloyndnke énetta amd o epanas 66om 25 mg Papeapivng
oV yopnynOnke uovn g, N yopnynonke otnv &vapén, 24, 1 72 dpeg PHeTd amd (o epdmas d6om
1.200 mg oprrafovkivng. Ta amoteréoparta dgv £de1&av enidpaon g oprtapavkivnc oto AUC ko
otV Cmax TG S-Bappapivig.

AMnAemdpdoelg petodd EOPUAKOD KO EPYASTNPLAK®V doKIHaoidV (BA. Tapaypdoovg 4.3 kot 4.4)
H oprrafaviivn Tpocdévetol ot avTIdpacTPLO POCEOMTLOIMY TOV EVEPYOTOLOVV TNV THEN OTIG
oLVNO®G XPNOUOTOLOVUEVES EPYOTTNPLOKEG OOKIUAGTIEC TENG, KOl AmoTpENEL T dpdon Tovs. Ot
CLYKEVTPMGELS OprTafaviivig TOL EMTLYYAVOVTOL GTO aiplo LETE amd dooels tov 1.200 mg mapdyouvv
YEVODC OVENUEVH ATOTEAECUOTO OTTO OPICUEVES EpyacTNPlakéS eEetdoetg (PA. TTivaxa 2).

Hivaxag 2: Aokipaciss mEng mov ennpedlovral amé Ty oprrafavkivny

Ipocodropropog Ardpkero Tapepfoing
Xpoévog mpobpoufivng (PT) "Ewc xon 12 dpeg
AeBvég oporomompévo niiko (INR) "Ewc xan 12 dpeg
Xpovog evepyomomuévng peptkng Opopforiactivng (aPTT) "Ewg xan 120 dpeg
Evepyomomuévog ypdvog méng (ACT) "Em¢ kot 24 dpeg
Xpoévog méng pe evepyomowmt mopitio [Silica Clot Time "Ewg kot 18 mpeg

(SCM)]



Xpoévog pe aparopévo Russell Viper Venom (DRVVT) "Ewc kot 72 dpeg

4.6 Tovipétnra, kOO Ko yorovyio

Kvnon

Agv dwatiBevton 1) etvon mepropiopéva ta kKAvikd dedopéva (Ayotepa amd 300 exPdoelg eykvpooivng)
OYETIKA LE TN ¥PNON TNG opLTofavkivig og EYKVOVG YUVaiKeG. e HEAETEC o€ Tepapatdlwa dev
avedeiyOnoav aueoeg N Eppeceg emiProfeig emOPACELG GYETIKA IE TNV TOEIKOTNTO GTNV
aVaTOPOy@YIK tKovotnTa (BA. Tapdypago 5.3). Zav TpoANTTIKO HETPO, EIVOL TPOTIUATEPO VA
amo@evyeToL 1 xpnon Tov Tenkasi katd ™ didpkeia TG eyKLHOoVLVNG, EKTOC €4V M KAVIKY KatdoTaon
g yuvaikog anotel Oeponeio pe oprrafoaviivn.

OnAaouog

Ta dBéoya pappokoduvaptkd/ToéikoAoyikd dedopéva ae {oa £de1&av amékkpion g oprtafaviivig
070 YaAa (Yio AemTopépEleg PA. mapdypo@o 5.3). Agv eival yvaootd v 1 oprtafoviivn amexkpiveTol
610 avOpdmvo yaAa. O kivduvog ota veoyévvnta/Ppéopn dev umopel vo amokAEIOTEL.

[Ipénel va amopaciotel edv Ba dtakomel 0 OnAacudg 1 Ba dtakomel/Oa amopevydel | Bepamneia pe
Tenkasi, Aappdvovtag veoyn 10 6perog Tov ONAacLoD Yo To Toudi Kot To dPerog g Bepanseiog yio
TV yovaiko.

Fovomra

e nehéteg oe mepapotdlmo dev avedeiydnoay evoeifelc ennpeacuévng Yovinotntag Adym g
oprtafavkivic oTIC VYNAOTEPES GLYKEVTIPAOGELS TOV YopnyNonke. Qotdc0, eV VILAPYOLY dEdOUEVA Yia
TV enidpaot g oplTafavkivng oTny Yovipuotta 6Tov dvlpmmo.

4.7 Emopacelg 6Ty tkavoTTo 001]YN61S KOl EPIGHOD U UvAY

To Tenkasi éygt pikpn| enidpoon oV IKAvOTNTO 08 YNONG Kot YEPIGHOD punyavnudtov. Evééyetat va
eppaviotel {An kol autd gvd€yetat vo eMOPAGEL GTNV 0NYNGN KL TOV XEIPIGUO unyavav (PA.
mopaypoeo 4.8).

4.8  AvemOOunteg evépysreg

ovoyn Ttpoil ac@aleioc

O1 cuyvotepa avapepdpeves avemBounteg evépyeteg (>5%) Ntav: vavtia, avtidpacels
vrepevastnoiag, avtidpdoelg oto onueio g Eyyvong Kot kepoiaiyia. H cuyvotepa avapepdpevn
cofapn avemBount evépyea rav 1 kKuttapitda (1,1%). Ot cuyvdtepa avapepOueves artieg
dtakomg Tav 1 kuttapitda (0,4%) kot 1 ooteopveritida (0,3%). Ot yuvaikeg acOeveig iyav
VYNAOTEPO TOGOGTO OVOPOPAG AVETIOOUNTOV EVEPYEIDV ATO 0,TL Ol Avopeg acheveic.

HopaBeon tev avemBountmv evepyeldv 6e LOPOT Tivako

Ot avemBOuNTEG eVEPYELES Y10 TNV oplTofavkivn, amd Ta dedouéva TV OUASOTONUEVOV KAVIKMV
doKiav eaong 3 yio. ABSSSI, pe oprtapavkivn epdmas d6ong avaypapovtal ova Katnyopio
GULGTHLLOTOG OPYAVAOV GTOV 0KOAOLOO TivaKa.

O1 ouyvotnteg opilovton mg: moAl cuyvés (=1/10), cuyvéc (=1/100 émg <1/10), oy cuyvég (=1/1.000
¢m¢ <1/100), omdvieg (>1/10.000 émwg <1/1.000), Todd ondvieg (<1/10.000 éwc <1/1.000), un yvootég
(0ev pmopovv va exktiunBoiv pe Phon ta dwbéoipa dedopéva). Evog kabe opddag ocuyvotntog, ot
avemBounteg evépyeteg mapovotdlovron pe oelpd eBivovcag coPapdtnToc.



IMivakog 3:  XoyvétnTo avermfountov EVEPYELOY avd KATYOPio GVGTHIATOS 0PYAVOVY

Koatmnyopia cvuetuartog Xuyvotrta AvemBOunTeC evépyeteg
opyavemv
AOPAEELS KU1 TAPUCITAOGCELS
2oyveég Kvuttopitida, andotnua (dkpov Kot vroddpio)
Oy cvyvég OoteoeAiTION
AWTOPay£S TOL ULIOTOINTIKOD KUl TOV AEUPIKOD GUGTI|HATOG
Xuyveég Avapia
Oy ovyvég Hoowopthia, Opouforvtraponevia
AWTOpay£S TOV GVOGOTOUTIKOV GUGTIOTOS
Oyt ouyvég YrepevoioOnoia (PA. mapaypdpovg 4.3 Kot
4.4), avo@uAaKTIKN avtidpacn
AyvooTteg AVaQUAOKTIKO GOK
Awtopayéc Tov petoforopov Kot e 0péyng
Oy ovyvég | Yrmoyhvkaipio, VTEPOLPTY UL
AWTOPay£S TOL VEVPIKOV GUGTNATOG
2oyveég Kepaiaiyia, (ain
Xravieg Tpdpoc*
Kapowokéc owatapayég
| Yuyvég | Tayvkapdia
AWTOpay£S TOV GVOTVEVGTIKOD GLUGTHIATOS, TOV 0OPOKA Kol TOV nEcodmpakiov
Oy cvyvég Bpoyyocnacpoc, cuptypoc, duomvoro®
YTavieg Yro&io*
AWTaPaYES TOV YUOTPEVTEPIKOV
2oyveég Noavtia, £petog, 61dppoia, SuokotAdTN T
Oy cuyvég Kowaxo6 dAyog*
AWTapay£S TOL NUTOS KOL TOV YOAMQOp®V
2oyveEc [HaBoroyudg epyacTnploKoOg EAEYYOG NITOTIKNG

Aertovpyiog (ahENoN ApIVOTPOVGPEPATC
odovivng, avénon apvoTpaveeepaong

OOTOPTIKOV)
Oy cvyvég AvENoN yoAepuBpivng aipatoc,
AwTapay£S TOL dEPRATOS KUL TOV VITOSOPLOV 16TOV
2oyvEC Kvidwon, eEdvinua, kvnouodg
Oy ovyvég AgVKOKLTTOPOKAAGTIKN ayyEUTION,

ayyglooidnua, ToAdpopeo epvnua, pvdnua

AWTopay£S TOV PVOGKELETIKOV GUGTIIO.TOS KU TOV GUVOETIKOD 1GTOV

Suyvég Mouakyia
Oy ovyvég TevovtoOnkitida
Xravieg Payrokyio™, avyevakyio™
Ievikég O10TOPOYES KO KOTOOTAGELS TNG 000V YopNyNoNS
Yuyvég AvT10pacelg 6o onueio yyoonc™*
Oy ovyvég Oopoakalyio®, TopeTodc™
Xravieg Avoeopia oto ot)yBoc*, piyn*

* Avtég o1 avemBounteg evépyeleg umopet va oyetilovtan pe v €yyvon (BA.tapdypapo 4.4)
** Avtidpdoelg oto onpeio £yyvong copmeptropfavouv: eAepitida oto onpeio g £yxvong, epvnua
670 onuelo g Eyyvong, e€ayyeimaon, cKANPLVON, KVNGUAC, eEAvON U, TEPLPEPIKO OO L.

Hodrorpikodg minBuoog

H a&ohdynon acedieiag og moidrotpikovg acbeveig Bacileton og dedopéva amod pio SOKIU oTNnV
omoia 38 acBeveic nikiag and 3 unvov émg 18 etmv pe vrontn 1 emPePfoiwpévn Gram-Beticn
Baktnplokn Aoipwén édapav Tenkasi. Zovoiikd, To Tpoeid ac@dieiag o€ avTovg Toug 38 acbeveig
NTav TOPOUOL0 PE BV TO TOV Tapo TP ONKe 6TOV EVijAIKO TANBVGUS. Ot akdAovBeg avemBvounTEg
evépyetleg mov dev avapépovtor otov [ivaka 3 yia evidikeg acBeveic £yovv mapoatnpnOei o oyt
neplocdTEPOVG amd 1 moudiaTpikoe aobeveic: evepebiotornta, mapatetouévo QT oto
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NAEKTPOKAPSILOYPEPN LA (TAPOSIKO, OGVUTTOUOTIKO Kot dev oYeTileTon Pe AALEC OVOUOATEG TOV
niextpokapdoypapiuatog (HKI), koMtida and Clostridioides difficile (BA. mapdypapo 4.4).

Avaopd mfoavoroyoduevev avemBounTwyv EVEPYEIOV

H avagopd mboavoroyodpuevov avemBountov evepyeimv PETH amd T YopnyNnon adelog KukAopopiag
TOL POPUOKEVTIKOD TPOTOVTOG elval onuavtiky|. Emitpénetl tn cvuveyn mapakolovdnon g oyéong
0PELOVG-KIVOHVOL TOV QUPLOKEVLTIKOD TPOIOVTOG. ZNTEITOL At TOVG EMAYYEALOTIEC TOV TOUEN TG
VYELOVOUIKNG TTEPIBAAYNMG VO AvOPEPOVY OTTOIEGONTOTE TTHAVOAOYOVUEVEC OVETIBVUNTES EVEPYELES
HEG® ToV €BVIKOD GLGTHATOG AVAPOPAS TTOL avaypdeetal 6to [apdptnua V.

49 Ymnepdoooloyia
10 KAMviko Tpoypappo Tov 3.017 acBevav mov hafav Oepaneia pe oprrafovkivn, dev mapotnpnonke
KAVEVA TTEPLGTATIKO OTLYNUOTIKNG VITEPOOcOA0YiNG oprTtafavkivng.

H oprraPavkivn dev amopaxpiveral and 1o aipo LEGH TOV d10dKOCIOV apoKaBapons. Xe nepintwon
vEPdoGorOYiag, Oa Tpémel v AneHovY VITOGTNPIKTIKA PETPOL.

5. ®PAPMAKOAOI'IKEX IAIOTHTEXZ
5.1 ®@appoKodVVENIKES 1OLOTITES

Dappokobepamentikn Katnyopio: AvTIBaKTnplaKd Yo GUGTIUOTIKY XPNOT, AVTIBOKTNPLOKE
yvAvkomentidia, kmdikog ATC: JO1XAO05

Mnyavioudg dpdong

H oprrafavkivn dtabétet tpeig pnyoviopovs opdong: (i) avaoTolr] Tov PLatog onpovpyiog
YAVKOGIOIKAOV decumv (transglycosylation) (molvpuepicpot) yia tn frocvuvieon Tov KLTTAPIKOD
TOLYMUOTOC, LEGM TPOGOESNG LLE TO UPYEYOVO TENTIOW0 TOV TPOSPOU®Y TEXTIOOYAVKAVAV, (ii)
OVOGTOAT] TOV PrHOTOC LETOPOPAS oputvosémv petald mentidiov (transpeptidation) (S106TAVPOVUEVNG
GUVOEDTG), LEG® TPOGOEGNC GTO MENTIOO TOV YEPLPADOVEL TO TLULLUTA TOV KLTTOPIKOD TOYMUATOC Kol
(iil) ddomacn TS OKEPOLOTNTOS TNG PAKTNPLOKNG HEUPPAVIG, LE OTOTEAEG LA EKTOAMGT), AOENGT TG
dramepatdTNTAG Kot TorND KuTTaptkd Bdvaro.

AvBektikdTnTa
Ot Gram apvrtiKoi opyaviopol ivar evdoyevag avBektikol o OAL Ta YAVKOTENTIOW,

ocvumeptAapBavoprévng g oprtafovkivng.

AvBextikdtnro oty oprtafovkivn tapatnpnOnke in vitro oto avBekTiKd 6T favkopvkivn oteléyn
tov Staphylococcus aureus. Agv gival yvooti 1 0apén Sl0oTopodUEVNC 0VOEKTIKOTNTOC LETAED TNG
oprtafavkivng Kol T@V KATyopLdv avTIBLOTIKOV IOV OV OVIKOLYV GTO YAVKOTETTIO.

H oprraPavkivn epeaviler petmpévn in vitro dpoaoctikdtnra gvavtiov opiopéveov Gram Oetikmdv
opyovicu®dV TV Yevev Lactobacillus, Leuconostoc xat Pediococcus to. onoia givor evooyevmg
ovOEKTIKG GTO YAVKOTENTIO.

Kpioeg ouykevipaoelc og eEAEyyovs evanshnciog

O1 kpioipeg GLYKEVTIPMOGELS EAAYIOTNG OVACTOATIKNG cuykévTpmong (MIC, Minimum inhibitory
concentration) ov £yovv optotel and v Evponaikn Enttponr EA&yyov AvtiyukpoBiaxng
EvaicOncioc (EUCAST, European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing) givot ot
oKOAoVOEC:

Hivaxag 4: Kprmpwo eppnveiog evaiecOnoiog yro tnv oprrafavkivy
| Opaoo opyoviopav | Kpiowueg suykevrpaoeic MIC |




(mg/L)
S< R>
Staphylococcus aureus 0,125 0,125
Streptococcus, (opddeg A, B, C, G) 0,25 0,25
O uq&a npacs,leovrmv OTPENTOKOKK®V (Opdda. S. 0,25 0,25
anginosus L6vo)

S=Susceptible (evaicnroc), R=Resistant (avOextikog)

Dapuoxokwnrikég/eapuakodvuvapicés (PK/PA) oyéoeig

O Ab6y0og Tov gpPadod Katw omd TV KaUTOAN cuyKEVTpOong-xpovov (AUC) mpog v eAdyiom
avaoTaATIK ovykévipwon (MIC) g oprrafavkivig yio Tov Aotoydvo opyaviopod £xetl kotaderybel
OTL €lval N TAPAUETPOG TOV GLGYETILETOL KAADTEPQ LE TNV ATOTEAEGLATIKOTNTO.

KhMvikr amotehespotikdtnTa EVOvVTiov GUYKEKPIUEVOV TaBoyovev
Y& KMVIKEC peréTeg Exel KatadelyBel amotehesaTikKOTTA EVaVTioV TV 0KOAOVO®Y TaBoyOVEKV OV
Arav gvaicOntol oty oprtafavkivn in vitro.

Gram-fetikoi pikpoopyaviopot:

. Staphylococcus aureus

Streptococcus pyogenes

Streptococcus agalactiae

Streptococcus dysgalactiae

Oudda Streptococcus anginosus (mepihappaver S. anginosus, S. intermedius ko1 S. constellatus)

Avtifoktnplokn dpactikdTnTo evavtiov dAA®V oyeTikdVv toboydvav

Agv texpnpodnKe KAMVIKH 0TOTEAEGUATIKOTNTA EVAVTIOV TOV akOA0VO®V Tabdoyovov av Kot ot
in vitro peréteg vrodnAmvouy 0Tt o ftav gvaictntol oty oprtafovkivn o amovsia ENiKTNTOV
UNYOVICUOV avOEKTIKOTNTOG:

. Bnra-atpoivticoi otpentdkokkol opdoag G
. Clostridium perfringens
. Peptostreptococcus spp.

Hodrorpikodg mnBuopog

To Tenkasi éxel agloloynbei o maudratpikovg acOeveic pe ABSSSI o€ pia moAvkevipikn, avoryty
dokiun @aong 1, n omoia weprhdppove 38 acbeveic niikiog amd 3 unvov €og < 18 etmv mov Ehafav
8001 oprrafovkivng. Ltoyoc tov eivar va a&toroynoet T OK, v acedieia Kot Ty ovekTikdTnTo
pag evoopréproc (IV) €yyvong pe oprtafaviivn o acbeveig pe vroyio 1 emPefoiwpévn Gram-0eticn
Baktnplokn Aoipwén yio Tnv omoio Aapfdvovy Tomikn aviiplotikn Beponeio 1 o€ acbeveig mov
Aappdvovv mepleyyelpntiky avtiflotikn TpoevAiatn . To mpmtedov TeAkd onueio eivar 1 TepLoyn
KAT® 0o TNV KOUTOAT GUYKEVTPOOTG 610 TAdoua -xpovov (AUC). Ta devtepedovta Tehikd onueio
wepthapfavouv aloddynon acedielag kot dileg @K mapapétpovg.

O Evponaikoc Opyaviopog Gapudkmv Exet ddcel avaforn amd v vroypEé®on VLOPOANS TV
AmoTEAECUATOV TV peEAeTOV pe To Tenkasi oe moudiatpikd minbvopd nikiog 0 émg <3 unvav yuo T
OVTIHETOTION TOV 0EEDV POKTNPLOK®OV AOUMEEDV dEPUATOG KOt dEPUOTIKAOV dopmV (PA. mapdypoapo
4.2 yi0 TANPOQOpIEG GYETIKE LIE TNV TOSLOTPIKN XPNOT).

52 ®oppoKoKIVITIKEG LOWOTTES
H oprrapavkivn eppaviCet ypoppuiky @opuokokivntikny g 86c€1g éoc kot 1.200 mg. H péon (£SD)

néyot ovykévipmon oprrofaviivng (Cmax) ko 1o AUCo.72 g acBeveig pe ABSSSI mov Aapfdavouvv
epdmag d6om 1.200 mg eivon 112 (£34,5) pg/ml xou 1.470 (£582) ugeh/mL avrictouya.

Koatavoun
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H oprraPavkivn deopedeton katd nepimov 85% otic tpmteives Tov avBpadmvov mAdopatoc. Bacet
avdivong TAnbvouiokng ®K, o p€cog 0AKOg OYKOg KOTOVOUNG 6ToV TANBLGHO exTipdTon 6Tt eivon
nepinov 87,6 L, Tiun mov vodeikviel 0Tt 1) oprtafavkivn KOTovEUETAL EVPEMG GTOVS LIGTOVG.

O exBéoeig (AUCo.24) TG oprrafavkivng e vypd amd depuatikés puoaiideg nTov 20% avtmdv 610
T Ao LeTd amd epdma 66on 800 mg oe vyeig eBelovtéc.

Buopetaoymuotiopdg

Agv apatnpnOnkov petafoAitec 6To TAAGHO 1] TN YOAN] GE GKVLALY Kl 0pOVPAioNg aVTIGTOTY0 TOV
évaPav oprrafavkivn. Emmiéov, in vitro pekétec ikpocsoudtov avipmmvou fmatog KoTedeEay 0TL
oprtapaviivn dev petaforiletar.

AmofoAn

Agv &yer dieEayBel perém wooppomiog pélog oe avBpamovs. Xe avBpdmovg, Aydtepo amd 1% émg 5%
NG 060MG OvVOKTHONKE MG apPyIKN dPACTIKT OVGIO GE KOTPUVO KOl 0VPO AVTIGTOL O LETA Ot 2
efdouddeg GLALOYDV, LTTOJEIKVOOVTAG OTL 1] oplTafavkivr amekkpivetal oueTdfAntn Ppoadémc.

O péoog telkog ypodvog nuicelag Lmng amofoAing TAdouatog g oprtafavkivig eival 245 mpeg
(14,9% CV) Baoet avédrvong tinbucpakrg @K tov acBevov pe ABSSSI mov éhafav epdma 66om
tov 1.200 mg. H péon olkn kdBapon otov minbuopd extpdror ota 0,445 L/h (27,2 % CV).

e wo avilvon TAnfucokng OK, avayvopiotmnke pio cucyétion petaé&d Hiyoug Kot KaBapong, OTov
N KaBaporn avéavotay pe v avénoen Tov Vyous. Agv gival amapaitntn 1 TpomonoinoT g 606Mg

Bacet Tov Hyovc.

Ewdwoi mAinBvopoi

Negpirn dvoiertovpyio,

H gpoppokokivntikny g oprrafaviivig e€etdotnie o peiéteg epdmnas d6ong edong 3 yio ABSSSI, og
acBeveic pe puotoroywkn veppikn Aettovpyia, CrCL >90 mL/min (n=213), veppikn duciettovpyia
Nmiag popeng, CrCL 60-89 mL/min (n=59), veppikn dveiettovpyio puétplag popeng, CrCL 30-59
mL/min (n=22) kot veppikn dvsiertovpyia foapidg popeng CrCL <30 mL/min (n=3). H avdivon
TANBVOUIOKNG POPUOKOKIVNTIKNG VTESEIEE OTL M VEPPIKT] SuGAEITOLPYia dEV gixe Kapio KAVIK®G
oyxetilopevn enidpacn otnv €kBeomn g oprtafavkivine. Aev £xovv deloybel peléteg 101G Yo
acBeveic mov voPdAilovtol g apokabopon.

Agv gival amapaitnn Tpocapproyn g 06ong g oprrafavkiving oe acBevelg Le veppkn
duoAettovpyio Mmiag 1 HETPLOG LOPPTS, VO Ta dedopéva Yo coPapr) veppikt| SucAettovpyia givat
TOAD TTEPLOPIGHEVO Y10 VO, YIVEL GVGTOGT TPOGUPLOYNG TG OOCTC.

Hrorixn dvaleirovpyio

H gpoppakokivntikny g oprrafaviivng a&loroynonke o pia perétn acbevov e Nratiky
dvoiettovpyia pétprog popeng (TaEn B katd Child-Pugh, n=20) kot cuykpiOnke pe avtyv vyudv
eberovtav (n=20) avticTtoyov eOAov, NAlkiog kot Bdpove. Aev vanpyov oxeTilopeVEG aAlayEG OTN
(QOPLOKOKIYNTIKN TNG oprtafavkivig oe acbevelg pe nratikn SucAeitovpyio LETPLOC LOPPNG.

Agv givon amapaitntn Tpocapoyn g d0omg g oplrafavkivng oe acbeveic pe nratikn
duoAettovpyia Mmiag 1 HETPLOG LopPS. Aev €xel aloroynBel 1 apLoKOKIVNTIKY TG optTafavkivng
oe aoBeveig pe nrotikn dSvciettovpyia Papldg popengs.

Emidpaoeic nhixiag, foapovs, pvlov kot pving

H avéivon minbuopiaxig @K amd tig pehéteg epamas doomng edong 3 yio ABSSSI og acOeveig
VrEdEEAV 0TL TO PUAO, M NAKia, To BAPOS Kot 1] LAY gV giyav Kopio KAMVIKOG oxeTilopevn enidpaon
otV ékBeom g oprrafavkivng. Agv givol amapaitnn n TPOSAPHOYN TNG HOCNG GE ALTOVG TOVGS
vromAnfucpoie.
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Touorotpiros tAnBoouos

H dwpepiopatikny avaivon minbuvopioxng ®K £dei&e 0t pia 66om 15 mg/kg mapryaye éva péco
povtého AUCo.72 mov gumintel 6to €0pog 6To)ov evinhikwv (965 — 2.095 pgeh/mL) yia 6leg Tig
TPOCOUOIOUEVES TALOATPIKEG OUAOEG TOVL KupaivovTol amd 3 unvev éoc < 18 etdv (avatpééte otov
nivoka 5).

Hivaxkag 5: Movtéro QUpREKOKIVITIKAV TOPANETPOV oprtafavkivig [pécog épog (SD)] ywa
OO0 TPIKOVS Ko evijAikeg acBeveig pe ainOvomoxny @K avédivon

IDn6veuds AUCo.72 (ugeh/mL) Crmax (Hg/mL)
Méaoog épog (SD) Méoog 6pog(SD)

Evilikeg 1.530 (565) 138 (31,7)

12 éwg <18 etV 2.065,5 (408,23) 117,0 (25,09)

6 éo¢ <12 etdv 1.766,9 (362,66) 107,4 (22,73)

2 é¢ < 6 etV 1.556,6 (319,32) 102,5(21,11)

Ao 3 unvov £mg <2 €10V 1.456,6 (309,24) 103,0(21,19)

5.3 Mpoxiivikd dedopéva Yo TNV a6QAALEL0,

H xdpra avemBountn enidpacn g yopnynong oprrafovkivng 6€ apovpoiong Kot GKOAOLS TaV pid
oxetillopevn pe 11 d00T GLGGMPEVGT NOGIVOPIMKMOV KOKKI®MV 6T 1I0TIKE LOKPOPAya,
GUUTEPIAAUPAVOLEVOV TMV NTOTOKVTTAP®V, TOV ETIONAOKOV KUTTAP®V TOV VEPPLKOD PAOL0V, TWV
KUTTOP®V TOV EMVEPPLOLMV KoL TOV LOKPOPAY®V TOL dikTvogvoodnilakol cuotiuartos. H epgdvion
TOV NOCWVOPIAK®V KOKKI®V dgv TopatnpnOnke LeTd amd xoprynon epanas 00mg Kol 0eV EXNPENCE
OTUOVTIKG TNV EYYEVT] AELTOVPYIKOTNTO T®V HOKPOPAY®V in Vitro GTO OVAUEVOLEVO, EVOOKVTTAPIKA
enineda and epanal 66om tv 1.200 mg.

e apovpaiovg kol ckOAOVG TapatPNONKav HETpleg, oxeTIlOUEVES e TN dO0T WENCELS GTA NITATIKA
évlopa (Tpaveaptvéon g aAavivig Kot TpaveapvAacT) TOV OGTUPTIKOD) Kol KATAJELXTNKE OTL QVTEG
NTAV OVOCTPEYIUEG e TN dtakomh TG Oepaneiog. Bloynuikég petaforég mov oyetilovral pe
VEQPIKT] AELTOLPYia, CUUTEPIAAUPBOVOUEV®V HEIDCE®MY 6TO €101KO Papog kKot To pH TV 0bpav Kot
WKPOV avENGE®V 6T0 AL®To ovpiog aipatog, Kabde Kol 6TopadiK®v 0LENCEMY GTNV KpeaTvivn, Tav
TapoVGES TOGO GE apovpaiovg 660 Kot GKOAOVG petd and Bepaneio 000 efdopddmv. Xe apovpaiovg
wapatnpnOnke eEopveMKn apomoinon otov oA va. Avtd 10 16ToTadoloyKd €HPNLO CLGYETICTNKE
pe avénon tov peyéboug Kot Tov Bapovg Tov omAnvoc. H ékBeon oe apovpaiovg o enimedo un
mapotnpovpevng averBoung enidpaong (NOAEL, no observed adverse effect level) rav pikpotepn
€m¢ LOVOV eha@pd LYMAOTEPT amd 0,TL 1 £kbeon oe avBpmmovg Pdoel Tov AUC.

To6c0 6g apovpaiovg 660 Kot G GKOAOVG TapatPNONKaY apécm N Alyo HETA TN YopTynon 006ng
oprrafavkiving avtidpdoelc £yyvong Tomov otapiving. Ot avTdpdcels ovTég GuVOdEVOVTAY 0T
BvnodTa og YoUNAOTEPES SOCELS GTOVG CPCEVIKOVS o §,TL GTOLG OnAvKovg apovpaiovg o€
ueAéteg epanal 500G, OUMC, ot id1EG oYETILOUEVEG LUE TO PVAO SLOPOPEC dev TTapotnpnOnKay e GA A
€lom. MeAéteg d1dpketog 30 NUePOV G€ VEOYVE 0poLPainY KoL GKOAWMV KOTESEIEAV TG 101€G 1GTIKEC
EMOPACEIC OTMG AVTEC TOL TAPATNPOVVTAL G€ EVAAIKA (D0, GupmEPAapuPavouévng g evaisnaciog
o€ AVTIOPACELS £YYLONG TOTOL oTApivG dtopecorafovpeveg amd oprtafavkivi. e veoyva apovpaimv
napatnpnnke Bvnootta g eEAAPPA VYNAOTEPA dOGOAOYIKA eMineda amd 0,Tt ot evijlika {da.
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€ [o TUTTIKY| Opdda in Vitro Kol in vivo EMEYY®V YOVOTOEIKOD SUVOLLKOD, gV avedeiydnoay KMvIK®OG
oyetilopeva gvpnuota. Agv dteEnydnoay peréteg dapketog {ong ota (oa yio vo agloroyndel to
KOPKIVOYEVETIKO OUVOLLKO TNG oOptTafavkivig.

Orav yopnyeitar evéoprePing oe 60oe1g Emg kot 30 mg/kg, 1 oprtafavkivny dev emmpedlel
yovipdTnTa 1| TNV OVOTHPOYOYLKT IKOVOTNTO TOV OPGEVIK®V Kol OnAvkdv apovpainv. Mehéteg o€
OPOVPAIOVG KOl KOLVEALD GE KOTAGTAGT] EYKVLOGUVIG €V DTOJEIKVUOLY AUECES | Apeoeg emiPAafeig
emdpdoeig otV KOMo, TV euPpvoviky/epuPpuikn avantoén, Tov Toketd 1| TNV avAanTLEN HETd TN
vévvnon. Aev vnp&av oTotyeio SIOMAAKOVVTIOKNG LETOPOPAS TNG OPLTafavKivng 6€ apovpaiovg o€
katdotaon gykopocsvvng. . H ékBeon oe apovpaiovg o eninedo NOAEL ftav pikpodtepn €mg pLovov
erappd vymAdTEPT 0o 0,11 1) £kBeom og avBpdmovg facel tov AUC.

Metd and epdnas evoopAEPia £yvon Ge apoLPAIOVS GE KOTAGTAGT] YOAOLYIOG, 1| POSIOETICTLOCLLEVT
4Cloprrapaviivn amekkpidnie oto yéla kou amoppoeiOnke amd ta veupd {ma mov Oraloy.

6. DAPMAKEYTIKEXZ IAHPO®OPIEX
6.1 Kotahoyog ekdoymv

Movvitoan
Ddwcpopucd 08D (Yo d1opbmon Tov pH)

6.2 Acvppatotnreg

Agv Ba mpénet va ypnolponoteital Stdivpa yAwplodyov vatpiov yio v apaioor, Kabdg dev gival
ouppato pe ™ docoroyia oprrafavkivng 400 mg kot pmopel va mpokarécet kabilnomn tov
(POPUOKEVTIKOD TPOIOVTOG. LVUVETMG, OV TPEMEL VA TPOSTIOEVTOL GTOL Piag YPNoNS PLOAIdI TG
oprtafavkivng 1 vo eyy€0VTol TaVTOYPOVa LEGM TNG 010G EVOOQAEPLAG YPOUUNG 1 HEG® KOWVIG
evooAEPLag Bupac dldeg ovasieg, TpdGOeTa 1) PAPUAKELTIKA TPOIOVTA TTOL EYOLV avapyBel pe
dlvpa yAmprovyov vatpiov yia evoopAEPLa xprion. EmmAéov, pappakevtikd mpoidvta Pacukco? 1
ovdétepov pH evdéyetan va punv etvan copPatd pe v oprrafavkivn (BA. mapdypapo 6.6).

6.3 Awdpkero Long
4 ypovia
Metd v avacsvoTaon:

To avacvotabéy dtdAvpa Bo TPETEL VO ApaIDVETOL AUESHOS TEPALTEP® OE 0OKO EVOOPAEPLAG EyyLONG
drodvpartog yAvkoldng 50 mg/ml (5%).

Metd v apaioon
To aporwpévo ddivpa Ba Tpémel va, YpNOILOTOIEITOL AUECOC.

Amo pkpofroroyikng dmoyng, To tpoidv Ba Tpémel va yprolonoteitan apécmg. Edv dev
ypnoomoindel apécms, ot xpovol Kot o1 cuvONKeg POAAENC TPV Ao TN XPNON ATOTELODY EVOVVT] TOVL
POt Ko dgv B mTpémet va eivar peyolutepotl puctoroykd omd 12 opeg og Oepuokpacio 25°C kat
24 dpeg ot Beppokpacio 2°C -8°C petd v apainon cg ackd eviopAEfiag Eyyvong StoAdUATOg
YAvkoing 5%.

6.4 Idwitepeg TpoPuvAAEELS KOTA TN QUAAEN TOV TPOTOVTOG
Mn puAdooete og Beppokpacio peyarvtepn tov 25°C.

["a 116 cvVBNKeg SLaTPNONG LETA TNV AVAGVGTAGT| KOL TV 0PAi®dGT] TOL POPLAKEVTIKOD TPOTOVTOG,
BA. Topdypogo 6.3.
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6.5 @Yo K GLETUTIKE TOV TEPLEKTN

Tvaiva eroiidia tomov 1 twv 50 ml, piag ¥prongs, Le TOUN EIGYOPNONG 0O KOOVTCOVK Kol
OTOCTIMWUEVO A0 OO OAOVUIVIO.

3 Eeyoplotd loAidia ival GUGKELOCSUEVA GE £Va, YAPTIVO KOVTI.
6.6 Idwitepeg TpoPuLAAEELS OmOpPIYNS KO GAAOS YEPIGUOG
INo pio povo ypion. To Tenkasi Oo mpémel va TopookeLAlETAL e AOTTTEG TEYVIKEC.

Yndpyovv 600 @opprokevTikd Tpoiovra g oprrafoviivng (Tenkasi 400 mg kou Tenkasi 1.200 mg)
oV
- AwrifBevrtal o€ O1POPETIKEG SOGOAOYIKES TEPLEKTIKOTNTES OPLTOPavKivng.
- "Exovv diapopetikn cuvietdpevn dtipkela £yyuong.
- "Exovv diapopetikéc 001 yiec TPOETOWACING, GCUUTEPIAAUPAVOUEVOVY TOV SLOPOPDY TNV
avacOGTOOT, TIV 0paimon Kot T0 GLUBATE OPULMTIKA.

[IpocektiKd akorovdNoTE TIC GUVIGTAOUEVES 0ONYies Y10 KAOE PAPUAKEVTIKO TPOTOV.
Tpia proridia Tenkasi 400 mg mpénet vo avacvotafoiv kot va apatwbovv yio va TapackevooTel pia
epdmag d6om evdoprefing Tmv 1.200 mg.

H avacvotaon g kovemg Oa Tpénet vo, YIVETOL LE UTOCTEPMUEVO EVEGIILO VOMP KAl TO TPOKVTTOV
TOUKVO OLAAV O, TTPETEL VO, APOLDVETAL GE oK EVOOPAEPLaG Eyyvong daAbaTOC YAuKOIng 5% mpv
amo6 T ypnon. Téco 1o avacvotadéy 6o kat 1o apaiwpévo dtdAvpa Tpog £yyvon Ba mpénet va eivon
dtowyn, ypoua £0G 0VOIKTOO KITPVoL ¥pduatog dStaAdpata. To Tapeviepkdg yopnyoveva
QOPUOKEVTIKA TPoTOVTa Ba TPETEL VO EMBE®POVVTOL OTTIKA Y10 TUYOV COUATIOOKT VAN LETE TNV
ovaoLGTOOT).

EviAikeg

Avacboraon.

. Me ) ypfion omootelp®uéVNS cOptyyag Ba tpénet va tpootifevtal 40 mL anoostelpmpévon
evéapov voatog (WFI) yuo v avacvotacn kdbe erodidiov, dGTE Vo, TPOKOWEL SIAAV A
ovykévipmong 10 mg/mL avd raAidio.

. To anooteipopévo WFI cuvictdtor 6Tt Oa wpénet va Tpootifeton TPOGEKTIKA KOTA PUQKOG TMV
TOLYOUATOV TOV PLoALdiov, Y10l vl OTOTPATEL O OYNUATIGUOG VITEPPOMKNG TOCOTNTAS APPOD.

. Kdabe proridwo Oa mpémet va avapyvioetal pe fIEg TEPIGTPOPLKES KIVIGELS, DOTE VO OMOTPATE]
0 oYNUATIoUOS aPPov Kot va Sloc@aroTel OTL OAN 1 KOVIG EYEl TANPOG avacvoTadel péca 6To
Ao pa.

Apaiwon: I'a v opaioon piog epanal evooeréPiog £yyvong tov 1.200 mg arattovvTon Tpia
avacvotafévia eloiidwa. ['a v apaimon Ba Tpémetl va xpnoLomoteiTal AmOKAEIGTIKG AGKOG
evooAEPLog £yyvong dtaAdpaTog YAukolng 5% (DSW). Agv Ba mpénet va ypnoipomoteiton didivpo
yAoprovyov vatpiov yio v apaioon (PA. mapdypago 6.2).

Apaioon:
. Avoppoonote kot amoppiyte 120 mL amod évav ackd evoopAéfrog £yyvong DSW twv 1.000 mL.
. Avoppoopnote 40 mL and kabéva and ta pia avacvotadévia eloiidia kot Tpochécte Ta 6TOV

aok6 evoopAEPLag Eyyvonc DSW, dote 0 dykog Tov S1aAOIATOS LEGH GTOV 0GKO VAL PTACEL T
1.000 mL. Avt6 €xel ¢ amotéAecpla pio cuYKEVIp®On opttafavkivng ion pe 1,2 mg/mL. TNa
TNV TOPOCKELT] TOL SLHAVUATOC YOPpTYNoNS Oa TPEMEL va ¥PNGILOTOIOVVTAL AGKOL ATO
noAvmporvAévio (PP) 1 moivpivvuroyrmpidio (PVC).

Xpnon oc tadotpikd tAnfvopd (niikiog 3 unvav oc < 18 etdv)

14



Ymoloyiote TV amaitovpevn d6omn opttapavkivng pe Bdon to fapog Tov acbevoic (Lo epamal
&yyvon 15 mg/kg yoprnyoduevn evdopreping oe oo 3 @poOV).

[Ipocdiopiote Tov apBud tov proidiov oprtafaviivig Tov arattovvtol yio Tov achevi (kdbe
QLOALd10 TTEPLEYEL O1pmopopikT| opttafaviivn icoduvaun pe 400 mg oprrafaviivig)

Avacboraor.

. Me ) yp1ion amoctelpmuévng cvptyyas Ba tpémetl va tpootifevral 40 mL gvécipov voaTOg
(WFI) ywo tnv avacvotaon Kabe eroidiov, dote va Tpokdyet dStdlvpa cuykévipmong 10
mg/mL ovd groAidio.

. To WFI cuvictdrtot 011 0o Tpémetl va TpooTifeTol TPOGEKTIKA KOTA UNKOG TV TOLY®UAT®V TOV
QLodiov, Yo va amoTpamel 0 GYNUATICLOS VITEPPOAKN G TOGOTN TS APPOV.

. Kdabe proridwo Oa mpémet va avapryvioetal pe fIEg TEPIGTPOPLKES KIVIGELS, DOTE VO OMOTPATEL
0 GYNUATIOUOS aPPOV KoL Vo Soc@aroTel OTL OAN 1) KOVIG ExEl TANPOG avacvotadel péca 6To
Ao paL.

Apaiwon: I'a v opoioon Oa TpEnel vo, YPTGILOTOLEITOL OTOKAEIGTIKA AGKOG EVOOQAEPLAG Eyyvong
draAvpatog yAukolng 5% (DSW). Agv Ba mpémet va ypnoponoteiton dtdAvpa yAmplovyov vatplov yio
v opaioon (BA. tapdypapo 6.2).

Apoimon:

AVoppoQnoTE TOV OTTOPALTITO OYKO OPLTABOVKIVIG LE L0 ATOCTELPOUEVT] GUPTYYO Kot TPOcHEGTE

0TOV 00K EVOOPAEBLOC £yyvomng oL TTeplEyEl amootelpouévo DSW (Tapakorolpe avatpééte otov
wivaxa 6 yio oyetikd mapdderypa). To péyebog tov ackov evooeAéPiag Eyyvong Ba Paciletar otov
ouvolkd Oyko mov yopnyeitat. [a pikpovg dykovg umopel va ypnoyomomBei aviiia cvpiyyoc.

IMivaokog 6: 15 mg/kg Oprropavkivng: 'Ey

vo1 3 opav (Zvykévipoon 1,2 mg/ml)

‘Oykog Tov D5W
, ’ erokoywusvn O yog Ovykog ’ Y npoc(),nm]
Bapog aoBevovg | doon P OVOGVGTANEVIG GTOV 0.6KO
(kg) Opurafavkivng (rzlxl) s Oprrafavkivig £vo0QAEPrLOG
(mg) (ml) &yyvong
(ml)
5 75 62,5 7,5 55
10 150 125 15 110
15 225 187,5 22,5 165
20 300 250 30 220
25 375 312,5 37,5 275
30 450 375 45 330
35 525 437,5 52,5 385
40 600 500 60 440
Yroloyiouoi

1) Xpnowomoteiote 1o mpoyuotikd Bapog tov acbevodc — ETPOITY AOIIOIHETE MONO XTON

KONTINOTEPO OAOKAHPO APIGMO
2) Abon: Bapog (kg) x 15 mg/kg = mg (Méyiotn d6on 1.200 mQ)
3) O\kog OyKkog €yyvong: Aoden (mg) +1,2 mg/ml =

4) Oyxog avacvotapévng Oprtapavkivng: Adon (mg) + 10 =

15

ml
ml




5) Oykog tov D5W yia tpoctikn otov ackd evooprifiag Eyyvong: Olkdg oykog £yyvong (C) -
Oykog avacvotapévng Oprrapavkivng (D) = ml

Kda0e aypnoiponointo poaprakentikd Tpoidv 1 VTOAEUN TPETEL VO OTOPPITTETAL GOUPDVO, [LE TIG
KOTA TOTOVG 10YVOVGEG OYETIKEG SLUTAEELS.

Avarpétre oto Tenkasi 1.200 mg yio oxetikéc TAnpogopies oYETIKA Le TO AGAAO PUPLOKEVTIKO TPOTOHV
oprtafaviivne.

7. KATOXOX THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX
Menarini International Operations Luxembourg S.A.

1, Avenue de la Gare

L-1611, Luxembourg

AovEeppoipyo

8. APIGMOZXZ(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAX

EU/1/15/989/001

9. HMEPOMHNIA IMNPQTHY EI'KPIXHYXY/ANANEQYXHY THX AAEIAX
Hupepopunvio mpodg éykpiong: 19/03/2015
Huepounvia tedevtaiog avavémong: 13/01/2020

10. HMEPOMHNIA ANAGEQPHXHX TOY KEIMENOY

AemTOpEPT TATPOPOPLAKH GTOLYEID Y10 TO TAPOV PAPUAKEVTIKO TPOTOV Elvar SL0OECTIUN GTOV SIKTLOKO
1610 Tov Evponaikod Opyaviouod dapudkov: http://www.ema.europa.eu.
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1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Tenkasi 1.200 mg «ovi¢ Yo TokvO S1AVUO Y10 TOPOCKEVT SLHADOTOG TPOG EYYLOT)

2. MOIOTIKH KAI TIOXOTIKH XYNOGEXH

Kd&Be prodidio mepiéyet sipmopopikn oprtafavkivny mov icodvvopei pe 1.200 mg oprrofoviivig.
Metd v avacvotaon, 1 ml dtudvpatog tepiéyel 30 mg oprrafavkivg.

Metd v apaioon, 1 ml dSwwdvpotog mpog Eyyvon mepiéxet 4,8 mg oprrafaviivng.

"Exdoyo pe yvootn dpdon

Ka0e proridro mepiéyet 2.400 mg vépo&umpomuiofeTadéln.

INa tov TAnpn kaTdloyo Tov ekddywV, PA. Tapdypapo 6.1.

3. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H
Kovig yio mokvé dtdAlvpa yio mapackevn SIADUOTOG TPOg £YYVoT| (KOVIC Yo TukvO SLaAv ).

Agvkn €og vorevkn 1 pol KOVIC.

4. KAINIKEX IAHPO®OPIEX

41 OegpamevTikég evoeitelg

To Tenkasi evdeikvotat yio. TNV avIETOTION TOV 0EEMV PaKTNPLOKGV AOIUOEE®MVY dEPIOTOG Kot
deppatikav doudv (ABSSSI, acute bacterial skin and skin structure infections) ce eviiikeg (BA.

mopoypapovg 4.4 kot 5.1).

Oa mpénet va Aapfavovtatl VoY ot ETLoNUIES 00NYIEG GYETIKA LLE TN COGTH XPTOT| TOV
AVTIBAKTNPLOKOV TOPAYOVI®V.

4.2  Aocoloyio kol TpOTOG YopyNons

Aocoloyia
Xoprynon 1.200 mg g epdmaé d60omn LES® EVOOPAEPLOG £YYLONG dLUPKELNG 3 OPDV.

Ewdwoi mAinBvopoi

Huriowuévor (= 65 etav)
Agv amotteitol Tpocoppoyn g 60omg Yo aobeveig nhkiag > 65 etmv (PA. mopdypoaeo 5.2).

Negpirn dvoiertovpyio,

Koapia mpocappoyn omn d6on dev givar amapaitn yio acbeveig pe Nmo E0g LETPLO VEQPIKN
dvoiettovpyia . Ta draBéoya dedopéva eivar Tohd meplopicuéva o acbevels Le coPfopn veppikn
dvoiettovpyia. H veppixn dusiertovpyia dev eiye Kopio kKAvikd oyetikn enidpaon oty ékbeon g
oprtafavkivng (BA. Tapdypapo 5.2), ®6td6c0 Oa TPEMEL va SIVETOL TPOGOYT OTOV GLVTOYOYPAPELTOL 1)
oprtafavkivn oe acbeveic pe coPapr| veppikn dvshertovpyia. H oprrafavkivn dev amopakpovetal omd
70 aipa pHécw TV dudikaciav apokdbaponc. H vdpoéumporud-p-kukrodestpivn (HPRCD)
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oamoBdAAetorl oxeddV OMOKAEIGTIKA HECH TOV VEPPAOV LEGH CTEPAUATIKNG dmMOnong. H
QOPUOKOKIVITIKY TOVL € aoBevelg e coPapn veppikn ducoiettovpyia dev €xetl a&roroynoel.

Hrarixn dvalerrovpyio

Kopia Tpocappoyn ot d6om dev gival anapaitn yio acdeveic pe nmatiky] SucAeitovpyio oG £0G
pétprog popeng (Taén B katd Child-Pugh) (BA. mapdypapo 5.2). Agv éxet aoloynBein
POPLOKOKIVITIKY] TNG opttafavkivng oe acBeveic pe nratiky) duvciertovpylia Paprig popong (TaéEn C
kotd Child-Pugh Class), ®otdc0o pe Baomn Tig papLaKOKIVITIKES TOPAUETPOVG, OEV OVOUEVETOL GOPBapT|
nnatikn dvcAertovpyio va €xel enidpacn otny EkBeor 6€ oprrafoavkivn. ZUVETMOC, dEV amaLTEITOL
TPOCAPLOYT TNG OOCTG, AKOUN KO 0V TPETEL VAL HIOETAL TPOGOYN OTOV GLUVTAYOYPUPEITUL 1|
oprrofovkivy o€ aobeveic pe nmatikn dvoiettovpyia Papiac popeng (Téén C xatd Child-Pugh).

Houdrazpikog winOvouog
H acpdlela kot | amotelecpotikdtnTo TG optafoaviivng o moudid Kot pnpouvg (niikiog <18 etmdv)
dev &yovv axopa tekunplodel. Agv datiBevtor dedopéva.

Tpomog yoprynong
EvéopAiéPia yprion.
Yrapyovv &0 appokevtikd tpoiovta, tng oprrofavkivig (Tenkasi 1.200 mg kot Tenkasi 400 mg)
TOoL:
- Awtifevrtal o€ d1POPETIKEG SOGOAOYIKES TEPIEKTIKOTNTEG OPITOPAVKIVIG.
- "Exovv dapopetikn cuvieTtdpevn StipKeLn EYYXVOTG.
- "Exovv diapopetikéc 001yiec TPOETOWOTING, CUUTEPIAAUPAVOUEVAOV TV SLOPOPDY GTIV
OvVOoLGTOOT, TV APAi®MOT Kol T CUUPOTE APALOTIKA.

[Ipocektikd akorovdnote v mpotevouevn docoroyia (PA.tapdypapo 4.2) kot Tig 0dnyieg g
avacvoetaong kat apainong tov Tenkasi 1.200 mg npw and ) yopnynon (BA.mapdypago 6.6).

To @uaridio 1.200 mg Ba tpémel mpmdTo va avacvotabdei e 40 mL amoctelp®pUEVOD EVEGTILOL VOATOG
(WFI). To avacvotopévo didivpa Ba mpénet va avappoendel kot va tpootedel oe aoKd evéotpov
dtdvpatog 250 mL yAvkolng 5% (DSW) 1 yAwprovyov vatpiov 9 mg/mL (0,9%) yia evoopiéfia
éyyvon yuw tove ond 1 dpa (PA. mapaypdeovs 6.2 Kat 6.6).

Avatpééte oto Tenkasi 400 mg yio oeTIKEG TANPOPOPIEG GYETIKA LUE TO AALO POPUAKEVTIKO TPOTOV
™G oprrafoviivig.

["o 0d1Myiec oyeTiKd pe TNV avacHoTACT) KOL TV 0poimcT TOL POPLOKEVTIKOD TPOIOVTOS TPV ard N
xopnynon, PA. mapdypopo 6.6.

4.3 Avrevodsieg

YrepevoaioOnoio 6tn dpactiky) ovcia 1] 6 0mol0dNTOTE GALO 0T TO EKIOYN TOL OVAPEPOVTOL GTNV
apdypoeo 6.1.

H ypnon g evéopA&Piag un kKAaoLatikng voTplodyov nrapivng avievosikvotat yia 120 dpeg (5
UEPEG) LETA TN XOPNYNOT TNG oprtafavkivng, yoti To amoteAéopata TG £EETAONS TOV XPOVOL
gvepyomomuévng pepikng BpouPoriactivng (aPTT) evdéyetar vo mopapuévouy Yeudmg avEnUéva. yio
éwc kot 120 mpeg petd ) yopnynon g oprraPaviivng (PA. mapaypdeovg 4.4 ko 4.5).

4.4  E01kég TPOELOOTOMGELS KL TPOPVAGEEIS KAT TN (p1ion

Avtidpdoeig vrepgvoncnociog

"Exovv avapepbei coPapic aviidpdoeic vtepevacnciag, CLUTEPIAAUPOVOUEVOV TOV OVAPLANKTIKMOV
OVTIOPAGE®Y KO TOL OVOPUVAOKTIKOD GOK, LE TN ¥p1on TS opttapavkivng. Eqv eppoviotel oéela
avtiopaon vrepevalcOnciog katd T didpkeila g Eyyvong oprrafavkiving, n oprtafovkivn Bo tpémet
va, O1aKOTEL APEC®S KO VO EEKIVIGEL 1] KOTAAANAN VITOGTNPIKTIKT GPOVTIOa.
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Agv dwotiBevton dedopéva yia 1 S10GTAVPOVLEVT] AVTIOPACTIKOTNTA LETAED TNG optTafavKivng Kot
GAA®V YAvKOTERTOI®V, cupreptiappavouévne g paviopvkivng. [pwv and ) ypnon g
oprtafavkivng, eivol oNUOVTIKH 1 TPOGEKTIKN SIEPEHVIOT GYETIKA LLE TPOTYOVUEVEG AVTIOPACELC
vrepevarctnociog o yhvkomentidw (.. Pavicopwkivn, teAafovkivn). Adyw g mbavotntog
dlaoTavpoVUEVNG VITEPELAISONGlaC, Ba TPEMEL VO YIVETOL TPOCEKTIKT TAPAKOAOVONON TV 00OEVDV
L€ OTOLOONTOTE 1GTOPIKO VIEPEVULGONGING GE YAVKOTETTIOW KATA TN SLAPKELD KO LETA TNV £YYLOT).

Avtidpdoeig mov oyetiovron pe v Eyyvon

H oprraPaviivn yopnyeital péow evoopiéfiag Eyyvong didpKkelag Tavm omd 1 dpa, TPOKEWEVOL Vi,
elayiotomomBei o kivovuvog avtidpacewmy Tov oyetiCovrol pe v Eyyvor]. Ot evéopAéPieg eyydoelg
optrrafoavkivig pmopodv va TPOKAAEGOVY aVTIOPACELS OTMG EEAyT TOV Ve COLTOS, KVIO®oT),
Kvnouo 1/xat eEavonua. Avtidpdoelg mov oyetifoviat pe TNy yyvon £xovv moapatnpnoel pe ) xpnon
¢ oprrafaviivig coumeptAapfoavorévey HEeTd T xopnynom TeEPLecoTeEp®V 0mtd pio 00GEmV
oprtafavkivng Kot ™ dudpkela piog povo Bepaneiog kot yapakmmpilovrol and Ompokaiyia, Svspopia
010 atnfog, piyn, TPOUOG, paylaAyia, avyevakyia, dbomvotla, VTo&ia, Kook dAyog kot Topetd. Edqv
EULPAVIGTOVV OVTIOPAGELG, TO EVOEXOUEVO SLAKOTNG 1| EMPPAOLVONG TNG £YYVOTG, EVOEXETAL VAL
kataAnEetl oe dlaxomn aVTdV TV cvurtopdtav (BA. tapdypago 4.8).

Neppkr| dvciettovpyia

O dwAivtomomtg HPBCD amekkpivetan ota ovpa. H kdBapon tov HPBCD propei vo pewwbei oe
acBeveic pe veppikn duciettovpyio. H kAvikn onpacio avtod Tov upniuatog eivat Ayvaot.

Avaykn emnpochetov avtiBakInplokdy TopayovVImV

H oprraPavkivn elval dpactikny povov evovtiov tov gram-0etikdv Paktnpiov (BA. mapdypago 5.1). Xe
nepintoon KTOV Aoudéenv pe mbavig artieg gram-apvntikd faxtipio Ko opiopévovg THTovg
avaepofiov Baktnpiov, n oprtafaviiviy Ba mpénetl va cuyyopnyeitol pe Tov KOTAAANAO (1] TOVG
KOTAAANAOVG) ovTIPaKTPLOKO TOPAYOVTOL.

Tavtoypovn yprion Bapeapivig

"Exel kataderyel 6t ) oprrafaviivn mapateiverl texvntd Tic TiéG xpovov tpobpoppivig (PT) ko
d1eBvoic oparomomuévng oxéong (INR) yua émg ko 12 dpeg, kabiotdvrog avalomotn Ty
TOPOKOAOVON OGN TNG OVTITNKTIKNAG dpdonc g Papeapivng yia éoc kot 12 dpeg petd amd po 66om
oprtafaviivng.

Hopepfoin og TPpoodloptopovs SoKIAcLOY TENG
"Exel kataderyel 6t ) oprrafaviivn mapepuPaivet e optopéveg epyastnplokeg sokipaciec TENg (BA.
mapoypapovg 4.3 kat 4.5). Ot cuykevipdoelg opttofavkivng mov Ppickovial oto aipe acbevov Ensita
amo yopnynon epamaé doong €xel Ppebdel 611 mapateivouy TexvNTA:

o v Ty tov aPTT ywa éwg ko 120 dpec,

o T1¢ TiuéG TV PT ko INR yia ém¢ kan 12 dpec,

e tov gvepyomompévo xpovo méENg (ACT) yia éog kan 24 dpeg

[ ]

[}

10 povo mENG pe evepyomowmrr| wopitio [Silica Clot Time (SCT)] ywo émg ko 18 dpeg, Kot
v e&étaon pe aparopévo Russell Viper Venom (DRVVT) yuo émg kot 72 dpec.

AvTéC 01 EMOPACELG TPOKVTTOVY O TNV TPOGOEST TNG OPLTAPAvVKiVIIG OTO AVTIOPUGTIHPLOL
(POGEOATIOIMV OV EVEPYOTOLOVV TNV TNEN OTIS GUVIOMS YPNCLOTOLOVUEVES EPYOCTIPLOKEG
doxpacieg mENG ko v anotponn s dpdong tovg. I'a tovg acBeveic Yo tovg omoiovg amanteital
noapakorovonon tov aPTT evidog 120 opdv petd and ) yopnynomn d6ons oprrofoviivng, propel vo
e€etaotel 10 evOgyOUEVO OlEVEPYELOG oG doKIpaGiag TENG TTov dev e&apTdtal and POGPOALTIOLO,
OIS 0 TPOGOIOPIGUOG TOV TopayovTo Xa (Yp®Uoydvog), | 1 YopNYNon VO GALOL AVTITNKTIKOD
TOPAYOVTA, Y10, TOV 07010 deV amatteital | Topakoiovdnon tov aPTT.

O ypopoydvog Tpocdlopiodg Tov Tapdyovia Xa, o Tpocdtoptopds tov ypdvov Bpoppivng (TT) kot ot
TPOGIIOPICLOL TOL YPNGYLOTOOVVTAL Y1o. TN dldyvmon g Bpoupomeviag emayopevng amd nmapivn
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(HIT) dev emnpealovton amd tnv oprrafavkivy. In vitro, 46,6 ug/mL oprrafavkivig dev ennpéacov
éva, TPoGOoPIGHO Yo avOekTiKOTNTA 6TV gvepyomonuévn tpwteiv) C (APCR), vmodnAdvovtag oti
VIApYEL YopunAn mhavotnTa 1 oprrafoavkivn vo Tapéppetl og avtn v e&€tact. Qotéco, 1 APCR sivan
o e€étaon Paciopévn o€ POCEOMTION Kot OV UTOPEL VO TOKAEIGTEL OTL VYNAOTEPEG
CLYKEVTPMGELS oprtafaviivig ol omoieg evogyeTal vo. GLUPBOVV KaTd T S1APKELD TNG KAVIKAG XPNIONG
Ba propovoav va mapéuPovv ce ot v EETaon.

Agv mopatnpnOnke kopio enidpaot g oprrafavkivng oto in vivo chotnua mENg o€ U KAVIKES Kot
KAMVIKEG pLENETEC.

Avdppowa oyetilouevn pe Clostridioides difficile

"Exet avagepbel eppdvion koAitidag Kot yevdopefpavddovg KoMTIdug mov oyetileTon pe
avTiaktnplaxn Bepaneio pe v oprrafavkivn kai 1 PapdTnta ¢ S1dppotos KupaiveTat amd N
€w¢ amenTikn yo ) o). Xovendc, eivol onuavTikni 1 €EETOCT TOL EVOEYOUEVOL OVTNG TNG
ddyvaoong og aobeveic mov ekdnAmvouy ddppoto PeTd T yopnynon oprrafavkivng (BA. Tapdypapo
4.8). Xe o tétolo mepinTmon, Oo mpémetl poll Pe T yopnyNon CLYKEKPIUEVTG BEPATEVTIKNG OYYNG
vw to Clostridioides difficile vo e&gtaotel To EVOEYOUEVO ANYNG VTOGTNPIKTIKOV UETPOV.

Emloipwén

H ypniion aviiokinplokdy QoploKeELTIKOV TPOTOVI®MV EVOEXETOL VO LENGEL TOV KivOLVo
VREPAVATTVENG TV Un evaicOnToV tKpoopyovicudv. Edv eppaviotel emioipmén, Oa tpémnet va
AneBovv T KatdAAnio pETPa.

Oocteopveritidan
Y& KAwvikéc dokipég aong 3 v ABSSSI, avapépbnkav nepiocdtepeg TEPIMTMOGELG 0GTEOUVEAITIONG

610 0KkéAOG IOV €Aafe Bepamneia pe oprrafavkivn amod 6,11 6to okélog mov Eaafe Paviopvkivn (BA.
mapaypaeo 4.8). Metd tn yopnynon oprrafovkivng ot acOeveic Oa mpémet va mopakorlovbodvon yio
onueia Ko copmtdpaTo ooteopveritidoc. Edv mbavoioyesiton 1 dtyvmaotel ooteopveritioa, Oa
TPENEL VO, EEKIVAEL 1] KATAAANAN eVOAAOKTIKY avTifokTnplokn Oepamneia.

Amndotpa

2 KMVIKEC OOKLUEG pAoNG 3, avaeEpOnkay eEAA@POS TEPIGCOTEPES TEPITTMGELS VEOEUPUVILOUEVMV
amooTNHATOV 6T0 6KENOG ToV EAaPe Bepameia e oprtafavkiv amd 6,11 6To okELOG ToV EAafe
Bavkopvkivn (4,6% évavtt 3,4%, avtiotorya) (BA. mapdypagpo 4.8). Eqv exdniwBodv veosupaviiopeva
amootnuata, 0o Tpénel va AneHovv ta kaTdAAnAa péTpa.

[epropiopol Tmv KAMVIKOV dedouévav

2115 0vo peiloveg dokipég yio ABSSSI, ot Hop@ég Tmv AotUdEE®Y OV AVTILETOTICTNKAY 0PpOpOvGAY
UOVO KLTTOPITION, OMOGTAIOTO Kot AOUMEELS TpavAToOV. Agv €xovv peletnOel dAlec LopPEg
AolEEMV. YTAPYEL TEPLOPIGUEVN EUTELPiD 08 KAVIKEG PEAETEG Yo 0oBeveiC e PakTnplotpia,
TEPUPEPIKT] ALYYELOKT VOGO 1] OVOETEPOTEVIQ, AVOCOKATOCTUAUEVOVS aoBeveic, acBeveic nAkiag > 65
€TV, og aobeveic pe coPapn veppikn dvciertovpyio kabmg kot yio AomEEIS TOV opeilovTal GToV
Streptococcus pyogenes.

"Exdoya

To papuaxevtico Tpoidv avtd mepieyel 2.400 mg vopo&umponvioPetadéén oe kabe prodidio, To omoio
eivon 1ooTo pe 9,6 mg/ml.

45 Allemdpdosic pe GALo QUPUOKEVTIKA TPOIOVTA Ko GAheg pop@éc aiinieniopacng

Ovociec mov petoforilovtan amd 10 KuTdYp®uo P450

Ate&nyon o pedétn aviyvevong aAAnienidpaong eapudkmv og vyieig eBeloviég (n=16), yio v
aEOAOYN oM TNG TAVTOYPOVIC YOPNYNONGS epdmas doomng oprtafavkivig tov 1.200 mg pali pe
SOKIUAOTIKE VTOGTPOUATA Y10, apKeTA Evivpa Tov kKutoypodpatog CYP450. H oprtafoavkivn Bpédnke
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va, etvan évag un e101kd¢, aoBeving avaostoréag (Y ta CYP2C9 kot CYP2C19) 1 acBevnc emaywyéag
(v o CYP3A4 ko CYP2D6) apketomv icopopedv tov CYP.

Xpeldletot Tpocoyn 6TV TOVTOYPOVN Yopnynon g oprrafoavkiving poll pe eopuakeuTikd tpoidvta
ne otevo Bepamevtikd gVpog, Ta omoia petaforiloviot TpmToapyikad omd Eva amd to ennpealoueva
évlopa tov kutoypmpatog CYP450 (m.y. apeapivn), kabmg 1 cuyyopnynon evoEyeTol va ovEnoet
(.. ywo vrootpdpota Tov CYP2C9) 1 va peidoet (t.y. yio vrootpdpota tov CYP2D6) 11g
GLYKEVTPMGELC TOV PUPUOKEVTIKMDY TPOTOVTOV Ue 6TeVO Bepamentikd ebpoc. Ot acbeveic Oa mpénet va
napakolovfodvtal 6TeVA Yio onpeia TOEIKOTNTOC 1] Y10 ATOVGI0 ATOTEAEGLOTIKOTITAG, EAV TOVG EXEL
xopnynOet oprraPaviivn evocw ehapuPavav Bepaneia pe ovoio mov exnpedletal dSuvnTikd (. o
acOeveic Oa mpémel va mapaxorovBodvtar Yo cpoppayio eav AapuBavouvy Tontdypove oprtafavkivn
kot Bapeapivn) (BA. Tapdypago 4.4). AeEaybnke o perét oe 36 vyleic ebedovtég TpokeévoL va
a&lohoynOel n emidpaon g aAinienidopaong petal&d eappdkmy and po epdana door 1.200 mg
oprtafavkivig otn QopUOKOKIVNTIKY TG S-Papeapivig Enetto amd o epamaé 66om. H
PaPUOKOKIVITIKT TNG S-Papeapivng a&loroyndnke énetto amd o epamal 66om 25 mg Bapeapivng
oV yopnyNONKe novn g, N xopnynonke oty Evapén, 24, | 72 ®peg HETE amd (o EPATAE 00T
1.200 mg oprrafovkivng. Ta amoteréoparta dgv £dei&av enidpaon g oprraPavkivnc oto AUC ko
otV Cmax g S-Bappapivig.

AMniemdpdoeig peTo&d EOPUAKOD KO EPYOSTNPLOK®V doKIpaotdV (BA. Tapaypdoovg 4.3 kot 4.4)
H oprrafaviivn Tpocdévetol ot avTIdpacTPLO POCEOMTLIOIMY TOV EVEPYOTOLOVY TNV THEN OTIG
oLVNO®G XPNOUOTOLOVUEVES EPYOTTNPLOKEG OOKIUAGTIEC TENG, KOl AmoTpENEL T dpdon Tovs. Ot
CLYKEVTPMGELS OprTafaviivig TOL EMTLYYAVOVTOL GTO aiplol LETE amd dooels tov 1.200 mg mapdyouvv
YELOMG AVENEVO OTOTEAEGLOTO OTTO OPIGUEVEG epyaoTnplokég eéetaoelg (BA. [Tivaxa 1).

Hivaxag 1: Aoxkipacisg mEng mov ennpedalovral amé Tnv oprrafavkivny

Ipocdropropog Aldpkero Tapepfoing
Xpoévog mpobpoufivng (PT) "Ewc kan 12 dpeg
AeBvég oporomompévo niiko (INR) "Ewc xan 12 dpeg
Xpoévog evepyomomuévng peptkng Opopforiactivng (aPTT) "Ewg xon 120 dpeg
Evepyomomuévog ypdvog méng (ACT) "Em¢ kot 24 dpeg
Xpoévog méng pe evepyomowmt mopitio [Silica Clot Time "Ewg kot 18 mpeg
(SCT)]

Xpoévog pe aparmpévo Russell Viper Venom (DRVVT) "Ewc xan 72 dpeg

4.6 Tovipétnra, kONoN Ko yorovyia

Kvnon

Agv dwatiBevton 1) etvon mepropiopéva o kKAvikd dedopéva (Ayotepa amd 300 exPfdoelg eykvpocivng)
GYETIKA LLE TN YPNOT TNS oprtafavkiving oe eyKOovg yuvaikes. Xe HEAETEG o€ TEpaUaTOlma dgv
avedelyOnoav dueceg N Eppeceg emProPeis emdpacelg oxeTIkd e TV ToIKOTNTA GTHV

AVATOPOY @YK tKovoTNTa (BA. Tapdypago 5.3). Zav TpoANTTIKO HETPO, EIVOL TPOTILATEPO VA
amoPevyeToL 1 xpnon Tov Tenkasi katd ™ didpKeln TG EYKOUOGVUVNG, EKTOC €4V 1) KAVIKY KaTAGTAG
g yuvaikog omottel Ogpaneio pe oprrapaviivn.

Oniacpodg

Ta d0éoipa pappoakoduvaptkd/toéikoroyikd dedopéva e {ma £de1&av amékkpion ¢ oprrafavkivig
070 YaAa (Yio AemTopépEleg PA. mapdypo@o 5.3). Aev eivat yvaootd v 1 oprtafoviivi amexkpiveTol
010 avBpomivo yara. O kivdvvog ota veoyevvnTo/Bpéen dev pmopel va, amokAEICTEL.
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[pénet va amopaciotel €dv Oa dokomel 0 Onhacpog 1 Oa dtokomei/Oa amopevydei n Oepaneia pe to
Tenkasi, Aappdvovtag voyn 1o 6¢perog Tov ONAacuoD Yo To Toudi Kot to dpelog g Bepaneiog yio
TNV yovaika.

Tovomo

e nehéteg oe mepapotdlmo dev avedeiydnoay evoeilelc ennpeacuévng Yovinotntag Aoy g
oprtafavkivic 6TIC VYNAOTEPES GLYKEVTIPAOGELS TOV YopnyNnonke. Qotdc0, eV VILAPYOLY dedOUEVA Yia,
™V enidpaom ¢ oprrafavkivig oty Yovipotnta otov avlpwmo.

4.7 Emopacelg 6Ty tkavoTiTo 001yN61S Kol EPIGHOD P avaY

To Tenkasi éyet pikpn enidopacn 6TV KOVOTNTO 00YNONG Kot XEPIGHOD pnyovnudtov. Evééyetat va
eppaviotel {An kol autd evd€yetat vo eMOPAGEL GTNV 0NYNGN KoL TOV XEPIGUO unyavav (PA.
Tapaypaeo 4.8).

4.8  AvemOOunteg evépyereg

2ovoyn Tpoil ac@aleioc

O1 ouyvotepa avapepdpeves avemBounteg evépyeteg (>5%) Ntav: vavtio, avtidpdcels
vrepevasOnciag, avtidpdoelg oto onueio g Eyyvong Kot kepoiaiyia. H cuyvotepa avapepdpevn
cofapn avemBount evépyea rav 1 kKuttapitda (1,1%). Ot cuyvdtepa avapepOueveg artieg
drakomng nTav 1 kutTapitda (0,4%) kot 1 ooteopveritioa (0,3%). O yovaikeg acBeveig giyav
VYNAOTEPO TOGOGTO OVOPOPAG AVETIOOUNTMOV EVEPYEIDV ATO 0,TL Ol Avopeg acheveic.

HopdaBeon tev avemBountmv evepyeldv 6e LOPOT Tivako

Ot avemBOuNTEG eVEPYELES YO TNV opltofavkivn, amd Ta dedouéva TV OUUSOTONUEVOV KAVIKMV
doKiav eaong 3 yio. ABSSSI, pe oprtapavkivn epdmas d6omg avaypapovtal ova Katnyopio
GULGTHLLOTOG OPYAVAOV GTOV 0KOAOLOO TTivaKa.

O1 ouyvotnteg opilovton mg: Mol cuyvés (=1/10), cuyvéc (=1/100 émg <1/10), oy cuyvég (=1/1.000
¢m¢ <1/100), omdvieg (>1/10.000 éwg <1/1.000), wodd ondvieg (<1/10.000 émwc <1/1.000), un yvootég
(0ev pmopovv va exktiunBoiv pe Pdon ta dwbéoipa dedopéva). Evog kabe opddag ocuyvotntog, ot
avemBounteg evépyeteg mapovotdlovion pe oelpd eBivovcag cofapdtnToc.

Hivokog 2: Zoyvétnto avemfountov sVEPYELAY ava KATYOPio GVGTHIATOS 0PYavOY

Koatnyopia cvuetuatog Xuyvotra AvemBOunTeC evépyeteg
opyavemV
AONAEELS KOL TOPUGITOGELS
Yuyvég Kvttapitda, amdotnua (kpov Kot vrodoplo)
Oyt ouyvég OoTteopveritidn
AWTOpay£S TOV GLUOTOUTIKOV KOl TOV AERPLKOV GVGTNOTOS
2oyvEC Avapio
Oy ouyvég Hoocwoeihiia, Opoppokvtraponevia
AWTOPaY£S TOL GVOGOTONTIKOV CUGTINOTOG
Oy ovyvég YrepevaroOnoio (BA. mapaypdpovg 4.3 kot
4.4), avo@uAaKTIKN avtidpacn
Ayvooteg AVAQUAIKTIKO GOK
Awotapayéc Tov petofoiropod ko g Opéyng
Oy ovyvég | Y moyAvKoupio, vepovpLyoipio
AWTopay£S TOV VELPIKOD GLUGTIROTOG
Yuyvég Keporalyia, {oAn
YThvieg Tpouog*
Kapowukéc owatapayés
| 2oyvEC | Toyvkopdio
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AWTOpaY£S TOV GVOUTVEVGTIKOD GLUGTIATOS, TOV 0MPOKE Kol TOV nEc0d®pakiov

Oy ovyvég Bpoyydomacpog, cuptypog, dvonvora®
YTavieg Yro&io*
AWTOPaYES TOV YOOTPEVTEPLKOD
2oyvEC Navtia, £petog, 61Gppoia, SuoKoAdTN T
Oyt ouyvég Kot\oko diyoc™
AWTapay£S TOL NTUTOS KOL TOV YOAMPOP®V
Yuyvég [MaBoroyucdg epyaoTnploKoOg EAEYYOG NTOTIKNAG

Aertovpyiog (ahENoN ApIVOTPOVGPEPATC
oAovivng, avENoT aVOTPOVGPEPACTC

OOTOPTIKOV)
Oyt ouyvég AvEnon yoiepubpivng aipatoc,
AWTapay£S TOL SEPRATOS KUL TOV VITOSOPIOV 16TOVD
Yuyvég Kvidwon, e£avinua, kvnouog
Oy ovyvég AgVKOKLTTOPOKANGTIKN aryyEUTION,

oyy€100i0M 0, TOADLOPPO £pVON LA, EpVON U
AWTOPaYES TOV PVOGKELETIKOV GUGTIIO.TOS KU TOV GUVOETIKOD 1GTOV

Xuyvég Mvuokyia
Oy cvyvég TevovtoOnkitida
YTavieg Poyrodyio*, avyevakyio™®
Ievikég O10TOPOYES KO KOTOOTAGELS TNG 0000 YOPNYNONG
2oyveég Avtidpdoelg oto onueio £yyvonc*™*
Oy cvyvég Oopoakalyio®, TopeTodc™
YThvieg Avcpopia oto otnboc*, piyn™

* Avtég o1 avemBounteg evépyele umopet va oyetilovtan pe v €yyvon (BA.tapdypapo 4.4)
** Avtidpdoelg oto onpeio £yyvong cvumeprhappavet. iepitidoa oto onueio g £yyvong, epvonua
010 onueio g &yyvong, e&ayyeimon, KA pLVeT, Kvnourog, e&avonua, Tepipeptkd oidnua.

Avaopd mfoavoroyoduevev avemBountwyv EVEPYEIDV

H avaeopd mBovoloyodpevmv avemiBountey evepyeidv HeTd amd T Yopnynon adstog Kukhopopiog
TOL POPUOKEVTIKOD TPOTOVTOG elval onuavtiky|. Emitpénet Ty cvuveyn mapakolovdnon g oyéong
0PEALOVG-KIVODVOD TOV QUPHOKEVTIKOD TPOTOVTOC. Z1Teital and Tovg EXAyYEAUOTIEG TOL TOUEN TNG
VYELOVOUIKNG TEPIBAAYNG VO VOPEPOVY OTTOIECONTTOTE TOUVOAOYOVUEVEG AVETIOOUNTEG EVEPYELEC
HEG® TOV €BVIKOD GLGTHATOG AVAPOPAS TTOL avaypdeetal 6to [apdptnua V.

4.9 Ymnepdocoloyia
¥10 KAMvikd Tpoypappo Tov 3.017 acbevav mov haPav Oepameia pe oprrafovkivn, dev mapatnpnonke
KOVEVO TEPLOTATIKO OTUYNMUATIKNG VITEPSOGOAOYING OprTafaviivig.

H oprraPavkivn dev amopaxpiveral and 1o aipo LEGH TOV d10dIKOCIOV apoKabapons. Xe nepintwon
vepdocoroyiag, Ba mpémel va AneOHovV VITOCTNPIKTIKE PETPAL.

5. DOAPMAKOAOTI'IKEY IAIOTHTEXZ

5.1 ®@appoKodVVENIKES 1OLOTITES

DdappokobepamenTiky] Katnyopio: AvIBaKTnploKd Yo GUGTNUATIKY XPNOT, AVTIBaKTNPLOKE
yvAvkomentida, kmoikog ATC: JO1XAO0S5

Mnyoviouog dpdong

H oprrafavkivn dtabétet tpeig pnyoviopovs opdong: (i) avaoTolr] Tov PIatog onpovpyiog
YAVKOGIOIKDV deopmv (transglycosylation) (moAvpepiopov) yio ) PlocivBecn Tov KLTTOPIKOD
TOLYOUOTOC, LEC® TPOGOESTC LLE TO APYEYOVO TTEMTIO0 TOV TPOIPOLMV TEXTIOOYAVKAVAV, (ii)
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OVOGTOAT] TOV PARTOC LETOPOPAC oputvocémv petald mentidiov (transpeptidation) (S106TAVPOVUEVNG
GUVOEDTG), LEG® TPOGOEGNG GTO MENTIO0 TOV YEPLPADVEL TOL TLLLOTA TOV KLTTOPIKOD TOLYMUATOC Kol
(iil) d1loTaoN TN BKEPOLOTNTOS TNG PAKTNPLOKNG LEUPPAVIG, LE OTOTEAEGUA EKTOAMGT), ADENCT TNG
dtomepatodTNTAG Kot ToD KLTTap1kd Bdvaro.

AvBekticdtnta
O1 Gram apvntikoi opyavicpol ivat evooyevdg avBekTikol € dha To, YAVKOTENTIOW,

ouumepAaUBavoprEVNC TG optTafovKivig.

AvBektikotnTa oty oprtafaviivi topatnpnOnke in vitro ota avOeKTIKd oTn Pavkopvkivn oteAéym
tov Staphylococcus aureus. Agv gival yvooti 1 0apén SlooTovpodUeEVNS ovOEKTIKOTNTOC HETAED TNG
oprtafavkivig Kot Tov KaTnyoplidv avTiBloTikdV Tov dEV aVIiKOUV 6T YAVKOTERTIOW.

H oprraPavkivn epeaviler petmpévn in vitro dpaoctikdtra gvavtiov opiopéveov Gram Betikmdv
opYOVICU®OV TV Yevev Lactobacillus, Leuconostoc ko Pediococcus to, onoio, givol evooyevmg
avOeKTIKA GTO YAVKOTERTIOW.

Kpioipuec cuykevipdoelg og ehéyyovg evaicinciog

O1 kpiociuec GLYKEVIPMOGELS EAAYIOTNG OVACTOATIKNG cvykévipmong (MIC, Minimum inhibitory
concentration) ov £yovv optotel and v Evponaikn Enttponr EA&yyov AvtyukpoBiaxng
EvoicOnoiog (EUCAST, European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing) ivon ot
axoAovbec:

Hivoxag 3: Kpumipuo eppunveiog evorsOnociog yio tnv oprrofoavkivy
Kpiowueg suykevrpaoeic MIC
Onado opyoviopdv (mg/L)
S< R >

Staphylococcus aureus 0,125 0,125
Streptococcus, (Ouddec A, B, C, G) 0,25 0,25
Ouddo Tpaswilovimv oTpenTokOKKOV (Opdada S. 0.25 0.25
anginosus Lovo) ' '

S=Susceptible (evaicOntog), R=Resistant (avOextucdc)

Dapuokokwnrikég/eapuakodvuvapicés (PK/PA) oyéoeig

O AoYoc oL eUPfadod KATm and TV KAUTOAN cuykévipmons-xpovov (AUC) mpog tnv eAdylot
avaoTaATIKn ovykévipoon (MIC) g oprtafovikiving Yo Tov AOHOYOVO OpYavIGHO €xel KaTadelyDet
OTL €lval N TAPAUETPOG TOV GLGYETILETOL KAADTEPQ LE TNV ATOTEAEGLATIKOTNTO.

Khlvikr) arotehespotikdtnta evaviiov GUYKEKPLUEVOV TaBoyovev
Xe KMVIKEC peAéTeg Exel KaTadelyBel amoTe esLATIKOTNTA EVOVTIOV TV 0KOAOVO®Y TaBoYOVEOV TOV
Nrtav gvaicOntol oty oprrafavkivn in vitro.

Gram Oetikol pkpoopyaviGol:

. Staphylococcus aureus

Streptococcus pyogenes

Streptococcus agalactiae

Streptococcus dysgalactiae

Ouada Streptococcus anginosus (mephoufavel S. anginosus, S. intermedius ko1 S. constellatus)

Avtifoktnplokn dpactikdTnTo eVvavtiov dAL®V oYeTikdVv Toboydvav

Agv TeEKUNPLOONKE KAVIKT OTOTEAEGLOTIKOTNTA EVOVTIOV TV 0KOAOVO®V TaB0YOVOV OV Kot ot
in vitro peAéteg vTodNAmvovy 0TL Ba Tav gvaicOntol otny oprtafavkivn ce amovcio eniKTNTOV
UNYOVICUOV avOeKTIKOTNTOG:

. Bnta-apoivtcot otpentdkokiol opddag G

. Clostridium perfringens
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. Peptostreptococcus spp.

Hodrorpikodg mAnBuopog

O Evponaikoc Opyaviopuog Ooapudkmv £xel SOGEL avaPorn amd TNV VTOYPEWCT VITOPOANG TV
amoTEAECUATOV TV HeEAETOV e To Tenkasi oe pia 1 TeplocOTEPEC VTOOUASEG TOV TALSATPIKOD
TANOLGLOV YL TNV OVTIUETAOTION T®V 0EEMV PAKTNPLOKOV AOUMEEMV OEPLOTOC KO OEPLATIKMDY
douamv (PA. mapdypao 4.2 yio TANPOQOpieg GYETIKA LLE TNV TALSLATPLKT] YPNOT)).

5.2  ®oppokoKIvNTIKEG 1O10TNTES
H oprraPavkivn epeavilel ypoppikn oppokokivntiky og 80celg £o¢ kot 1.200 mg.

Ot péoeg (£SD) @oppakoKIvnTIKEG TAPAUETPOL TV TPpoidviav oprrafavkivng (Tenkasi 400 mg koG
Y10 TUKVO SAV O Yio TOPAGKELT AV OTOS TTPog Eyyvon Kot Tenkasi 1.200 mg ko6vig yia mokvo
dtdlopa yo StdAvpa Tpog £yyvon) o€ acbeveig pue ABSSSI petd and epdmag 66on 1.200 mg
nmapovctaovtor otov [livaka 4.

Mivaoxkog 4: Méoeg (£SD) @appaxkorivntikég lapapetpor peta amé sparaf d6on 1.200 mg
Tenkasi 1.200 mg kévig ylo Tukvé d1dAvpe Yo TapacKev] Stodldpatog tpog £yyvon pne
evdopréfua £yyvon o 1 dpa (N=50) kot Tenkasi 400 mg kovig Yo TUKVO dtaAvpa yio
TOPUCKELY] OLOADRATOG TPOG £YY Vo1 HE EvOoQAEPIa Eyyvon Yo 3 dpeg (N=50) o€ acOsveig pe
ABSSSI

DoPUIKOKIVI|TIKESG Tenkasi 1.200 mg | Tenkasi 400 mg kévig Yo Tokvo draivpa
Hapapetpor KOVIG Y10 TUKVO drdivpa, Y0 TOPOCKEDT] SLOADLATOS TPOS £YVOT)
Y10, TUPAGKELT] SLOADLOTOG (3 dpsg)
npog £yyxven (1 dpa) Méon (+ SD)
Méon (x SD)
Chax (Lg/mL) 148 (+43,0) 112 (£34,5)
AUC.72 (hepg/mL) 1.460 (£511) 1.470 (£582)

Cmax, Méyiotn ovykévipwon oto mAdopa - AUCo.72, [leproyn Kdtm amd v KapmdAn GLYKEVIPOOTG-YPOVOD GTO
TAAGpO Ao Ypovo UNdév Emg 72 dpeg. SD, Tumikn andkiion.
Inueioon: ywo to Tenkasi 400 mg, ta dedopéva avapépovtal otn xoprynon 3 eromdiov x 400 mg

Kotavoun
H oprrapavkivn decpedeton katd mtepimov 85% otic Tpwteives Tov avBpadmivov TAdcpatoc. Bacet

avdAivong TAnbvookng OK, o pécog oAkdg 0yKog KoTavoung otov TANOLGHO ekTipdTon 0Tt €lvan
mepinov 87,6 L, Tiun mwov vmodeikviet 0Tt 1 oprtafavkivi KOTOVEUETAL EVPEMG GTOVS IGTOVG.

O exBéoetg (AUCo-24) g oprrofavkivng og vypd amd depuatikés puoarides nrav 20% avtdv 610
T Ao LETA amd epdma 66on 800 mg oe vyeig eBelovtéc.

Buopetaoynuotiopog

Agv mapatnpnOnkov petafoAitec 6To TAAGHO 1] TN YOAN] GE GKLALY Kol 0pOVPAioNg aVTIGTOTY0 TOV
élapav oprtapavkivn. EmmAéov, in vitro pehéteg LIKPOSOUATOV avOpOTIVOL NTOTOG KATESEIEAY OTL |
oprtafavkivn dev petaPoriletar.

Amofoin

Agv &yel d1e&oyOel pelé ooppomiog palog o€ avBpdnovg. e avOpdnovg, Atydtepo amd 1% g 5%
NG 060MG OvVOKTHONKE MG aPyIKN dPACTIKT OVGIO GE KOTPUVO KOl 0VPOl AVTIGTOLYO LETA Ot 2
€POOLAdES GLAALOYDV, DTOOEIKVDOVTOG OTL 1] oprtafovkivn amekkpivetal apetdfAnt Ppadémg.

O péoog telkog ypodvog nuicelag Long amofoAing TAdouaToc TG oprtafavkivig eival 245 dpeg
(14,9% CV) Baoet avdrvong tinbucpokng K tov acbevov pe ABSSSI wov éhafav epdna 66om
tov 1.200 mg. H péon ok kédBapon otov minbucud extipndton oto 0,445 L/h (27,2 % CV).
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e o avdlvon tanducokig OK, avayvopiotnke pio cuoyétion Hetacd Diyoug kot KaBapong, 6mov
1 K&Baporn avéavotay pe v avénoen Tov Vyous. Agv ival amapaitntn 1 Tpomonoino” g 666Mg
Bacel Tov Hyovc.

Ewdwoi tAinBvopoi

Neppixn ovolertovpyio,

H gpoppokokivntikny g oprrafaviivig eéetdotnie o pekéteg epanal doong edong 3 yio ABSSSI, og
acBeveic pe puotoroykn veppikn Aettovpyia, CrCL >90 mL/min (n=213), veppikn dvcAertovpyio
nmag popoeng, CrCL 60-89 mL/min (n=59), veppikn dvciettovpyio pétpiag popeng, CrCL 30-59
ML/min (n=22) kot veppikr| dvciettovpyia Papidg popeng CrCL <30 mL/min (n=3). H avdivon
TANOVG K|S PAPLOKOKIVITIKNG VTESELEE OTL 1| vEPPIKN ducAettovpyia dev glxe Kapio KMVIKOG
oyxetilopevn emidpaon otnv €kBeomn g oprrafovkivine. Aev £xovv deEoyBel peréteg e101KEG Yo
acBeveic mov voPdArlovtol o€ apokabapon.

Agv gival amapaitntn Tpocapuoyn g d0ong TG opltafavkivng og acheveic pe N 1 LETPLOL VEQPTKN
duoiettovpyia, evd ta dedopéva yio cofapn) veppik] Suciettovpyio givol TOAD TEPLOPICLEVA Y10 VOL
Yivel c0GTOGT TPOGAPLOYTS TG OOGNG.

To £kdoyo voposumpomvrofetadéén amekkpivetar ota ovpa. H kdbapon tov vopolumpomvriofetadésn
umopel va pelindel og acbeveic pe veppixn ducAettovpyia.

Hrorixn dvoleirovpyio

H gpoppakokivntikny g oprrafaviivng a&oroynnke o pio perétn acbevav e Nratiky
dvoiertovpyio pétprag popeng (Taén B katd Child-Pugh, n=20) ka1 cuykpifnke pe avty vyiodv
eberovtav (n=20) avtictoyov eOAov, NAlkiog kot Bdpove. Aev vanpyov oxeTiloOpeEVEG aAlaYEG OTN
(QOPLOKOKIYNTIKN TNG oprtafavkivig o acbevelg pe nratikn SucAeitovpyio LETPLOC LOPPNGC.

Agv givon amapaitntn Tpocapoyn g 60omg g oplrafavkivng oe acbeveic pe nratikn
duoAettovpyia Mmiag 1 HETPLOG LopPNS. Aev €xel aloroynBel 1 apLOKOKIVNTIKY TG optTafavkivig
o€ aobeveig pe nroTikn dvcieitovpyio Papldg Lopeng.

Emidpaoeic nhixiag, pfoapovs, pvlov kot pvAng

H avéivon minBuopioxig @K and tig pehéteg epdnal doomg edong 3 yio ABSSSI og acBeveig
VrEdEEAV OTL TO PUAO, M NAKia, TO BAPOS Kot 1 LAY gV giyav Kopio KAMVIKOG oxeTilopevn enidpaon
otnv ékBeom g oprrafavkivng. Agv givor amapoitntn 1 TPOSAPLOYN TNG O0GOA0YING GE VTOVG TOVG
vromAnfucpoie.

5.3 Mpoxivikd dedopéva Yo TNV a6QAALEL0.

H xdpra avemBountn enidpacn g yopnynong oprrafavkivng 6€ apovupaiovs Kot GKOAOLS NTav o
oyxetillopevn pe 1 S00T GLGGMPEVGT NOGIVOPIMK®OV KOKKI®MV GTO 1IGTIKE LOKPOPAya,
CUUTEPTAOUPOVOUEVDY TOV NAATOKVLTTAPOV, TOV ETONAOKOV KLTTAPMY TOV VEPPIKOD PAOL0D, TV
KUTTOP®V TOV ETVEPPLOI®MV KoL TOV LOKPOPAY®DV TOL dtkTvogvoodnilakol cuotiuatog. H eupdvion
TOV NOCIOPIAK®V KOKKI®MV dgv TopatnpnOnke Letd amd xopynon e@anaé 00mg Kol 0eV EXNPENCE
OMUOVTIKA TNV EYYEVT] AELTOVPYIKOTNTA TOV HOKPOPAY®V in Vitro GTO OVAUEVOUEVO EVOOKVTTAPIKA
emineda and epdnal 66om tv 1.200 mg.

e apovpaiovg kol GKOAOVG TopatpRONKaY PETpleg, oyeTICOUEVEG UE TN dO0T 0LENCELS GTO NTTATIKA
évlopa (Tpaveoutvaon g oAavivig Kot TpavVeaUVAcT) TOV OGTOPTIKOD) Kol KOTUOEYTNKE OTL OVTEG
NTAV OVOGTPEYIUEG IE TN dtakomn e Oepaneiag. Bloynuikég petaforég mov oyetilovral pe
VEQPIKT] AELTOVPYieL, COUTEPIAAUPOVOLEV®V HEIDCE®MY GTO €101KO PApog kKot To pH Tmv obpwv Kot
KPPV avENGE®V 6T0 AL®To ovpiog aipatog, Kabdg Kot oTopadiK®v oLENCEMY GTNV KpeaTviv, NTav
TapoVGEG TOGO GE povPaiovg 660 Kt oKHAOVG petd amd Bepameio 000 efdopddmv. EAdyiom
OVOGTPEYIUT COATVOPLOKT EKPOAICT] TOV KEVOTOTIMV TaputnpiiNnKe EXioNC GTOVG VEPPOVE TV
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apovpaimv, AdY® oG ToAD YVOOTNG entdpaonc tg vopoLumpomvuiofeTadééng otn ocvvbeon. Xe
apovpaiovg TapatnpOnKe eEOUVEAIKT OLOTOINGCT GTOV GTANVA. AVTO TO 16TOTAHOAOYIKO EVPTLLN
oLoYETIoTNKE pE avénon Tov pey€Boug kat tov Bapovg Tov omAnvoe. H ékbeomn o€ apovpaiovg oe
eminedo un mapatnpovpevng avemboung enidpacng (NOAEL, no observed adverse effect level)
NTav WKPOTEPT £mG OVoV eAappd vymidtepn omd 0,11 1 £kBeon oe avBpamovg facel tov AUC.

Toc0 og apovpaiovg 660 Kol G GKOAOVG TapatPNONKaY apéc® N Alyo HETA TN XOopTyNon 00oNg
oprrafavkivig avtidpdoelc £yyvong tomov otapiving. Ot avidplcels avtég GuVodEDOVTAY 0T
BvnootnTa 68 YOUNAOTEPES SOGELS GTOVG BPGEVIKONE 0o 0,TL 6TOLG ONAvKOVE apovPaiovg G
peAéteg epanal 500G, OUMC, ot i01EG OYETILOUEVEG LE TO VA SLOPOPEC dev TTapotnpnOnKay g GA A
€lom. MeAéteg d1dpketog 30 nuUepOV G€ VEOYVE 0pOLPAIDY KOl GKVAMV KATESEIEAY TG 1O1€G 10TIKES
eMOPACELS OTMG AVTEG TOL TTaPATPOLVTAL GE evijhika {da, cupmepthapfavopévng g evaisnociog
o€ AVTOPACELS £YYLONG TOTOL oTApivG dtopecorafovpeveg amd optrtafavkivi. e veoyva apovpaimv
wapatnpnnke BvnoodTTa 6g EAAPPA LVYNAGTEPA dOGOAOYIKA emineda amd 0,Tt ot evijlika {da.

g [0, TUTTIKY OLAd0L i1 Vitro KOl in Vivo EAEYY®V YOVOTOEIKOD Suvakov, dgv avedeiyOnoay KAVIK®OG
oyetilopeva evpnuata. Aev deEnyncav peréteg ddpketag Lmng ota (da yio vo a&toroynbei to
KOPKIVOYEVETIKO duvapko Tng oprrafavkivng.

Otav yopnyeitan evéopiefing o ddoelg Emg kKo 30 mg/kg, | oprrafavkivn dev emnpedlet
YOVILOTNTO 1] TNV OVOTOPUYOYIKT TKOVOTITO TOV 0PCGEVIK®Y Kol ONAvKdV apovpainv. Meléteg o€
OPOVPOIOVG KOl KOUVEALD GE KOTAGTOAGT] EYKVLOGUVIG OEV DTOJEIKVOOLY AUECEC 1| Apeceg emPAaPeig
eMOPACEIC 6TV KON O™, TNV EUPPLOVIKH/ eUPpuiKn avarTuén, TOV TOKETO 1) TNV OVATTLEN UETE TN
vévvnon. Aev vmip&av ototyeio SOMAAKOVVTIOKNG LETOPOPAS TNG opttafavkivng o€ apovpaiovs 6
katdotoon gykvpoosvvng. . H ékBeon og apovpaiovg o eninedo NOAEL rtav pukpotepn €mg povov
ehaepd vymAdtepT omd 6,11 1 €kBeomn oe avBpdmovg Bacel tov AUC.

Metd and epdmaé evOoQAEPLa £yLGT GE APOVPAIOVE GE KOTAGTUGT YOAOVYIOG, T POSIOETICLOCUEV
M4Cloprrafaviivi amekkpidnie 6To yéha kot amoppo@ROnke omd ta veapd {do mov Olalay.

6. OAPMAKEYTIKEXZ IAHPO®OPIEX

6.1 Koatahloyog exdoymv

Yopo&urpomurofetadétn

Movvitoan

Dwcpopuco 0&H (Yo dtopbmon Tov pH)

Ydpo&eidio tov vatpiov (yia d1opbwon tov pH)

6.2 AocvppotoTnTeg

Dappokevtikd Tpoidvia mov Tapackevaloviat o facikd 1| ovdétepo pH evdéyeton va unv givan
ocvpupatd pe v oprrafavkivn (BA. mapdypopo 6.6).

AvT0 TO PUPUAKEVTIKO TPOTOV OEV TPETEL VO, AVAULYVOETOL UE GALD POPUOKEVTIKG TPOTOVTA )
oAV LT EKTOG OO QLT TOV AVOPEPOVTOL GTNV TOPAYPUPO 6.6.

6.3 Awgpkera {ong

4 ypovia

Metd v avocvotaon:

To avacvotabéy dtdAvpa Bo TPETEL VO ApaIDVETOL AUESHOS TEPULTEP® OE 0OKO EVOOPAEPLAG EyyLOoNG
daivpoTog yAvukolng 50 mg/ml (5%) 1 vopoyrwpikov vatpiov 9 mg/ml (0,9%).

Metd tnv apoinon
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To aporwpévo ddivpa Ba Tpémet va YpNCLOTOIEITOL AUECOC.

Amo pkpofroroyikng dmoyng, To mpoidv Ba mpémel va yprolonoleitan opécmg. Edv dev
ypnoomroindel apécms, ot xpovol Kot o1 cuvONKeg POAAENC TPV Ao TN YPNoN ATOTELODY EVOVVT] TOV
xpNoTn Kou ogv B mpémet va eivar peyoldTtePol puctoroykd omd 4 dpeg oe Beppoxpacio 25°C kot 12
mpeg og Beppokpacia 2 °C -8 °C petd v apainon 6€ 0okd VOOPAEPLAG £YyoNS SIHADLATOG
YAuko6ng 5% 1 vépoyrmpiiov vatpiov 0,9%.

6.4 Idwitepeg TpoPuvAAEELS KOTA T QUAAEN TOV TPOTOVTOG
To papuakevticd Tpoidv avtd dev amartel Witepeg cuvinKeg pUAAENGS.

[ 115 cvVBNKeg SLaTPNONG HETA TNV AVAGVGTAGT] KOL TV 0PAi®dGT] TOL POPLAKEVTIKOD TPOTOVTOG,
BA. Topdypogo 6.3.

6.5 ®@von Ko GLOTUTIKG TOL TEPLEKTN

TMvédwva proAidio tomov 1 tov 50 ml, pioag yprong, Ue TOU EIGYOPNONG O KAOVTGOVK Kol
OTTOCTIMWIEVO A0 ATTO OAOVUIVIO.

1 Eexmprotd prokidio ivol GuoKELAGHEVO GE va YOPTIVO KOLT.
6.6 Idwitepeg TpoLAAEELS amOPPIYNS KOl GALOG YEPIGUOG
TNo pio povo ypion. To Tenkasi Oo mpémel va TopaokeLAlETAL e AOTTTEG TEYVIKEC.

Yrapyovv 300 QopuakevTikd tpoiovta g oprrafaviivng (Tenkasi 400 mg kot Tenkasi 1.200mg)
TOoL:
- Awotifevrtal o€ S10POPETIKES SOGOAOYIKES TEPIEKTIKOTNTEG OPLTOPAVKIVIG.
- "Eyovv dapopetikn cuvieTtdpevn StipkeL EYYoNG.
- "Exovv diapopetikéc 001yiec TPOETOWATING, CUUTEPIAAUPAVOUEVOV TV SLOPOPDY GTIV
avaGOGTACT, TV 0PAimCT Kot T0 GLUPATE APOLMTIKA.

[IpocekTiKd aKoAovBNoTE TIC GUVIGTAOUEVES 0dMYies Y10 KAOE PAPUAKEVLTIKO TPOIOV.

To @aAidio tov Tenkasi 1.200 mg yperaletor va avacvotodel kot va apoiwbel yio vo, mopackevaoTel
pla epamaé d6om evooprefing tov 1.200 mg. H avacvotacn g kévewmc Oa mpémetl va yivetar e
OTOCTEPMUEVO EVEGILO VOMP KOl TO TPOKVTTOV TUKVO SIAAVUO TPETEL VO OPALDVETUL GE 0TKO
evOoQAEPLOG Eyyvong dtaAdpatoc YAukoing 5% 1 yAwopiovyov vatpiov 0,9% mpwv amd ™ xpnon. Toco
T0 AvaGLOTOOEY OGO Kot TO Apal®PEVO dtdAvpa Tpog Eyyvon Ba mpémet va gtvar dlowymn, dypmua £mg
pol ypduatog dtaAdpoTa. To TapevTEPIKMG XOPTYOVUEVA PAPUAKEVTIKG TPOTOVTA Do TPEMEL VO
EMOEOPOVVTOL OTTTIKA Y10, TUYOV COUATIOWKT VAN UETE TNV 0VO.GDGTOCT.

Avacvoroon:

o Me 1t ypnon amootelpmuévng cvptyyas Ba mpémel va tpootifevtor 40 mL anoctelpopévon
evéopov vBoatog (WFI) yuo tqv avacvotaon tov raidiov, doTe va TpoKOyEeL StdAv Lo
ovykévrpmong 30 mg/mL avd eroAidlo.

. To amooteipopévo WFI cuvictdrol 61t 0o Tpénel va TpoctibeTol TpoGEKTIKA KOTA UKOG TMV
TOLYOUATOV TOV PLEALSIOV, Y10 VO, OTOTPUTEL O GYNUOTIOUOG VIEPPOMKNG TOGOTNTAG APPOD.

o To @uaAidio Bo Tpémet vor avapryVOETAL LE NTLES TEPIOTPOPIKEG KIVIOELS, MOTE VO, ATOTPOTEL O
CYNUOTIGUAC 0ppOov Kol VO SLcPaAGTEL OTL OAN 1) KOVIG €xEl TANP®G avacvotadel péca 6To
dtvpa.

Apaiwon: T'a v apaioon 0o tpénet vo, xpnoiponoleital aokdg evOoPAEPLaG £yYLONG SIAVIOTOG
vAvkolng 5% (D5SW) i yhoprovyov vatpiov 9 mg/ml (0,9%).
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Apaioon:

° Avappoonote kor anoppiyte 40 mL oo £vav 250 ml aokd evdoeriProg Eyyvong DSW 1
yAoprovyov vatpiov 0,9 %.

. Avappoonote 40 mL omd 10 avacLeTAUEVO PLOAISI0 Kot TPOGHESTE TO GTOV UGKO EVOOPAERLOG
&yyvong D5SW 7 yAwpiovyov vazpiov 0,9%, dote 0 6YK0g TOVL SOAVUATOC HEGO GTOV AGKO VOl
etdoet To 250 mL. Av1o €yel og amotédecpo pio cuykEvipmon oprrafavkivng iomn pe 4,8
mg/mL. ['la v Tapackevn) Tov StaAD TS Yopniynons Ba tpémet va ypnoiomoohvtot 0oKol
amd molvmponvAiévio (PP) 1 moAvBivvroyriwpido (PVC).

Kabe aypnoiponointo poaprokentikd Tpoidv 1 VTOAEUN TPETEL VO OTOPPITTETAL GOUPDVOL HE TIG
KOTA TOTOVS 1GYVOVGEG OYETIKES SLOTAEELS.

AvarpéEre oto Tenkasi 400 mg yio oyetiKéG TANPOPOPlES GYETIKA LE TO AALO POPUAKEVTIKO TPOTOV
oprrafavkivng.

7. KATOXOX THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX
Menarini International Operations Luxembourg S.A.

1, Avenue de la Gare

L-1611, Luxembourg

Aovéepfoipyo

8. APIOGMOZX(OI) AAEIAYX KYKAO®OPIAX

EU/1/15/989/002

9. HMEPOMHNIA ITPQTHX ET'KPIXHX/ANANEQXHY THX AAEIAX

Hupepopnvio mpodmg éykpiong: 19/03/2015
Huepounvia terevtaiog avavioong: 13/01/2020

10 HMEPOMHNIA ANAGEQPHXHX TOY KEIMENOY

Agmtopepn TANPOPOPLOKA GTOLYEIR Y10l TO TAPOV PAPUAKEVTIKO TPOTOV glvar Slabécia 6Tov SIKTLAKO
1610 Tov Evponaikod Opyavicpuod dapudrev: http://www.ema.europa.eu.
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ITAPAPTHMA 11

MAPAXKEYAXTHX(EX) YHIEYOYNOZX(OI) I'TA THN
AIIOAEXMEYZXH TQN ITAPTIAQN

OPOI'H ITEPIOPIXMOI XXETIKA ME TH ATIAGEXH KAI
TH XPHXH

AAAOI OPOI KAI ATAITHXEIX THX AAETAX
KYKAO®OPIAX

OPOI'H ITIEPIOPIXMOI XXETIKA ME THN AX®AAH KAI
ATIOTEAEXIMATIKH XPHIH TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX
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A. TTAPAXKEYAXTHX(EX) YHIEY®OYNOZX(OI) I'TA THN ATIOAEEMEYXH TQN
ITAPTIAQN

Ovopa xai d1evfvvon tov(tmwv) TopackevoosTN(®V) oL givor VTevHuvoc(ol) yia TNV AT0dEGUELCT) TV
TAPTIO®V

Falorni S.r.1.

Via dei Frilli 25

50019 Sesto Fiorentino (FI)
ItoAio

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

DoappoaxevTikd TPoiov yio To 0molo amatTeiTal WTPIKY CLVTOYT.

I. AAAOI OPOI KAI AITAITHXZEIX THX AAETAY. KYKAO®OPIAX
. Ex0<ce1g Teplodikig wopakorovdnong g acsedaisiag (PSURS)

Ot anoutioetg yo v voPoin tov PSURS yio to v AOy® papprokevTikd Tpoidv opiloviatl otov
KatdAoyo pe Tig nuepounvieg avagopds g Evoong (katdioyog EURD) mov mapatiBeton 610
apBpo 107y mapdypapog 7 g odnylag 2001/83/EK kot 6€ TuyOV petayevésTepeg
EMIKALPOTOLGELS TOV ONUOGIEVOVTOL GTNV EVPMTOTKT SIKTLOKT] TOAN Y10, TOL QAP UK.

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

. Yoo owayeiprong Kivovvov (EAK)

O Karoyog Adelag Kukiogpopiag (KAK) Ba die€aydyel Tig amaitodpeveg dpaoctnplotnTes Kot
TAPEUPACELS PAPLOKOETOYPVTVIOTG 0TS Tapovcldlovtal 6To cuppmvnév XAK mov
napovctdleTor otny evotnta 1.8.2 g ddetog kukAopopiag Kot omolecdnToTe enakdAovOeg
eykekpipéveg avabempnoeis tov TAK.

"Eva emxoiponomuévo TAK Ba mpénet va kototebdei.

. Metd amo aitnuo tov Evporaikov opyovicuov Goapuakmv,

. Omnotednmote Tpomomoteital T0 GVOTNHA Slayelptong KivdHvov, e101kd ™G amoTEAEG LA ANWNG
VEDOV TANPOPOPIDY TOL PTOPOVV VO EMPEPOVY GTUOVTIKT AALAYT] OTN GYECT] 0PEAOVS-KIVODVOL
N ®©G AMOTELEG O TNG EMITEVLENG EVOG GNUAVTIKOD OPOCT OV (POPLOKOETOYPVTVIOT 1|
EAO(LGTOTOINGT KIVOUVOU).
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ITAPAPTHMA III

EIHNIZXHMANXH KAI ®YAAO OAHI'IQN XPHXHX
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A. EINIXHMANXH
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ENAEIZEIX IIOY IIPEIIEI NA ANAT'PA®ONTAI XTHN EZQTEPIKH XYXKEYAXIA

XAPTINO KOYTI

| 1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Tenkasi 400 mg kovi¢ yio ToKvO SIOAV U Y10, TAPAGKEDT] SIADUATOG TPOG £YXVOT
oprtafaviivn

| 2. TYNOEZH IE APASTIKH(EX) OYEIA(EL)

Kda0e prodidio mepiéyet dSipmapopikn optrafavkivr mov isodvuvapel pe 400 mg opirafoviivng
Metd v avacvotaon kal Vv apaimon, 1 ml dtoddpatog tpog Eyyvon mepiéyet 1,2 mg
optrafoavkivic.

| 3. KATAAOT'OX EKAOXQN

Mowvvitoan
Dwopopikd o&D (Yo SiopBwomn tov pH)

4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI ITEPIEXOMENO

Koévic yio mokvo didAvpa Yo TopaoKeLT] SIUADUOTOC TPOS £YYLON
3 proAidlo

| 5. TPOIIOX KAI OAOX(OI) XOPHI'HXHX

Awpdote T0 PUALO 0ONYIDV XPNONG TPV ATd TN YOPNYNON.
Evoo@AéPia ypnomn petd v avachotaot Kat apoinon.
INa pio povo ypnion.

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

Noa puidooetar o€ 0Eom, TV omoia dev PAETOLY KAl dev Tpooeyyilovy Ta Tondid.

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

| 8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH

9. EIAIKEX XYNOHKEYX OYAAEHX
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Mn evAdocete o€ Beppokpacio peyarvtepn twov 25°C.

10. IAIAITEPEX TPO®YAAZEEIX I'TA THN AITOPPIYH TQN MH
XPHEIIMOIIOTHOENTOQN ®APMAKEYTIKQN ITPOIONTON 'H TON
YIHHOAEIMMATQN ITOY NPOEPXONTAI ATIO AYTA, E©OOXON AITAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Menarini International O. L. S.A.
1, Avenue de la Gare

L-1611, Luxembourg
AovEeppoivpyo

| 12. APIOMOZX(OI) AAEIAX KYKAO®OPIAX

EU/1/15/989/001

13.  APIOMOX ITAPTIAAX

Moprtida

| 14. TENIKH KATATAEH I'TA TH AIAGEXH

| 15. OAHTI'IEX XPHXHX

| 16. TTAHPO®OPIEX XE BRAILLE

H attioddynon yio va pnv mepiinedei n ypaen Braille givor amodextn.

17. MONAAIKOXANAI'NQPIEZETIKOXKQAIKOZX - AIZATIAXTATOX TPAMMQTOX
KQAIKAX (2D)

A166146TATOCYPAUU®OTOGKMOOKAS (2D) Toveépel Tov TEPIANPOEVTO LOVOSTKO aVOyVOPLOTIKO KMOLKO.

18. MONAAIKOXANAT'NQPIZETIKOXKQAIKOX-AEAOMENA ANAI'NQXIMA AIIO
TON ANOPQITIO

PC
SN
NN
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ENAEIZEIX I1IOY IIPEIIEI NA ANAT'PA®ONTAI XTH XTOIXEIQAH XYXKEYAXIA

EINIZXHMANXH ®IAAIAIOY

| 1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITIPOIONTOX

Tenkasi 400 mg kovi¢ Yo ToKvO StdAvpo
oprtafaviivn

| 2. TYNOEZH IE APASTIKH(EX) OYEIA(EL)

400 mg oprrapavkivne (o¢ Supwopoptkd)

3. KATAAOT'OX EKAOXQN

Movvitoan
Ddwcpopicd 0&H

4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI ITEPIEXOMENO

Kovig yio mokvo didlopa

| 5. TPOIIOX KAI OAOX(OI) XOPHI'HXHX

AwBdote T0 PUALO 0ONYIDV XpHioNG TPV Amd TN YOPNYNON.
EvdopAéfia yprion petd v avachoTooT Kol apaimon.
INa pio povo ypnion.

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

No puidooetar o€ 0Eon, TV omoia dev PAETOLY KAl dev Tpooeyyilovy Ta Tondid.

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

| 8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH

9. EIAIKEX XYNOHKEYX OYAAEHX

Mn puAdooete og Oeppokpacio peyarvtepn tov 25°C.
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10. TAIAITEPEX TIPO®YAAEEIX I'TA THN ATOPPIYH TQN MH
XPHEZIMOITIOIHOENTOQN ®APMAKEYTIKOQN NPOIONTQN ‘H TOQN
YIHOAEIMMATON ITOY IPOEPXONTAI AIIO AYTA, E©@OXON AITAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEYOYNXZH KATOXOY THX AAEIAYX KYKAO®OPIAX

Menarini International O. L. S.A.
1, Avenue de la Gare

L-1611, Luxembourg
AovEeppoivpyo

| 12. APIOMOZX(OI) AAEIAX KYKAO®OPIAX

EU/1/15/989/001

13.  APIOMOX ITAPTIAAX

[Toaptida

| 14. TENIKH KATATAEH I'TA TH AIAGEXH

| 15. OAHTIEZ XPHEHX

| 16. TMAHPO®OPIEX XE BRAILLE

17. MONAAIKOXANAI'NQPIZETIKOXKQAIKOX — AIZXAIAXTATOX I'PAMMQTOX
KQAIKAX (2D)

18. MONAAIKOXANAT'NQPIZTIKOXKQAIKOX-AEAOMENA ANAI'NQXIMA AIIO
TON ANOPQIIO
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ENAEIZEIX IIOY IIPEIIEI NA ANAT'PA®ONTAI XTHN EZQTEPIKH XYXKEYAXIA

XAPTINO KOYTI

| 1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Tenkasi 1.200 mg kdvic yio TokvO S1IAVUOL Y10, TOPACKEVT SLOADUOTOS TPOG EyYLOT
oprtafaviivn

| 2. TYNOEZH IE APASTIKH(EX) OYEIA(EL)

Kabe proridro mepi€yet dipmapopikn optrafavkivn wov isodvvapei pe 1.200 mg oprrafaviivng
Metd v avacvotaon Kol Vv apaionon, 1 ml dtaAdpatog mpog Eyyvon mepiéyet 4,8 mg
optrafoavkivic.

| 3. KATAAOT'OX EKAOXQN

Y dpo&umporviofetadéén

Mowvvitoan

Dwoeopikd o&D (Yo S1opbwon tov pH)
Y3po&eidro tov vatpiov (yia d1opbwon tov pH)

| 4. OPAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI ITIEPIEXOMENO

Koévig yio Tokvo didAvpa yio TopackeLt] SIUADUOTOC TPOS £YYLON
1 proAidio

| 5. TPOIIOX KAI OAOX(OI) XOPHI'HXHX

AwBdote T0 PUALO 0ONYIDV XpHioNG TPV Amd TN YOPNYNON.
EvdopAéfia yprion petd v avachoTooT Kal apaimaon.
INa pio povo ypnon.

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

Noa puidooetar o€ 0éon, TV omoia dev PAETOLY KAl dev Tpooeyyilovy Ta Tondid.

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

| 8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH
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9. EIAIKEX YYNOHKEX ®DYAAEHX

10. TAIAITEPEX TIPO®YAAZEEIX I'TA THN ATIOPPIYH TQN MH
XPHEZIMOIIOIHOENTOQN ®APMAKEYTIKOQN NPOIONTQN ‘H TOQN
YIHHOAEIMMATQON I10Y ITPOEPXONTAI AIIO AYTA, E©OOXON AITAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEYOYNXZH KATOXOY THX AAEIAYX KYKAO®OPIAX

Menarini International O. L. S.A.
1, Avenue de la Gare

L-1611, Luxembourg
Aovéepufoipyo

| 12.  APIOMOX(OI) AAEIAX KYKAO®OPIAX

EU/1/15/989/002

13. APIOMOX ITAPTIAAX

[Toaptida

| 14. TENIKH KATATAEH I'TA TH AIAGEXH

| 15. OAHTIEZ XPHEHX

| 16. TTAHPO®OPIEX XE BRAILLE

H a1tiodAdynon yuo va punv meptanedei n ypaen Braille sivon amodekt).

17. MONAAIKOXANAI'NQPIZETIKOXKQAIKOX — AIXAIAXTATOX I'PAMMQTOX
KQAIKAX (2D)

A160106TATOCYPAUUMOTOCKMOKOS (2D) Toveépet Tov TEPIANPOEVTO LOVASTKO aVoyVOPLOTIKO KMOTKO.

18. MONAAIKOXANAI'NQPIEZETIKOXKQAIKOX-AEAOMENA ANAI'NQXIMA AIIO
TON ANOPQIIO

PC
SN
NN
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ENAEIZEIX I1IOY IIPEIIEI NA ANAT'PA®ONTAI XTH XTOIXEIQAH XYXKEYAXIA

EINIZHMANXH ®IAAIAIOY

| 1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITIPOIONTOX

Tenkasi 1.200 mg «dvic yio Tokvo Stddvpo
oprtafaviivn

| 2. TYNOEZH IE APASTIKH(EX) OYEIA(EL)

1.200 mg oprrafavkivig (mg S1pmGPOpLKo)

| 3. KATAAOT'OX EKAOXQN

Yopo&umporvroPetadéén
Mowvvitoan

Ddwcpopicd 0&H
Ydpo&eidto tov vatpiov

| 4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI ITEPIEXOMENO

Kovig yio mokvo diiopo

| 5. TPOIIOX KAI OAOX(OI) XOPHI'HXHX

AwoBdote T0 OALO 0N YLDV YPYONG TPV oTd TN XOPYNOoN.
EvdopAéfia yprion petd v avachotoom Kal apaimon.
INa pio povo ypnon.

AEN IIPOXEITIZOYN TA TTAIAIA

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXEH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
IPOION IPEITEI NA ®YAAXXETAI XE OEXH THN OIIOIA AEN BAEIIOYN KAI

Na puAdoocetat og 8o, Ty onoia dev PAETOLY Ko dev Tpooeyyilovv Ta TaLdLd.

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

| 8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH

9. EIAIKEX XYNOHKEYX OYAAEHX
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10. TAIAITEPEX TIPO®YAAEEIX I'TA THN ATOPPIYH TQN MH
XPHEZIMOITIOIHOENTOQN ®APMAKEYTIKOQN NPOIONTQN ‘H TOQN
YHOAEIMMATON ITOY IPOEPXONTAI AIIO AYTA, E©OOXON AITAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEYOYNXZH KATOXOY THX AAEIAYX KYKAO®OPIAX

Menarini International O. L. S.A.
1, Avenue de la Gare

L-1611, Luxembourg
AovEeppoivpyo

| 12. APIOMOZX(OI) AAEIAX KYKAO®OPIAX

EU/1/15/989/002

13.  APIOMOX ITAPTIAAX

[Toaptida

| 14. TENIKH KATATAEH I'TA TH AIAGEXH

| 15. OAHTIEZ XPHEHX

| 16. TMAHPO®OPIEX XE BRAILLE

17. MONAAIKOXANAI'NQPIZETIKOXKQAIKOX — AIZXAIAXTATOX I'PAMMQTOX
KQAIKAX (2D)

18. MONAAIKOXANAT'NQPIZTIKOXKQAIKOX-AEAOMENA ANAI'NQXIMA AIIO
TON ANOPQIIO
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B. PYAAO OAHI'TQN XPHXHX
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@vAiro oonYLOV ypiong: IIinpoopics yio Tov a.60evi)

Tenkasi 400 mg k6vIG Y10 TVKVO SLIAVHA Y10 TOPOCKELY] SLOAONATOG TPOG £YYV6T
optrafovkivn

A doTe TPOGEKTIKG 0AOKANPO TO PVALO 00N YIAV YP1)ONG TPV 60G 000l aVTO TO PappaKo,

010TL TEPLAUPPAVEL GNRUAVTIKES TANPOPOPIES Y10 GG,

- dovrdEte avTd TO PUALO 0N YDV YprionG. Towg ypelaotel va to dufdcete Eavd.

- Edv éxete mepautépm amopieg, pOTNGTE TOV Y1OTPO 1) TOV VOGOKOUO GG,

- Edv mapatnprioete kamoto avemBOUNTn EVEPYELN, EVILEPDGTE TOV YLUTPO 1) TOV VOGOKOUO GG,
A1 1oy0eL Kot Yo KaOe mBov| avemBOuMTn EVEPYELX TOV OEV OVOPEPETUL GTO TTAPOV GUALO
oonylov ypnongs. Biéme mapdypapo 4.

T tepréyer To mapoév gvAro 0oNYLOV:

T givar o Tenkasi kat oo eivon 1 ypHon Tov

T mpémer va yvopilete npv cog do0si to Tenkasi

i o cog dobei o Tenkasi

[Mbavég avemBounteg evépyeteg

Ii¢ va pvidooete to Tenkasi

[epieydpeva g cvokevaciog Kot AOITES TANPOPOPIES

ocouprLdOE

1. T givar To Tenkasi kou ove givar i yprion Tov

To Tenkasi gival £va avtiflotikd mov wepiéyet T dpaotiky ovsia oprrafavkivn. H oprrafavkivn eivoat
évag TOmog avtifloTikov (va avtiPlotikd AmoyAvkonentidlo) mov umopei va Bovatmaoet 1 vo
OTOUOTNOEL TNV OVATTUEN OPIGUEVOV PaKTnpimy.

To Tenkasi ypnopomoteital 6TV AVIUETORTICT AOUMEEMY TOV OEPUATOG KoL TV VITOKEIUEVOV 1OTOV.
[Ipoopiletan yio ypniom o€ eviiMkeg kKot o€ ToudtaTpikoLg aoeveic niiog 3 unvav kot Tévo.

To Tenkasi prnopei va ypnoyonombel povo yio Ty avipet®ion AoU®EE®Y ToV TPoKaAoOVTaL amd
Boxtpla mov gival yvootd og Gram-Oeticd faxtipio. Xe KTég AodEELS, OTov VIaPYEL VToyia 0T
gumAgiovtot Ko Aot Tomot Paktnpimv, o yiatpds cag Ha oag xopnynoet kot dAle KatdAAnAa
avtifrotikd poli pe to Tenkasi.

2. T pémer va yvopilete npv 6ag d00si o Tenkasi

Agv mtpénel va oag 600¢i To Tenkasi

- o€ mepinTon aAlepyiog otV opltafavkivn 1§ 6 0TO0ONTOTE Ad TA. AAAN GVGTUTIKE 0LTOV
TOV PAPUAKOL (avapEpovTal GTNV Tapdypapo 6).

- o€ MEPIMTOOT TOL AVaUEVETAL OTL Ba XPELOOTEL EVOEXOUEVMG Va. Gog yopnynOel éva pdpuoko
OV OpodVEL T aipa (Un KMo UOTIKT VOTplovyog nroapivn) eviog 5 nuepdv (120 opodv) arnd
d6on tov Tenkasi.

IIposgidomou)oels Ko TPOPLAGEELS
AmegvbuvBeite otov y1atpod 1 TOV VOGOKOUO 6ag Tpv cog dobei To Tenkasi:

. 0€ MEPIMTMGT TTOL TOPOVGLAGOTE TOTE GTO TAPEAOOV Lo AAAEPYIKT OVTIOPOOT| GE KATO0 GAAO
avTloTiKd YAvKomenTidlo (0mmg 1 Pavicopvkivn kKo 1 teAafovikivn)

. 0€ MEPIMTOOT TTOL EKONAMSATE dLappola Papldg LOPPNG KOTA TN ShpKELN 1) LETA amd Oeparmeiol
pe avtBlotikd oto maperbov

. o€ mepinTwon mov &xete N elvan mBavov va £xete Aoipwén ota 06Td TOL oPeileTan o€ PakTiplo

(ooteopveritida). O yatpdc cog Ba cag yopnynoel Ty axopaitntn Oepaneio
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. 0€ MEPIMTOOT TTOL EYETE 1 VIAPYEL VIOV OTL EXETE LA EXOIVVT] GLAAOYN TOOV GTO SEPLLO GOG
(amootnua). O yatpdc cag Ba cag yopnynoetl v anapaitnn Bepaneio

O1 evdopAéPiec eyyvoeig pe Tenkasi propei va mpokakésovy EEoym Tov Gved GOUATOS, KVidmaon,
Kvnopo f/xai eavinuara. ‘Exovv akduoe mapotnpndet aviidpdoeig mov oyetilovrar pe tTnv £yyvon Kot
yapaxmpilovior and Té6vo oto otog, duspopio oto othboc, piyn, TpOUOC (TPEUOVAD), TOVOC OTNY
TAATN, TOVOG GTOV ayEVa, OVGTVOLN, TTOVOG GTNV KO, TUPETO Kl TOVOKEPOAOC, KOTMGT], VITVNALL
7oV pmopel va eivan cupmtdpoto vroéioc. Edv mapovcidcete autohs Toug TOTOVS avVIIOPACE®Y, O
YOTPOG GO EVOEXETAL VO, ATTOPAGIGEL VO GTAUOTNGEL 1] VO, EXIPPadOVEL TNV £yYLOT.

To Tenkasi evdéyetar va TopépuPel 6TIC EpYOOTNPLOKEG EEETACELS TTOV HETPOVV TOGO KaAG THEL TO
aipo cog Kot EVOEETOL va. €lvar 1) aitio, ESQUAUEVNG TWAG LETPNOTG.

Evd to avtifrotikd, copmepiroppavopévov tov Tenkasi, kotamolepodv opiopéve faktipia, vogyetat
Vo UV givot 0paoTikd evavtiov GAA@V Paktnpimv 1] LUKATOV, TOL GUVETMG UToPEl va cuveyilovy va
avantoocovtat To oawoduevo owtd ovoudletor vaepavantuén. O yitpog cag Oa cog Tapakorovdel
o€ mepinTwon mov cupPel avtd kot Ba cog yopnynoet Oepaneia, edv eivar anapaitnTo.

AoV cag yopnynBei to Tenkasi evdéyetal vo ekdnimoete po véa Aoiumén oe o dtapopetikn Béon
010 6éppa aog. O yatpdg cog Ba mpémetl va cog Tapakorlovdioet oe mepintwor nov cvpfel avtd Kot
V0L GOG OVTHETOTICEL OTIMG OTOLTEITOL.

Howora ko £pnpor
To Tenkasi dev mpémet va ypnoponoteitat o€ mandid kdtm tov 3 unvov. H ypion tov Tenkasi dev éxet
peietnOel axodpa 6€ aVTH TNV NAKIOKT ORAda.

Ala pappoxa kor Tenkasi
Evnpepaoete tov yatpd cog edv maipvete, £ETE TPOCEATA TAPEL 1] LITOPEL VO TAPETE OALN PAPLLOKCL.

Edv mpdkettan va cag yopnynbel Eva papuoKo Tov apaidveL TO aipd, T0 0roio ovoudleTot un
KAOOLLOTIKN NIapiv), TOTE EVUEPDOTE TOV Y10TPO 60 6€ mepintwon mov Aafate Tenkasi evtoc twv
terevtaiov S nuepav (120 wpav).

Elvai moAd onpovtiko v eviIepMOETE TOV YOTPO GOG EAV YPTCLLOTOLEITE PAPLOKE TTOV ATOTPETOVY
v TN ToL aipaTdg 60G (AVTITNKTIKG 0T0 TOV GTOUOTOG, TT.). KOVUOPIVIKG ovTimnkTika). To Tenkasi
EVOEYETUL VO ETNPEACEL TIG EPYACTNPLOKES EEETAGEIS T} TNV OWTOUETPTOT) Ol OTOIEG LETPOVY TOGO KOG
mCet to aipa oag (INR) kot evdéyeton va mpokaréoetl wevdn pétpnon mg Kot 12 dpeg petd v
gyyoon.

Kdnon kor Onraocpog
Edwv eicBe éyxvog 1) Onhdalete, edv vopilete 611 pnopet va €iobe €ykvog 1) oyed1dleTe Vo OMOKTNGETE
modl, {ntote T GLUPOLAN TOL YLTPOL GOG TPV oag dobel avTd TO PhpaKO.

Agv Ba mpénet va cog 600l avTd TO PAPUOKO KATE TN O1APKELD TG EYKVHOGUVIG GaG, Tapd LOVOV 0V
10 0pehog Bewpeitar peyoaldtepo amd 0,11 0 Kivouvog Yo To Lwpo.

001 yNoN KL LEPIGROS PNY AV LATOV

To Tenkasi o kdvel va oc0avesar (aAn, 1 omoia umopel va exnpedost Ty KovOTTA 60g Vo
00N YNOETE 1 VO YEPLOTEITE LY OV LLOLTOL.

3. IMag 00 cag 600<ci To Tenkasi

To Tenkasi dwatiBeton g Tenkasi 400 mg ko Tenkasi 1.200 mg. Ta 300 mpoidvTa S10pEPovV G TPOG
TNV TOGOTNTA OPITOPAVKIVIG ava ELOALIS10, T OLAPKELD TNG EYYVONG KOl TIC 001 YIEC TPOETOLUAGIOG YLl
™ xoprynon.
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O ywTpdc oag 1| voookouog oag mpooektikd Oa oag dmoet to Tenkasi 400 mg péow £yyvong (apync
éveong Ue otaydveg) o€ pia AEPa.

2T0Vg EVAAIKEG 1] cuvioTdUevn ddom yia to Tenkasi sivar pia epdma £yyvon 1.200 mg (1codvvapuei pe
3 proAidia twv 400 mg) mov yoprnyeitan o€ pio pAEPa og didpketla 3 wpav.

INo mondiatpikovc acbeveic nhikiog 3 unvov kot dvo, 1 cuvietdpevn doon yio o Tenkasi fa
voAoYIoTEL e fdom To coUaTIKO BApog kot TNV nhikia: pio epdmas Eyyvon Tv 15 mg yia kabe kg
oOUOTIKOD BApovg xopnyoduevn otn eAEPa o€ didotnua 3 mpdv (Léyioto 1.200 mg). Avatpééte oty
evOTNTa 6 Y10 TEPIOGOTEPES AEMTOUEPELEG.

Eav 6ag 600si peyorvtepn moscotnta Tenkasi amd v Kavoviki
O y1atpoc cag Ba amopaciosl TG o GO AVIIHETOTIOEL, CUUTEPIAOUPOVOUEVIC TNG OLOKOTNG TNG
Oepameiog Kot TG TapoKkoAovONoNC Yo onueia SuoUEVOV EMOPACEDV.

4. MBavéic avemBOuNTES EVEPYELEG

Onwg 6ha Ta eApuUOKa, £TGL KO GVTO TO QAPUOKO LTOPEL VO TPOKAAEGEL AVETIOOUNTES EVEPYELEC, AV
Kol Ogv Tapovoldlovtal 6 OGAOLG TOVS AvVOPMOTOLG,.

Evnuep®ote apéocms Tov YIOTPO 1] TOV VOGOKONO0 GOG EAV EKONAAGCETE U1K AVTIOPACT] GTI|V
&yyvon, copmeprlapfavopivov 0rotovdNToTE 0o To AK6A0VON CLPUTTONATO!

. "E€aym Tov TPOGMOTOL Kol TOL (VO CAOUATOG, KVIdmaoT, kvnoudg 1/kat eEavonpota
Zoprypog,

Avonvola,

[pr&yo yop® amd Tov Ao 1 KAT® oo TO SEPLLO TOV AVATTOGCETAL GE GOVIOUO YPOVIKO
dtlotnua,

Piyog 1 tpéuovio,

I'priyopog 1 advvepog ouyude,

[Tovog M aicOnua ocei&ipatog oto othbog,

[Ttdon g apnplakng mieong (N omoio umopel va Tpokarécet To aicOnuo Amobouiog 1 LaANG).

Kdmotec avtidpdoeis propet va givar ametAnticég yo ) Con.

AlAeg avemBOunTeG evépyeleg eppavifovtal pe Tig akoAovbeg cuyvotnTeS:

Yoyvéc avemBounteg evépyereg (evoéyetan va emnpealovv £mg ka1 otovg 10 acBseveic)
Aryotepa epubpd apocaipto 1 Ayotepn apocealpiv amd 0,Tt PLGLOAOYIKG,

AteOnua Caing,

[Tovoképaiog,

Téon ywo €peto (vovtia) 1 peToC,

Awdppora,

Avcroiiotta,

[Tovog M epebionde oto onpeio £yyvong,

Kvnouog, deppatiko e&avonua,

MvuaAyiec,

Hopaywyn neprocotepmv evEOUmVY amd To Nap cog (OTmg eaivetal oTig eEETAGELS OilL0TOC),
I'pfiyopog 1 woAd ypriyopog puBpog g kapdidg,

Emdeivoon g Aolpwéng 1 epedvion véag Aoipméng og dAlo onueio Tov dEpHOTOG oag,
[pnopévn, KKKV TEPLOYN TOL FEPLOTOC 1| KAT® 0td TO SEPUA TOV TNV GOAVESTE KOVTH KoL
Vo, TOVAEL GTNV EMAQN,

. ZVGoMPEVOT) TOOL KATW ATd TO dEPLLA.

Oy ovyvég avemOBopnTeg evépyeleg (evoéyetar va exnpedlovv émg ko 1 otovg 100 acOeveic)
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. YynAotepo amd TO GUGIOAOYIKO EMITEDD NOGIVOPIA®MY, EVOG TOTOV AEVK®OV OHOGPALPImV
(nowowoeiMa),

XopunAd caKyopo oipatog,

YymAd eninedo ovptkov 0E€0G 0TO aijla,

Avénpéva enineda yorepvbpivne oto aipa,

E&avOnpa Bapiag popeng,

Epvbnua,

Ddreyuovn YOopw amd Evay tévovto (YvmoTh g Tevovtonkitida),

Aoluwén ootdVv oV TPoKaAeitan amd PokTAPLo (YVOOTH MG 0GTEOUVEAITION),
Meiopévoc aptOpdc aomeTaAiny KOTm amd T0 GLGIOA0YIKO KATMOTEPO OP10 (YVOOTN (¢
Opoppoxvtroponevia).

[16vog otnv kKot

[16vo oto otfog

TTvpetd

AvckoAia otV ovamvon

Yravieg avemOounteg evépyereg (evoéyetan va exnpealovv émg kK 1 otovg 1.000 aoBseveic)

®  TOVOKEPOAOG, KOTMGT, VIIVNALN TTOL UTTOpPEL Vo Eival CUUTTOUATO 0O YOUNAG eTiTeda 0&EVyOVOL
6TOVG 16TOVG TOL 6MOWOTOS oag (VTo&io)

7OVO TNV TAGTN

TOVO GTOV QVYEVQL

piyn

TPOUOG (TPEUOVAO)

IIp6c0BeTeg Tapevipyeleg o€ ma1oLd Ko ePnfovg

O avemBounteg evépyeleg o madlaTpikons acheveic elvan TOPOUOIEG LE AVTES TOV TAPOTI|POVVTOL
610G eviiAikeg. Ot avemBounteg evépyeteg mov mapatnpndnkay povo o modaTpkovs acbeveig iva:
evepediotdTa, aAAayEG 6710 Kopdiakd niektpokapdoypaenue (HKT) (Tapodikéc, aouumTtmpuatikég
KoL 11 CLUVOESEUEVEC UE AAAEG QAAAYEC BTNV aviyvevon TG Kapdldc), Aoipnmén Tov eviépov (KoAiTda
Clostridioides difficile).

Ava@opd avemOOunTOV gVvEPYELAV

Edv mapatnprioete Kamoto avemBOUNTN EVEPYELN, EVILLEPDGTE TOV Y1UTPO 1) TOV VOGOKOUO Gag. AvTtd
oyVeL Ko Yio kKaBe Thovi avemBounTn EVEPYELN TTOL OEV AVAPEPETAL GTO TOPOV PVAAO 0N Y1V
xpnone. Mnopeite eniong va avaeépete avemBounteg evépyeteg amevbeiog, LEG® Tov £Bvikon
GLOTIHLLOTOG aVaPOPAS oL avapEpetal oto [apdptnua V. Méow g avapopds avemiBountomy
EVEPYEIDV Umopelte va fondNoeTe 0T GLALOYN TEPLOCOTEPMV TANPOPOPLOV CYETIKA [LE TNV OCPAAEL
TOL TTAPOVTOC PAPILAKOV.

5. Iog va puiacscete To Tenkasi
To pdppako avtd Tpénet vo pAAGGETOL G€ LEPT TTOL OgV TO PAETOVY Ko Ogv TO POEVOLY Ta TALdLA.

Na pn gpnoponoleite avtd 10 PAPUAKO HETA TNV NUEPOUNVIC ANENG TTOV AVAPEPETOL GTO YAPTIVO
KOLTI Kol ETIKETOL TOL PLaAdiov petd to EXP. H nuepounvia Anéng etvan n tehevtaio nuépa tov pniva
OV AVOPEPETOL EKEL.

Mn puAdooete og Beppokpacio peyarvtepn tov 25 °C.

To aparmpévo diadvpa B Tpémel va ypnoYLOTOLEITAL AUECHG.
Amd pikpofroroyikng aroyng, To Tpoidy Oa mpénel va ypnouomoteiton apécmws. Edv dev
ypnoorondel apécms, ot xpovol Kot ot cuvONKeg POAAENC TPV ATTO TN XPNON OTOTELODY EVOVVT] TOVL

¥pNoTn Kot ogv B mTpémet va eivon peyoldtepotl puctoroykd omd 12 opec og Oepuokpacio 25°C kot
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24 kpeg ot Bepuokpacio 2 °C -8 °C yio to Tenkasi mov eivor apaiwpévo o€ aokd gvaoApiag
€yyvong dtaAvpatog yYAvkding 5%.

Mnv metdite eApUAKA GTO VEPD TNG AmOYETELONC. POTNGTE TOV QapLOKOTOLd GOG Y10 TO TAC VO
TETAEETE TO PAPLOKO TOV JEV YPNCLOTOLEITE T, AVTA T HETPO Bo BonBNcovy 6TV Tpostacic Tov
nepPdArovtog.

6. [epreyépeva TG GVOKEVAGING KOL AOUTEG TANPOPOPIES

T nepréye to Tenkasi

- H dpaoctikni ovoia givar ) oprrafavkivn. Kébe @laridio mepiéyel S1pwopopikn oprtafavkivn
mov 1oodvvapei pe 400 mg oprrafaviivig.

- Ta dAlo cuoTATIKG €ival 1) LOVVITOAN Kol TO eOG@optko oD (Yo 510pbmwaon tov pH).

Epeavien tov Tenkasi kou wepieyopeva tng 6VOKELAGIOG

- To Tenkasi givor o 6kOVN Yo TUKVO SIEAVLA Y10l TOPACKELT SLOADUOTOS TPOG EYYLOT).

- To Tenkasi givar pia Aevkr £0¢ LTOAELKN GKOVY, TOV TAPEYETAL GE YLOAVO QLOAISI0 TV 50 ml.
- To Tenkasi diatifetan g yGpTiva KOvTid TOL TEPIEXOLY 3 PLaAidLL.

Karoyog Aderog Kvkhogopiag

Menarini International Operations Luxembourg S.A.
1, Avenue de la Gare

L-1611, Luxembourg

Aov&epPoivpyo

Hopackevaoctiig

Falorni S.r.l.

Via dei Frilli 25

50019 Sesto Fiorentino (FI)
Itaiia

"o omoladnmote TANPOPOPio. GYETUKE LLE TO TAPOV PUPUAKEVTIKO TPOTOV, TAPUKAUAEITTE VO
anevBuvbeite GTOV TOTIKO AVTITPOCOTO TOL KATOYOL TNG AOELNG KUKAOQOPIOG:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
Menarini Benelux NV/SA UAB “BERLIN-CHEMIE MENARINI
Tel/Tel: + 32 (0)2 721 4545 BALTIC”

Tel: +370 52 691 947
Bouarapus Luxembourg/Luxemburg
Bepmuna-Xemn/A. Menapunu beiarapus EOO/T Menarini Benelux NV/SA
ten.: +359 24540950 Tel/Tel: + 32 (0)2 721 4545
Ceska republika Magyarorszag
Berlin-Chemie/A.Menarini Ceska republika s.r.o.  Berlin-Chemie/A. Menarini Kft.
Tel: +420 267 199 333 Tel.: +36 1799 7320
Danmark Malta
Menarini International Operations Luxembourg Menarini International Operations Luxembourg
S.A. S.A.
TIf: +352 264976 Tel: +352 264976
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Deutschland
Berlin-Chemie AG
Tel: +49 (0) 30 67070

Eesti
OU Berlin-Chemie Menarini Eesti
Tel: +372 667 5001

EArGoo
MENARINI HELLAS AE
TnA: +30 210 8316111-13

Espafia
Laboratorios Menarini S.A.
Tel: +34-93 462 88 00

France
MENARINI France
Tél: +33 (0)1 45 60 77 20

Hrvatska
Berlin-Chemie Menarini Hrvatska d.o.o.
Tel: + 3851 4821 361

Ireland
A. Menarini Pharmaceuticals Ireland Ltd
Tel: +353 1 284 6744

Island

Menarini International Operations Luxembourg
S.A.

Simi: +352 264976

Italia

A. Menarini - Industrie Farmaceutiche Riunite -
s.r.l.

Tel: +39-055 56801

Kvmpog
MENARINI HELLAS AE
TnA: +30 210 8316111-13

Latvija
SIA Berlin-Chemie/Menarini Baltic
Tel: +371 67103210

Nederland
Menarini Benelux NV/SA
Tel: +32 (0)2 721 4545

Norge

Menarini International Operations Luxembourg
S.A.

TIf: +352 264976

Osterreich
A. Menarini Pharma GmbH
Tel: +43 1 879 95 85-0

Polska
Berlin-Chemie/Menarini Polska Sp. z 0.0.
Tel.: +48 22 566 21 00

Portugal
A. Menarini Portugal — Farmacéutica, S.A.
Tel: +351 210 935 500

Romania
Berlin-Chemie A.Menarini S.R.L.
Tel: +40 21 232 34 32

Slovenija

Berlin-Chemie / A. Menarini Distribution
Ljubljana d.o.o.

Tel: +386 01 300 2160

Slovenska republika

Berlin-Chemie / A. Menarini Distribution
Slovakia s.r.o

Tel: +421 2 544 30 730

Suomi/Finland
Berlin-Chemie/A.Menarini Suomi OY
Puh/Tel: +358 403 000 760

Sverige

Menarini International Operations Luxembourg
S.A.

Tel: +352 264976

United Kingdom (Northern Ireland)
A. Menarini Farmaceutica Internazionale S.R.L.
Tel: +44 (0)1628 856400

To mapdov evAro 0dNYLAOV Ypriong avedepOnke Yo TELEVTAIL POPA OTIG

AdLeg TNYEG TANPOPOPLOV
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Aentopepn TANPOPOPLOKAE GTOLYEID Yio TO TAPAV POPUAKEVTIKO TPOIOV elvar O100£G1HA GTOV SIKTLOKO
t6mo tov Evponaikod Opyavicpod dapudxwv: http://www.ema.europa.eu.

Ot minpo@opieg mov axoAovBolv amevBivovtal HOVO GE ETOyYEALATIEG VYELOG:

To Tenkasi mpoopiletar yio evoopAEPLR YOpTYNON, LOVO LETA 0l 0VOGVOTOCT] KOl 0paimaT).

To Tenkasi 8a npénet vo mapackevaleton e GonNTTeg TEYVIKEG.

Yndpyovv 600 @opprokevtikd Tpoiovra g oprrafovkivng (Tenkasi 400 mg kot Tenkasi 1.200 mg)
oV
- AwatiBevtol og S10POPETIKEG SOCOAOYIKEC TEPIEKTIKOTNTECOPLTOPAVTIVIG.
- "Exovuv 810.popeTIKT) CUVIGTOUEVT SLAPKELD EYYVONC.
- "Exovv diapopetikéc 001 yiec TpoeToaciog, GUUTEPIAAUPAVOLEVAOVY TV SLOPOPDY GTNV
avaGOGTOCT, TV 0paimon Kot T0 GLUPATE OPULMTIKA.

[IpocekTiKd aKoAovONCTE TIC GUVIGTOUEVEG 0OMYiES Y10, KADE PAPUAKEVTIKO TPOIOV.

Mo v mapackevn pioag yopnyovuevns epamnas pévov EQ d6ong 1.200 mg amarteitor 1 ovacOceToom
Ko apoioon tpidv erdiov Tenkasi tov 400 mg ékacto. H avacvotaon g kdvems Oo mpémet va
YIVETOL UE UTOCTEPMUEVO EVEGILO VOMP KOl TO TPOKVTTOV TUKVO SIUAVUO TPETEL VO OPOIDVETOL OE
0oKO eVOOQAEPLAG Eyyvong dtodvpaTog YAVKOLNG 5% Ttptv amod T ypfon. Toco 10 avacvatabéy 660
KO TO apOt@péVo dtdAvpa Tpog Eyyvon Ba mpémet va eivat dtanyn, dypouo E0g avolkTol Kitptvov
YPOLaTOG dteAdpoTa. Ta Tapevteptkdg xopnyoLEVE PAPLOKEVTIKE TPOTOVTA Oa TPEMEL VaL
eMBe@POVVTOL OTTIKA Y10, TUYOV GOUATIOWKT VAN pHeTd v avachotac. [ v Tapackeun Tov
Tenkasi 0o mpémet va xpno1omolodvTaL GoNTTEG TEXVIKES.

EviAikeg

Mo v mapackevn piog yopnyovuevng epdmaé poévov E® doong 1.200 mg amaiteitol 1 ovacOGTOo

Ko apaioon Tpuov ereAdiov Tenkasi tov 400 mg ékaoTto.

Avaocbotoon: Oo TPETEL VO, YPNGULOTOIEITOL ACT)TITI TEXVIKT] Y10 TIV OVOGVGTACT TOV TPLOV LOALSI®mV

Tenkasi tov 400 mg.

. Me 1t ypfion amocTeEp®UEVNG oOptyyas Ba Tpémel va tpootifevtal 40 mL anoctElpoUEVOL
evéaov voatog (WFI) yuo v avacvotacn kdbe prodidiov, dGTE vo, TPOKOWEL SLIAAV A
ovykévrpmong 10 mg/mL avd raAidio.

. To anootepopévo WFI cuvictator 6t Ba mpénet va mpootifeton TpoceKTIKA Katd PKog TV
TOLYOUATOV TOV PLALdiov, Y10l vl OToTPATEL 0 OYNUOTIGUOG VITEPPOMKNG TOCOHTNTAS APPOD.
. Kda0e proiidwo Oa mpémet va avapryvioetal pe fIEg TEPIGTPOPLKES KIVIGELS, DOTE VO OOTPATEL

0 OYMNUOTIOUOC aPPOoD Kol Vo, SlcPoloTel 0TI OAN 1 KOVIG Tov Tenkasi xel mAnpwg
avacvotabel péca 6To SLaAvUa.

To avacvotabév didivpa Bo TpEmeL VoL apaldVETOL AUECHOS TEPALTEP® GE OOKO EVOOPAEPLAG EyyLoNG
draAdpatog yAukolng 5%.

Apaiwon: I'ao v apaioon piog epanaé E® éyyvong tov 1.200 mg amaitodvtor tpio avacvotabévra
@LoAidia. o v apaionon Bo Tpémel va ¥pNoIUOTOLEITOL ATOKAEIGTIKG AoKOG EVOOPAEPLOG £YYLONG
drodvpatog YALkOLng 5% (D5SW).

Mo mv apaioon:

. Avoppoonote kot amoppiyte 120 mL amd évav ackd evoopréfrag £yyvong DSW tov 1.000 mL.

. Avappoonote 40 mL amd kabéva and ta tpin avacvotabivia graiidia Kol Tpochicte Ta 6TOV
00K0 evOoQAEPLag Eyyvone DSW, date 0 dykog Tov S10ADUATOG LEGO GTOV 0I0KO VO PTACEL TOL
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1.000 mL. Avtd £xel ¢ omoTéAeoua, Lo cLYKEVTPp@OT opttafavkivng ion pe 1,2 mg/mL. INa
TNV TOPOCKELT] TOL SIHAVLATOC Yop1yNoNg Ba mTpEmeL va YpNoHLOTO0VVTAL 0oKOT amd
moAvmporvAévio (PP) 1 modvBwvvroyrwpidio (PVC).

Xpnon og todatpkd TANfuoud (mikiog 3 unvav oc < 18 etmv)

Ymoloyiote TV amaitovpevn doomn oprtaPavaeivig pe faon to fapog Tov asbevoig (i epamas
&yyvon 15 mg/kg yopnyovuevn evéoprefimg og dtdotnua 3 ®pmv).

[Ipocdiopiote Tov apBud tov proidiov oprtafaviivig Tov amattovvtol yio Tov achevi (kdbe
@loAido etvar 400 mg).

Avacboraoy.

. Me ) yp1ion amoctelpouévng cvptyyas Ba tpémetl va tpootiBevratl 40 mL gvécipov VéaTog
(WFI) ywo tqv avacvotacn Kabe proidiov, dote va Tpokdyet Stlvpa cuykévipmong 10
mg/mL ovd graAidio.

. To WFI cuvictdrtot 011 0o Tpémetl vo TpooTifeTol TPOGEKTIKA KOTA UNKOG TV TOY®UAT®V TOL
QLOAB10V, Y10 VO ATOTPOTTEL O GYNUATICUOG VITEPPOAIKNG TOGOTNTOS OLPPOD.

. KdaBe proridwo Ba mpémet va avapyvioetal pe fIEg TEPIGTPOPLKES KIVIGELS, DCTE VO OOTPATEL
0 GYNUATIoUOS aPPOD KoL Vo Soc@aroTel OTL OAN 1) KOVIG Exel TANPOG avacvotadel péca 6to
StdAvpaL.

Apaiwon: I'a v opoioon Oa Tpénet v, Yp1CILOTOLEITOL OTOKAEIGTIKA AGKOG EVOOQAEPLAG Eyyvong
drodvpatog yAvkolng 5% (DSW). Aev o Tpémet va ypnoUOTOIEITOL SIEAV L0 YADPLOVYOL VOTPIO Yia
™V opaimon .

Mo mv apaioon:

AVoppoPNGTE TOV OTOPULTITO OYKO OPITABOVKIVIG LE L0 ATOCTELPOUEVT] GUPLYYA KOl TPOGHECTE

oTOV 00K EVOOPAEBLOC £yyvomng Tov TTeplEyEL anootelpouévo DSW (Tapakarolpe avatpééte otov
mivaxo 6 Yo oyeTkd mapdderypa). To péyebog Tov aokol evoopAéfiag Eyyvong Oa Paciletol otov
oLVolkd Oyko mov yopnyeitat. [a pikpovg dykovg umopel va ypnoyomomBei aviiia cvpiyyoc.

IMivaxog 1: 15 mg/kg Oprrapavkivig: ‘Eyyvon 3 opov (Zvykévipoon 1,2 mg/ml)

‘Oyxog Tov D5SW
, , YZTO)»O’YIGHSVI] Ohakée 6yKog Ovyxog ’ Y npoo(),nm]
Bapog aoOevoig | d6om P UVAGVGTANEVIG GTOV 0.6KO
(kg) Opurrafovkivig (rZ]XI) ns Oprrafavkivig gvooQAEPrLOg
(mg) (ml) éyyvong
(ml)
5 75 62,5 7,5 55
10 150 125 15 110
15 225 187,5 22,5 165
20 300 250 30 220
25 375 312,5 37,5 275
30 450 375 45 330
35 525 437,5 52,5 385
40 600 500 60 440
Yroloyiouoi
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1) Xpnowomoteiote 10 mpoyuotikd Bapog tov acbevodc — ETPOITY AOIIOIHETE MONO XTON
KONTINOTEPO OAOKAHPO API®GMO

2) Abon: Bapog (kg) x 15 mg/kg = mg (Méyiotn d6on 1.200 mg)

3) Ohkog OyKkog €yyvong: Aden (mg) +1,2 mg/ml = ml

4) Oyxog avacvotapévng Oprtapavkivng: Aden (mg) + 10 = ml

5) Oykog tov D5W y1a tpocnkn otov aokd evio@AEPLag Eyyvong: Okdg dykog yyvong (C) -
Oykog avacvotapévng Oprrapavkivng (D) = ml

To apoarmpévo diddvpa Bo TpémeL va Y pNoYLOTOLEITAL APECHG.

Amo pikpofroroyikng amoyng, To mpoiov Ba mpémel va yproonoleitan opécmg. Edv dev
ypnowponomBel apéoms, ot xpovol Kat ot GuvOTKeg PUAAENS TPV Od TN XPNOT OTOTEAOVY €VOVVT TOV
yxpnotn kot dev Ba Tpémet va etvan peyolvtepotl pucstoroykd and 12 dpeg o Beppokpacio 25 °C kot
24 mpeg ot Oeppokpacia 2 °C -8 °C ya to Tenkasi mov eivat apaimpévo o aokd evOoeAEPLag
€yyvomng dtoAvpatog yAvkoing 5%.
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®YrA0 0oV ypions: [Iinpogopiss yia Tov acOevi)

Tenkasi 1.200 mg kovig Y10 TVKVO Srdlvpe yio TapacKeL S10AOpaTog TPog £yyvon
oprtafaviivn

A doTe TPOGEKTIKA 0AOKANPO TO PVALO 03N YIAV YP1IoNG TTPLY 6aG 000€l aVTO TO PappaKo,

00T TEPLLapPAvEL oNPAVTIKES TANPOPOPIES Y10 GO,

- DdordEte avTd TO EUALO 0INYIDV YpNonG. Towg ypelaotel va to drufdcete Eavd.

- Edv éxete mepartépo amopieg, pOTNGTE TOV Y1OTPO 1) TOV VOGOKOUO GOG.

- Edv mapatmpnoete Kamowo avemBOUNTn eVEPYEL, EVILEPDOTE TOV Y1UTPO 1) TOV VOGOKOUO GOG.
Av10 1oy0et Ko Yo kbBe mhovn avemBOuUnTn eVEPYELX TOV OV AVAPEPETHL GTO TAPOV PUAAO
odnywv ypnone. BAéne mopdypaeo 4.

T tepréyel To Tapoév gOALo 00NYLOV:

Tt eivan o Tenkasi kot oo eivon 1 ypiomn Tov

T mpémel va yvopilete npv cog dobsi to Tenkasi

Ii¢ Oa cog dobei o Tenkasi

[MBavég avemBounteg evépyeteg

Ii¢g va pvidcoete to Tenkasi

[epieydpeva tng cuoKeELAGING Kol AOITEC TANPOPOPIES

ocoukrowhdE

1. T givar To Tenkasi kou ove givar i yprion Tov

To Tenkasi givan £va avtiproticd mov mepiéyel ™ dpaotikn ovoia optrafaviivn. H oprtafavkivn eivat
évag TOToG avTIBloTiKoL (éva avTiPloTikd AMmoyAvkonentidlo) mov uropel va Bavatmoer 1| va
OTOUOTNOEL TNV OVATTUEN OPIGUEVOV PBaKTnpimy.

To Tenkasi ypnopomoteital 6TV AVIUETOTICT AOUMEEMY TOV SEPUATOG KoL TV VITOKEIUEVOV 1OTMV.
[Ipoopiletar yuo xpnom HOVO oe EVAAIKEC.

To Tenkasi prnopei va ypnoonomOel povo yio Ty avipet®ion AoU®EE®MY ToV TPoKaloOvTaL amd
Baktplo Tov givar yvwotd wg Gram Ogtikd foktiplo. Xe WKTEG AOUMEELC, OOV VILAPYEL VTTOYIN OTL
eUmAEKOVTOL Ko GAAOL TOTOL Paktnpicv, 0 Yiatpog cag Oa Gog yopnyNoet Kot GAAS KOTAAAN A
avtifrotikd poli pe to Tenkasi.

2. T apéner va yvopilete Tpiy cog 600ci To Tenkasi

Agv tpénel va oag 600¢i To Tenkasi

- o€ mepintwon aAlepyiog otnv oprtofavkivn 1| 6 0TO0ONTOTE A0 TO. AAAN GUGTUTIKA CLTOV
TOL POPUAKOV (CVOPEPOVTOL GTIV TAPAYPAPO 6).

- o€ MEPIMTOOTN TTOL avapéveTaL 0TL Oa YpelaoTel evdeyouEvmg va cog yopnynoet Eva eappoko
OV OPULOVEL TO aipa (UN KAoHaTIKn vatplovyog nrapivn) evidc 5 nuepov (120 wpdv) and
d6on tov Tenkasi.

Ipocdomou]oeis Ko TPoPVAAEELS
AmevBuvbeite otov yatpd 1 Tov voookopo oag mpv oag 6o0si o Tenkasi:

. 0€ MEPIMTOGT TOL TAPOVGLAGOTE TOTE OTO TAPEAOOV Lal AAAEPYIKT AVTIOPOOT| GE KATO0 GAAO
avTloTIKG YAVKOTENTIOW (OTT™G 1 Pavicopvkivn Kot 1) teAafovkivn)

. 0€ MEPIMTOOT TTOL EKONAMSHTE dLappoLa Papldg LOPPNG KOTA TN ShpKELN 1) LETA amd Oepameio
pe avtlotikd oto maperfov

. o€ MEPImTOON oL £YETE N €lvan TOAVOV Vo, £xete AoIp®EN 6TO 06TA TOL OPEILETOL GE PaKTpLo

(ooteopveritida). O yatpds cog Ba cag yopnynoet Ty anapaitntn Oepaneio.
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. 0€ MEPIMTOOT TTOL EYETE 1 VIAPYEL VIOV OTL EXETE LA EXOIVVT] GLAAOYN TOOV GTO SEPLLO GOG
(amootnua). O yatpdc cag Ba cag yopnynoet v anapaitnn Bepaneio.

O1 evdopAéPiec eyyvoeig pe Tenkasi propei va mpokakésovy EEoym Tov Gved GOUATOS, KVidmaon,
Kvnopo f/xai eavinuara. ‘Exovv akduoe mapotnpndet aviidpdoeig mov oyetilovrar pe tTnv £yyvon Kot
yapaxmmpilovior and Té6vo oto otog, duspopio oto othboc, piyn, TpOUOC (TPEUOVAD), TOVOC OTNY
TAATN, TOVOG GTOV ayEVa, OVGTVOLN, TTOVOG GTNV KO, TUPETO Kol TOVOKEPOUAOC, KOTMGT], VITVNALL
7oV pmopel va eivan cupmtdpoto vroéioc. Edv mapovcidoete autohs Toug TOTOVS avVIIOPACE®V, O
YIOITPOG GO EVOEXETOL VO, ATOPAGIGEL VO GTAUOTNGEL 1] VO, EXPPadOVEL TNV £yYLOT.

To Tenkasi evdéyetar va TopéuPel 6TIC EPYOOTNPLUKEG EEETACELS TTOV HETPOVV TOGO KaAd THEL TO
aipo cog Kot EVOEXETOL Vo €lval 1) aitio, ESQUAUEVNG TWAG LETPNOTG.

Evd 1o avtifrotikd, cvpmepiroppavopévov tov Tenkasi, katamolepodv opiopéve. faktipia, voEyetat
vo. UV givat 0poaoTikd evavtiov GAA@V Baktnpimv 1} LOKATOV, T0L GUVETMG Umopel va cuveyilovv va,
avantoocovtat To oawodpevo owtd ovoudletor vaepavantuén. O yitpog cag Oa cog Tapakorovdel
og mepintmon mov cvpPet avtd kar Ba cog yopnynoet Bepaneia, edv etvon amapaitmro.

AoV cag yopnynBei to Tenkasi evdéyetar vo ekdnimoete po véa Aoiumén oe o dtapopetikn Béon
610 0épua cac. O ytpog cog Ba mpémetl va cag mapakorovdnoet e mepintwon nov cvpfel avtd Kot
VO GOG OVTIHETOTICEL OTIMG OTOLTELTOLL.

Howora ko £pnpor
To Tenkasi dev mpémet va ypnoponoteitat og maidid 1 eprPovg kdtm tov 18 eTdv.

Alho. pappoxo ko Tenkasi
Evnpepaoete tov yiatpd cog edv maipvete, £xeTe TPOCEOTA TAPEL 1] LITOPEL VO TAPETE GALN PAPLLOKCL.

Edv mpdkettan va cag yopnynOel Eva papuoKo Tov apaldVEL TO GijLd, TO 0Toio ovoudleTot un
KAOGHOTIKN Nrapive, TOTE evUEPDOTE TOV Y10Tpd Gog o€ mepinmtmon mov AdPate Tenkasi evidc tov
terevtaiov 5 nuepdv (120 wpdv).

Eivai moAd onpovticd vo evUEPMGETE TOV YIUTPO GOC EAV YPTOULOTOLEITE PAPIAKO TOV OTOTPETOVY
mv &N TOL AiHATOG GOG (AVTITNKTIKG 0T TOV GTOUNTOG, TT.). KOVUOPIVIKG ovTinkTikd). To Tenkasi
EVOEYETUL VO ETNPEAGEL TIG EPYACTNPLOKES EEETAGELS 1} TNV OVTOUETPNOT Ol OTOIEG LETPOVV TOGO KAALL
et 1o aipa cag (INR) kot evdéyetor va Tpokaréoel yevdn uétpnon émg kot 12 dpeg petd v
£yyoon.

Kinon ko Oniaopog
Edv eicBe éyxvog 1) Onhdalete, edv vopilete 611 pnopel va €ioBe €ykvog 1) oyed1dleTe Vo OMOKTNGETE
7adi, {ntMote T GLUPOLAN TOL YIITPOV GOG TPV oag dobel aVTd TO PapLAKO.

Agv Ba mpénet va cag 600l avTd To PApLOKO KATh T OAPKELD TG EYKVHOGUVIG GaG, Tapd LOVOV 0V
T0 6QeLOG Bempeitor peyoddvtepo amd 6,11 0 Kivduvog Yo To popo.

001NN Kot XEPIGUOS POV RATOV

To Tenkasi evééyeton va mpokarécetl LOAN, 1 omoia PTopel vo ennpedoel T IKavOTTd 60G va

00N YNOETE 1| VO XEIPIOTEITE PNYOVILOTOL.

To Tenkasi wepréyel KokrhodeETpivy

To Tenkasi 1.200 mg mepiéyet 2.400 mg Yopo&umpomvroPetadién o kKabe proridio mov 1coduvapel
pe 9,6 mg/ml

3. Iag 00 6ag 600i To Tenkasi

53



To Tenkasi diatifetar ¢ Tenkasi 1.200 mg kou Tenkasi 400 mg. Ta 800 mpoidvia S10pEPOVY MG TPOG
TNV TosOTNTA 0pLTafavKiving ava QlaAidio, Tn SLiPKELD TNE £YYLONG KOl TIG 001YiEg TPOETOLUGING Yo
™ Xopfynon.

O ywtpdc cag 1 voookouog oag Oa oag dwoet mpooektikd to Tenkasi 1.200 mg péom £yyvong (apyng
€VEOTC LE OTAYOVEG) GE Lol QAEPaL.

H cuvictdpuevn 860 yia to Tenkasi eivar pia epdmal éyyvoon 1 200 mg mov yopnyeiton oe pio pAERo
oe daprela 1 mpac.

Eav cag 600l peyorvtepn mocotntae Tenkasi amd thv kavoviki
O ywtpdg cag Bo amopaciosl TG B oG AVIHETOTIGEL, CUUTEPTAAUPOVOLEVIC TNG SIOKOTNG TNG
Oepamneiog kot TG TapaKolovONoNS Yo onueia SuoUEVOV ETOPACE®V.

4. MOavég avemOOuNTES EVEPYELES

Onwg 6Aa Ta PAPUOKa, £TGL KO GVTO TO QAPUAKO UITOPEL VO TPOKAAEGEL OVETIOOUNTES EVEPYELEC, OV
Kot 6gv Topovclalovtal 6€ OAOVG TOVE avOPMOTOLG.

Evnuepaote apécme 1oV Y1oTpo 1] TOV VOGOKOUO G6OG AV EKONADGETE HId AVTIOPAOT] 6TV
&yyvon, copmeprlapfavopivov 0rotovdNToTE 0o TA AK6A0VON CLPUTTONATO!

. "E&oym Tov TPOoodhmov Kal Tov Ve COIOTOS, KVIdmaon, Kvnoudg 1/kat eavinuata
Zoprypog,

Abvonvola,

[phH&o yop® amd Tov Aaipd 1 KAT® oo TO SEPLL0. TTOL OVATTOCCETAL GE GUVIOUO YPOVIKO
dloTna,

Piyog 1 tpépovio,

I'priyopog 1 advvapog opuyude,

[Tovog M aicOnpa ocei&ipatog oto otnbog,

[tmon g aptnpraxng mieong (1 onoia propel va mpokarécet To aicOnua Mmwobvpiag 1 (aAng).

Kdanoeg avtidpdoeig propel va givan ametntikég yio t o).

Aleg avemBOuntec evépyeteg eppavifovral pe T akdAovbeg cuyvotTTes:

Yoyvéc avemBounteg evépyereg (evoéyetal va exnpedlovy émg ko 1 otovg 10 acBeveic):
Aryotepa gpuBpd arpocpaipto ] Ayotepn aloceopiv amd 0,Tt PLGLOAOYIK,

AtoOnpo Caing,

[Tovoxépaiog,

Téon o épeto (vavtia) 1 éuetoc,

Awgppota,

Avckototmra,

[Tovog M epebondg oto onpeio £yyvong,

Kvnopog, deppatiko eEavinpua,

MvuaAyiec,

Hopaywyn mteprocodtepmv evidpmv and 1o Nmap cog (0nmg eaivetal otig e£eTdoElS aipaTod),
I'pfiyopog 1 oAb ypiiyopog puBpog e kapdidg,

Emdeivoon g holpwéng 1 epedvion véag Aoipméng oe dAlo onpeio Tov dépprotds cag,
[Ipnopévn, KOKKIVN TEPLOYN TOL OEPUATOC 1| KAT® OO TO dEPLLO TOL TNV OGOAVESTE KOLTH KO
Vo, TOVAEL GTNV EMOQN,

. 2Ve0MPEVCT] THOL KATM aTd TO dEPLLA.

‘O svyvég avemBouunTeg evépyereg (evoéyetan vo. exnpealovv g kot 1 otovg 100 acBeveic):
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. YynAotepo amd T0 GUGIOAOYIKO EMTEDD NOSIVOPIA®VY, EVOG THTOV AEVK®OV UOGQALPImY
(noowoeiMia),

XopunAd caKyopo oipatog,

YymAd eninedo ovptkov 0E€0G 0TO aipla,

Avénpéva enineda yorepvbpivne oto aipa,

E&avOnpa Bapiag popeng,

Epvbnua,

Ddreyuovn YOopw amd Evay tévovta (YvmoTh g tevovtobnkitida),

Aoluwén ootdVv oV TPoKaAeitan amd PokTAPLo (YVOOTH MG 0GTEOUVEAITION),
Meiopévoc aptOpdc atoneTaAiny KOTm amd T0 PLGIOAOYIKO KATMOTEPO OP10 (YVOOTH OC
Opoppoxvtroponevia).

[16vog otnv kKot

[16vo oto otfog

TTvpetd

AvckoAia otV ovamvon

Yravieg avemOopnteg evépyereg (evoéyetan va exnpealovv émg kot 1 otovg 1.000 acseveic):

®  TOVOKEPOAOG, KOTMGT, VIIVNALN TTOL UTTOpPEL VO Eival CUUTTOUATO OO YOUNAG ETimeda 0EVYOVOL
0TOVG 16TOVG TOL 6MMATOG (VITo&ioy)

7OVO TNV TAGTN

TOVO GTOV QVYEVQL

piyn

TPOUOG (TPEUOVAO)

Ava@opd avemOOunTOV gvEPYELOV

Edv mapatnprioete Kamoto avemBOUNTN EVEPYELN, EVILEPDOTE TOV Y1UTPO 1) TOV VOGOKOUO Gag. AvTtd
1oYOEL Ko Yo kaOe mhovi avemBountn evépyela Tov SgV aVaPEPETAL GTO TAPOV GUALO 0ONYIDV
xpnone. Mnopeite eniong va avoaeépete avemBounteg evépyeteg amevbeiog, LESm Tov gBvikon
GLOTIHLLOTOG OVaAPOPAS oL avapEpetal oto [apdptnua V. Méow g avapopds averiBountomy
evepyelmv pmopeite va fonbnoete ot GLAAOYN TEPIGCOTEP®V TANPOPOPIDY TYETIKA LE TNV OCPIUAELL
TOV TOPOVTOG PAPUAKOL.

5. Iag va puiacscete To Tenkasi
To pdppako avtd Tpénetl vo pAAGGETOL G€ LEPT TTOL OgV TO PAETOVY Ko Ogv TO POEVOLY Ta TALOLA.

Na pn pnolonoteite ovtd T0 PAPHOKO UETE TV MUEPOUN VIO ANENG TOV OVOQEPETAL GTO XAPTIVO
KOLTL KoL TNV €TKETA TOL PlaAdiov petd to EXP. H nuepounvia Anénc eivar ) tedevtaio nuépa tov
UNVaL IOV OVOQEPETOL EKEL.

To @dpuaxo owtd dev amattel 1dlaitepeg cuvONKeg OAUENC.

To aporwpévo ditdivpa Ba Tpémet va, xpNCILOTOIEITOL AUECOC.

Amo pkpofroroyikng dmoyng, To Tpoidv Oa mpémel va yproiponoteitan apécmsg. Edv dev
yxpnoorondel apécms, ot xpovol Kot o1 cuvONKeg POAAENC TPV ATTO TN XPNoN OTOTELODY EVOVVT] TOVL
¥pNoTn Kot 6gv B mpémet va sivor peyoldtepotl puctoroyikd omd 4 dpeg og Beppokpacio 25°C kat 12
dpeg o€ Beppokpacia 2 °C -8 °C yio to Tenkasi mov givar apoiopévo o€ aokd evOoPAEPLOG EyxvoNG
drodvpatog yAvkolng 5% 1 yroprodyov vatpiov 0,9%.

Mnyv metdite eApUAKA GTO VEPD NG amoyETeELONC. POTNoTE TOV QapaKkomold Gog Yo T0 TS VoL

netdete Ta appoKa mov dgv yproionoteite mo. Avtd ta pétpa o fondnioovy oy mpoctacio Tov
nepariovtog.
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6. Iepreydpeva TS GVOKELUGTUG KL AOUTES TANPOPOPIES

T ngpréys to Tenkasi

- H dpaoctikni ovsia etvar n oprrafavkiviy. To graridro mepiéyel S1pmo@opikn optrtafovkivr mov
oodvvapet pe 1.200 mg oprrafaviivng.

- Ta dAlo cvotatikd eivar 1 Yopo&urapomvroPetadéén (PA.topdypago 2 “To Tenkasi nepiéyet
KUKA0SEETPIv’), N LOVVITOAN, TO POSPOPIKO 0&ED (yia 510pBmaon tov pH) katl to vVdpoeidio
vatpiov (yia di6pbwor tov pH).

Epgavien tov Tenkasi kot wepieopueva TG 6V6KELUGiog

- To Tenkasi gival pia 6kovn Yo TUKVO 1ALV Y10 TOPUGKELT SIHADLOTOS TPOG £YYLOT

- To Tenkasi givat po Aevkn ém¢ vIToOAevkn £0G POl oKOV, TOV TAPEYETOL GE YLIAVO PLOAISIO
tov 50 ml.

- To Tenkasi diatifetar og ydptiva kovtid mov TeptEyovv 1 praiidio.

Kéroyog Adcrag Kvkhopopiag

Menarini International Operations Luxembourg S.A.
1, Avenue de la Gare

L-1611, Luxembourg

Aovéeupovpyo

Hopaockevactiig

Falorni S.r.l.

Via dei Frilli 25

50019 Sesto Fiorentino (FI)
Itaiia

INo omoladnmote TANPOPOPin: GYETUKE, LLE TO TUPOV PAPUAKEVTIKO TPOIOV, TAPAKUAEITTE VO
amevuveite GTOV TOTIKO AVTITPOCOTO TOL KATOYOL TNE AOELNG KUKAOQOPING:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
Menarini Benelux NV/SA UAB “BERLIN-CHEMIE MENARINI
Tél/Tel: + 32 (0)2 721 4545 BALTIC”
Tel: +370 52 691 947
Bouarapus Luxembourg/Luxemburg
Bepnun-Xemu/A. Menapuaun beirapus EOO/] Menarini Benelux NV/SA
Ten.: +359 24540950 Tél/Tel: + 32 (0)2 721 4545
Ceska republika Magyarorszag
Berlin-Chemie/A.Menarini Ceska republika s.r.o.  Berlin-Chemie/A. Menarini Kft.
Tel: +420 267 199 333 Tel.: +36 1799 7320
Danmark Malta
Menarini International Operations Luxembourg Menarini International Operations Luxembourg
S.A. S.A.
TIf: +352 264976 Tel: +352 264976
Deutschland Nederland
Berlin-Chemie AG Menarini Benelux NV/SA
Tel: +49 (0) 30 67070 Tel: +32 (0)2 721 4545
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Eesti Norge

OU Berlin-Chemie Menarini Eesti Menarini International Operations Luxembourg
Tel: +372 667 5001 S.A.

TIf: +352 264976
EAAGSa Osterreich
MENARINI HELLAS AE A. Menarini Pharma GmbH
TnA: +30 210 8316111-13 Tel: +43 1 879 95 85-0
Espafia Polska
Laboratorios Menarini S.A. Berlin-Chemie/Menarini Polska Sp. z 0.0.
Tel: +34-93 462 88 00 Tel.: +48 22 566 21 00
France Portugal
MENARINI France A. Menarini Portugal — Farmacéutica, S.A.
Tél: +33 (0)1 4560 77 20 Tel: +351 210 935 500
Hrvatska Romaéania
Berlin-Chemie Menarini Hrvatska d.o.0. Berlin-Chemie A.Menarini S.R.L.
Tel: + 385 1 4821 361 Tel: +40 21 232 34 32
Ireland Slovenija
A. Menarini Pharmaceuticals Ireland Ltd Berlin-Chemie / A. Menarini Distribution
Tel: +353 1 284 6744 Ljubljana d.o.o.

Tel: +386 01 300 2160
island Slovenska republika
Menarini International Operations Luxembourg Berlin-Chemie / A. Menarini Distribution
S.A Slovakia s.r.o
Simi: +352 264976 Tel: +421 2 544 30 730
Italia Suomi/Finland
A. Menarini - Industrie Farmaceutiche Riunite - Berlin-Chemie/A.Menarini Suomi OY
s.r.l. Puh/Tel: +358 403 000 760

Tel: +39-055 56801

Kvnpog Sverige
MENARINI HELLAS AE Menarini International Operations Luxembourg
TnA: +30 210 8316111-13 S.A.

Tel: +352 264976
Latvija United Kingdom (Northern Ireland)
SIA Berlin-Chemie/Menarini Baltic A. Menarini Farmaceutica Internazionale S.R.L.
Tel: +371 67103210 Tel: +44 (0)1628 856400

To wapov vAlo 00N YLOV Yp1ioNs avaBspOnke Yo TEAEVTOIO POPE 6TIG

AdLreg TN YEG TANPOPOPLOV

Aentopepn TANPOPOPLOKA GTOLYEID V1ol TO TAPAV POPUAKEVTIKO TPOIOV elvar O100£G1HA GTOV SIKTLOKO
t6mo tov Evponaikod Opyavicpod dapudkwv: http://www.ema.europa.eu.
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O TAnpoopieg Tov akorovBovv amevBivovtal Lovo ce emayyelpatieg vysiog:

To Tenkasi mpoopiletar yio evooQAEPLR YOpTYNON, LOVO LETA 0l 0VOGVOTOCT] KOl 0paimaT).

To Tenkasi 8a npénet vo mapackevaleton e GonNTTeg TEYVIKEG.

Ynapyovv 600 oppokevtikd mpoiovra g oprrafovkivng (Tenkasi 400 mg kow Tenkasi 1.200 mg)
oV
- Awtifevtal o€ S10pOPETIKEG DOGOAOYIKEC TEPLEKTIKOTITESG OptTafavaivng.
- "Exovv diapopetikn cuvietdpevn dtipkeLa Eyyuong.
- "Exovv diapopetikéc 001 yiec TpoeTOOciog, GUUTEPIAAUPAVOLEVAOVY TV SLOPOPDY GTNV
OvVOoLGTOOT), TV APUi®MCT| Kol T CUUPOTE APALOTUKA.
[IpocekTiKd akoAovONOTE TIC GUVIGTOUEVESG 00MYiES Y10 KADE PAPUAKEVTIKO TPOTOV.

Mo mv mapackevn piog yopnyovuevng epdmaé pévov E® doong 1.200 mg amarteitol 1 ovachoToo
Ko apaioon Tov eraidiov Tenkasi 1.200 mg.

H avaciotaon g kovemg Ba mpénet va yiveTal Le OMOGTEPMUEVO EVEGILO VOMP KOl TO TPOKVTTOV
TUKVO OLAAV L TTPETEL VAL APOLDVETAL GE ACKO EVOOPAEPLaG Eyyvomng dtaddpaTog YAvkoing 5% n
yroprovyov vatpiov 9 mg/mL (0,9%) npw and ™ ypron. Tdéco 10 avacvotadév 6o Kot To
apot@pEVO dtddlvpa Tpog Eyyvon o Tpémel va eitvar dtawyn, aypoua £0c pol ypouatog dtaAvpota. Ta
TOPEVIEPIKDS YOPTYOVUEVO QUPLOKEVTIKA TPoTdvTa B0 TPEMEL Vo eMBE@POVVTAL OTTIKA Y10 TUYOV
copoTdakn OAN petd v avacvotac. I'a v napackev Tov Tenkasi Oo mpémet va
YPNOULOTOLOVVTOL AONTTEG TEYVIKEC.

Avacboroon:

. Me 1t ypfion amocTEp®UEVNG cOptyyas Ba Tpémel va Tpootifevtal 40 ML anoctelpUéVOL
evéapov voatoc (WFI) yio tnv avacbotaon Tov @loidiov, GCTe va TPOKOYEL SIEAV U
ovykévtpmong 30 mg/mL avd @raAidro.

. To anootepopévo WFI cuvictdtor 6t Oa mpénet va mpootifeton TpoGEKTIKA KOt PKOG TV
TOLYOUATOV TOV PLHALSIoV, Y10l VoL OTOTPATEL O OYNUOTIGUOG VITEPPOMKNG TOCOHTNTAS OPPOD.
. To @uoridio Ba mpémet vor avouryvOETOL e NTIEC TEPIOTPOPIKEG KIVIGELS, DOTE VO, AMOTPOTEL O

OYMNUOTIOUOG aPPOoD Kal Vo, S100QoAoTEL 0TL OAN 1 KOVIS Tov Tenkasi éyel mTApw¢ avacvotadel
UEGO 6TO S1GAL .

Apaiwon: T'a v opaioon Ba mpénet va ypnoiponoteitanl aokdg evOoPAEPLAG £YYLONG SAVATOG
yAvkolng 5% (D5SW) i yhoplovyov vatpiov 9 mg/mL (0,9%).

IMa v apaioon:

. Avoppoonote kor aroppiyte 40 mL and Evav aokd evdopréPiag Eyyvong DSW 1 yAmprovyov
vatpiov 0,9% twv 250 mL.

. Avoppoonote 40 mL amd to ovacLoTapéVo PLOAIS10 Kot TpocBEsTe TO 6TOV 0oKO EVOOQAEPLG
&yyvong D5SW 7 yAwpiovyov vatpiov 0,9%, dcte 0 0YK0G TOL SIOAVUATOC HEGH GTOV AGKO VO,
etdoel To 250 mL. Avto €xel og amotélecpa pio GuykEVTpmo oprtafavkivng iomn pe 4,8
mg/mL. "o TV TapackeLn) ToV SIHADLOTOC YopYNoNG Ba TPEmeL va pNoUoTolovvTal 0oKOl
an6 moAvmporvAévio (PP) 1 moAvBivvroyiwpidio (PVC).

To aparwpévo dtdivpa Bo TpEmel va ¥pNCIHOTOLEITAL AUECHG.

Ao pikpofroroyikng amoyng, To Tpoioy Oa mpémel va ypnouonoteiton apécms. Edv dev
ypnoomrondel auéosms, ot xpovol Kot o1 cuVONKeg POAAENC TPV Ao TN ¥PNOT UTOTELODY EVOVVT TOV
xpNo kot dgv Ba mpémet va elvon peyaddtepotl puoloroyikd amd 4 mpeg o Oeppokpacio 25 °C kot
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12 wpeg og Beppokpooia 2 °C -8 °C yia to Tenkasi mov givar apaimpévo oe aokd evoopriPiog
&yyvong draddpatog yAukolng 5% 1 yAwprodyov vazpiov 0,9%.
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