ITAPAPTHMA 1

MEPIAHYH TON XAPAKTHPIEZTIKOQN TOY ITPOIONTOX



1. ONOMAZXIA TOY PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX
Trepulmix 1 mg/ml d1ddvpo yio yyoon

Trepulmix 2,5 mg/ml idivpa yia yyoon

Trepulmix 5 mg/ml idhvuo yia £yyoon

Trepulmix 10 mg/ml diéAvpa ya £yyvon

2. IMOIOTIKH KAI ITOXOTIKH XYNOEXH

Trepulmix 1 mg/ml diéAvpua yio £yyvon

KdéBe ml srodopotog mepiéyel 1 mg tpempoostividng (o€ popen vatplovyov GAatog).
KaBe @roridio tov 10 ml siaddpatog mepiéxer 10 mg tpempootividng (o€ Lopen vorplovyov GAatoc).

Exdoyo ue yvwotn opaon
KaBe @rokidro 10 ml mepiéyet 36,8 mg (1,60 mmol) vazpiov.

Trepulmix 2,5 mg/ml ddivpuo yia Eyyvon

KdaBe ml stodvpotog mepiéyet 2,5 mg tpenpootividng (o€ popen vatptovyov GAatog).
KdBe @roridro 10 ml SieAdpartog mepiéyet 25 mg tpenpootividng (o€ pop@en vatplovyov dAatoc).

Exdoyo ue yvwarn dpdon
Kabe graridro 10 ml mepiéyer 37,3 mg (1,62 mmol) vatpiov.

Trepulmix 5 mg/ml diéAvpua yio £yyvon

KdaBe ml siodvoporog mepiéyel 5 mg tpenpootividng (o€ popen vatplovyov dAatoc).
KéBe @roridro 10 ml dwaAdvpatoc mepiéyet 50 mg tpempoostividng (o€ popen vatplovyov dAatoc).

Exdoyo ue yvwarn dpdon
KdaBe @rokidro 10 ml mepiéyet 39,1 mg (1,70 mmol) vazpiov.

Trepulmix 10 mg/ml dudAvpa yio Eyyvon

KdéBe ml srodvpotog mepiéyel 10 mg tpempoctividng (o poper vaTpiodyov GAatog).
KaBe @roridro 10 ml sraAivpatoc mepiéyet 100 mg tpempootiviing (ce popen vatptovyov GAatog).

Exdoyo ue yvwotn opaon
KdaBe @rokidro 10 ml wepiéyer 37,4 mg (1,63 mmol) vazpiov.

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

3. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H
AldAopa yio yyoon.

Awoyég dypopo €mg ehappd Kitptvo dtdhvpa, yopig opatd copatiow, pe pH 6,0 - 7,2 kot
oopotikomTo petad 253 ko 284 mOsm/kg.



4. KAINIKEX TIAHPO®OPIEX
4.1. OgpamevTikég gvoEiselg

To Trepulmix evdesikvotal yia ) Bepameio evniikmv acBevav Aettovpyikng katnyopiag I 7 IV

oouemva pe v tagvopmon tov IOY xat:

- un xeypovpynotpn ypoévia Opoufoepfoiikn tvevpovikny vréptoon (XOIIY) 1

- gupévovoa 1 vrotpomalovca XOITY petd amd yeipovpykn Bepomeio yio T Pertioon tng
KAvOTNTOG AGKNOTG.

4.2. Aocoloyio kKo TPOTOG YOPNYNONS

H 0epamneia ue Trepulmix Oo mpémet vo Eekiva kot vor mapakoAoLOEITOL AmOKAEIGTIKA ard KAIVIKOVG
10Tpovg pe eumelpio otn Bepameio tng Tvevpovikng véptaonc. H Oepaneia Oa npénel va Egxva vid
oTEV 10TPIKT EMPAEYT), GE LOTPIKEG EYKOTAGTAGELS TOL £(OVV T SLVATOTITO TAPOYNG EVIATIKNG
Oepameiag.

Aocoloyia

O cVVIeTOUEVOG apYIKOC pLOUOG Eyyvong sivor 1,25 ng/kg/Aentd. Edv avt n apyikn 66on dev givar
KaAG aveKT, 0 puOpdc Eyyvong Ba mpénet va pewwbei og 0,625 ng/kg/Aemto.

Ipooappoyij s 66ons

O pvBpdg Eyyoong Ba pémet va av&dvetar vd TPtk enifieyn pe Pabuiaio avEnomn Kotd

1,25 ng/kg/Aentod avd efdopdda yia T TpmdTeg T€ooEPlg fdouddeg Oepaneiag Ko, 6T GLVEXELD, KOTA
2,5 ng/kg/Aentd avd efdoudoa.

H 8601 0o pénel va npocappodletar o€ atopkn Bdon Kot vwd 1Tpikn eniPAeyn, TPOKEWEVOL Vo
emtevyBel po 3661 GLVTIHPNONG LE TNV oToia Ta cvumtdpaTo Ba feATimbBovy Kot 1 omoia Ba etvon
aVEKTN 0o TOV 0c0EVT.

Kotd ™ @don enave&étaong og kKAvikng dokiung o acBeveic pe XOITY, n péon do6om mov
emtevyOnke émerta omd 12 unveg nrov 31 ng/kg/Aento, énerta omd 24 punveg 33 ng/kg/Aemtd ko Emetta
amo 48 unveg 39 ng/kg/lemtd. Ot péyioteg 00GEIC TOL TapATNPNONKAY STV KAWVIKT SOKIUN TV

52 ng/kg/Aentd, 54 ng/kg/hentd ko 50 ng/kg/Aentod, avrictoyyo.

H amotoun dtokonn 1 1 oipvidio onpovtiky peimon g d06Ng TG TPEXPOCTIVIANG EVIEXETAL VO,
TPOKOAEGEL Parvopevo avalomipwong (rebound) Tov copntopdtov g Ypoviag Opoufoeufoiikng
TVELUOVIKNG VITEPTOOTG. ZUVICTATOL, ETOUEVMS, VO ATOPEVYETAL 1] StoKOT TNG Bepameiog pe
TPEMPOGTIVIAN Kot Vo Tpaypotomoteitan emavévapén e £YYVomnG T0 CLVTOUATEPO dLVATOHV, ETELTA OO
amoToun tuyaia peimon tng 06ong N dtakomny. H BédTioTn otpatnykn yio emavévapén g £yyvong
NG TPEMPOCTIVIANG TPEMEL VA TPOGdlopileTal Katd mepinton and eEEIOIKEVUEVO 1OTPIKO TPOGMTIKO.
XTIG TEPIOCOTEPEC MEPUTTMGELS, EMELTO. ATO SLOKOTN EMG 4 POV, LWTopel vo TpaypatoronOel
emaveévapEN TG £YYLONG TPETPOCTIVIANG XPTOUOTOLDOVTAG TOV 1010 puOUd dOoTG. e TepinTon
SLKOTNG £0¢ 24 wpdv, evdgyetal va amorteitan peimon g 60ong £mg o 50 % g mo npdcpaTNG
d00M¢ e emakoAovOn avEnon g TITAOToINoNG OTNY KMVIKG ATOTEAEGUATIKY 000T|. X€ TEPInTmOoN
SLOKOTNG LE HEYOADTEPT OLAPKELD, EVOEYETAL VO ATTULTEITOL EK VEOL TITAOTTOINGT TG SOGTG TNG
TPEMPOCTIVIANG, EEKIVOVTOG OO aKOMO XOUNAOTEPOLG PLOLOVG poT|g. Xe KAOe TTepinTmon, M
emovévapén Tng xopNynong TPenPootvidng Ba Tpémel va Tpaypatonoteitol vd 1WTPIKn eTiPAey.

Eidikoi wlnBoouoi

Hromixny dvelerrovpyio

H apyixn 6601 tov Trepulmix 0o mpénel vo ueiwdel o 0,625 ng/kg/Aentd ot o1 Paduuaicg ovénoelg
doong Oa mpénel va TpaypaTtorolovvtal pe tpocsoyn (PA. mapdypaeo 5.2). Ot fabuiaisg avénoeig Oa
puropovcay va peiwbodv Emg 0,625 ng/kg/Aentd avd avénon d0omg, VA 1) TEAIKT AOPACT Y10, TIG
avénoetg e 60onc givol otn SLOKPLTIKY EVYEPELN TOV EMPAETOVTOG 1ATPOV.



No onuembei 6t ) «coPapn nratikn dvoiertovpyia (Kotnyopia C katd Child-Pugh)»
TEPIAOUPAVETAL OTIC OVTEVOEIEELS YO ¥PT|OT TPETPOSTIVIANG, PA. Tapdypapo 4.3.

Negpixn dvalertovpyio,

KaBag dev £yovv dre&oyBel KAViKEG pedéteg o acheveig e veppikn duGAELTOLPYia, OEV VTTAPYOVY
KaBiepopéveg cvuotdoelg Yo T Bepaneia acBevav Le veppikn dvcAettovpyia. Kabdg 1 tpenpootividn
KoL 01 HeTOPOAITEG TNG OMEKKPIVOVTOL KUPI®MG HEGH TOV OVP®YV, GLVICTATOL TPOGOYT KATd TN Oeparmeio
acBevav pe veppikn Suoiertovpyia, TPOKEEVOD va amo@evyBovv o emiPrafeic cuvéneieg mov
oyetilovton pe mhavr odvénon g cLETNUOTIKNAG Ekbgomg.

Himawuévor

Agv VILAPYOVY POPUAKOKIVITIKG OEG0UEVA Y10 TV TPETPOCTIVIAT GE NAIKIOUEVOVS. ZUVIGTATOL
pocoyn 6tav yopnyeitor 6€ NMKIOUEVOLG acBeveic AOY® TOL VYNAOD ETTOAAGHOD NTOTIKNAG KOV
VEQPIKNG SuGAELITOLPYIOG.

Hoybooapror ooOeveic

H Bepaneia tov moydoapkov acBevav (Bdpovg > 30 % ndve amd 10 1avikd copatikod Bapog) Ha
npénel va EeKva Kot va, avn&avetal pe d0oelg mov Bo, vroroyilovratl BACEL TOV WOAVIKOD GOUATIKOD
Bapovg tove. ['a Teplocdtepec TANpopopies, PA. Tapdypapo 5.2.

THaoidrazpiros minBoeuog
Agv VTLAPYEL GYETIKN YPNOT TNG TPETPOCTIVIANG GE O Ko prifovug yia v Evdelén g XOITY.

Tpoémoc yoprynong

To Trepulmix wpoopiletor yio vToddpLa xpHon. Xopnyeitol U apa®UEVO HE GVVEYN £YXVON
SUEGOL EVOG DTTOJOPLOL KOOETNPA LLE TN PO POPNTNG OVTALNG EyYLONG.

O vrevBuvog yia 1 Bepaneio erayyelpotiog vysiog Tpénel va dacarilel 4Tt 0 acBevig eivarl TANP®G
EKTIOLOEVUEVOG KO TKOVOG VAL YPTCULOTOGEL TNV EMAEYIEVT GuoKeLT Eyyvorg. Olot ot acBeveig
TPENEL VO, EKTTOOEVOVTOL GTIV TPOETOLLAGIA TNG OEEAUEVG EYYLONG TNG TPETPOCTIVIANG Ko TNV
TANPOOT TNG COANVOOTG KOl TS GOVOEGTC Yla. T XOPNYNoN TS £YXvong. Oa Tpémel va TapExovTot
oTov acbevn Ypomtég 0dnyieg amd TOV KOTACKEVAGTN TG AVTAIOG 1) EIO01KE TPOGAPUOGUEVES
GLUPOVAEC OO TOV GLVTAYOYPAPOLVTE, LTPO. AVTEG Ol 00N Yieg TEPIAAUPAVOVV TIG AMALTOVUEVES
EVEPYELEC TNG KAVOVIKNG XOPNYNONG QAPUAKOV, CUUBOVAEG GYETIKG. e TN OlayEipLoN amOPPacne M
GAAOV GUVAYEPUOVY TNG AVTALOC KOl AETTOUEPELEG OYETIKA JLE TO GITOWO ETIKOVMVIOG G TEPITTMON
£KTOKTNG OVALYKT|G.

[Ipokeévon va amo@evyfody SloKoTEG 6T YopNyNoN ToL Papudikov, o acbevic Bo Tpénel va
Swbétel TpdoPaocn oe o epedPIKn avTAia £yyLoNG KoL GET VTTOJOPLUG EYYVONG, VIO TNV TEPINTTOON
TUYOi0G SVGAELTOVPYING TOV EEOTAIGLOD YOPNYNONG.

H @opnti avihio £yxvong Tov ¥pNGLUOTOLELTOL Y10, TH YOPTYNOT] TOL Un apaiopévov Trepulmix pe
VIodopLa Eyyvon Ba Tpémet:

. va glval PKpn Kot ehaepid,
o va €xel T duvatdtnta pHoong tov pulunv Eyyvong o fabaieg avénoeic tov 0,002 ml/opa
N Myodtepo,

. va 0100€TEL GLVAYEPLOVS OTOPPUENS, YOUNANG 16Y00G TG LToTapioc, CEAALNTOC
TPOYPOULATIGHOD KOl SUGAEITOVPYLOG TOV KIVNTHPO,

o va éyetl okpifeia +/- 6 % wg TPpog Tov TPOYpApUATIoUEVO pLOUS YopynonG,

. va Agrtovpyet uécm Oetikng mieonc (cuveyovg 1 TOAUIKNG).

H de€apevn Oa mpémel va eival KaTaoKELAGUEVN OO TOAVTPOTVAEVIO 1| YVUAL

Ot acBeveic Tpémel va EKTAIOEVOVTAL GYOAUGTIKA GTT] XPT|OT) KO TOV TPOYPULUUATIGUO TNG AVTALNG,
KaOdC Kot 6T GVLVOEGT KO T PPOVTION TOL GET EYYVONG.
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H éxkmAvon g ypoppnig £yyvong evoom autn elval cuvdedepév Le Tov 0oBevn evogyetatl va odnynoel
o€ akovola Vepdocoroyia. [ meplocdTepEg TANPOPOPIES TYETIKA LUE TO CUUTTMOTO KOL TIV
OVTILETMTION TNG LITEPSOGOLOYING, avaTpeSte otV Tapdypapo 4.9 Tov TapPdVTOG £YYpApov.

To Trepulmix dwatibetar o cvykevipooelc towv 1, 2,5, 5 ko1 10 mg/ml.

T vodopia £yyvon, to Trepulmix yopnyeitar yopic tepartépm apainon, pe vroloyllouevo puoud
v7odoplog £yyvong (ml/dpa) pe fdon ™ d6omn tov acbevoug (ng/kg/Aentd), to Papoc tov (kg) kat tnv
TEPLEKTIKOTNTA TOL ProMdiov (mg/ml) tov Trepulmix wov ypnoonoeiton. Kotd tn gpriomn, pmopei va
yopnynoei Eva doyeio (cVptyya) un apaiopévov Trepulmix yio éog 14 nuépeg otoug 37 °C. O pubudc
VTOSOPLOG £YYVONG LTOAOYILETOL UE TN YPTON TOL TOPUKAT® TOHTOV:

PoBpog Abon (ng/kg/hentd) X  Bapog(kg) x  0,00006*
VT0OOPLOG
gyyoong
(ml/opa)

MeprextikotTnTa erairdiov Trepulmix (mg/ml)

*Svviedeotng uetarponns 0,00006 = 60 Aerra/wpa X 0,000001 mg/ng

INa ™V amo@uy 6QaApNITOV VTOLOYIGHOD AOY® TOV 6VVOETOV TVTOV, EAEYETE TOVG TOPUKATO
TIVOKES VITOAOYIGPOV TG 0061G. AlaTiOeTON £VvOC TIVOKAS VITOLOYIGROD d606MG Y10 KGO
TEPLEKTIKOTNTO QUPLIKEVTIKOV TPOIOVTOC,

[Mopadeiypoto VIOAOYIGUOV Y0 DOIOPLa EYYvEH EXOVV OG EENG:

Hopdderyua 1:

Io éva dropo Papovg 60 kg ot cuvietodpevn apyikn 66on 1,25 ng/kg/Aentd pe ypnion g

neplekTikoTNTag Plaidiov Trepulmix 1 mg/ml, o pvBudg éyyvong vroroyiletan wg e&ng:

i i 1,25 ng/kg/hentd x 60kg x 0,00006
PvOpog vroddprog

&yyvong (ml/opa) - 1 mg/ml

= 0,005 ml/opa

Hopdderyuo 2:

To éva dtopo Papovg 65 kg oe d6om 40 ng/kg/Aemtd pe ypfon g TEPLEKTIKOTNTAG PLoAdion
Trepulmix 5 mg/ml, o puOude £yyvong vroroyiletarl wg eENc:

40 ng/kg/Aert6 X 65kg x 0,00006

PvOpog vroddprog

éyoong (ml/opa) 5 mg/ml = 0,031 ml/dpa

Ytov mivako 1-1 mapéyovror 0dnyieg yio Tovg puOpoic vrodopiag éyyvong tov Trepulmix 1 mg/ml ce
aoBeveic e d1POPETIKA cOUATIKA Bdpn, Tov avtioToryoby og 60celg Emg kot 42,5 ng/kg/Aento.



Mivakog 1-1:
PvOpioceig poOpod £yyvong g avriiog vwodéprog yyvong (ml/@pa) yio to
Trepulmix 1 mg/ml

Yopotiké papog ac0evoig (kg)

A6
(ng(;?(g/)\znré) 25 30 35 40 45 50 55 60 65 70 75 80 85 90 95 100
1,25 0,002 0,002 0,003 0,003 0,003 0,004 0,004 0,005 0,005 0,005 0,006 0,006 0,006 0,007 0,007 0,008
25 0,004 0,005 0,005 0,006 0,007 0,008 0,008 0,009 0,010 0,011 0,011 0,012 0,013 0,014 0,014 0,015
3,75 0,006 0,007 0,008 0,009 0,010 0,011 0,012 0,014 0,015 0,016 0,017 0,018 0,019 0,020 0,021 0,023
5 0,008 0,009 0,011 0,012 0,014 0,015 0,017 0,018 0,020 0,021 0,023 0,024 0,026 0,027 0,029 0,030
6,25 0,009 0,011 0,013 0,015 0,017 0,019 0,021 0,023 0,024 0,026 0,028 0,030 0,032 0,034 0,036 0,038
75 0,011 0,014 0,016 0,018 0,020 0,023 0,025 0,027 0,029 0,032 0,034 0,036 0,038 0,041 0,043 0,045
8,75 0,013 0,016 0,018 0,021 0,024 0,026 0,029 0,032 0,034 0,037 0,039 0,042 0,045 0,047 0,050 0,053
10 0,015 0,018 0,021 0,024 0,027 0,030 0,033 0,036 0,039 0,042 0,045 0,048 0,051 0,054 0,057 0,060
11,25 0,017 0,020 0,024 0,027 0,030 0,034 0,037 0,041 0,044 0,047 0,051 0,054 0,057 0,061 0,064 0,068
12,5 0,019 0,023 0,026 0,030 0,034 0,038 0,041 0,045 0,049 0,053 0,056 0,060 0,064 0,068 0,071 0,075
13,75 0,021 0,025 0,029 0,033 0,037 0,041 0,045 0,050 0,054 0,058 0,062 0,066 0,070 0,074 0,078 0,083
15 0,023 0,027 0,032 0,036 0,041 0,045 0,050 0,054 0,059 0,063 0,068 0,072 0,077 0,081 0,086 0,090
16,25 0,024 0,029 0,034 0,039 0,044 0,049 0,054 0,059 0,063 0,068 0,073 0,078 0,083 0,088 0,093 0,098
17,5 0,026 0,032 0,037 0,042 0,047 0,053 0,058 0,063 0,068 0,074 0,079 0,084 0,089 0,095 0,100 0,105
18,75 0,028 0,034 0,039 0,045 0,051 0,056 0,062 0,068 0,073 0,079 0,084 0,09 0,09 0,101 0,107 0,113
20 0,030 0,036 0,042 0,048 0,054 0,060 0,066 0,072 0,078 0,084 0,090 0,09 0,102 0,108 0,114 0,120
21,25 0,032 0,038 0,045 0,051 0,057 0,064 0,070 0,077 0,083 0,089 0,09 0,102 0,108 0,115 0,121 0,128
22,5 0,034 0,041 0,047 0,054 0,061 0,068 0,074 0,081 0,088 0,095 0,101 0,108 0,115 0,122 0,128 0,135
23,75 0,036 0,043 0,050 0,057 0,064 0071 0,078 0,086 0,093 0,100 0,107 0,114 0,121 0,128 0,135 0,143
25 0,038 0,045 0,053 0,060 0,068 0,075 0,083 0,090 0,098 0,105 0,113 0,120 0,128 0,135 0,143 0,150
21,5 0,041 0,050 0,058 0,066 0,074 0,083 0,091 0,09 0,107 0,116 0124 0,132 0,140 0,149 0,157 0,165
30 0,045 0,054 0,063 0,072 0,081 0,09 0,099 0,108 0,117 0,126 0,135 0,144 0,153 0,162 0,171 0,180
32,5 0,049 0,059 0,068 0,078 0,08 0,098 0,107 0,117 0,127 0,137 0,146 0,156 0,166 0,176 0,185 0,195
35 0,053 0,063 0,074 0,084 0,095 0,105 0,116 0,126 0,137 0,147 0,158 0,168 0,179 0,189 0,200 0,210
37,5 0,056 0,068 0,079 0,090 0,101 0,113 0,124 0,135 0,147 0,158 0,169 0,180 0,191 0,203 0,214 0,225
40 0,060 0,072 0,084 0,09 0,108 0,120 0,132 0,144 0,156 0,168 0,180 0,192 0,204 0,216 0,228 0,240
42,5 0,064 0,077 0,089 0,102 0,115 0,128 0,140 0,153 0,166 0,179 0,191 0,204 0,217 0,230 0,242 0,255

Ytov mivako 1-2 mapéyovrar 0d1yieg yio Toug puOpois vrodoplag Eyyvong tov Trepulmix 2,5 mg/ml
o€ acbevelg pe dlopopeTIKd cmpaTKd BApn, TOL AVTIGTOLKOoVV G€ dOGElS £m¢ kot 42,5 ng/kg/Aento.

Mivoxag 1-2:

PvBpicelg puOpov éyyvong g avrriog vrodoprug £yyvong (ml/dpa) yra to Trepulmix

2,5 mg/mi
YXopotikd Bapog acOevovg (kg)

Adbom

(ng/kg/henté) | 25 30 35 40 45 50 55 60 65 70 75 80 8 90 95 100
5 0,003 0,004 0,004 0,005 0,005 0,006 0,007 0,007 0,008 0,008 0009 0010 0010 0011 0,011 0,012
6,25 0,004 0,005 0,005 0,006 0,007 0,008 0008 0,009 0010 0011 0011 0012 0013 0014 0,014 0,015
75 0,005 0,005 0,006 0,007 0,008 0,009 0010 0011 0,012 0,013 0014 0014 0015 0016 0,017 0,018
8,75 0,005 0,006 0,007 0,008 0,009 0,011 0012 0,013 0,014 0015 0016 0017 0018 0019 0,020 0,021
10 0,006 0,007 0,008 0,010 0011 0,012 0013 0014 0,016 0,017 0018 0019 0,020 0,022 0,023 0,024
11,25 0,007 0,008 0,009 0,011 0012 0,014 0015 0016 0,018 0,019 0020 0022 0023 0024 0,026 0,027
12,5 0,008 0,009 0011 0,012 0014 0,015 0017 0,018 0,020 0,021 0,023 0024 0026 0,027 0,029 0,030
13,75 0,008 0,010 0,012 0,013 0,015 0,017 0018 0,020 0,021 0,023 0025 0026 0028 0030 0,031 0,033
15 0,009 0,011 0,013 0,014 0016 0,018 0,020 0022 0,023 0,025 0027 0029 0031 0032 0,034 0,036
16,25 0,010 0,012 0014 0,016 0018 0,020 0021 0,023 0,025 0,027 0029 0031 0033 0035 0,037 0,039
17,5 0,011 0,013 0,015 0,017 0019 0,021 0,023 0025 0,027 0,029 0032 0034 0036 0038 0,040 0,042
18,75 0,011 0,014 0016 0,018 0,020 0,023 0025 0,027 0,029 0,032 0034 0036 0038 0041 0,043 0,045
20 0,012 0,014 0,017 0,019 0,022 0,024 0,026 0029 0031 0034 0036 0038 0041 0043 0,046 0,048
21,25 0,013 0,015 0,018 0,020 0,023 0,026 0,028 0031 0,033 0,036 0038 0041 0043 0,046 0,048 0,051




22,5 0,014 0,016 0,019 0,022 0,024 0,027 0,030 0,032 0,035 0,038 0,041 0,043 0,046 0,049 0,051 0,054
23,75 0,014 0,017 0,020 0,023 0,026 0,029 0,031 0,034 0,037 0,040 0,043 0,046 0,048 0,051 0,054 0,057
25 0,015 0,018 0,021 0,024 0,027 0,030 0,033 0,036 0,039 0,042 0,045 0,048 0,051 0,054 0,057 0,060
27,5 0,017 0,020 0,023 0,026 0,030 0,033 0,036 0,040 0,043 0,046 0,050 0,053 0,056 0,059 0,063 0,066
30 0,018 0,022 0,025 0,029 0,032 0,036 0,040 0,043 0,047 0,050 0,054 0,058 0,061 0,065 0,068 0,072
32,5 0,020 0,023 0,027 0,031 0,035 0,039 0,043 0,047 0,051 0,055 0,059 0,062 0,066 0,070 0,074 0,078
35 0,021 0,025 0,029 0,034 0,038 0,042 0,046 0,050 0,055 0,059 0,063 0,067 0,071 0,076 0,080 0,084
37,5 0,023 0,027 0,032 0,036 0,041 0,045 0,050 0,054 0,059 0,063 0,068 0,072 0,077 0,081 0,086 0,090
40 0,024 0,029 0,034 0,038 0,043 0,048 0,053 0,058 0,062 0,067 0,072 0,077 0,082 0,086 0,091 0,096
42,5 0,026 0,031 0,036 0,041 0,046 0,051 0,056 0,061 0,066 0,071 0,077 0,082 0,087 0,092 0,097 0,102

Xtov mivako 1-3 mapéyovrar 0dnyieg yio tovg puOpoic vrodopag Eyyvong tov Trepulmix 5 mg/ml o

ao0eVElg [1E O1POPETIKA COUATIKA Bdpn, TOov avTicToyoby og docelg Emg kot 80 ng/kg/Aento.

Hivakag 1-3:
PvBpiceig puOpod £yyveng e avrriog vrodoprog £yyveng (ml/opa) yia to Trepulmix
5 mg/mi
YopoTiko papog ac0evoig (kg)

Aéon
(ng/kg/rentod
) 35 40 45 50 55 60 65 70 75 80 85 90 95 100
10 0,004 0005 0,005 0006 0007 0,007 0008 0008 0009 0010 0010 0011 0011 0,012
12,5 0,005 0006 0,007 0008 0008 0009 0010 0011 0,011 0012 0,013 0014 0014 0,015
15 0,006 0,007 0,008 0009 0010 0,011 0012 0013 0,014 0014 0,015 0,016 0,017 0,018
17,5 0,007 0008 0,009 0011 0012 0,013 0014 0015 0,016 0017 0,018 0019 0,020 0,021
20 0,008 0010 0011 0012 0013 0,014 0016 0017 0,018 0019 0,020 0,022 0,023 0,024
22,5 0,009 0011 0,012 0,014 0015 0,016 0018 0019 0,020 0,022 0,023 0024 0,026 0,027
25 0,011 0012 0,014 0015 0,017 0,018 0020 0021 0,023 0024 0,026 0027 0,029 0,030
27,5 0,012 0013 0,015 0,017 0018 0,020 0021 0023 0,025 0026 0,028 0030 0031 0,033
30 0,013 0014 0,016 0018 0020 0,022 0023 0025 0027 0029 0,031 0032 0,034 0,036
32,5 0014 0016 0,018 0020 0021 0,023 0025 0027 0029 0031 0,033 003 0037 0,039
35 0,015 0017 0,019 0021 0023 0,025 0027 0029 0,032 0034 0,036 0038 0040 0,042
375 0,016 0018 0,020 0,023 0025 0,027 0029 0032 0034 0036 0,038 0041 0,043 0,045
40 0,017 0019 0,022 0024 0026 0029 0031 0034 003 0038 0,041 0043 0,046 0,048
42,5 0,018 0020 0,023 0026 0028 0031 0033 0036 0038 0041 0,043 0046 0,048 0,051
45 0,019 0022 0,024 0027 003 0032 003 0038 0041 0043 0,046 0049 0,051 0,054
47,5 0,020 0023 0,026 0029 0031 0,034 0037 0040 0,043 0046 0,048 0051 0,054 0,057
50 0,021 0024 0,027 0030 0033 0036 0039 0042 0045 0048 0,051 0,054 0,057 0,060
55 0,023 0026 0,03 0033 003 0040 0,043 0,046 0,050 0,053 0,056 0,059 0,063 0,066
60 0,025 0029 0,032 0036 0040 0,043 0047 0050 0,054 0058 0,061 0065 0,068 0,072
65 0,027 0031 0035 0039 0043 0,047 0051 005 005 0062 0,066 0070 0,074 0,078
70 0,029 0034 0,038 0042 0046 0,050 0055 0,05 0063 0067 0,071 0076 0,080 0,084
75 0032 0036 0,041 0045 0050 0,054 0059 0063 0068 0072 0,077 0081 0,086 0,090
80 0034 0038 0043 0048 0,053 0,058 0062 0067 0072 0077 0,082 008 0,091 0,096

Ytov mivako 1-4 mapéyovrar 0dnyieg yio Toug puBpovg vodopag Eyyvong tov Trepulmix 10 mg/ml cg

aoBeveic [1e 1POPETIKA cOUATIKA Bdpn, TOov avTioToyovV o€ d00ElS Emg kot 155 ng/kg/Aento.

Mivoxag 1-4:
PvBpicelg puOpod £yyvong g avrriog vrodoprug £yyvong (ml/dpa) yra to Trepulmix

10 mg/mi
Xopatiko Bapog acdevovg (kg)
Adbom
(ng/kg/rento) | 35 40 45 50 55 60 65 70 75 80 85 90 95 100
50 0011 0012 0014 0015 0017 0018 0020 0021 0023 0024 0026 0027 0029 0,030
55 0012 0013 0015 0017 0018 0020 0021 0023 0025 0026 0028 0030 0031 0,033
60 0013 0014 0016 0018 0020 0022 0023 0025 0027 0029 0031 0032 0034 0,036
65 0014 0016 0018 0020 0021 0023 0025 0027 0029 0031 0033 003 0037 0,039
70 0015 0017 0019 0021 0023 0025 0027 0029 0032 0034 0036 0038 0040 0,042
75 0016 0018 0020 0023 0025 0027 0029 0032 0034 0036 0038 004l 0043 0,045
80 0017 0019 0022 0024 0026 0029 0031 0034 003 0038 0041 0043 0046 0,048
85 0018 0,020 0023 0026 0028 0031 0033 0036 0038 0041 0043 0046 0048 0,051
90 0019 0022 0024 0027 0030 0032 0035 0038 004l 0043 0046 0049 0051 0,054
95 0020 0023 0026 0029 0031 0034 0037 0040 0043 0046 0048 0051 0054 0,057




100 0021 0024 0027 0030 0033 003 0039 0042 0045 0048 0051 0054 0057 0,060
105 0022 0025 0028 0032 0035 0038 0041 0044 0047 0050 0054 0,057 0060 0,063
110 0023 0026 0030 0033 0036 0040 0043 0046 0,050 0053 0056 0,059 0,063 0,066
115 0024 0028 0031 0035 0038 0041 0045 0048 0052 0055 0059 0062 0066 0,069
120 0025 0029 0032 0036 0040 0043 0047 0050 0054 0058 0061 0065 0068 0,072
125 0026 0030 0034 0038 0041 0045 0049 0053 0056 0060 0064 0068 0071 0,075
130 0027 0031 0035 0039 0043 0047 0051 0055 0059 0062 0066 0070 0074 0,078
135 0028 0032 0036 0041 0045 0049 0053 0057 0061 0065 0069 0073 0077 0,081
140 0029 0034 0038 0042 0046 0050 0055 0059 0,063 0067 0071 0076 0080 0,084
145 0030 0035 0039 0044 0048 0052 0057 0061 0065 0070 0074 0078 0083 0,087
150 0032 0036 0041 0045 0050 0054 0059 0063 0068 0072 0077 008l 008 0,090
155 0033 0,037 0042 0047 0051 0,056 0060 0065 0070 0074 0079 0,084 0088 0,093

4.3. Avrevositeag

. YrepevoioOnoio 61 dpacTikn ovsia 1| 6 KATo1o amd To £KO0Y0 TOV AVOPEPOVTOL GTNV

Topaypopo 6.1.

ITvevpovikn eAefoomo@poxtiky vOcog.

Yofapn un avTppoToOUEVT UPLOTEPT KOPOLOKT OVETAPKELQ.

YoBapn nratikn dvorertovpyia (Kotnyopia C katd Child-Pugh).

Evepyd yootpevtepikd €AK0g, EVOOKPAVIOKT GLUoppoyic, YaoTpevTepIKn PAGRN 1 GAAN

YOG TPEVTEPIKT] QpLoppoaryiol.

Suyyevig N emiktnn BoAPidtkn PAGPN pe KAVIKA oNUavTIKTY SLGAELTOVPYIR, TOV HVOKAPSion
OV OEV GUVOEETAL LE TTVEVHLOVIKT] VIEPTOOT).

YoPapr| otepaviaio vocog 1 actadng ot Oayym.

"Epeppaypa tov pookapdiov eviog tmv tehevtainy 5L unvaov.

YoBapéc appubuisc.

Ayyelokd eyKePOAKH ETEGOIA (T TOPOSIKT IOYOLUIKT] TPOGPOAY|, EYKEPAAIKO EMEIGOS10)
EVTOG TMV TEAEVTOIOV TPIOV UNVOV.

. Zuyyopnynon Ue GAAa TPOGTUVOELDT.

4.4. FE101kég TPOELOOTOMGELS KO TTPOPVAAEELS KATE TN Y p1]oN

Tevikn Bepomeio

[Ipotov anopaciotel n évapén Bepameiog pe TpempooTvidn, Bo Tpémel va AneOei vedyn OtL givar ToAD
mOavo M cuveYNg £yyvon va xpelootel vo mapatadet yio peydio ypovikod dtdotnua. Katd covéneia, Oa
TPEMEL VAL EEETACTEL TPOGEKTIKA €0V 0 0le0evN¢ eivar og BEom va amodeytel kot va avardfetl v
gvBHVN TG VapEng evag LOVILOL KaBETHPO Kol [LaG cLokeELNS €yyvong. H vrehBuvn yio ™ Bepaneio
KAk opdda Tpémel va dStuo@oiilel 0Tt 0 aoBevig eival TANPOC EKTAISEVUEVOG KOl TKOVOG VO
YPTOULOTOIGEL TV EMAEYLEVT GuokeLn &yyvong (PA. mapdypapo 4.2).

H tpempootividn glvar £vag 16xvpdc TVELUOVIKOS KOl GLGTNKOG 0y YELOOUGTAATIKOG TapdyovTag. Xe
acBeveic [Le YOUNAT) CLGTNUATIKY] OPTNPLOKN TtiEoT, 1| Oepameio pe TpETPOCTIVIAN EVOEYETOL VO
avénoet tov Kivdvvo cuotnpatikig vrotaons. H Bepancio avti dev cuvictdrot yio acBeveic pe
GLGTOAMKTY aPTNPLOKT TTieon pikpotepn ond 85 mmHg.

Kotd ) dibpkelo omolacdnmote aAroyng oTn 6001, GLVICTATL VO TAPOKOAOLOEITAL 1) GUGTNUATIKY
apTNPLOKN TEST Kol 0 Kapdlakds puOUdc Kot va divoviar 0dnyieg yio S10Komy| TG £yYuongs, EpOGoV
TopaTNPNO0VV CLUTTOATO VTOTOCTG 1] GUOTOAIKY APTNPLOKT TigoT ion N ukpoTep amd 85 mmHg.

Edv xémolog asbevig vrootel Tveupovikd oidnuo evocsm vroPdAletol oe Bepameia e TPETPOSTIVIAN,
0o mpémel va eetaotel 1 TOavOTTO GVYVOSOD TVEVUOVIKNG PAEPOATOPPAKTIKYG VOsov. H OBepamneia
0o mpémetl va drokomel, Kabmg 1 TVELHOVIKT PAEPOATOPPAKTIKT VOGOG ATOTEAEL AVTEVIEIET Y10l
Oepancio pe tpempootvidn (BA. mapdypapo 4.3).



ZUVIGTATOL TPOGOYT GE TEPIMTMOELS OOV 1) TPEMPOCTIVIAT EVOEYETOL VO, ALENGEL TOV KivOLVo
LHOPPAYitG HEGH TNG AVOCTOANG TNG GUYKOAANOTG TV apontetaAiov (BA. Tapaypdeovg 4.5 kai 4.8).

Amodovpon

H oandétoun dtakomn 1 1 aupvidio onUavTikn peimon e 00ME TG TPETPOSTIVIANG EVOEXETAL VO
Tpokarécel pavopevo avalmmipwong (rebound) g Tvevpovikng veéptaong (BA. Tapdypago 4.2).

Ewwoi mAinbvcuol

H 660n v acBeveig pe nratikn kot veppikn Suvoiertovpyia Ba mpénet va kabopiletor pe mpocsoyn
(PA. mapdypogo 4.2).

Kabmg 1 tpempootividn kot ot petafoAiteg TG omeKKpivovTol KUPIMG HEG® TOV OVP®V, GUVIGTATOL
pocoyn Kotd ™ Bepancio acOevmv pe veppikn duciettovpyia, TPOKEWWEVOL VO ATOPELYOOHV 01
emProPeic cuvéneieg mov oyetiCovton pe mhavi avénomn g CLGTNUOTIKNAG EkOgoTg

(PA. mapdypogo 4.2).

2VYYOPNYOOLEVO QAPLLOKO

H tavtoypovn yopriynon avacstorémy Tov kutoypmpatoc P450 (CYP2C8) (6mwg 1 yepueipoliin)
evdéyetar va ovénoet v €kBeon (1650 ™ Cmax 000 Ko v AUC) otnyv tpempootividn. Me tnv
avénuévn €kbeon, vtapyel TOAVOTNTA VYNAITEPNG CLYVOTNTOC EKONAMOTG AVETIBOUNTOV GUUPAVTOV
oL oyetilovon pe ™ yopnynon tpenpooctiviAng. Ipénet, emopévmg, va eEeTaotel To EvOgOUEVO
peiowong g d6omng (PA. mapdypapo 4.5).

H tawtoypovn yopniynon enaymyémv tov evivpuov CYP2C8 (6nwg n yepePpoliin) evoéyetal va
pokoAEcel peimon g Ekbeong oty tpenpootvidy. Katd m peiopévn éxbeon, eivar mbavov va
pewmBel n Khvikn amotedespatikotnta. [pénet, emopévamg, va e€etactel T0 vOEXOLEVO YOPTIYNONS
VYNAOTEPNG dOONG TPpEMPOSTIVIANG (BA. Tapdypao 4.5).

IleplektikdTnTO GE VATPLO

Trepulmix 1 mg/ml didAvua yio Epyvon

AVt 10 PapROKELTIKO TPoidV TeptExel 36,8 Mg vatpiov avd @loridio tov 10 ml tepiektikdnTog

1 mg/ml, mocdtnta mov 1wodvvauei te o 1,8% tng cuvictdpevng omtd tov IIOY péyiotng nuepnotog
TPOSANYNG 2 g VOTPIon Y10 TOVG EVAAIKEC.

Trepulmix 2,5 mg/ml diéAvua yio Epyvon

AT T0 PapROKELTIKO TPOidY TTEPLEXEL 37,3 Mg vatpiov ovd @roridio tov 10 ml teprextikdTog
2,5 mg/ml, tocétnto mov 1odvvapei pe to 1,9% e cvvictdpevng amd tov ITIOY péylotng
nuepnotag TpdSANYNG 2 g voTpiov yio Tovg EVAMKEC.

Trepulmix 5 mg/ml didAvua yio Eyyvon

Av16 10 PappokeLTIKO TPoidY TEPLEXel 39,1 mg vatpiov avd @loridio tov 10 ml teprextikdTog
5 mg/ml, Tocotta TV 1odvvapel pe To 2% g cuvictduevng ard Tov ITOY péytone nuepnotag
TPOSANYNG 2 g VOTPIon Y1 TOVG EVAAIKEC,

Trepulmix 10 mg/ml Siadouo. yra éyyvon

AT T0 PapROKELTIKO TPOidY TTEPLEXEL 37,4 Mg vatpiov ovd @lodidio tov 10 ml teprextikdTog

10 mg/ml, mocotnto. Tov wodvvapel pe to 1,9% g cvvictdpevng arnd tov ITOY péytomg nuepnotag
TPOSANYNG 2 g VOTPIon Y1 TOVG EVAMIKEG,

Av16 Ba mpémet va Aapavetor voyn amd acbeveic mov akoAovBovv dlarto pe eEAeyyOUEVT TPOSANYN
vatpiov.



4.5. AMMAeMOPAOES PNE GALN QUPUUKEVTIKG TPOTOVTO KOl GALES popPEg aliniemiopaocng

Tavtdypovn yopnynomn Ue dSovpnTKd, OVTIWWTEPTUCIKOVC TaPGyovTEC N GAAO OYYELOOI0GTOATIKG,

H tavtdypovn yopynon g TPETPOGTIVIANG e S1OVPNTIKA, VTIVTEPTUGIKOVS TOPAYOVTES 1 GAAL
0yYE00AGTOATIKA 0vEGVEL TOV KIVOUVO GUGTNLATIKNG VITOTACTC.

Tavtdypovn YopRyNom UE GVOUGTOAEIC TNS CUYKOAANCNC TV OUUOTETOA®MY, oOUTEPIAOUBOVOUEVWY
v M2AD Kol OvTIINKTIKA

H tpenpootividin mbavov va avaoteilel Tnv oaponetaltokn Aettovpyia. H tavtdypovn yoprynon g
TPEMPOCTIVIANG LLE AVACTOAEIC TG CLYKOAANGNG TOV QUOTETAAI®Y, GUUTEPILAUPAVOLEV®Y TOV [N
GTEPOELODV AVTIPAEYHOVOIDV Qopuakoyv (MEAD), pue d6teg Lovoteldiov Tov al®Tov 1 UE
AVTINKTIKG eVOEYETOL VO VENGEL TOV Kivouvo apoppayiag. Ot acBeveic mov Aapfdvouy avTimnKTiKd
Oo Tpémetl va Ppickovial dlapKdc Vo otevn emifAeyn. Ao TPETEL VO ATOPEVYETOL 1] TOVTOYPOVT|
xpNoN GAA®V avooTorémv TV alponetadiny o aoBeveic mov Aapfavovy avTITNKTIKA.

Tavtdypovn Yopnynomn LE avocToleic/eraymyeic Tov evibuov 2C8 tov kutoypduatoc P450

(CYP2C8)

Teupifpoliin — ko aAlor avooroleis too CYP2C8

Meléteg QoPUAKOKIVITIKNG 6 avOpMTOVG LE YOpYNoT SIOAOUIVIKNG TPETPOCTIVIANG 0td TO GTOUO
£0e1&av OTL 1 TV TOY POV XOPTYNON TOV avacTOAE TOV KuToypduatog P450 (CYP2CS) yeppiBpoliin
dumhaoialel tnv €kBeon (1660 ™ Cmax 660 kai v AUC) otV Tpempootviln. L€ Tepint®aon mov
npooTtifeton N apaipeitar Evag avactoréag Tov CYP2C8 (m.y. yepneippoliin, tpyuebompiun Kot
depepac1pOEn) omd TNV aymyn Tov achevovg petd Ty mepiodo Tithonoinong, Oa npénel va e€etdletan
TO EVOEYOUEVO TPOGUPHOYNG TNG OOCNC TNG TPETPOCTIVIANG.

Pipoumixivy — ko dAlor emoywyeic tov CYP2C8

Meléteg POUPUAKOKIVITIKNG G€ avOpOTOVG LE YOPNYNOT SLOAQUIVIKNG TPETPOSTIVIANG 0l TO GTOHO
£oe1&av OTL M TV TOYPOVN YOPNYNOT TOL emaymYEn Tov evidpov CYP2C8 prpaumikivn odnyel og
peimon (kotd 20 % mepimov) trng £kBeong otV TPETPOSTIVIAT. L& TEPINTMOOT TOV TPOGTIBETOL 1)
AQOIPEITAL PLPAUTIKIVY 0TtO TNV ay@yn Tov acbevoic petd v mepiodo Tithomoinong, Oo Tpémel va
eEetdletal To EVOEXOLEVO TTPOGAPUOYNG TG dOONG TNG TPETPOCTIVIANC.

Eniong, aAhot emayoyeic tov CYP2C8 [6mwc n pawvutoivn, 1 kapPopalernivn, n eotvoPapPrrdin kot
10 Bodoapdyopto (St. John's Wort)] umopei va. peidcovy v £keor oty TPEnPOcTIVIAN. X€
nepintwon mov mpootifetal N agaipeital Evag avactoréag tov CYP2C8 amd v aywyn tov acbevoic
petd v mepiodo Tithomoinong, Ba mpénet va e&eTdleTon To EVOEYOUEVO TPOGAPUOYNG TNG SOOTG TNG
TPEMPOCTIVIANG.

Tavtdypovn yopnynon pe foosviavn

Xe HEAETN PUPUOKOKIVITIKNG O avOpOTOLG, KATd TNV omoia yopnyndnkav tovtdypova fooevtdvn
(250 mg/Mmuépa) Kot SOAQUVIKT TPETPOSTVIAN (070 TOL 6TONNTOG dOGT 2 mg/Muépa), OV
TOPATNPNONKE POPUAKOKIVNTIKY] AAANAETIOpacT) LeTAED TPETPOCTIVIANG Kot foceEvVTavG.

Tavtdypovn yopnynon He GIASEVOPIAN

X€ HEAETI QOPLLOKOKIVITIKNG GE OvOPDOTOVS, KOTA TNV 0Toio YopnyndnKay TovtdyYpova GIASEVOQIAN
(60 mg/muépa) Kot SLOAOUIVIKT TPETPOCSTIVIAT (amd TOV oTOUATOC dOON 2 mE/Muépa), dev
TopaTNPNONKE POPUAKOKIVITIKY OAANAETIOpaoT LETAED TPEMPOSTIVIANG Kot GIAOEVAPIANG.

10



4.6. TovipétnTa, KOO KoL Yyolovyia
Kinon

Agv dratiBevton 1| elvar meplopiopéva To KAMVIKA dEG0UEVA GYETIKA LE T ¥PNON TNG TPEMPOCTIVIANG GE
€ykveg yovaikec. O perétec oe {ma stvar avemapkeic 660V apopd Tig EMOPACELS GTNV EYKVLLOCVVT
(BA. mapdaypoeo 5.3). H tpenpootividn Ba mpémel va ypnoyomoleitor Katd tn didpreia tng
EYKVHOGVVNG HOVOV EPOGOV TO SUVITIKO OQEAOC YiaL T UNTEPQ SIKALOAOYEL TOV SLVNTIKO KIVOLVO Yia
T0 éuPpvo.

T'uvaikeg og avamapoy®yikn nAtKio

Kotd ™ didprela g Oepameiog e TpPEXPOOTIVIAN CLUVIGTATAL 1] XPTOT) OVTIGOAANYTC.

Oniooudg

Agv givol yvooTo €6V 1) TPETPOCTIVIAN OEKKPIVETOL GTO avOPOTTIVO YOAN. ZVVIGTATOL OTIG
OnAdlovoeg yovaikeg Tov AaUBAVOLY TPETPOSTIVIAN VA S1aKOWOoLV TOoV ONAacud.

4.7. EmOpAacelg 6Ty tKavOTITO 001]YN61)S KOl EIPIGHOD PN oV TmV

€YEL WKPT EMOPACT) OTNV IKAVOTNTA 0NYNOTG KOL YEIPIGUOD UNYOVIUATOV KOTA TNV Evapén g
Oepaneiog N v Tpocsappoy” tng d66onc. H évapén g Bepaneiog 1 n Tpocappoyn g 060G mhovov
VoL GLVOSEVLOVTOL OTO OVETIOOUNTEG EVEPYELES, OO CUUTTOLOTIKY] GUGTNUATIKN VITOTOoN 1 CAAN, Ol
OTOlEC EVOEYETOL VO, EMNPEACOLVY TIV IKOVOTNTOA 001YNONG N XEWPICHOD UnyavnUaTmy.

4.8. AvemOovunteg evépyeleg

2Hvown TS eKOVOC 0oQAAELNC

Ext6g amd T1g TOMIKEG EMOPAGELG TTOV EVOL ATOTELEGUO TNG YOPTYNONG TNG TPEXPOCTIVIANG HECH
VITOdOPLOG £YYVOTNG, OTMG GAYOg TG BEoTG Eyyvong Kot avTidpaot tng BEong £yyvong, ot avemBOUNTES
EVEPYELEG UE TNV TPEMPOCTIVIAT GYETILOVTOL LE TIC PAPLOKOAOYIKES IO1OTNTES TOV TPOGTUKVKAIVADV.

IIepiAnyn avemBOunTt@V EVEPYELDOV GE LOPON TIVOKO,

Ot avemBounteg evépyeteg mapovoildlovon facel mpotiudpevov opov katd MedDRA kot ava
Katnyopio/opyavikd cvotue copeova pe to MedDRA. H cuyvdtnta teov topakdto averiBountov
EVEPYEIDV OLOTLTIMVETAL COLPOVO LE TIC TAPUKAT® KOTNYopies: oA cuyvég (= 1/10), cuyvég

(> 1/100 éwc < 1/10), oyt ovuyvég (= 1/1.000 émg < 1/100), omdvieg (> 1/10.000 £émg < 1/1.000), ToAD
ondvieg (< 1/10.000).

Katyopia/opyoviko AvemOOunTn evépysro ToyvoTnNTOo EPPAVIoNG
cVoTNIO
Awotapoyég Tov veupikon Kepaiaryio IToA0 cvyvég
GLGTNUOTOC
Z8&An Xuyvég
OpBaipég droTapayég Oidnua Brepdpov Oy ouyvéc
Koapdrokég oratapayésg Ayyel00106TOMN IToAb cuyvég
Ymotoon Xoyvéc
Awotapoyég Tov Aldppota IToA0 cvyvég
YOOTPEVIEPIKOV
Navtia [ToAVY cuyvég
Avoreyia Oy ovyvég
‘Epetog Oy ovyvég
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Katyopia/opyoviko AvemOOunTn evépysro ToyvoTnNTOe EPPAVIoNG
cvoTnUO
Alotapoyés Tov dEPUATOC Kot E&avonua Xoyvég
TOV VTTOAOPLOV 1GTOV
Kvnoudg Oy suyvég
Tevikevpévo eEdvonua Oy ovyvég
Awotapoyéc Tov pvookehetikov | I1ovog ot yvabo IToA0 cvyvég
OUGTNLLOTOG KOl TOV
OULVOETIKOV 16TOV
Muvadyia, apBpoaryio Yoyvég
I16vocg ota dxpa Xuyvéc
Oocpuaiyia Oy ouyvég
evikég Sratapayés ko Alyocg g Béong Eyyvong, IToAv ovyvég
KOTOOTAGELS TNG 0000 avtiopaon tng B€ong Eyyvong,
XOpPMYNoNg ooppayio f ATOL
Amdotnuo otn Béomn Eyyvong Xuyveég
Aoluwén ot Béon Eyyvong Suyvég
Oidonua Xoyvég
‘E&oyn Xoyvéc
Mewwpévn 6peén Oy ovyvéc
Kénwon Oyt suyvég

IIeprypaen emieyuévmv ovembountwy EVEPYELDV

Lepiotomira orpoppoyios

AOY® NG eMIOPAOTC TNG OTN CLYKOAANGN TOV OLUOTETUAIWOV, 1) TPETPOCTIVIAN EVIEXETAL VA AVENCEL
ToV Kivouvo arpoppayiog, OTms TapatnpnOnke amd Ty avENUEVT GUYVOTNTO ELPAVIOT|C TEPIGTAUTIKMOV
EMIOTOENG KOl YOOTPEVTEPIKNG OLLOPPAYIOS (CUUTEPTAAUPOVOLEVTG TG CLOPPaYinG TOV
YOGTPEVIEPIKOV GOANVA, TNG GLoppayiag Tov opBov, TnG aoppayiog TV OVAMV Kot TNG HEANVAG)
o€ eheyyopeveg KAvikég dokipég o acbeveig e IAY.

IIeploTaTikd TOv TOPATNPOVVTOL GTNV KAVIKY TPOKTIKN:

Ext6g amd T1g avemBOunTec EVEPYELEC TOL OVOPEPOVTOL GTO TANICIO KAVIK®V dOKIU®V 6€ acbeveig pe
ITAY, &yovv evtomiotel To akOAOVO0 TEPICTATUIKH KOTA T LETEYKPLTIKY XPNOT| TNG TPEXPOCSTIVIANG O
dAheg evdeiteic. KabBmg avapépovtat otkelofeddg amd mAnbucoud dyvactov peyédoug, dev etvat
dvvatdv va extiunBel n cuyvoétnTad T0VG. ‘Exouv avaeepbet ta akdAovba cuufdvrta: Bpopponevia,
00TIKOG TOVOC.

EmumAéov, éxovv ondvia avapepBel yevikevpéva eEavinpata, opiopéves @opEs KNAdMO0vE M
PAaTId®O0VG LOPPTG, KAl KLTTOPITIOA.

Avopopb TOavorloyoOUEVOV avETIOOUNTOV EVEPYELDY

H avoapopd mBavoroyodevemy avemiBountmy evepyeumy HeTd amd Tn YopnyNnom Adetog KukAopopiog
TOL QOPUAKEVTIKOV TPoidvTOog elvan onpavtikh. Emtpénetl ) cvveyn mapakorovdnomn e oyéong
0PEALOVC-KIVODVOL TOV QOPHOKEVTIKOD TPOTOVTOG. ZnTeital amd Tovg enayyeAIaTieg vyEing va
AVOPEPOVV OTTOEGONTOTE THAVOLOYOVUEVEG OVETIBVUNTEG EVEPYELEG LECH TOV EBVIKOD GUGTILLOTOG
avopopds mov avaypdeetot oto [Hopdptmua V.

4.9. Ymnepdoocoroyia
Ta cvuntOpaTe VTEPSOGOAOYING LE TPETPOSTIVIAN Tepthapfdvouy EEaym, kepoladyia, vToTao,
vavTtia, £peto Kot dtappota. Ot acbeveic mov EKONADGVOLY CUUTTOUATO VIEPOOGOAOYING Oa TpEmeL,

0@oV cLUPOVAELBOHY TOV TPO TOVE, VO LEIDGOLY AUECHG TN dOCT) TPEMPOCTIVIANG, OVAAOYO LE TN
60PapOTNTA TOV CLUTTOUATOV, LEYPLS OTOL eE0AELPHOVY Ta GUUTTOHOTA VITEPdOcOAOYiaG. H
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emavévapén g Bepancioc Oo mpémel va yivel pe mpocoyn KAt omd 1Tpikd Eleyyo kot ot acOeveic Oa
TPETEL VO, TOPOKOAOLOOVVTAL GTEVA Y10l TUYOV ETAVEUPAVIOT] OVETIBVUNTOV CUUTTOUATOV.

Agv vdpyel yvwotod avtidoto.

5. DOAPMAKOAOTI'IKEZ IAIOTHTEX

5.1, ®@oppokodvvoputké 1010TNTES

Doppokobepanevtikn katnyopio: Avtifpoufmrtikol Topdyovteg, AVOGTOAEIG TNG CLYKOAANGNG TV
OHOTETAAI®V EKTOC 0md Napivn

Kwowog ATC: BO1AC21

Mnyoviopdc dpdong

H tpempootiviin givar £va avarAoyo TG TPOSTOKVKAIVIG.
Aocxkel dpeon oyyelod106TOATIKY OpAcT] OTNV TVEVUOVIKN KOl GLUGTILLOTIKY] OpTNPLOKT KuKAOQopia Kot
OVOOTEALEL TI] CUYKOAANOT| TOV OLUOTETAAIWV.

KMvikn omoteAesuotikdTNTo Kol 0CQAAELO

& TUYOLOTTONUEVT, TOAVKEVTPIKT, EAEYYXOMEVT KAVIKN dokiur, cuvoikd 105 eviiikeg avopeg
(53,3 %) w1 yovaikeg (46,7 %) acOeveig pe pun xeypovpynoun XOITY 1 eppévovoa 1
vrotpomidloveo XOITY petd amd mvevpovikn evdaptnpektoun (Mikiog 18-88 etdv, péong nikiog
64 etdv) voPAnOnkav og Bepoameio. Ot acBeveic Empene va Exovv Papid XOITY, dnwc kabopiletol
amo ehevBepn 6-Aemtn dokyacia fadiong (6AAB) peta&y 150 m ko 400 m ko Aettovpyikn
katnyopia I 7 IV cduemva pe v ta&vounon tov Iaykoésuov Opyoaviopuod Yyeiag/mg
Kapdiohoyime Etoupeiog me Néag Yopxng ITOY/NYHA) Ot acbeveic yopiomray o€ 600 opuddeg
Oepoameiog pe tpempootvidn [53 aoBeveic EaPav vynmArn doon kot 52 Edapav yapmin d6om pe
vrodopia Eyyvon (YA) yuo 24 efdopddeg cuvolKa] og akolovmg. ZTnv opddo vVYNANG dOoNG, ot
acBeveic ELaPav VToddpLa 600N HEc® avTAaG £yxVong, mov avéNdnke amd wepinov 1 ng/kg/Aentd o
d00m-010y0 TV mepinov 30 ng/kg/hento katd T TpmTEG 12 £fd0NAdES, O1 0OMOies akolovOOnKay
amo 12 efoopnddeg otabepnc £yyvong. v opddo YoUNANG d0omg, n d06N-0TOYXOG NTAV TEPITOV

3 ng/kg/Aentd axorovbmvTag To id10 oy,

H opa avéivon amoterespatikotntag facioTnke oty oTopKy| dtagopd Hetald tmv dedopévev
6AAB kot ™V apykn a&loldynon kot petd and 24 gfdopdadec. H tpempootivikn Pektiooe tnv
ondotaot mov davibnke katd TV eEdientn dokipacio Bddiong (6AAB) (e€diemtn dokipacio
Badiong: apywn a&ordynon Evavtt 24 gfdopdadmv Bepaneiog) katd 45,43 pétpa Kotd pEGo 6po otV
opada vyNAng d6ong évavrt 3,83 pétpwv otnv opdda youning d6ong (p < 0,05, ANCOVA). Ta
SepeLVNTIKA PETPA OEVTEPOYEVOVS OTTOTEAEGLOTIKOTNTAS (YOUNANG EVAVTL VYNANG), LETE 0o

24 gBdouddeg Bepameiog, £de1&av ONUAVTIKEG PEATIOGELS GTNV KOTNYOPio, GOUPOVO LUE TNV
Kapdiohoyikn Etapeia tng Néog Yoprng (NYHA), og apodvvopicég mapapétpoug (Léon
TVELUOVIKT OYYELOKT] OVTIGTOGT, LEGT] TTVEVLLOVIKY OPTNPLOKT| TTEGT], LECT] KOPOLUKT] 0TOS00T Kot
UEGOG KapAaKOg deiktng) Kot ot dtdpeon T pro-BNP (tiuég vatplovpntikod nentidiov
EYKEQALOV) VTIEP TNG OUASOG VYNA®Y 00cEmV. Agv TopatnpROnNKay onuavTikKég dtapopég LeTasD TV
dV0 opadmv doKipaciog otov aplBud acbevav mov enédelay «KAVIKY emdeivaon», 1 onoio opileTal
¢ peimon g 6AAB katd 20 %, cuykpitikd pe v apyikn aEoAdyno, ETOEIVOOT TG AELTOVPYIKNG
katnyopiag kotd NYHA 1f/kon voonieio Aoym XOITY pe v avdykn emnpdcobetng Oepaneiog e1d1kng
Yo TNV TVELHOVIKN VIEEPTacT). H vymAn d6om TpempooTividng dev £0e1&e onuavTikég PeTaBoAEG o
Babuoloyia g Khipakog dvomvolag Borg (mov vroloyiotnke katd T odpkela tng 6AAB) | oty
abpototiky Babuoroyio ITowdtntog Zmng, dnmg atodoyndnke ue Baon to epotnuotoldyto Minnesota
Living with Heart Failure.
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5.2. ®appuoKoKIVTIKES 1O0TNTES

Koatavoun

210V QvBp®TO, 01 GLYKEVTIPMOGELS GTAOEPTG KATAGTOONG GTO TAAC UM EMLTLYYAVOVTOL GUVIHOMG EVTOG
15 ¢wg 18 mpdv amod v Evapén g vwodopiag N evOoPAERLaG £yxvomng TG TPETPOSTIVIANG. Ot
GLYKEVTPMOELS TPEMPOSTIVIANG 0€ 6TAHEPT] KATAGTAOT GTO TAAGHA Elval avaAoyes Le TN 8001, G
pLOuovE £yyvone 2,5 ém¢ 125 ng/kg/Aento.

O pécog ovopeVOg XpOVOG NEONG Yo TNV amofoAn HETA amd VTOJOPLL XOPNYNOT KLUAVONKE amd
1,32 éwg 1,42 dpec petd and eyyvoelg Sdpkelog £0g Kot 6 opav, 4,61 dpeg petd and eyyvoeig
duapkelag Emg kot 72 opav Kot 2,93 dpeg LETA amd £yYDGELG SIAPKELNS TOLAGYLOTOV TPLOV
gfoopddmv. O pécog GYKog KoTavoung yio. T Tpempootividn kopuavinke amd 1,11 émg 1,22 I/kg ko n
KkaBapon and 1o TAdcpo. Kopdvinke ond 586,2 £wg 646,9 ml/kg/dpa. H kadbapon sivar picpdtepn o€
naydoaprovg acheveic (Seiktng nalag coparog (AMY) > 30 kg/m?).

e o EXTONIEPT] LEAETN QAPUOKOKIVITIKNG TTov O1eENyOn o 14 vyieig eBglovtég, ot omoiot Erafav
TPEMPOCTIVIAN HEC® VTOSOPLOG £yYLONG G 0OGELG TTOL KupaivovTav amd 2,5 éwoc 15 ng/kg/Aentd, ot
GUYKEVIPMOELS TPEMPOSTIVIANG 0€ 6TAHEPT KATAGTAOT GTO TAAGLO TOPOVGIAGOY dVO POPEG EMITEdQL
ayung (ot 1 m.p. xon o116 10 m.p. avrictoyya) Kot 0o popég enimeda Hpeong (oTig 7 T.1. Kot 4 . L.
avtiotorya). Ot ouykevipdoelg ayung nrav repimov 20% £wg 30% vynidtepeg and Tig
GUYKEVIPMOELS VPECT|G.

AmofoAn

Y& o pedétn mov SeEnydn oe vyieic e0ehovtéc mov EhaPoav padievepyn| [H4C] tpenpooctividn, To

78,6 % kot To 13,4 % g vTodoPLC PASIEVEPYNC SOCT|C AVOKTHONKOY GTO 0VPOL KOl TO KOTPOAVAL,
avtioTtorya, Eviog dlooTNUaTog 224 wpdv. Agv Topatnpndnike KATO10g KOPLOG LETAPOAITNG.
Aviyvedtnray mévte HeTaPoAiTEG GTA OVPA, GE TOGOOTA TTOL KupaivovTav omd 10,2 % éwg 15,5 % g
yopnynBeicag 66omG. Avtoi o1 TEvTe PETAPOAITEG AVTITPOGSOTEVOLY VA GUVOAIKO T0600TO 64,4 %. Ot
Tpelg ivar Tpoidvta o&eidwong g 3-uOPoEVAOKTLAIKTG TAEVPIKTG 0AVGISAC, O Evog sival mapdymyo
g o0CevEng Le YALKoVPOovVIKO 0EL (YAVKOVPOVISIKN TPETPOGTIVIAT) Kot 0 TeEAELTAIOC eV EYEL
tavtomomBel. Movo 1o 3,7 % g d6omg avaktiOnke ota 0P O AVOAAOI®TN UNTPIKT OVGIA.

Mua pedétn in Vitro £6eiée 6T 1 TpEmPOSTIVIAN dev £xEl OpAoT avaGTOAG TV 160EVEDU®Y TOV
avOpOTIVOL NOTIKOD piKpocoukoy kutoypouatog P450 (CYP1A2, CYP2C9, CYP2C19, CYP2DS6,
CYP2EL ko1 CYP3A).

Emumiéov, | xopfynon tpenpoctividng dev glyxe enay@ytkn dpaon GTnV NIATIKY LKPOGMUIKT
TPOTEIVT, 0T GUVOAIKN TTeplekTikOTN T 6€ KuTOYXpwe (CYP) P450 1 otn dpactikdtnTo TmdV

ooeviopwv CYP1A, CYP2B ka1 CYP3A.

Hrotwkn avendpkeio

e acbeveic pe molotonvevpovikn véptoon Ko fmia (N = 4) | pérpo (N = 5) Nratiky averdpKeLd, 1
TPEMPOCTIVIAN o€ voddpila doon TV 10 ng/kg/hentod ent 150 Aemtd eixe AUC o.241n TOL NTOV
avénuévn katd 260 % kot 510 %, avtiotoyo, o€ cOyKpion pe vy atopa. H kdBapor o acbeveig pe
NTatikn avemdpkelo fTay pelopévn Eog kot katd 80 % oe cuykpion pe vyteig eviiiuceg (BA.
Topaypapo 4.2).

Hlkiopévor acbeveic

e (o TOAVUETAPANTH avAALOT) KOWV®V HEAET®V, 01 000eVEIS TNG NAIKIOKNG opddag > 65 eTmv
Tapovsicoay Hkpn peimon oty Kdbopon TAAGHATOS TNG TPETPOSTIVIANG. L20TOC0, Ol TEPIGGOTEPES
dnpooievoelg apopovcay vyieic eBehovtéc N acbeveig e ITAY. Xmoavimg yve meprypagn Tov
acBevov pe XOITY. H dwuotpoudtoon g nhikiog dev Tpoypotomoidnke o OAEC TIC SNUOCIEHCELC.
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Agdopévou OTL Alyec LOVO HEAETES APOPOVGAV TIG TAPOUETPOVS POPUOKOKIVITIKNG OAAN Koo dgv
avapepotay ovte otig evoeiEelg XOITY ovte Kot oTo dES0UEVA POPUAKOKIVIITIKNG, OEV LITAPYOVV
SloBEoIEG TANPOPOPIEC GYETIKA UE TN POPUOKOKIVITIKN TNG TPETPOCTIVIANG G NAKIOUEVOLS
aocBeveic.

5.3. TIpoxivika dogdopéva yio TNV a6@drela

Ta TporxAivikd dedopéva, eV amoKOAOTTOVY 1010iTEPO KivOuvo Yo Tov avBpwmo pe faon Tig
SLUPOTIKEG LEAETEC PAPUOKOAOYIKNG AGPAAELOS, TOEIKOTNTOS ETOVOLAUPAVOLEVOV dOCEMV,
YovoToEIKOTNTOG Kol TOSIKOTNTAG OTNV OVOTOPOYOYIKY IKOVOTNTA.

e peréreg 13 ko 26 efdopddmv, cuveyeic VTOJOPIEG EYYVGEIS VOTPLOVYOL TPETPOCTIVIANG
TPOKAAEGOY AVTIOPAGELS TNG BEoMG Eyyvomg o€ emipveg Kot okvAoVG (oidnpa/epbbnpa,
pélec/doykmoelc, ddyoc/evarchnocia oto dyyrypa). Hapatnpndnkav cofopéc kKAvikéc emdpaoelg o
oKOAOVG (VITOKIVNTIKOTNTA, ELLEGT), VOOPN KOTPava Kat oidnpa g B&ong Eyyvong) kot Bavarog
(oxeTtilopevog pe evtepikd eykoAeaoUd kot opOikn TpomTweon) o€ {da oTo omoio Yopnynonkay
d0oe1g > 300 ng/kg/hentd. Zta {oa avtd, To HEca EMImEd TPEMPOCTIVIANG TTOL LETPNONKAY GE
otabepn| katdotaor 610 TAGopa ftav 7,85 ng/ml. Tétowa enineda 6To0 TAGGHO EVOEYETAUL VAL
emtevyBovv og avBpdmovg mov Aapfdavovv Bepaneia pe TpeTpocTViAn pe puOuo

&yyvong > 50 ng/kg/Aemto.

Kabag dev éxel amodeybel cuveyng ékbeon g emapkn eninedo TpemPOSTIVIANG Yo Kopio 6ocoAoyio
OV JOKIUAGTNKE GE UEAETEG OVOTOPOAYMYNG O EMIUVEG, AVTEG 01 LEAETEG EVOEYETAL VOl ElvaL
QVETOPKELG OGOV 0popa TIG THAVEG EMOPACELG GTI YOVIUOTNTA, TNV TPOYEVVITIKN KoL TN
UETOYEVVITIKY avATTLED.

Agv &yovv devepynBel pakpoypovieg perétec oe {ma yio Ty a&loAdynon e evoeyOLevNS
KOPKIVOYOVOL OpAoNg TNG TPETPOCTIVIANG.

6. OAPMAKEYTIKEXZ IAHPO®OPIEX

6.1. Kaoataroyog ekdoymv

Ndpio kirpikd

Y opoylmpikd 0ED

Metaxpecdin

Noatpiov vOpo&eidto

Natpro yhoprodyo

"Yomp o evéoipa

6.2. Aocvpparotnreg

EMelyel pehetdv oyetikd e ) cupatdtnta, To Tapov QUPUAKEVTIKO TPOIOV OV TPEMEL VO,
OVOPETYVOETOL LE OAAO QOPLLOKEVTIKG TPOTOVTAL.

6.3. Awapkera (o

D1oAid10 OV deV £xel avoryTel

3 ypoévio.

Metd to Tp®TO Gvory Lo

30 nuépec.
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Kotd t ypnon pe cuveyn vrodoplo £yyvon

H ynpua, puotkn kot pikpofilokn otafepdtnta Katd tn ¥p1ion evog TEPLEKTN (GUPLYYAG) TOV Un
apaiopévoy Trepulmix xopnyoduevov pEc® vIodopLag £YXVoNG £XEL KOTASELYTEL Y10, YPOVIKO
Stotnuo puéypt 14 nuépeg otovg 37 °C.

6.4. Idwitepeg TpoPLAAGEELS KOTA T QVAOEN TOV TPOTOVTOG

Agv omontodvtal e101KEC GUVONKES PUAAENC Y10 ALTO TO POPUOKEVTIKO TPOIHV.

IMa 116 cvvBNKeg SlaTPNONG LETA TO TPAOTO AVOLYLLO TOL POPUAKEVTIKOD TPOIOVTOG,
BA. mapaypapo 6.3.

6.5. ®Von Kol GLETUTIKA TOVL TEPLEKTY)

Trepulmix 1 mg/ml diéAvpua yio £yyvon

DdroAido tov 10 ml oo daeovr Varo THmov I, cEpayIGUEVO LE EAAGTIKO TTOO, LE ETEVOVGT 0T
TEPAOV KOl EPOJIOCHEVO LE KITPIVO KATAKL.

Trepulmix 2,5 mg/ml didhvpa yio €yyvon

DroAido tov 10 ml amd draeovr Varo THmoL I, cEPAYIGUEVO LE EAAGTIKO TTOO, LE ETEVOVGT 0T
TEPAOV KOl EPOSIIGUEVO LLE UTAE KOTAKL.

Trepulmix 5 mg/ml diéAvpua yio £yyvon

DraAido towv 10 ml and Sragpovi Vako tHmov I, cEpayiouévo Le EAACTIKO TOUO LE ETEVVLGT O
TEPAOV KOl EPOJIOCHEVO LIE TPAGIVO KOTAKL.

Trepulmix 10 mg/ml diéivpa yio £yyvon

DraAido towv 10 ml and Sragovi Vako THmov I, cepayicuévo Le EAACTIKO TOUO LUE ETEVVLGT] O
TEPASV Kol EPOOIAGUEVO LE KOKKIVO KOTTAKL.

Ka0e xovti mepiéyet éva elaridno.

Mmropei va, unv KoKAOPOPOUV OAEG Ol GLOKEVAGIECS.

6.6. Idwitepeg TPOPUVAAEELS OTOPPLYNG KOL AALOS YEIPIGNOG
Ka0g aypnoiponointo eopuokevtikd Tpoidy 1| VIOAEUU TPETEL VO, ATOPPITTETUL COUPDVOL UE TIG
KOTA TOTOVE 1GYVOVGEC GYETIKEC OLUTAEELG.

7. KATOXOX THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX

SciPharm Sarl

7, Fausermillen

L-6689 Mertert

Aov&epfodpyo

8. APIOMOZXZ(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAZ

EU/1/19/1419/001
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EU/1/19/1419/002
EU/1/19/1419/003
EU/1/19/1419/004

9. HMEPOMHNIA ITPQTHX ETKPIXHX/ANANEQXHX THX AAEIAX
Huepounvia mpatng éykprong: 03 Ampidiov 2020

Huepounvia tekevtaiog avavémong: 13 Askepppiov 2024

10. HMEPOMHNIA ANAGEQPHXHX TOY KEIMENOY

Aemtouepeic TANPOQOpiES Y10 TO TOPOY QOPUOKEVTIKO TPOioV gival d100EGIIES GTOV SIKTVAKO TOTO
tov Evponaikod Opyoavicpod @apudkov: https:/www.ema.europa.eu.
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ITAPAPTHMA I

HAPAXKEYAXTHX YIIEYOYNOX I'TA THN
AIIOAEXMEYXH TQN ITAPTIAQN

OPOI'H IIEPIOPIXMOI XXETIKA ME TH AIAOGEXH KAI TH
XPHXH

AAAOI OPOI KAI AITAITHXEIX THX AAETAX
KYKAO®OPIAX

OPOI'H IIEPIOPIXMOI XXETIKA ME THN AX®AAH KAI

ATIOTEAEXMATIKH XPHXZH TOY ®PAPMAKEYTIKOY
MPOIONTOX
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A. HAPAXKEYAXTHX YIIEYOYNOZX I'TA THN AIIOAEEMEYZXZH TQN ITAPTIAQN

Ovouo kot d1e06vven Tov ToPUoKELAOTH TOL £ival LITEVHVVOC Yo TNV ATOOEGUEVCT] TV TOPTIOWY

AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH
Leopold-Ungar-Platz 2

1190 Vienna

Avotpia

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

DopHoKELTIKO TPOTIOV Y10 TO OTOI0 AMOLTEITOL TEPLOPIGLLEVT] LLTPIKT] GUVTOYT).

I AAAOI OPOI KAI ATTIAITHXZEIZ THX AAEIAX KYKAO®OPIAX
o Ex0¢oe1c meprodikig mapakorovdnong tne acpdireiag (PSURS)

Ot amortioelg yio v vroPoin tov PSURS yuo to ev Adym @apuakevtikd mpoiov opiloviot
07OV KaTAAOYO LE TIC Nuepounvieg avapopds s Evoong (katdioyog EURD) mov moapatifeton
otV Tapdypago 7, tov apBpov 107y, g odnyiag 2001/83/EK kot ka0 emakolovdng
EMKALPOTOINGNC OTIMG OMLLOGIEVETAL GTIV EVPMOTAIKT SIKTVOKT TOAT| Y10 TO POPHOKOL.

A.  OPOI'H HEPIOPIEMOI ZXETIKA ME THN AX®AAH KAI AIHOTEAEXMATIKH
XPHZIH TOY ®APMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

o Yyéo10 owayeipiong Kivovvov (XAK)

O Karoyog Adelag Kvkiogpopiag (KAK) Oa die€aydyet Tig amattodpueveg SpacTnploTnTES Kol
TOPEUPACELS PAUPHOKOETOYPVTVIOTG OTC Tapovctdlovtal 6Tto cupupmvndév XAK mov
napovctdleTar otny evotnta 1.8.2 g dogtag kKukAopopiag Kot omolecdNToTe ETakOA0VOEG
gykekpipéveg avabempnoeig tov TAK.

"Eva emucaporompévo XAK Oa mpénet va katotedet:

. Metd and aitnuoe tov Evporaikod Opyaviopod @apudkmv,

o Onotednmote TpomomoLEiTal TO GVGTNO SLOYEIPIONG KIVOHVOU, EIOIKE MG ATOTEAEGLLO ANYNG
VE®V TANPOQOPLOV TTOV LITOPOVV VO ETLPEPOVY GTLLOVTIKT] OAAOYT OTN 0XECT] 0QEAOVG-KIVOVUVOU
N ©G ATOTEAEG LA TNG EMITEVENG EVOG OTLLOVTIKOV OPOGTLOV (POPUOKOETOYPOTVION 1)
glayioTomoinon Kvovvov).
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ITAPAPTHMA I1I

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

XAPTINO KOYTI - 1 mg/ml

|1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Trepulmix 1 mg/ml diddvpa yio £yyoon
TPEMPOCTIVIAN

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

1 ml Sreddpatog yia £yyoon mepiéyel 1 mg tpenpootividng (6€ Lopen vaTplovyov TPETPOSTIVIANG).
KdéBe proridio tov 10 ml mepiéyer 10 mg tpenpootviing (o€ Lopen voTplodyov TPETPOCTIVIANG).

3. KATAAOI'OX EKAOXQN

Natpro kiTpikod, vatplo yAmptovyo, vaTpiov vdpo&eidlo, VOPOYA®PIKO 0&D, HETOKPEGOAN Kol HOMP Vi
gvéoOL.

4. GAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI NTEPIEXOMENO

Avddopa yo €yyoon

ITepiéyet 1 proiiono.

|5. TPOIIOX KAI OAOX(0OI) XOPHI'HXHX

Awfaote T0 PUALO 0INYIOV XPNOTG TPV OO TN YPNOT.
Ymodopia ypnon.

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

Na puidooetal o€ Béom, TV onoia dev PAETOLY Kot dev Tpoceyyilovv Ta TALd1d.

7. AAAH(EY) EIAIKH(EX) IPOEIAOIIOIHXH(EIYX), EAN EINAI AITAPAITHTH(EX)

8. HMEPOMHNIA AHEHX

EXP

9. EIAIKEY YYNOHKEX OYAAEHX
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10. IAIAITEPEX IPO®YAAEEIX I'TA THN AITIOPPIYH TQN MH
XPHEIIMOIIOTHOENTOQN ®APMAKEYTIKOQN ITPOIONTQN 'H TQN
YHOAEIMMATQN I1OY ITPOEPXONTAI AIIO AYTA, EQOXON AIIAITEITAI

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

SciPharm Sarl

7, Fausermillen
L-6689 Mertert
Aov&epfodpyo

[12.  APIOMOZ(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAX

EU/1/19/1419/001

[13.  APIOMOZX IAPTIAAX

Lot

|14. I'ENIKH KATATAZH I'A TH ATAGEXH

|15. OAHTIEX XPHIHZ

|16. TAHPO®OPIEX XE BRAILLE

H ottioAdynon yio vo unv tepiingdei ) ypaen Braille ivon omodekt.

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

A160100T0TOC YPOUU®TOS Kddkag (2D) mov pépel Tov TEPIANPOEVTO LOVAIIKO OVOyVOPIGTIKO
KOOKO.

18. MONAAIKOX ANATI'NQPIZTIKOXZ KQAIKOX - AEAOMENA ANAI'NQXIMA AIIO
TON ANOPQIIO

PC
SN
NN
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EAAXIXTEX ENAEIZEIX TIOY IIPEITEI NA ANAI'PA®ONTAI XTIX MIKPEX
XTOIXEIQAEIX XYXKEYAXIEX

ENIZHMANXH ®IAAIAIOQY - 1 mg/ml

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX KAI OAOZ(OI) XOPHTHEHE |

Trepulmix 1 mg/ml idhvua yia yyoon
TPEMPOCTIVIAN
YA

2. TPONOX XOPHIHZHX |

[3. HMEPOMHNIA AHEHZ |

EXP

4. APIOMOZX ITAPTIAAX

Lot

I5. HEPIEXOMENO KATA BAPOZX, KAT' O'KO'H KATA MONAAA

10 mg/10 ml

6.  AAAA LTOIXEIA

SciPharm (Aoyétumog)
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ENAEIZEIX TIOY IIPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EEQTEPIKH XYXKEYAXIA

XAPTINO KOYTI - 2,5 mg/ml

|1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Trepulmix 2,5 mg/ml siéivpa yio £yyoon
Tpempootiviln

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

1 ml SweAdpatog yia £yyoon mepiéyel 2,5 Mg TpenpooTviing (o€ LopPN VATPLODYOL TPELPOGTIVIANG).

KdaBe @roridio tov 10 ml mepiéyer 25 mg tpenpootviing (o€ popen voTplodyov TPETPOCTIVIANG).

3. KATAAOI'OX EKAOXQN

Ndtpio kiTptkd, vaTplo yAwplovyo, vorpiov v3poeidio, VOPOYA®PIKS 0ED, LETOKPETOAT KL DOWP Y1d
gVECTLLOL.

4. GOAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI TEPIEXOMENO

Avddopa yo €yyoon

ITepiéyet 1 proiiono.

|5. TPOIIOX KAI OAOX(0OI) XOPHI'HXHX

Awfaote T0 PUALO 0INYIOV XPNOTG TPV OO TN YPNOT.
Ymodopia ypnon.

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

Na puidooetal o€ Béom, TV onoia dev PAETOLY Kot dev Tpoceyyilovv Ta TALd1d.

7. AAAH(EY) EIAIKH(EX) IPOEIAOIIOIHXH(EIYX), EAN EINAI AITAPAITHTH(EX)

8. HMEPOMHNIA AHEHX

EXP

9. EIAIKEY YYNOHKEX OYAAEHX
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10. IAIAITEPEX IPO®YAAEEIX I'TA THN AITIOPPIYH TQN MH
XPHEIIMOIIOTHOENTOQN ®APMAKEYTIKOQN ITPOIONTQN 'H TQN
YHOAEIMMATQN I1OY ITPOEPXONTAI AIIO AYTA, EQOXON AIIAITEITAI

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

SciPharm Sarl

7, Fausermillen
L-6689 Mertert
Aov&epfodpyo

[12.  APIOMOZ(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAX

EU/1/19/1419/002

[13.  APIOMOZX IAPTIAAX

Lot

|14. I'ENIKH KATATAZH I'A TH ATAGEXH

|15. OAHTIEX XPHIHZ

|16. TAHPO®OPIEX XE BRAILLE

H ottioAdynon yio vo unv tepiingdei ) ypaen Braille ivon omodekt.

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

A160100T0TOC YPOUU®TOS Kddkag (2D) mov pépel Tov TEPIANPOEVTO LOVAIIKO OVOyVOPIGTIKO
KOOKO.

18. MONAAIKOX ANATI'NQPIZTIKOXZ KQAIKOX - AEAOMENA ANAI'NQXIMA AIIO
TON ANOPQIIO

PC
SN
NN
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EAAXIXTEX ENAEIZEIX TIOY IIPEITEI NA ANAI'PA®ONTAI XTIX MIKPEX
XTOIXEIQAEIX XYXKEYAXIEX

ENIZXHMANXH ®IAAIAIOQY - 2,5 mg/ml

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX KAI OAOZ(OI) XOPHTHEHE |

Trepulmix 2,5 mg/ml idivpa yia yyoon
TPEMPOCTIVIAN

YA

2. TPONOX XOPHIHIHX |

[3.  HMEPOMHNIA AHEHZ |

EXP

|4. APIOMOX ITAPTIAAX

Lot

I5. HEPIEXOMENO KATA BAPOZX, KAT' O'KO'H KATA MONAAA

25 mg/10 ml

6. AAAA TTOIXEIA

SciPharm (Aoyétumoc)
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ENAEIZEIX TIOY IIPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EEQTEPIKH XYXKEYAXIA

XAPTINO KOYTI - 5 mg/ml

|1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Trepulmix 5 mg/ml diddvpa yio £yyoon
Tpempootiviln

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

1 ml SreAdpatog yio £yyvon mepiéyel 5 Mg Tpenpootvidng (6€ Lopen VaTplovy oL TPETPOCTIVIANG).

KdéBe @roridro tov 10 ml mepiéyer 50 mg tpenpootiviing (o€ popen voTplodyov TpeEnpOcTIVIANG).

3. KATAAOI'OX EKAOXQN

Ndtpio kiTptkd, vaTplo yAwplovyo, vorpiov vOpoeidio, VOPOYA®PIKS 0ED, LETOKPETOAT KL DOWP Yid
gVECTLLOL.

4. GOAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI TEPIEXOMENO

Avddopa yo €yyoon

ITepiéyet 1 proiiono.

‘ 5. TPOIIOX KAI OAOX(OI) XOPHI'HXHX

AwBdote T0 POUAALO 0NV YPAONG TPV O TN YPNO).
Y7modopia yprion.

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

AEN ITPOXETTIZOYN TA HTAIAIA

Na puidcoetal o€ Béom, TNV onoia dev PAETOLY Kot dev Tpoceyyilovv Ta TALdd.

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

|8. HMEPOMHNIA AHEHX

EXP

9. EIAIKEY YYNOHKEX OYAAEHX

28



10. IAIAITEPEX IPO®YAAEEIX I'TA THN AITIOPPIYH TQN MH
XPHEIIMOIIOTHOENTOQN ®APMAKEYTIKOQN ITPOIONTQN 'H TQN
YHOAEIMMATQN I1OY ITPOEPXONTAI AIIO AYTA, EQOXON AIIAITEITAI

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

SciPharm Sarl

7, Fausermillen
L-6689 Mertert
Aov&epfodpyo

[12.  APIOMOZ(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAX

EU/1/19/1419/003

[13.  APIOMOZX IAPTIAAX

Lot

|14. I'ENIKH KATATAZH I'A TH ATAGEXH

|15. OAHTIEX XPHIHZ

|16. TAHPO®OPIEX XE BRAILLE

H ottioAdynon yio vo unv tepiingdei ) ypaen Braille ivon omodekt.

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

A160100T0TOC YPOUU®TOS Kddkag (2D) mov pépel Tov TEPIANPOEVTO LOVAIIKO OVOyVOPIGTIKO
KOOKO.

18. MONAAIKOX ANATI'NQPIZTIKOXZ KQAIKOX - AEAOMENA ANAI'NQXIMA AIIO
TON ANOPQIIO

PC
SN
NN
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EAAXIXTEX ENAEIZEIX TIOY IIPEITEI NA ANAI'PA®ONTAI XTIX MIKPEX
XTOIXEIQAEIX XYXKEYAXIEX

ENIZHMANXH ®IAAIAIOQY -5 mg/ml

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX KAI OAOZ(OI) XOPHTHEHE |

Trepulmix 5 mg/ml idhvuo yia yyoon
TPEMPOCTIVIAN

YA

2. TPONOX XOPHIHIHX |

[3.  HMEPOMHNIA AHEHZ |

EXP

|4. APIOMOX ITAPTIAAX

Lot

I5. HEPIEXOMENO KATA BAPOZX, KAT' O'KO'H KATA MONAAA

50 mg/10 ml

6. AAAA TTOIXEIA

SciPharm (Aoyétumoc)

30



ENAEIZEIX TIOY IIPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EEQTEPIKH XYXKEYAXIA

XAPTINO KOYTI - 10 mg/ml

|1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Trepulmix 10 mg/ml diéAvpa ya £yyvon
TPEMPOCTIVIAN

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

1 ml waddpatog yia £yyvon mepiéyet 10 Mg tpenpootiviing (o€ Loper vOTplodyov TPETPOCTIVIANG).

KdéBe proridro tov 10 ml mepiéyer 100 mg tpenpootivikng (o€ popen vatplovyov TpETPOSTIVIANG).

3. KATAAOI'OX EKAOXQN

Ndtpio kiTptkd, vaTplo yAwplovyo, vorpiov vOpoeidio, VOPOYA®PIKS 0ED, LETOKPETOAT KL DOWP Yid
gVECTLLOL.

4. GOAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI TEPIEXOMENO

Avddopa yo €yyoon

ITepiéyet 1 proiiono.

|5. TPOIIOX KAI OAOX(0OI) XOPHI'HXHX

Awfaote T0 PUALO 0INYIOV XPNOTG TPV OO TN YPNOT.
Ymodopia ypnon.

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

Na puidooetal o€ Béom, TV onoia dev PAETOLY Kot dev Tpoceyyilovv Ta TALd1d.

7. AAAH(EY) EIAIKH(EX) IPOEIAOIIOIHXH(EIYX), EAN EINAI AITAPAITHTH(EX)

8. HMEPOMHNIA AHEHX

EXP

9. EIAIKEY YYNOHKEX OYAAEHX
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10. IAIAITEPEX IPO®YAAEEIX I'TA THN AITIOPPIYH TQN MH
XPHEIIMOIIOTHOENTOQN ®APMAKEYTIKOQN ITPOIONTQN 'H TQN
YHOAEIMMATQN I1OY ITPOEPXONTAI AIIO AYTA, EQOXON AIIAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

SciPharm Sarl

7, Fausermillen
L-6689 Mertert
AovEeppovpyo

|12. APIOMOZX(OI) AAEIAY KYKAO®POPIAX

EU/1/19/1419/004

[13.  APIOMOZX IIAPTIAAZ

Lot

|14. TENIKH KATATAZEH I'lA TH AIAGEZH

|15. OAHTIEX XPHIHZ

|16. TIAHPO®OPIEX ZE BRAILLE

H outioAdynon yio vo unv tepiingdei n ypaoen Braille ivon omodekt.

17.  MONAAIKOX ANAI'NQPIZTIKOZ KQAIKOX - AIZAIAZTATOZ TPAMMQTOX
KQAIKAY (2D)

A160106T0TOC YPUUU®TOS KddKaS (2D) mov eépel Tov TEPIANPOEVTO LOVASTKO CVOyVOPIGTIKO
KOOKO.

18. MONAAIKOX ANAI'NQPIZTIKOX KQAIKOX - AEAOMENA ANAI'NQXIMA AITIO
TON ANOPQIIO

PC
SN
NN
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EAAXIXTEX ENAEIZEIX TIOY IIPEITEI NA ANAI'PA®ONTAI XTIX MIKPEX
XTOIXEIQAEIX XYXKEYAXIEX

ENIZHMANXH ®IAAIAIOY - 10 mg/ml

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX KAI OAOZ(OI) XOPHTHEHE |

Trepulmix 10 mg/ml diéAvpa ya £yyvon
TPEMPOCTIVIAN
YA

2. TPONOX XOPHIHZHX |

[3. HMEPOMHNIA AHEHZ |

EXP

4. APIOMOZX ITAPTIAAX

Lot

I5. HEPIEXOMENO KATA BAPOZX, KAT' O'KO'H KATA MONAAA

100 mg/10 ml

6.  AAAA XTOIXEIA

SciPharm (Aoyétumog)
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B. PYAAO OAHI'TQN XPHXHX
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®vrho ooV ypions: [IAnpoeopicg yia Tov yprioty

Trepulmix 1 mg/ml waivpa yra £yyvon
Trepulmix 2,5 mg/ml dwéivpe yua £yyvon
Trepulmix 5 mg/ml dwahvpe yia £yyvon
Trepulmix 10 mg/ml dwéivpa yra £yyven

TPEMPOCTIVIAN

AP acTe TPOGEKTIKA 0AOKAN PO TO GVAAO 0ONYIAV YPT|ONG TPV UPYICETE VA (P CLUOTOLEITE

avTo TO PAPNOKO, OLOTL TEPLLAUPAVEL CNUAVTIKES TANPOPOPIES Y10 GOC.

- Durd&te avTo To EOALO 0dNYIDV Yprone. Towg xpelaotel va to dofdacete Eavda.

- Edv éxete mepartépo amopieg, p@TNOTE TOV Y10TPO GOG.

- H ocvvtayn yio avtd 10 approko xopnynnke amokAEloTIKA Yio 60G. Agv TPEMEL VO SDGETE TO
@apuoKo o€ GAALovc. Mmopel va Tovg TPOKAAEGEL PAAPT], OO0 KOl OTOV TO GUUTTOUOTO TNG
acBévelog Toug etvor id1a e To KA oag.

- Edv mapotnproete kamowo avemBOunTn evEpYEL, EVIUEPDOOCTE TOV YIOTPO 1) TOV POPLOKOTOLO
cag. Avtd 1oyvel kat yo Kabe mhoavn avemBOunt evEPYELD TOV JEV OVAPEPETOL GTO TAPOV
@OALO 0OMY1DV ¥priong. BAEme mapdypago 4.

T epLéyeL 1o Tapov GUAA0 00N YLOV:

Tt givon to Trepulmix kot ot givar 1 xprion tov

Timpénel va yvopilete Tpv ypnoonomoete to Trepulmix
Ia¢ vo. ypnouonomoste to Trepulmix

[MBavéc avemBounteg evépyeleg

Id¢ va purdooete to Trepulmix

[Tepieyduevo g ovokevasiog Kot AoéG TANpopopieg

SN AE DD

1. Thueivar to Trepulmix kot o givar 1 p1j6n T0V

T givan To Trepulmix

H dpaoctiki ovsio tov Trepulmix givar n tpempoctividn.

H tpempootividn aviKel 6 pio Opado GOPUAK®OV TOL dPOVV OTMG 0L PUCIKEG TPOOSTAKLKAIVES. Ot
TPOCTOKVKAIVEG EIVOIL OVGIEC e OPLLOVIKT] OPAGCT), Ol OTTOIEG LELDVOLV TNV OPTNPLOKT THEST
YOAOPDOVOVTOG TO, GLOPOPA Ay YELD KO TPOKOAMVTAG T1) OLLGTOAT TOVG, 1 0010 EMLTPEREL TNV
€VKOAOTEPT POT] TOV aliptaTog. Ot TPOoTAKLKAIVEG UITOPOVV, ETIONG, VO GUUBAAOLY GTNV TPOANYT] TNG
Opoupwong Tov aipatoc.

o givar 1 Ogpomevtikn dpdon tov Trepulmix

To Trepulmix ypnoipomoteitot yio tn Ogpomeio evnAKOV aoOEVOV e [N YELPOVPYHGIUN YPOVIa
OpoppospPorikn mvevpovikn vréptacn (XOIIY) 1 eppévovoa 1 vrotponidlovco XOITY petd and
yewpovpyikn Bepamneia (Aettovpyikng katnyopiag I 1 IV ocopgpova pe v taivépnon tov IIOY), ya
™ Bertioon g IKavdTTag AoKNoNG Kol TOV COUTTOUAT®OV TG vOooov. H ypovia Opopfospforikn
TVELLLOVIKT) VILEPTOON £lval TABNoN Katd TNV omoia 1 wieomn Tov ainatdg cog eival ToAd vYNAn oto
apo@opa ayyeio petald g Kopdldg Kol TV TVELUOVOV, TPOKUA®VTAS dvoTTvola, (AAn, kémwon,
AmoBupio, aicOnua TOAUOV 1 avOpalo Kopdtakd puBud, Enpod Pryxa, tovo atov Bdpaka Kot TpHELpLo
GTOVG OGTPUYIAOVG 1 TIC KVILEG.

o dpa to Trepulmix

To Trepulmix peidvel T TeoT TOL CULOTOG GTNV TVELVUOVIKT apTnpio, BEATIOVOVTOG T POT) TOV
aipatog kot meplopilovtag v emPapuvvon g Kapdudc. H Bertioon e pong tov aipatoc odnyel o
avénon g mapoyng o&uyodvou GToV opyavioUd Kot Lelmor) e KaTomdvnong The Kapdlds, yeyovog
7oL Ponbd v Kapdid va Asttovpyei o amotedespatikd. To Trepulmix avtd edtidver ta
ovumtdpata Tov oyetilovron pe t XOITY Kot v IKovoTnTo AGKNOoNG o€ ac0eVElS Lie TEPLOPIGUEVEC
duvaTOTNTEG dPAGTNPLOTITAC.
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2. Tvrpémer va yvopilete Tpwy ypnoporomjcete To Trepulmix

an ypnopomoreeTe To Trepulmix
o€ TEePIMTOON OAAEPYIOG OTNV TPENPOGTIVIAN 1] O€ OTTOLOINTOTE AALO A0 TOL GLGTATIKA AVTOV
TOV PUPLAKOL (OVAPEPOVTOL GTIV TAPAYPAUPO 6).

- €0y &yete dlayvmotel pe o Tdnomn mov ovopdleTal «mTveLUOVIKY GAEBOATOPPAKTIKY VOGOG.
v Tabnomn auty, To GUoPOPa OYYELD TOL PETOPEPOVV Ciplo SIOUEGOV TOV TVELUOVOV GOG
eppavitouv oldnua Kot BpdpPoug, yeyovog mov av&avet Ty wieon oo apoeopo ayyeio LETOED
NG KOPOLAG Kol TV TVELLOVAV.

- edv mhoyete amd coPapr Nratky voco

- €4V mhoyeTe amd KaPSOKO TPOPAN LA, Y10 TOPASELY 0L

. KapdloK TPOGPOAN (EUPPYLO TOL LLOKOPSI0V) TOVG TEAEVTAIOVS EEL UNveg
. coPopéc peTaforéc oTov KapdLaKO pLOUO
. cofopn otepoviaia vocog 1| actadng otnldyym

. £xel dyvooTtel Kopdiokn avopoiia, 6mwog PAAPN kapdiokng Parfidac mov eumodilel v
OoMOAN Aettovpyia TNG KOPSAG
. OTOLOONTTOTE KOPOLOKT VOCOS Y1id TV 0Toia OV YopNYELTOL PAPLOKEVTIKTY Ay®yn 1 N
omoia dev PpiokeTor VO GTEV WWTPIKT TAPAKOAOVONON
- €y draTpéyete 101aiTEPA VYNAO KivOLVOo arpoppayiog - Yio ToPAdELy L, TACYETE OO EVEPYQ
£€LK1 GTOUGYOV, TPAVUOTIGLOVG 1) BALES QLOPPOYIKES KOTAGTACELG
- €4v eppaviocate yKeQOAMKO ENEIGOO10 TOVE TEAEVTAIOVG 3 UVEG 1| OTOLOONTOTE GAAN dlKOTN
TOPOYNS OHLOTOC GTOV EYKEPALO

[ pocdomou|osig Kot TPOPVAGEELS

Amevbuvbeite otov yiatpd cog Tpv ypnopomotoete to Trepulmix:

- €4V TAoYETE AO OTOLAONTOTE VOGO TOL NTOTOC

- €dv TAoYETE OMO VEQPIKT| VOGO

- gbv 6og £x0vV evnuepmoel 0Tt giote Tayvoapkot (ue AME mdve omd 30 kg/m?)
- €bv axolovbeite dlatta yoUNANG TEPIEKTIKOTNTOS GE VATPLO

Katd ) didpkero g Ogpameiag pe Trepulmix, evnuepmote tov yatpd oag:

- gdv pelmdel n applaxn ocog mieorn (vTdTOoN)

- €4v exkdnAdoete Tayeia oVENGCT TOV OVATVELGTIKAV SVGKOAIDV 1) ETipovo Prixa (avtd pmopel va
oyetifeton pe oupPodPMNoN 6TOLG TVEDOVES 1| doBpa 1 GAAN Statapayr|), supfovievdeite Tov
YwTpd cog apécme.

- €dv ekdnAdoete vVEPPoALKN arpoppayia, KOOMS 1) TPEMPOGTIVIAN pmopel vo avéNcet Tov
Kivduvo, TporlapuBavovTog Tov oynUoTicpd Opoufmv 6Tto aipa cog

Moword kon £pnpor
To Trepulmix dev mpémet va. ypnouonotleital o Toudd Kot e@npovg.

Al @appoxa kot Trepulmix

Evnuepdote tov yiotpd cog edv maipvete/ypnoilponoleite, £xete TPOGPATO TAPEYYPTCLOTOMGEL 1

umopel va mdpete/ypnotponomoete dAla pdpuaka. Evnuepdote tov yiotpd cog eqv moipvete:

- (QAPLLOKO TTOV YPNCLUOTOLOVVTOL Yia T Oepameio TG VYNANG GPTNPLOKIG TIEGNS
(avtwmeptactkd eappokae 1 GAAR 0y YELOOIUGTOUATIKE)

- (QAPLOKO TTOV YPNCLUOTOLOVVTOL Y1 TV aOENGT TG SLYVOTNTOG 0VPIoNS (SLoVPNTIKE),
GUUTEPIAAUPAVOLLEVIC TG POVPOCEUIONG

- QApUOKA TTOV JLKOTTOVV T Opoépfwen Tov aipatog (avTINKTIKG), OTWS TPOTOVTA LE Pdom
™mv Bapeapivn, tnv nrapivn 1 to povoeidio tov almtov

- OTOLOONTTOTE U1 GTEPOELST OVTIPAEYUOVDIN appaka (MEAD) (w.y. acmipivn, ovmpoeévn)

- QAPLLOKO, TTOV EVOEYETOL VO EVIGYDGOVV 1 VO, LELOGOVY TN dpdon Tov Trepulmix [m.y.
vepepoliin, prpapmikivn, tpipuebompipn, depepactpdoln, patvotoivn, kappapalerivn,
eowoBapPrrain, parcaudyopto (St. John's wort)], kabdg o yratpodg cog umopel va ypelaotel va
TPOcapUOGEL TN docoroyia Tov Trepulmix.
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Kinon ka1 Onioopog

To Trepulmix dev cuviotdron edv giote £yKV0G, OKOTEDETE VO peivete éykvog 1) vopilete 6tL pmopei v
glote yKvog, ekTdC €AV aVTO KpiveTal amapaitnTo amd Tov Yatpd coc. Agv Exel Tekunplodei n
0oQAAELD VTOD TOV POPHAKOL Y10l ¥PNON KATA TN SLAPKELD TNG EYKVILOCVVNG.

Katd ) dudpkero g Oegpameiag pe to Trepulmix, cvoviotdrol cvetpd n xpnor aviicOAANYNG.

H ypnon tov Trepulmix dev cuviotdton katd tov OnAacud, ektog €4v avtd Kpiveton anopaitnto and
TOV Y1TPO GOG. ZVVIGTATOL VO, SLKOTTETE TOV OnAacud edv oag Exel xopnynOel cuvtoymn yuo 1o
Trepulmix, yati dev givatl yvwoto €4v avtd T0 PAPIOKO OEKKPIVETOL GTO UNTPIKO YO,

Edwv giote éyxvog i OnAdlete, vouilete otL umopei va giote €ykvog 1 6YE01ALETE VAL ATOKTHOETE TN,
{nthote 1 GLUPBOVAN TOL YIATPOL GUG TPV TAPETE AVTO TO PAPUAKO.

Oonynon ko yEPGPOg pNyovnpdToV

To Trepulmix umopei va. TpokaAdécet younin aptnproky wicon pe (dAn | Aumobopia. e ovthyv v
TEPITTOOT, UNV 0ONYNCETE OVTE VAL YEPIOTEITE PnyovipaTa Kol CNTNoTE TN GLUBOLAT TOV YLOTPOv
oG,

To Trepulmix agpiéyer vatpro
Evnuepdote tov yotpd cog edv akoiovbeite diatta eheyyoduevng TposAnyng vatpiov. O to AdPet

voY.

Trepulmix 1 mg/ml s1Gdvua yia éyyvon

Av106 T0 QapuraKeEVTIKO TPOidV TTepLEyet 36,8 Mg vatpiov (kPO GLGTATIKO TOV
payesipikov/enttponéliov olotiov) og kabe elaridlo. H mosotnta avty icodvvaypei pe 1,8% g
GUVIGTAOUEVNG LEYIOTNG NUEPTOLOG SLOTPOPIKNG TPOCANYTG VATPIOL Yo EVAV EVAAIKAL.

Trepulmix 2,5 mg/ml Sivpa ya yyvon

Av106 T0 QPapuraKEVTIKO TPOidV TTepLEyetl 37,3 Mg vatpiov (KOPLO GLGTATIKO TOV
payeipucov/enttponélion olotiov) og kabe elaridio. H mosotnta avt iocodvvaypei pe 1,9% g
GUVICTOUEVTG LEYIGTNC NUEPNOLOG OLATPOPIKNG TPOGANYNG VATPIOL Y10 EVOV EVAALKOL.

Trepulmix 5 mg/ml 1Gdvua yia éyyvon

Av106 T0 PapraKeEVTIKO TPOidV TTeptEyel 39,1 mg vatpiov (KOPLO CLGTATIKO TOV
payeipikov/enttponéliov olotiod) og kabe <povada d6oMc><oyKo povadac>. H mocotnto avt
ooduvapel pe 2% g CUVIGTOUEVTG LEYIOTNG UEPTOLOG SLOTPOPIKTG TPOCANYTG VATPIOL Yl Evay
EVIAIKO.

Trepulmix 10 mg/ml diéAvpa yio éyyvon

Av106 T0 POapUAKEVTIKO TPOTIOV TTepLEyel 37,4 mg voTpiov (KOPLO CLGTATIKO TOV
payeipikov/enttponéliov olotiov) og kabe elaridio. H mosotnta avty icodvvaypei pe 1,9% g
GUVICTOUEVTG LEYIGTNC NUEPNOLOG OLATPOPIKNG TPOGANYNG VATPIOL Y10 EVOV EVAALKOL.

3.  IIag va ypnoporomisete to Trepulmix

IT&vtote va Yp1NOUOTOLEITE TO PAPLLOKO OVTO ALGTNPA COUP®VA LE TIG 001Yieg TOV YiaTpoy coc. Edy
€xete apPlPoAies, pMTNOTE TOV Y10TPO GOG.

To Trepulmix yopnyeitar un apoiopévo pe ocvveyn vrodopia yyvon (Katw omd to dépua) péow evog
HKpov coAva (Kabetpa) Tov tomobeteital otV KOl 1 Tov Unpod Goc.

To Trepulmix wbeital Stopuécon Tov cwANVa Pe PopNTH avTAia.

IIpwv pbOyete amd T0 VOGOKOLEID 1] TNV KAVIKY, O Y10TPOG B0l GOG EVIUEPDGEL GYETIKA LLE TOV TPOTO
npoetotpaciog tov Trepulmix ko pe oo puOud mTpénel va xopnyeital 1 TPETPOSTIVIAN pe TV avTAia.
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®a cag 500ovv, emiong, TANPOPOPIES GYETIKA LE TO TMG VO YPNOUYLOTOLEITE COGTA TNV GVTALL KOl TL VO
KaveTe €4V GTAROTNOEL VO AglTovpyel. Oa 6aG TOVV, ETIONG, LLE TOLOV TPETEL VO EMKOIVMOVICETE G
TEPIMTAOGCT EKTAKTNG AVAYKNC.

Edv Eemlovete ™ ypopun £yyvong eve ival cUVOESEUEVT), EVIEXETAL VL TPOKAN el Katd AdBog
yopnynon vrepPorkng d6oNG.

EvniAiceg acBeveic
To Trepulmix dwatiBetarl wg dddvpa yuo éyyvon tov 1 mg/ml, 2,5 mg/ml, 5 mg/ml 1 10 mg/ml. O
Ywtpog cag Oa kabopicel Tov puOud Kot T d0T £YYVOTG TOL EVOEIKVLVTOL Y1 TNV TEPITTOOT GOG.

Hluiopévor acBeveig
Agv omontohvTal EWIKEC TPOGUPLOYEC TNG OO0 O AVTOVG TOVG AcHEVELG.

Aocbeveic mov mdoyovv amd nratikn 1) veepikn voco
O y1atpog oag Ba kabopicel Tov puOUO Kot Tr 00T £YYLONG TOL EVOEIKVLVTAL Y10 TV TEPITTMON GO,

PuBudc €yyvonc
O pvBuodg Eyyvong pmopei va pewwbei 1 va avénbei o atopkn Paon pévo KAT® amd 1Tk
emifieyn.

O oKOTOG TNG TPOSAPUOYNG TOL PLOLOD Eyyvong eival va KabBopiotel £vag amoTeAEGLATIKOG pLOUOS
oLUVTNPNONG OV BEATIBVEL ToL cuUTTOpOTE TS XOITY, evdd eElayioTonmolel omolecdNToTE
avemBOUNTEG EVEPYELES.

Edv 1o ovuntopatd cag evtabovv 1 edv ypetdleote mANpn avamovon 1 e16Te TEPLOPIOUEVOL GE
KpePaTt | KapékAia 1 €6v OTOLONTOTE PUVOIKY| OPAGTNPLOTNTA GAC TPOKAAEL SLGPOPIN Kol TOL
CUUTTOMOTE GOG EKONADVOVTOL EVE OVOTTOVESTE, NV AVENCETE TN 000T| GOG YWPIG T GVUBOVAT TOL
ywotpob cac. To Trepulmix umopei va punv enapkei mhéov yia ) Oegpameio Tng vocou Kot mhoavov va
amotteitor AN ayoyn.

Eav ypnoiponomjcers peyordtepn d6om TrepulmixX amoé Tnv Kovoviki

Edv napete katd AdBog vrepforixn 6601 tov Trepulmix, umopei va eppavicete vavtio, EUETO,
duappota, younin aptmptoxn wieon (CaAn, oxotodivn | Amobopia), depuatikd eSavOnuota 1/kot
TOVOKEPUAO.

Edv onmotodnmote amd autég Tic evEpPYELEG Yivel Gofapn, TOTE TPEMEL VA, EXIKOIVOVICETE AUECHS LLE TOV
Y1Tpd 00 1 T0 VOGOoKOED. O YloTpOg 60C UTOPEL VA, LEUDGEL 1] VO, SLOKOWEL TNV £YYLON UEXPL VoL
eEQPOVIGTOVV TO CUUTTOUNTA GOG. XT1 cLVEXELW Bo apyicel Tl 1| yopiynon tov Trepulmix
SLADUATOG Yo £yXVoNoTo eminedo d6oMG Tov Oa TPOTEIVEL 0 Y1OTPOG GO,

Edv otapoatioste va ypnoomorsite to Trepulmix

Ipénel mhvtote va ypnoiponoteite o Trepulmix chpemva e T 0dnyieg ToL Y1aTpoD G6O¢ 7 TOL
£101K00 TOL Vosokoueiov. Mn dlaxdyete T Aqyn tov Trepulmix ektdg edv oag T0 GLOTNGEL 0 YIUTPOG
oG,

Toyov amdtoun dakomn 1 opvidlo peimon g ddéong tov Trepulmix umopei va emavoeépet Ty
TVELUOVIKT] OPTIPLOKT| VITEPTOCT LE EVOEXOUEVN TOYELD Kot coPapn) EMOEIVOOT TNG KOTAGTAGTC GOG.

Edv éxete meplocdTepEg EPOTNCELG GYETIKE LLE T YPTOT AVTOV TOV PAPUAKOV, POTACTE TOV Y1ATPO
oG,
4. TII@avig avemBuunTeg evépyeleg

Onwg 6ha Ta eApOKa, ETGL KOL GVTO TO PAPUAKO UTOPEL VO TPOKAAEGEL AVETIOOUNTEC EVEPYELES, OV
Kot 6gv Tapovctdlovtal 6€ GAOLG TOVG AVEPMOTOLC.
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oAb cuyvéc (evdéyetan va peovioTovy o€ meplocdtepa omd 1 ota 10 dtopa)
. Sl0GTOAT ALOPOP®V OryYEi®V

. TOVOC YOp® Ao T BEom g Eyyvong

. avtiopaon yop® amod T BEom g £yyvong

. ooppayia | LOA®TES YOP® amd TN BEom ¢ £yyvong

. TOVOKEPUAOG

. vavtio

. dugppoia

. ovog o Yvébo

2uyveg (evoéyetar vo eppoviotoy o€ £oc 1 ota 10 droua)

* Con

. 6K0todivn 1 AmoBvpio A0y YaUnANG apTnpLlakng mieong

. depuatikd eoavonuarta

. AotlpmEN ot B€om Eyyvong

. ooV yOpm and T B€om Eyyvong (amdotnua)

. poiKog moévog (poaiyio)

. ovog oTig apBpnoelg (apbpadkyio)

. TPNEWO TOV AKP®V TOSMOV, TOV AGTPUYIA®Y, TOV KVNUDV 1| KUTOKPATNOT VYPDV
. g€ayelg

. TOVOC GTO ¥EPLL KaL/f| 6TA TOSIO

Oy ovyvéc (evdéyeton va enpavietovy o€ £mc 1 oto 100 dropa)
. apnopéva PAEpapa (oidnua PAepdpov)

. dvomeyia

. €ETOC

. @oyoOpo TOL SEPLATOG
. eEavonua

. 0GLOAYiN

. pelmpévn 0peén

. KOT®OT)

Aldeg mBavéc avemBounTeg EVEPYELIEC OV TOPOUTNPOVVTOL € AGHEVEIC IE TVEVOVIKT) OPTNPLOKTY]

vréptoon (MMAY):

. TEPIOTOUTIKG OLOPPAYIOG, OTWS: apoppayio amd T potn, Pryos He aipo, aipo ota obpa,
ooppayia Twv 0VA®V, aila 6To KOTpovo

Alec mbBavéc avemBountec eVEPYELEC TTOV TAPATNPOVVTOL KOTO TNV KAMVIKN TPOKTIK:

. peimon Tov aptfpov TV aHOTETOA®Y 6To aipa (Bpouforevia)
. TOVOG GTO 0GTA

. deppotikd e&ovOnpata pe amoypoUaTIoUo 1| e£oyKmduoTa

. Aolpwén 10TdV KAt amd o déppa (KuTTopition)

Ava@opd avemOOunTOV evepyELOdV

Edv mapotnphoete kamoto avemBOunTn evépyela, EVIUEPMOOTE TOV YIOTPO GG, AVTO 1GYVEL KOL Y10,
Kd0e mBovn avemBOunTN evEPYELD TOV OEV AVAPEPETAL GTO TTAPOV VAL 0ONYIDV ¥prions. Mmopeite
eniong va avoaeépete avemBounteg evépyeteg amevbeiag, LEGm TOV E6VIKOD GUGTNUATOSG CVAPOPAS TOV
avaypaeetor oto [Hopaptnua V. Mécwm g ovapopdic averiBounTov EVEPYEIDV UTOPEITE Va
Bonbncete 6T GLALOYT TEPIGGOTEPWOV TANPOPOPLDV GYETIKA LE TNV AGPAAELD TOL TAPOVTOG
QOPUAKOL.
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5. IIag va puhdeeste o Trepulmix
To @appako ovTd TPETEL VO PUAACCETAL GE PEPT] TOV OgV TO PAETOVV Kol OV TO POAVOLV TO TOIdLA.

Na pn ypnoiponoteite avtd 10 PAPUOKO UETE TV NUEPOUNVia ANENG TOV AVOPEPETOL GTO KOVTL Ko
070 PLoAido petd v évoeltn «kEXPy». H nuepounvio AREng elvat ) teAevtaio nUéEPa Tov UV TOL
ovVoQEPETOL EKEL.

To eappaxo ovtd dev amattel Wlaitepeg cuvONKes EOAAENS.

KdéBe @roridio Trepulmix mpémet va ypnoponoleiton 9| vo anoppintetor eviog 30 nuepdv petd to
TPMOTO AVOLYLLA.

Koatd ™ ovveyn vmodopia £yyvomn, Tpénet va ypnoiponoteiton pia deapevi (cHptyya) un apoi@pévov
Trepulmix gvtog 14 nuépec.

No pun ypnoIHOTOLEITE 0V TO TO PAPLOKO EAV TAPATNPNOETE OTOLAONTOTE POOPH GTO PLOALSIO0,
UTOYPOUATIGUO 1 GAAC oNUAdI0 OAAOT®GOTC.

Mnv metdite @APUAKO GTO VEPD TNG AMOYETELONG 1| GTA OIKLOK(A amoppippata. Potiote tov
(OPLOKOTOLO GOG YOl TO MG VO TETAEETE TOL PAPLOKO TTOL OEV YPpNOIHOoTOlEiTe o Avtd ta pétpa Oa
BonBnocovv oty Tpoctacia Tov TepPaAiovtog.

6. Iepreyopevo TG GVOKELUGING KO AOWTES TANPOPOPIES

T epiéyer to Trepulmix
- H dpaotikn ovoia givar 1) tpempootiviin

Trepulmix 1 mg/ml 1Gdvua yia éyyvon

KdaBe ml srodoporog mepiéyel 1 mg tpenpootividng (o€ popen vatplovyov GAatoc).

KaBe @rolidio twv 10 ml Staidpatog mepiéyel 10 mg tpenpootividng (o€ Hopen voTplonyov
AoTog).

Trepulmix 2,5 mg/ml sidvpa ya yyvon

KaBe ml stoddopotog mepiéyet 2,5 mg tpenpootividng (o€ popen vatptovyov GAatog).

KaBe @roridio tov 10 ml diaddpatog mepiéyetl 25 mg tpenpootvidng (€ Lopen voTplovyov
dAatog).

Trepulmix 5 mg/ml 1ddvua yia éyyvon

KdaBe ml srodvoporog mepiéyel 5 mg tpenpostividng (o€ popen vatplovyov dAatog).

KéBe @rolidio twv 10 ml Siaddpatog nepiéyel 50 mg tpenpootividng (o€ Hopen voTplonyov
dAatog).

Trepulmix 10 mg/ml didAvua ya £yyvon

KdéBe ml srodopotog mepiéyel 10 mg tpempoctividng (o Loper vaTpiodyov GAatog).

KdBe @rolidio twv 10 ml Sieidpatog nepiéyer 100 mg tpenpootiviing (oe Loper vatplovyov
dAatog).

- Ta GAAa cuoToTiKd givar:
Ndtpio kiTpikd, vaTplo yAwplovyo, vorpiov vdpoeidio, VOPOYA®PIKO 0ED, LETOKPEGOAT Kot
Vowp Yo evéoua (PA. Topdypapo 2 «To Trepulmix mepiEyel vATpLon).

Eng@avien tov Trepulmix kon wepileyopeve. TS GVGKEVAGIOG

To Trepulmix eivor diawyég dypopo Emc erappd kitpvo Siddvpo, Tov S10TifeTol o€ PLoAidlo TV
10 ml am6 Sropovég yoohi, GEPAYIGUEVO UE EAUGTIKO TAOUO KOl KOTAKL [UE YPOUATIKY KOJIKoToinon:
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Trepulmix 1 mg/ml diélvua yio £yyvon

To Trepulmix 1 mg/ml, didhvpa yio £yyoon, £xel KiTpvo ELAGTIKO KOTAKL.

Trepulmix 2,5 mg/ml didhvpa yio €yyvon

To Trepulmix 2,5 mg/ml, didAvpa yia £yyoon, €xel WTAE ELAGTIKO KOTAKL.

Trepulmix 5 mg/ml diéAvpua yio £yyvon

To Trepulmix 5 mg/ml, diGAvpa yio £yyoon, £xel TPAGIVO EAAGTIKO KOTAKL.

Trepulmix 10 mg/ml diéAvpa yio £yyvon

To Trepulmix 10 mg/ml, diéAvpa yio. £yyvon, el KOKKIVO ELAGTIKO KOTTAKL.

Kda0e kovti mepiéyet éva graidto.

Mmropei va, unv KoKAOPOPOLY OAEG Ol GLOKEVAGIES.

Kéroyog Adsrog Kvkrhogopiag
SciPharm Sarl

7, Fausermillen

L-6689 Mertert

Aov&eufoipyo

HopookevaosTi|g

AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH
Leopold-Ungar-Platz 2

1190 Vienna

Avotpia

INa omoladnmote TANPOPOPIo. GYETIKA LE TO TOPOV PUPUOKEVTIKO TPOIOV, TUPUKUAEIGTE VA,
angvBuvbeite otov TomiKd avtimpoésmmo tov Katdyov g Adetag Kvkiopopiag:

Belgié/Belgique/Belgien
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH (Austria)
Tél/Tel: +43 1 5037244

bbarapus
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH (Asctpust)
Ten.: + 43 1 5037244

Ceska republika
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH (Rakousko)
Tel: + 43 1 5037244

Danmark
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH (Qstrig)
TIf: + 43 15037244

Deutschland
AOP Orphan Pharmaceuticals Germany GmbH
Tel: + 49 89 99 740 7600

Eesti
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH (Austria)
Tel: + 43 15037244
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Lietuva
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH (Austrija)
Tel: + 43 15037244

Luxembourg/Luxemburg
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH (Austria)
Tél/Tel: + 43 1 5037244

Magyarorszag
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH (Ausztria)
Tel.: + 43 15037244

Malta
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH (L-Awstrija)
Tel: + 43 15037244

Nederland
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH (Oostenrijk)
Tel: + 43 15037244

Norge
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH (Osterrike)
TIf: + 43 15037244



E)Mada
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH (Avotpia)
TnA: + 43 1 5037244

Espafa
AOP Orphan Pharmaceuticals Iberia S.L.U.
Tel: +34 91 449 19 89

France
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH (Autriche)
Tél: + 43 1 5037244

Hrvatska
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH (Austrija)
Tel: + 43 1 5037244

Ireland
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH (Austria)
Tel: + 43 15037244

island
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH (Austurriki)
Simi: + 43 1 5037244

Italia
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH (Austria)
Tel: + 43 15037244

Kvnpog
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH (Avotpia)
TnA: + 43 15037244

Latvija
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH (Austrija)
Tel: + 43 15037244

Osterreich
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH
Tel: + 43 1 5037244

Polska
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH (Austria)
Tel.: + 43 1 5037244

Portugal

AOP Orphan Pharmaceuticals Iberia S.L.U.
(Espanha)

Tel: +34 91 449 19 89

Romania
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH (Austria)
Tel: + 43 15037244

Slovenija
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH (Avstrija)
Tel: + 43 1 5037244

Slovenska republika
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH (Rakusko)
Tel: + 43 15037244

Suomi/Finland
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH (Itdvalta)
Puh/Tel: + 43 15037244

Sverige
AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH (Osterrike)
Tel: + 43 15037244

To mapév pvAiro 00N LAV YprioNS avade®pOnKe Yo TELEVTAIO POPA OTIS .

Aemntopepeic mAnpoopieg o 10 eappako avtd gival dabéoipueg 1o dikTvaKd TOTO ToLV Evpomaikod
Opyaviopov @apudxmv: https://www.ema.europa.eu. YTApYovv NioNG GOVOEGHOL TPOG GALOVG

1GTOTOTOVG TTOL APOPOVV OTAVIES acBEveLec kal Bepameieg.
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