IHAPAPTHMA 1

HNEPIAHYH TQN XAPAKTHPIZTIKQN TOY ITPOIONTOX



1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX
Vipdomet 12,5 mg/850 mg emikoloppéva pe Aemto vuévio diokia
Vipdomet 12,5 mg/1.000 mg emkoivppéva pe Aemtd vuévio dtokiol
2. IMOIOTIKH KAI ITIOXOTIKH YYNOGEXH

Vipdomet 12,5 mg/850 mg smkolvppéva pe Aentd vuévio diokio
Kabe diokio mepiéyet Pevioikn orloyiurtivn mov 1coduvapel pe 12,5 mg adoyimtivng kou 850 mg

VOPOYAMPIKNG LETPOPUIVIG.

Vipdomet 12,5 mg/1.000 mg emkoivppuéva pe Aentd vuévio diokio
Kabe diokio mepiéyet Pevloikn okoyimtivn mwov woodvvapel pe 12,5 mg adoyiurtivng kon 1.000 mg

VIPOYA®PIKNG LETPOPUIVIG.

Mo tov T p1n KatdAoyo Tav exdoywv, BA. Tapdypapo 6.1.

3. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H
Emwcaioppévo pe Aemtd vpévio diokio (610kio).

Vipdomet 12,5 mg/850 mg emukolvppéva pe Aentd vuévio diokio

Yrokitpiva, emunkn (ne pfixog 21,0 mm eni midrog 10,1 mm zwepimov), apeikvpto, ETKOAVUUEVO PE
AemTo LUEVIO dlokia pe TV Evoeldn «12.5/850» yopayuévn ot pio mAevpd kot tnv £voeidn «322M»
oTNV GAAN.

Vipdomet 12,5 mg/1.000 mg smkorvppéva pe Aentd vuévio diokia

EXogppac kitpva, emunkn (pe pkog 22,3 mm exni tAdrog 10,7 mm mepimov), aupikvpta,
EMKAAVUUEVE [E AETTO VUEVIO dlokia e v Evoelén «12.5/1000» yapayuévn ot wio TAEVPA Kot TNV
évoedn «322M» otnv GAAn.

4. KAINIKEX IAHPO®OPIEX
41 OgpomevTiKég evoeilelg

To Vipdomet evdeikvutot yia tn Ogpaneio eviiikov achevav nikiog 18 eTdv Kot Gve pe cakyopmon
Swaprytn tomov 2:

- G CLUTANPOUATIKY Ogpaneio oTn dlaita Kot TNV Aoknon yio T PeATi®oon Tov YAvKapKoD
eMéyyov oe evijlikeg aoBeveig mov dev puOuilovtal ETaPKMG e TN UEYIGTN GVEKTH Y10 LTOVG
d00T LETPOPUIVIC LOVO 1 G€ eketvovg Tov vToPdAlovtal N oe Bepaneia e Tov cuvdvacUd
QAOYAITTIVIG KOl LETPOPUIVIG.

- o€ ouvdLao U pe moyAltalovn (dnA. Bepameio TPUTAOD GLVOVOGIOD) OC GLUTATPOUATIKN
Oepaneio o dlonto KoL TNV Aoknon o EVAAIKEC 0o0gveEig Ol 0moio1 dgv EAEYYOVTAL ETAPKMG UE
TN HEYIOTI OVEKTT Y10 dVTOVG OOCT LETPOPUIVIG Kot ToyATalovng.

- 6€ GLVOLAGUO e VGOLAIVY (dNA. Ogpameia TPTA0D cLVIVAGOD) OC GLUTATPOUATIKY
Oepaneio ot dlonta kot TNV doknon yia T PeAtioon Tov YAvkaipikoD eAéyyov og aobeveig
o0tav 1 voovAivn og otafepn dOOT KoL 1) LETPOPUIVY] LOVO JEV TAPEXOVY EXAPKT YAVKALUIKO
éleyyo.



4.2  Aocoloyio Kol TpOTOG YOPNYNONS

Aocoloyia

I'oa ta duaeopa docoroyd oyfuota, To Vipdomet dwotiBetor o emucolvppéva pe Aemtd vIEVIO
diokia og meplektikdmTeg TV 12,5 mg/850 mg kot twv 12,5 mg/1.000 mg

Evilixec (> 18 etadv) ue pvoioloyixn veppixn Asitovpyia (poBudc oreipouatixic ombnonc
(GFR)>90 ml/min)
H d60m npénetl va e€atopukevetal faoetl Tov TpEXOVTOG BEPOTEVTIKOD GYNUATOG TOV 0.60evoDC.

2e 000eveis TOL Jev EAEYYOVTAL ETOPKMOS UE TH UEVIOTH OVEKTH OGN DOPOYIWPIKNG UETPOPUIVIIC LOVO, M)
ouVIoTOUEV 8O0 glvan £va diokio Tmv 12,5 mg/850 mg 1 tov 12,5 mg/1.000 mg dvo popéc
nuepnoimg, Tov aviietotyel o€ 25 mg adloyirtivng kot 1.700 mg 1 2.000 mg vépoyAmpikng
HETQOPLIVIG NUEPNCImS, avaloya Ue T 00T TG VOPOYAMPIKNG LETPOPLIvNG oV 10N AapPdveTat.

2e a00sveic TO Oev EAEYYOVTAL EMOPKWDS UE T O1TAY Bepameia, Le 110, UEPIOTH AVEKTH OOTH UETPOPUIVIG
K1 woylitalovyg, n 60on TG ToyMtalovng mpénet va dtatnpeital kot to Vipdomet va yopnyeiton
tavtdypova. H ahoyhmtivn Tpémetl va yopnyeitan og d6om tov 12,5 mg 600 popég nuepncing (25 mg
GUVOAIKT NUEPNOLEL OGT)) KOl 1) VIPOYAMPIKT LETQOPLIVY og Tapdpota doo (eite 850 mg eite

1.000 mg dv0 popéc NuepNCimg) e aVTAY TOL N1 AauPdvetat.

Amarteitol Tpocoyn Kotd T (pNomn TG CAOYMATIVIG GE GUVILAGUO [E LETPOPUIVY KoL Uid,
OeraloMdvediovn, kKabmg &yl mapotnpnOel avénuévog Kivouvog eppaviong VITOYAVKOLUIOG UE OTH
v tpmAn Bepamneia (BA. mapdypaeo 4.4). Le nepintwon vroyAvkopiog, umopet vo e&etaotel T0
EVOEYOLEVO YOPYNONG XOUNAOTEPNG dO0TG BelaloAdVEOIOVIG 1] LETPOPUIVIG.

e aobeveic mov petamndovy and T Oeponeio pe Eeymprotd StoKion GAOYAITTIVIG Kol LETEOPUIvIG (®C
duthng Bepamneiog 1 oto mhaiclo TpmAn|g Oepaneiag pe tvoovivn), T0c0 1 ahoyAurtivi 6Go Kol M
UETQOPLIVI TTPETEL VO, YOPNYOVVTOL OTT) GUVOALKT NUEPNGLo 0661 TTov AauPdvetar non. H pepovouévn
8001 OAOYMTTTIVIG TTPETEL VO LELMVETUL OTO G0, KaOdc O AapupdaveTar Vo Popég NUEPNGIMS, EVO 1
S000A0Yi0L TNG LETPOPUIVIG TTPETEL VO TOPOUEIVEL OUETAPANTY.

2e ao0sveic Tov dev eAéyyovial emopkm¢ e ) Oepomeia OmwAod ovVOVAUOD e 1VeOVAIVY Kol T UEYLoTH
OVEKTH 000N uetpopuivyg, n d6omn Tov Vipdomet pénet va mapéyel ahoyiurtivn og d6omn 12,5 mg dvo
0opéc Nuepnoing (25 mg cuvolkn nuepnota 606M) Kot 00T LETPOPUIVIG TAPOLOL [LE VTV TOV
Aoppdvetor non.

Oa pémer va eEgtaotel To EVOEXOUEVO XOPNYNONG XOUNAOTEPNG BOGNG VGOLAIVIG, Y1 T LElman Tov
KIVOUVOL EUPAVIOT|G VTTOYAVKOULING.

Méyiotn nuepnota doon
H péyiot cuvictdpevn nuepnota d6om tov 25 mg arloyAmrtivng dev Tpénel va vrepPaivetat.

E1dixol wnboouoi

Hlrxiouévor (= 65 gtv)

Agv amaiteitol Tpocapproyn g 60omg Pacel g nAikioc. Qot060, 11 6060A0YI0, TG AAOYMITTIVIG
TPETEL VO, €IVl GUVTINPNTIKY 6€ ac0eveic TpoympNUEVNE NAKiaG, AdY® TG TOOVOTNTOG UELDUEVNC
VEQPIKNG Agttovpyiag o ovtdv Tov TANBLoUO.

Neppikn ovolertovpyio.

O GFR mpémet va a&lohoyeitan pv v Evapén tng Oepaneiog pe QopUOKEVTIKA TPOIOVTO TOL
TEPIEXOVV LEPPOPUIVI KOl TOLAGYIGTOV ETNGIMG 0T GLVEYELWN. Xe 0oDevei e avEnuévo Kivouvo
TEPOLTEP® EEEMENG TNG VEPPIKNG OVGAEITOLPYING KOl GTOVE NAIKIMUEVOLGS, 1] VEPPIKT AELTOVPYia.
npénel va, a&loloyeitol o ouyvd, .. kabe 3-6 unvec.



H péyiotn nuepnota 601 g LETPOPUIVIG TPEMEL KATE TPOTiUnon va dtapeitol oe 2-3 nUepNolEg
d6cei1c. O mapdyovteg Tov evogyeTaL VoL avEavouv Tov Kivouvo yahakTikng o&€wong (BA.
TapAypopo 4.4) TPEMEL VO AVOGKOTOVVTOL TTPLY £EETAGTEL 1] Evapén TG LETQOPUIVIG o€ acbeveig pe
GFR < 60 ml/min.
Edv dgv givon dobéoun enopkng teplektikotro tov Vipdomet, Ba mpénet va ypnoonotovvol o
EMPUEPOVS LOVO-CLGTATIKA aVTi Y10t TOV GLVOVAGHO oTafepng dOONG.

GFR ml/min | Metpoppivn Aloyhmtivn*

60-89 H péyiotm nuepnowa d6on givar 3.000 mg | Kapio mpocsappoyn g d6omg
Meiwon tng 66omg pnopei vo e&etdletan | H péyrom nuepnioto d6om eivan 25 mg.
G€ OYEOMN LE TNV EKTTTMOOT TG VEQPIKNG
Aertovpyiag.

45-59 H péyiot nuepnoa doon givar 2.000 mg | H péyiot nuepnota 66om givar 12,5 mg.
H d60m évapéng eivor o moAd 10 e
™mg UEYoTNG SO0MG.

30-44 H péyiot nuepnoia do6on givar 1.000 mg | H péyiot nuepnota 66om givar 12,5 mg.
H d60m évapéng eivor o moAd 10 e
™mg UEYIoTNG SOOMG.

<30 H petpoppivn avtevdeikvotat. H péyiotm nuepnoia doon eivar 6,25 mg.

*H mpocappoyn g 06oms g ahoyAurtivig Paciletar o€ pio HEAETN QOPLOKOKIVITIKG GTNV OToid 1
VEQPIKN AstTovpyio a&loloynonke péow tov emmédonv kabapong kpeoatwvivig (CrCl) 6mmg
exTiunOnkav pe ypron mg e€icwong Cockeroft-Gault.

Hratikn dvalertovpyio
To Vipdomet dev mpénetl va, ypnoiponoleital o€ acbeveig pe nrotiky dvsiertovpyio (PA.
nopoypdeovs 4.3, 4.4 ko 5.2).

Houdrorpinog ninQvouog
H acpdiela kot n amotedespotikodtnte Tov Vipdomet o€ modid kot eprifovg niikiog < 18 etmv dgv
&yovv akopo tekunproBel. Aev vapyovv drabécipa dedopéva.

Tpomoc yopnynong

Amo tov 6TOHATOG XPNON.

To Vipdomet mpémetl va Aopfdavetor 600 gpopég nuepncing Ady® TG POPUOKOKIVITIKNG TOV
oLOTATIKOV peT@oppivn. Ilpénet emiong va Aapfavetat pe Ta yeOUATO OCTE VO LELOVOVTOL OL
avemOUNTES AVTIOPACELS TOV YUOTPEVTEPIKOV OV oyeTilovtar pe T petgopuivn. Ta diokia mpémel va
KOTOTiVOVTOL OAOKAN POl LE VEPO.

Av taparelpBel o d6om, mpénet vo Aneodel apéong poAg to Boundei o acbevic. Aev mpénel va
Aappdvetor SuTAn 066M TNV 1010 YPOVIKT GTIYUN. e oVTHV TNV TTepinton, | topainedeica doon dev
pénel va AapPivetat.

4.3

Avtevoeileig

- YrepevoioOnoio 6T OpacTIKEG OVGIES 1] GE KATOL0 amtd Ta EKS0Y0 TOV AVOPEPOVTOL GTV
Tapdypoeo 6.1 N 16Top1kd cofapnc avtidpacng vrepeLUGONGiNG, CLUTEPIAAUBAVOUEVOV TNG
AVOQPUAOKTIKNG OVTIOPUGNC, TNG AVOPLACKTIKAG KOTAUTANEING KOl TOV ayYEL000NUATOC, GE
OTOLOVONTOTE OVOUGTOAEN STERTIOVAIKNG TtEmTIdAoNnG-4 (DPP-4)(BA. mapaypdpovg 4.4 ko 4.8)

- Omnotoodnmote THTOG 0&eiog petaforkng 0&€waong (OTmG YOAUKTIKN 0EEMO, dtafinNTiky
KeToEEmon)




- AN TIKN TPOK®UATMON KATAGTAOT
- ZoPapn veppikn averdpkeia (GFR < 30 ml/min)
- Oéeleg KATAOTACELG Ol OTTOIEC UTOPOVV SVVTIKA VO, LETOPAAOVY TN VEQPIKN AElTovpYia, OTMC:
- oevddT®ON
- coPapn Aoipwén
- katamingio
- Oéela N xpoVIo vOGOG 1) ool pmopel vo tpokariéccl coPapn otikn vroéio (PA.
mapdypoeo 4.4), dnwg:
- KOPOLOKY 1] VOTTVEVOTIKY OVETAPKELD,
- TPOCHOTO EPPPAYILO TOV HLOKOPSiOon
- kataminéio
- Hratikn dveiertovpyio (BA. mapdypopo 4.4)
- O&gia dninmpioon omd owvomvevua, aAkooMouoc (BA. mapaypdeovg 4.4 ko 4.5)

4.4  E10kég TPOELOOTOMGELS KOL TPOPLAGEEIS KAT TN Y(p1ion
Cevika

To Vipdomet dev mpénet va ypnolponoteital o€ aclevelg pe caxyopmon dwaprntn tomov 1. To
Vipdomet dgv amotelel VTOKATAGTOTO TNG VGOLAIVIG GE VGOLAVOEEUPTMUEVOVS aGOEVEIC.

FoAloaxtikn 0&€mon

H yoAaxtik) o&€mon, pia ToAd omavio, aALG coPapr) LETOPOAIKT ETTAOKN, eppaviletal cuyvoTtepa G
o&eio emdeivoon g veppikng Aettovpyiag 1 KapdloavamTvELGTIKY| VOGO 1] GO, ZVGCMPELOT
peteoppivng cupPaivel og o&eia emdeitvmon g veepikng Asttovpyiog kot avEdvel Tov kivouvo
YOAOKTIKNG 0EEMOTG.

Xe mepintwon apuddtmong (cofapn dibppota 1 EPETOC, TVPETOHS T} LEWOUEVT TPOCANYT VYPDV), N
Vipdomet npénet vo, S10KOTTETOL TPOCHOPIVE Kol GUVIGTATAL 1] ETKOWVOVI e £VaV emayyeAuaTio
vyelag.

DoproKeLTIKAE TPOIOGVTO T OTOI0 UTOPOVV VO EXNPEACOVV EVTOVA TN VEPPIKY Agrtovpyia (OTwg
AVTIVTEPTAGIKE, SLOVPTTIKA KOL 11| GTEPOELOT AVTIPAEYLOVAON Qapuraka (MZAD)) npénel va
apyifovv pe mpocoyn oe acbeveic mov Aapfdvovy Bepameia pe petpopuivr. AALOL TOpAyovVTEG
KIvdUVOL Y10l YOAOKTIKY] 0EE®ON elvar vIEPPOAKT TPOGANYT OLVOTVELLATM®OMV, NTATIKY OVETAPKELD,
AVETAPKADC EAEYYOUEVOG SAPNTNG, KETWOOT), TAUPAUTETOUEVT VIGTELD KOl OTTOIEGONTOTE KOTAGTAGELS TOV
ocuvdéovtol pe voéioa, Kabmg Kol 1 TAVLTOYPOVN XPTOT POPUAKEVTIKMOV TPOIOVIMV TOV UTOPEL VAL
TPOKOAEGOLVY YoAaKTIKY 0&Emon (BA. Tapaypdeovg 4.3 kat 4.5).

Ot acOeveic /Kot 01 POVTIOTEG TPETEL VAL EVILEPDVOVTOL GYETIKA LUE TOV KIVOUVO YOAUKTIKNG
ofémonc. H yohaktikn o&Emon yapaktnpiletor amd 0Ee18TIKN SVOTVOLN, KOMOKO TOVO, PUTKES
Kpaumeg, eEacBévnon kat vrodeppio. GLVOSEVOLEVT] OO KDUA. ZE TEPITTO®OT THUVOLOYOVEVOV
ovuntoudtov, o acbevig Tpénel va otapatiost vo, maipver Vipdomet kot vo {ntioet dueon watpikn
epovtida. Ta StyvooTtikd gpyactnplokd svprpata givor petwpévo pH tov aipotog (< 7,35),
avénpéva eminedo YoAakTikov ato TAdoua (> 5 mmol/l) kot avénuévo xaopua avioviov Kot avoioyio
YOAOKTIKOD/TUPOGTAPLALKOD.

AoBsveic ue yvwotéc 1 mbovoloyodusvec LToyYovOopLlokss VOoovg

Y& 000eveic [Le YVOOTEG UITOYOVIPLUKES VOGOVE, OO GUVOPOLO LITOYOVIPLUKNG EYKEPAAOTAOEI0C e
YOAOKTIKY 0&€mon Kot emelcodto. opotdlovta pe ayyelakd eykepoiikd (MELAS) kot pntpikd
KAnpovopovpevo dafrtn ko kdemon (MIDD), 1 petpoppivn dev cuvietdtol A0y Tov KivdhHvov
eMOEIVOGNC TG YOLOKTIKNG 0EEMONG KOl VELPOAOYIKOV ETITAOK®DVY TOV UTOPEL VoL 001 YICOVY GE
gmdeivaon g vocov.



e mEPINTOON ONUEIMV KOl CUUTTOUATOV TOV LTOONA®VOLY chvopouo MELAS 1| MIDD petd v
TPOGANYT LETPOPLIVIG, 1 Bepameio pe LETPOPLLIVI TPETEL VO ATTOGVPETUL OUECHOC KL VA, dlEVEPYELTIL
dupeon olyvmotikn a&loAdynon.

Awyeipton 1wdoOUEVHOV OKLOLYPOPIKOV UECWOV

H evdoayyelakn yopnynon 1wd®UEVEOV OKLOYPOPIK®OV LEGMOV LITOPEL Vo, 00N YNoEL o€ VEQpOoTdOeia
EMOYOUEVT OO GKLOYPOPLKO, LLE ATOTEAEGLO. T] GLCCAPEVGT LETPOPHIVIG Kot avEnpévo Kivouvo
yorokTikig o&émong. To Vipdomet Ba mpémel va dtakomteton Tpv amd 1 Kot Tov xpovo g
Slod1Kaciog OmEKOVIONG Kot va, unv apyioetl Eavd péypt TovAdytotov 48 dpec LETE, VIO TNV
wpobmoOeon OTL N vePpikn Aettovpyio £xel a&loAoynOel ek véou kot damiotmbel 6T1 eivan otabepn, BA.
mapoypapovg 4.2 kot 4.5.

Neoppikn Asrtovpyio

O GFR mpémet va a&lohoyeitar wpv v Evapén g Oepameiog Kol 6€ TAKTO OLOGTILOTO GTT] GLUVEXELN
(BA. mapdaypoeo 4.2). H petpoppivn avtevdsikvotar o acbeveig pe GFR < 30 ml/min kot wpénet va
SLKOTTETOL TPOCOPLVE VIO TNV TAPOLGiD GLVONKOV oV petafdrlovy T vePpikn Agttovpyio (BA.
napaypago 4.3).

H pewimpévn veppkn Aettovpyio 6toug nAMKIOUEVOVG a6OeVEIG vl cLYVY KOl LGV UTTOUATIKY.
[dwaitepn mpocoy| mpémetl va SIVETOL GE TEPUTTAOCELS KATA TIC OTOIEG VILAPYEL TO EVOEYXOUEVO
e€acBEVIoNC TG VEQPIKNC AELTOVPYING, Y10 TOPASELY O ETELTA OO TNV EVOPEN AYOYNG LE
AVTITEPTAGIKA 1} SOVPNTIKG 1 KOTA TNV EvapEn ay®yng UE KATOL10 U1 GTEPOEIDES OVTIPAEYUOVMDIES
oappoxo (MZAD).

Xelpovpyikn enéufoon

H petgoppivn mpénet vo, S10KOTTETOL KOTA TOV YPOVO TNG YELPOVPYIKNG ETEUPACTIG VIO YEVIKT], poryloio.
N emokAnpido avoroOnoio. H Bepaneio pmopel va apyioet Eavd oyl vopitepa omd 48 dpec petd )
YEWPOLPYIKN EXEUPACT T TN GLVEYIGT TNE GITIGNE OO TOV GTOUNTOC Ko VIO TV IpobmdOeon 6t
veppikn Aettovpyia £xet a&loloyndel ex véov kat dramictwbel Oti givar otabep.

Hratikn dvoiettovpyia

H odoylmtivn dev éxer pehetn el o acbeveig pe coPapn nratikn duciertovpyio (Babuoioyio
Child-Pugh > 9) ka1, cuvendg, dev cLVIGTATOL Yl ¥PNOT 6€ 0VTOVG TOVG acbeveic (PA.
napaypapovg 4.2, 4.3 kot 5.2).

Xpnon Le GALO AVTIVTEPYAVKULUIKG QOPOUOKEVTIKA TTPOTOVTIO KOl VITOYALKOLLLICL

H woovAivn gival yvootd 0t tpokaiel vroyivkaipio. Qg ek To0tov, uropei va pelet el to
EVOEYOLEVO YOUNAOTEPNG SOOTG IVGOLAIVIG TTPOKEEVOL Vo LelmBel 0 kivduvog vmoyAvkaipiag 6Tov
aVTO TO POPUOKEVTIKO TPOIOV ypnoyomoteitol o cuvdvacud pe to Vipdomet (BA. mapdypapo 4.2).

AdY® T0V AVENUEVOL KIVODVOD EPOAVIGTC VTOYAVKOLUIOG GE GUVOLOCUO HE TNV ToyAMTalovn, Oa
TPENEL VO, EEETOCTEL TO EVOEYOUEVO YOPYNOTNG XOUNAOTEPN G SO0 G ToYATaldvNg, Yia TN Heimor Tov
KIVOOVOL VIOYAVKOUIOG, OTAV TO QOPUAKEVTIKO 0VTO TPOIOV YPTCLULOTOIEITAL GE GLUVOVAGHO LE TO
Vipdomet (BA. Topdypago 4.2).

2uvovacpoi Tov dev Eyovv pueietndel

To Vipdomet dev mpénet va, yp1GILOTOLEITAL GE GUVILAGUO [E KATO GOVAPOVVAOLPia, KOMG 1
AGPAAELD KOL 1] ATOTEAEGLOTIKOTITO AVTOD TOL GLVOVAGHOV OgV EXOVV TEKUNPLOOE] TANpOC.



MetofoAn g KAWVIKNC KOTAOTAONS 0GHEVMV IE TPONYOLUEVMC EAEYYOUEVO COKYOp®ON dafnTn
TOTOL 2

Kabmg to Vipdomet mepiéyetl petpoppivn, omoloodnmote achevig e TporyoupHEVeOS KaAd EAEYXOUEVO
GaKY0Pp®OON OaPnTn TOTOL 2 AvanTOcoEL TABOAOYIKA EPYACTIPLOKAE EVPTLATA 1) KAVIKT acOEvel
(Wiwg acaen Kot avenapkmg opllopevn acBéveln) npémel va aSloloyeitar dueca yo onpeia
Kketo&Emong N Yohoktikng o&Emaong. H a&loddynon mpénetl va meptiapfavel Toug NAEKTPOADTES KoL TIG
KETOVEG TOV 0poY, TN YALKOLN aipatog Kat, epdcoov gvdeikvutal, To pH Tov aipatog, To yoAaktikd 0D,
TO TVPOCTAPLAIKO 0&D Ko T emimeda petPopuivng. Av AaPet xdpa 0EE®GT OTOGINTOTE EK TV dVO
popomv, To Vipdomet wpénet va drokomel opécmg Kot va EEKviioovy dAAa KaTdAANAL S10pBmTikd
LETPOL.

Avtidpaoeic vrepevarcnoiog

AvTtidpacelg vrepevalcinciog, CLUTEPILAUBAVOUEVOV TOV AVOPUACKTIK®OV OVIIOPACEMV, TOL
OLYYELO01ON LOLTOG KOl TV OITOPOAOMTIKMY dEPUATIKOV TaOGEDV, GLUTEPIAAUPAVOUEVOD TOV
oLVopoOpoL Stevens-Johnson Kot ToL TOAOUOPPOL EPLONLOTOC, EXOVV TTapaTnPNOEl Yio Tovg
avaotoieic tng DPP-4 kot éxovv avagepBel avBopunta yio v adoylMmtivn Katd v epmeipio petd
Vv KukAopopia. Xe KAMVIKEG HEAETEG TNG AAOYAITTIVIG, OvaQEPONKAY OVOPUANKTIKES AVTIOPACELS LE
YOUNAY eminTooN.

Oé&sia Taykpeatition

H ypnon tov avactorémv e DPP-4 €yel cuoyetiobei pe kivovvo guepaviong ofeiag maykpeatitidog.
e o GUYKEVIPAOTIKY avOAvoT TV dedopévev arnd 13 pelétes, To GLVOAMKE TOGOGTH AVAPOPMOV
TOYKPENTITIONG 0TOVLG 0oBeveig mov voPdAilovtay oe Bepaneio pe 25 mg adoyhurtivng, 12,5 mg
AAOYATTTIVIG, EVEPYO GLYKPLTIKO GAPUAKO 1 EKOVIKO Qapuako ftav 2, 1, 1 17 0 copPdvia ava

1.000 avOpwmoétn, avtiotoryo. Xt HeAETN EKPaonS TV KopIloyYEINK®DY CUUPBULATOV TO TOGOGTA
AvaPOPAOV TAYKPEATITIONG o€ acBevelg mov voPdAroviay og Bepaneia e aloyAmtivn 1] ElkoViKO
oapuaxo Ntav 3 N 2 copPdvra ava 1.000 avOpomoétn, aviiotoiyws. Exovv avapepbei avbopunta
avemvuNTES avTIOPACELS 0EELOG TAYKPEATITIONG QIO TNV YPNOT TOL PUPUAKOD LETE TNV KUKAOQOPIa.
O1 aoBeveilc Tpémel va eVNIEPDVOVTUL GYETIKA LLE TO YOPAKTNPLOTIKO COUTTOWUA TNG 0EELOC
TOYKPEOTITIONG: EMILOVO, GOPapd KOMOKO GAYOS, TO OTOi0 EVOEXETAL VO LULXEETOL OTNV TAATN. AV
Vrapyel voyia Taykpeatitidog, To Vipdomet mpénet vo diakomnel. Edv emPBefoiwbei o&eia
TOYKPENTITION, dgv TTpémeL va. Yivel emavévapén yopnynong tovVipdomet. [pénet va 6idetarn 1draitepn
TPOCOYN OTOVG 0COEVEIS LLE 1IGTOPIKO TOYKPEATITIONG.

Emdpboelc oto nrop

Metd v kuklo@opio ToV TPOIOVTOG GTNV ayopd, £xovv ANQOEl ava@opEc Yo nmatikn ducAettovpyia,
GUUTEPTAAUPAVOUEVIC TNG NTATIKNG OVETAPKELNS. Agv Exel TeKUNpLmbel kdmown attiaxn oyéon. Ot
acleveic mpémel va mapakorlovBodvtatl 6Tevd yio TOavES NTOTIKEG StaTopayés. ATALTEITOL 1| ALEST
Slevépyela NIOTIKOV SOKIHACIOV o€ acheveic e cuumTdUaTA TOV VTOdNA®VOLY NTaTK PAGPN. Edv
Bpebel kdmola droTapayn Kot 0ev TPOcdloploTel Kamola AAAN attioroyia, Oa mpénel vo, Eetactel To
EVOEYOUEVO JKOTNG TNG Bepameiag pe aAoyMmtivn.

TTopu@oivy®dnc Tépprya

"Eyxovv vdp&et avapopég pHetd TV KVKAOPOpPio TOL TPOIOVTOG TOUPOAVYDIOVE TEUPLYOS O acOevelg
7ov AduPovay avoaotolreic tng DPP-4, cuurnepirapfavopévne g ahoyiutivig. Edav mbavoloysitou
TOLPOAVYDING TEUPLYQ, 1| aAOYATTiVY O TPEmel va StaKoTe.

Avendpkeo fropivne Biz

H peteopuivn umopel va peiwoet to eninedo ¢ Prrapivng Biz otov 0pd. O kivovvog youniov
emmédv g Prrapivng Bz av&davetonr mapdiinia pe Ty avénon g d0omg HETPOPUIVIG, TV adENoM
g ddpketog g Oepameiog 1/kan o€ acbeveic pe mapdyovieg Kivdhvov TTov gival yvwotd Ott



mpokalovv avendpketa g Prrapiving Biz. EGv mBoavoloyeitar averdprela Prrapivng Bz (6mmg
avaipio 1 vevporddeia), Ta enineda ™ B2 otov opod Ba mpénetl va mapakorovBovvtor. H meplodwkn
mapakorovOnon g Prrapivng B propel va givan amopaitnn o€ acbeveic pe Tapdyovieg Kivduvov
v avemdpkea g Preapivng Bia. H Bepancio pe petpoppivn 8o mpénet va cuveyileton yio 660 kapod
yiveton avekti kot 0gv avtevoeikvutal, e KatdAAnAn dopBwtikn Bepameia yio TN avendpkela tng
Brrapivng Biz va mapéyetat 6e GOUUOPPMOOT LE TIG TPEYOVOES KAMVIKES KaTeLOLVTIPLeg 0dNYies.

45 Aliemopdosic pe Ghlo QUPRIKEVTIKA TPOIOVTA KoL AAAES popPES alinienidopaong

H ovyyopnynon 100 mg okoyArtivng drag nuepnoiong kot 1.000 mg vdpoyrmptkng petopuivng 600
QOPEC NUEPNOIMG Y10 6 MUEPEC GE VY1 VTTOKEIUEVH deV ElYE KAVIKA OTILOVTIKEG EMOPACEIC TN
(QOPUOKOKIVITIKY] TNG aAoyAuTtivng | TG Let@opuivig.

Agv &yovv TpaypotononOel E101KEC LEAETEG POPLOKOKIVITIKOV OAANAETIOPACEDV POPUAK®OV LE TO
Vipdomet. H ax6Aovdn mopdypapog meptypaeet I AAANAETISPAGELG TOL TTopaTnpriOnKay pe Kabe
éva and T cvotatikd Tov Vipdomet (adoyArtivy/petpopuivn) Eexmpiotd, Onwog avagépnkay oTig
avtiotoryeg [lepiinyeic tov Xapakmpiotik®@v [Ipoidvtog Toug.

AMNAemdpdoelc pe uET@OPUIVN

H tovtdypovn yprion dev avviotdrou

Owonvevuarwon
H aAxooAkn to&ixmon oyetileton pe avénpévo kivouvo YOAUKTIKNG 0EEW0GOTG, 101G 08 TEPITTOCELG
VNGOTELONG, VTOGITIGUOV 1] NIATIKNG SLGAEITOLPYING.

lwdiwuéva orxioypapixa uéoo,

To Vipdomet mpémel va S1OKOTTETAL TPV OO 1 KATE, TOV ¥POVO TNG S1001KAGTI0G OmEIKOVIONE KoL VO,
unv apyioet Eava péypt tovAdyiotov 48 dpeg HeTd, VIO TNV TPOVTOBEST OTL 1| VEQPIKT AelTovpyia EYEL
a&loloynOei ex véov kat dramotmbel o1t eivat otabepn (BA. mapaypdeovg 4.2 kot 4.4).

Kariovika popuaxevtixd mpoiovra

Koatovikéc ovsieg mov amofdiiovtal HEGM VEQPIKNG COANVOPLOKNG EKKPIONG (Y. CLUETIOIV)
EVOEYETAL VO, CAANAETIOPAGOVY OVTOYOVIGTIKG [LE TN LETEOPUIVI Y10 TO KOO VEPPIKGE GOATVOPLOKE,
GLOTHHOTA HETOPOPAC. Mia perétn mov devepyndnke ce entd vyeig eBeloviég £0e1Ee OTL 1| GlUETIOIVNY
(400 mg dvo popéc Nuepnoing) avéEnce ™ cvotnuatikny ék0eorn otn pet@opuivn (Teployn Kat® amd
v KopmoAn, AUC) katd 50% kot v Tiun Crax katd 81%. Qg ek 10010V, KaTd T GLYYXOpNYNoN
KATIOVIKOV QOPUAKEVTIKOV TPOIOVIMV TOV OOPAAALOVTOL LECH VEPPIKNG COANVAPIOKNE £KKPLONC,
TPENEL VO, AAUPAVETAL VTIOYT 1] GTEVT] TAPAKOAOVONGT TOV YAVKALLUKOD EAEYYOV, 1] TPOGAPLOYT TNG
3001 eVTOC TNG GUVICTMEVNG 00GOA0YING Kal Ol HETAPOAES G SLoPnTikn aymyn.

20v00aoUoC IOV AroITel IPOPULAGLELC KOTA TH YpHoN

Op1opEVO. PAPUOKEVTIKA TPOIOVTO EVOEYETAL VO ETNPEACOVY QPVNTIKA TN VEQPPIKT| AELTovpYia, TO
omoio evogyetal va ovénoet Tov Kivouvo yoloktikng o&émong, m.y. MZA®D, cvunephapfavopuévoy
TOV EMAEKTIKOV 0vaoTOAE®V TG KukAooSuyevaong (COX) II, avacToAé®my TOV PHETATPERTIKOD
gvouov g ayyeloteveivig (MEA), aviayoviotov tov vrodoyémv g ayysloteveivig I ko
dovpNTIKOV, 13img d10VPNTIKOV TG ayKVANG. Katd v évapén 1 xpnomn tétolmv tpoidvioy og
GLUVOLOCUO LE HETPOPUIVN, EIVOL amapaiTnTn 1] GTEVI TOPAKOAOVONOT| TNG VEPPIKNG AELTOVPYiaG.

DapUaKevTIKG TPOIOVTQ UE EVOOYEVT DILEPYAVKALUIKI OpaoT

Ta YAVKOKOPTIKOELDT (YOPTYOVUEVE HECH TNG CLUGTILOTIKNG KOl TOTIKOV 00MV), O PTA-2-0y®VIeTES
Kol ta SroupnTikd (PA. emiong mapdypapo 4.4) Exovv evdoyevn vaepylvkoipikn dpaon. O acbevig
TPETEL VO, EVIUEPDOVETOL KO VO TPAY LOTOTTOLEITOL GUYVOTEPT TapaKoAoVON G TNE YAVKOING aipaTog,
€101KA Katd TV Evapén g Oepameiog pe avtod Tov €id0VE TA PAPUAKEVTIKG TpoidvTa. E@dcov eivar
anapaitnro, n 66cm tov Vipdomet mpémnel va mpocapudletal katd t didpkela tng Oepaneiog pe to
GALO QUPUAKEVTIKO TPOIOV KAOMC Kot KATd T1 O10KOTY TOV.



Avaoroleic MEA

Ot avaotoieic MEA gvdéyetar vo peudoovy Ta enineda e yAvkoing oto aipa. Epdcov sival
anapaitnro, n 66cm tov Vipdomet mpémnel va mpocapuoletal katd t didpketa tng Oepomneiog e to
A0 QOPLOKELTIKO TPOTOV KABMDG Kot KAt T S10KOmN| TOV.

Emdpboeic GAA®V QOPULOKEVTIKOV TPOIOVTIMY GTNV QAOYATTIVY

H oloyimtivn anekikpivetan kupiog apetdfint ota ovpa Kot o petaffolMopog Hécwm Tov eviupkon
ovothpatog tov kutoypouatog (CYP) P450 sivar aperintéog (BA. mapdypagpo 5.2). Q¢ ek TovTOV, dEV
avapévovtal 00Tte £xovv Tekunplobel aainiemdpdoelg pe avactoreic tov CYP.

AmotedéopoTa Ao KAVIKEG LEAETEC OAANAETIOPAGEMY KATODOEIKVOOUVY ETIONG OTL JEV VTLAPYOLV
KAWVIKE onUavTiKéG emdpacels g yeuePpoliing (avactoréa tov CYP2CS8/9), g provkovalding
(avactoréa Tov CYP2C9), g ketokovaloing (avactoréa tov CYP3A4), tng Kukhoomopivng
(avaotoréa ™G P-YAVKOTPMOTEIVIG), TG foyAunolng (avactoréa g dApa YAvKoo1ddong), g
dryo&ivng, T HETEOPUIVIG, TNG GUETIOIVIG, TNE TToyAttalovng 1 Tn¢ atopPacTtativig, ot
(QOPUOKOKIVITIKY] TNG QAOYATTIVIC.

Emdpboeic tne aAoyMmTiviic 6€ GAAQ QOPUOKEVTIKG TPOiOVTQ

Meléteg in vitro vrootpilovv 0Tt | ahoyAmtivn OV aVAGTEALEL OVTE EXAYEL TIG IGOLOPPES TOV
CYP 450 o11¢ GUYKEVTIPDGELG TTOL EMLTLYYAVOVTOL LE TN GLUVIGTAOUEV dOGT TV 25 mg oAoyAmTivig
(BA. mapdypo@o 5.2). Qg ek ToOTOL, dEV OVOUEVOVTOL OVTE £YOVV TEKUNPLOOEL OAANAETIOPAGELS LE
VIOOTPOUATA 1I60HOPE®Y ToL CYP 450. X pedéteg in vitro n akoylurtivn dev amotelel ovte
VIOGTPOLA OVTE OVAGTOAEN PAGIKOV PETAPOPEDV OV GYETILOVTOL LIE TN LETAPOPA TNG SPUCTIKNG
0VLG10G GTOVG VEPPOVG: TOV LETAPOPED OPYAVIKAOV avIOVTOV 1, TOL HETOPOPEN OPYOVIKDV OVIOVI®V 3
M T0v petapopéa opyavik®mv katiovtav 2 (OCT2). EmmAéov, Ta KAVIKA dedopéva, dV LTOdEIKVHOVY
OAANAETIOPOOT) LUE AVOGTOAEIG 1] VTOGTPAOUATO TNG P-YAVKOTPOTEIVIC.

Y& KAMVIKEC HEAETEG, 1 oAoYALTTTIVY OV Eiye KMVIKG GNUAVTIKT| ENIOPOCT GTNV QOPUOKOKIVITIKY TNG
Kkapeivng, g (R)-Pappapivng, g moyitaloévng, g yAvPoupidng, tg ToAfovtauiong, tng
(S)-Bappapivng, g deEtpopedopeavng, TG atopPactativig, e SaLoAGuUns, evog amd Tov
GTOUATOG AVTICLAANTTIKOD (VOpedivopovn Kat aldtvuAotoTpadioAn), g dtyo&ivng, g
@e€oPevadivng, TNG LETQOPUIVIG 1} TNG OUETIIVNG, TapEYOVTAG £TOL IN VIVO amddel&n tkpng taong
v TpoKANor aAniemdpdoemv pe vrootpopata v CYP1A2, CYP3A4, CYP2D6, CYP2C9, ¢
p-yAvkompwteivng kot tov OCT2.

e vym vmokeipeva, N aAoyMmtivn dev gixe enidpoom oto ypodvo tpobpoufivinc 1 otn Aebvn
Ouaromompévn Zyxéon (INR) dtav yopnynnke tavtoypova pe apeapivn.

2VovaoUdC TNE CAOYMITTIVIG UE AL ovTidNTiKd @UPpUAKELTIKA TTPOIOVTA

AmoteAéopoTa amd HEAETEC UE LETQOPUIVN, ToyAlTtalovn (Ostalodvediovn), foyiumoln
(avaotoréa G GApa YAvKoG13aoNC) Kot YAvPoupidn (covipovurovpic) dev KATESEIEAV KAVIKA
OMNUOVTIKEG POPUOKOKIVITIKEG OAANAETIOPAGELS.

4.6 Tovipotnra, kinon km yorovyio
Kinon

Agv datiBevton dedopéva amd T xpnon tov Vipdomet otig £yKveg yovaikeg. Meiéteg g
AAOYAITTIVIG KOl TG LETPOPUIVNG ¢ Bepameiog GLVOLAGHOV GE KDOPOPOLVTEG 0POVPOIOVG
katédei&ov avamapaywyikn to&iotnto (BA. mopdypao 5.3) og 66on mepimov 5-20 @opég (Yo
UETQOPLLIVY KoL TNV aAoyAuttivi avtictoyya) pueyaddtepn and v avipomvn ékbeon ot
GUVIGTAOUEVT] dOOT).



To Vipdomet dev mpémet va ¥pnoIUoToteitan KoTd T O1dpKeLN TG EYKVIOGVVIC.

Kivovvor mov oyetilovrou pe v aloyrizrivy
Agv datiBevtot dedopéva oo T xpnom g ahoyAmtivig og £yKveg yuvaikeg. Melétec oe (da dev
Kotédet&av dpeon N Eupeon To&kOTNTO 6TV avamapay®yiky tkavotnta (BA. Tapdypago 5.3).

Kivévvor mov oyetilovrou pe t puetpopuivy

ITepropiopéva dedopéva amd T xpNon LETPOPUIVNG OTIG £YKVES YUVOIKESG OV KATAOEIKVHOLV
avEnpévo kivouvo cuyyevav avopolov. Meréteg oe {ma dev katédeiEav aueon 1 ppecn ToEKOTnTa
OTNV AVOTOPOYOYIKT TOEIKOTNTO OTIC KAWVIKG oNUovTIKES d00E1S (BA. mapdypapo 5.3).

OnAacpog

Agv &ovv dieoyBel pekétec o (Mo KOTA TN SLAPKELN TNE YOAOLYIOG LE TO GUVIVAGHO TV dPACTIKMDV
ovcldv Tov Vipdomet. e peréteg mov deEnydnoav e tig 000 dPUCTIKEG OVGIES EEXMPIGTA, TOGO M
aAOYALTTIVY OGO KO 1) LETQOPUIVY ameKkpiOnkay 610 YdAa TV apovpaiov Tov Onhdalovv. Agv givar
YVOGTO €4V 1 GAOYATTIVI amekkpiveTal 6to avlpdmivo yaa. H petpopuivn anekkpivetal 6to
avBpomvo yara og pkpég moocotntes. O kivovvog ota Onidlovta Ppéen dev umopel va amokAEIoTEL.

[pénet va amopaciotel edv Ou dtakomel o OnAacpog 1 Oa dwakonel/ Oo amopevybel | Bepameio pe
Vipdomet, Lapufavovtag vaodyn 1o 6gelog Tov OnAacuo yio To modi Kot 1o 0pelog ¢ Bepaneiog yio

TNV yovoika.

Tovipdtra

Agv €yel peletnBei 1 enidpaon tov Vipdomet ot yovipdtnta otov dvBpomo. e peréteg mov
dtevepynonkav pe v aAoyMmtivn 1 pe ) petopuivn oe (oo dev mapotnpnonke Kopio avemBountn
gnidpaon ot yovipdtnto (PA. mapdypago 5.3).

4.7 Emopacsig 6TnV IKEvVOTNTA 001]Y1|61G KL YEIPLGHOD HIYOVI|LATOV

To Vipdomet dev €yet kapia 1 €€l AOCHLLAVTY] EXIOPACT] GTNV IKOAVOTNTO 001YNOTG KOl XEIPIGLOD
pnyovnpdtov. Qotdc0, o acheveic TPEMEL VO EVIUEPMDVOVTOL GYETIKA LE TOV KivOuVo epedviong
VIOYAVKOUIOG E101KH KOTA TN XPTOT] TOV GE GLVOVAGUO LE WVGOVAIVN 1} ToyAttaldvn.

4.8 AvemOOunrteg evépyereg

[IepiAnyn 1oV TPOQIA 0GQUAEING

H o&gia mayxpeatitida ivol po cofapn avemBount avtidpacn Kot amrodideTol 6TO GLGTATIKO
aloyAirtivn tov Vipdomet (BA. mapdypaeo 4.4). Ot avtidpdoelc vrepevaicnaiog,
SLUTEPIAQBOVOEVOL TOV GLVOPOLOL Stevens-Johnson, TV AVOPLVAOKTIKOV OVTIOPACEDV KOl TOV
AYYE00ONUATOG, Elval GoPapés kat amodidovial 6To cuoTTIKO oAoyAlrTivr Tov Vipdomet (BA.
mapdypoeo 4.4). H yolaktikn o&émaon givor pio cofopn averiBountn aviidpacn, 1 oroio uropel vo
TapovclaoTel ToAD oravia (< 1/10.000), kot amodideTon 610 GVOTOTIKO PETEOPLiv Tov Vipdomet
(BA. mapaypoeo 4.4). AAreg avTidpAcELS, OTMS AOUDEELS TOV OVADTEPOV AVOTVEVGTIKOD GUOTHUATOG,
PVoOQOPLYYiTId, KEQUAAYi, YooTpEVTEPITION, KOIALNKO AAYOC, ddppota, EUETOC, YOOTPITIOO,
YOGTPOOIGOPAYIKT TUAVIPOUN G, KVNOoUOS, EEAVON LA, LITOYAVKOLIN UTOPEL VO TTOPOVGLOGTODY
ouyva (= 1/100 émg < 1/10) (BA. mapdypapo 4.4) kot awodidovior 6to Vipdomet.

2116 KAMvikéG pedéteg mov deEnyonoav yia vo vTooTpi&ovy TV OTOTELECUATIKOTITO KOl TNV
acpdArelo tov Vipdomet, TpaylotonotOnke cuyyopnynon dAOYAMATIVIG Kol LETQOPUIVIIG ®G
Eexoprotd dwokia. Qo1000, To amoteAéopata HeEAET@V Proicodvvapiog xovv dei&el OTL T
EMUKAAVUUEVE e AeTTO LUEVIO dlokion Vipdomet givor floicodivapa e Tig avTioTolyeg 606E1g
QAOYAITTIVIG KOl LETPOPUIVIG TOV GLYYOPTYOUVTAL MG EEYMPIOT dloKia.

10



Ta otoyeia wov mapéyovtar Pacilovtarl o€ chvoro 7.150 acbevav pe cakyapddn dafnt tomov 2,
ovuneptlappavopévev 4.201 acBevdv mov vrofAnonkay o Bepaneia e aloyAurtivn kat
UETQOPLiVY, Ol 0Ttoiol GuppEeTEiYaY 68 7 STAN TOPAEG, EAEYYOLEVEG E ELKOVIKO PAPLOKO T EVEPYO
GUYKPITIKO PappoKko Khvikég peiéteg edong I Ot pelétec avtég a&loAdynoay Tig EmOPAGELS TNG
GUYYOPNYOVLEVIC OAOYATTTIVIG KOl LETPOPUIVIG OTO YAVKOKS EAEYYO KOl TNV OCQAUAELN TOVG MG
apyn Bepaneio cuvovacurol, wc duthy Bepaneia oe acBeveic Tov vOPANONKaAY apyucd oe Bepaneio
uovo pe peteoppivn kot og emmpochetrn Oepaneio o pio Be10loA1dved IOV 1] GE VGOLALIVY.

Kotdroyoc aveniBountmv avtidpdocwv pe toévounon c€ mivako,

Ot avemBountec avtdpdoelg mapotifevtar avd katnyopio/opyavikd choTnua Kot cuyvotnta. Ot
ovyvoTnTES opilovtal wg ToAD cuyvég (> 1/10), ovyvég (= 1/100 g < 1/10), oyt cuyvég (> 1/1.000
£w¢ < 1/100), omdvieg (> 1/10.000 éwc < 1/1.000), moArd oravieg (< 1/10.000), un yvootéc (dev
umopovv vo, ektiunBovv pe Baon to dabéciua dedopéva).

Hivakag 1: Avem@ounteg avTidopaocelg

Katmnyopia/opyoviké cdotypo oyvotnTo avETOOUNTOV UVTIOPACEMY
Avem@ountn avriopacn

Ahoyhntivy | Metpoppivy | Vipdomet

AOAOEELS KO TUPUGILTOGELS

AOLUDEELG TOL AVAOTEPOL UVATVEVGTIKOD GUYVEG GUYVEG
GLGTNHLOTOG

PLVOQOPVYYITION, GUYVEG oUYVEG

AWTopoyfS TOV GVOGOTOUTIKOD GUCTHIOTOG

vrgpgvorcncio* um yvootég | |

Awtapayés Tov petaforicpod kar tng 0péyng

YoAQKTIKY 0EEmon™ TOAD GTOAVIEC

ueiwon/averdpketo Prropivng Bio* GUYVEG

vroyAvkopio® GLYVEC GUYVEC

AwTopay£S TOV VELPIKOD GLUGTNATOG

KeQaAQAyioL GLYVEG GUYVEC

petaAlikn yebon GULYVEG

AWTOpoyES TOV YOGTPEVTEPLKOD

YOGTPEVTEPITION GUYVEC

KotMakd dhyoc* GLYVEC TOAD GUYVEG GUYVEC

dwppora* GULYVEG TOAD cuyvég GUYVECG

éuetoc* TOAD cuyvég GUYVEC

yooTpitidn GUYVEC

YOG TPOOIGOPAYIKT TOAVIpOUNON GLYVEC GUYVEC

aTMAELN TNG OpEENG TOAD cuyvég

vovtio TOAD cuyvég

ofeia moykpeatitida* Un YVooTEg

AW TapoyéS TOV NTOTOS KUl TOV JOANQOP®V

nratitida TOAD OTLAVIEG

doKaciEg NATIKNAG Agttovpyiog un TOAD OTLAVIEG
(QUOIO0AOYIKECH

nmatikny dSvcAettovpyio, coumePIAaUBavouEvng U1 YVOGOTES
NTOTIKNG OVETOPKELNC

AlwTapayés Tov OEPRATOS KOL TOV VITOSOPLOV
16700

KVIOUOG GUYVESG TOAD GTAVIES GUYVEG

eEavnuo OLYVEC GUYVEC

gpuinua TOAD OTLAVIEG
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Kotyopia/opyaviké coctnpe ToyvotNTo aveTOOUNTOV OVTIOPAGEMY
AvemOountn avriopacn
Aloylmtivn | Metgoppivy | Vipdomet
OTOPOMOMTIKEC SEPHOTIKEG TUONOELS, U1 YVOOTEG
CLUTEPTAOUPAVOUEVOD TOV GLUVOPOLOL Stevens-
Johnson*
TOAVLOPQO gpLONUAL* Un YVOOTEC
ayyerooidnua* U1 YVOOTES
Kvidwon un yvootég | moAD omavieg
TORPOAVYDONG TERQLYOL* Un yvooTég
AWTapayéS TOV VEQPAV KOL TOV 0VPOPOp®V
00V
dtdpeon veppitidoa un yVootég |
*BA. tapdypao 4.4 yio mtepatépm TANpopopieg

[eprypa@n eMALYUEVOV AVETIOOUNTOV OVTIOPAGEDY

Iohaxtikn o&Emon: 0,03 wepiotatikd/1.000 acBevoétn (BA. mapdypapo 4.4).
laotpeviepikd cupmtdpota ppavifoviol cuyvotepa katd Ty évapén g Bepaneiog Kat, oTIg
TEPICCOTEPES MEPUTTMGELS, DITOYMOPOVY VTOUATA. T GUUTTOUATA CVTE UTOPOVY VAL ATTOPELYOOVV e

TN AYM TG LETQOPUIVIG o€ 2 NUEPNGIEG OOGELS KATA TN SLUPKELN TV YELUATOV 1] LETE amd QVTAL.

"Exovv avaeepbel pepovopéva mepiototikd Nratitidog 1§ U QUGIOAOYIK®OV SOKLUAGI®V TNG NAATIKNAG
AELTOVPYIOG TOL VITOYDPNCAV LE TN OLOKOT ANYNG TNG LETPOPUIVIG.

Avopopd TOavoroyoOUEVOV avETIOOUNTOV EVEPYELDY

H avagopd mBavoroyodpevov avemBOunTmv evepyeumdv HETA amd T yopnynon adelog kKukAopopiog
TOV QAPUAKELTIKOD TPOIOVTOC elvar onpavtikn. Extpénet tn cuveyn mopoakolobOnon e oxéong
0PEALOVC-KIVODVOL TOV QUPOKEVTIKOD TPOTOVTOC. Znteital and Tovg exayyeAUoTie vyeiag va
aVaQEPOLVY 0TO1EGONTOTE THUVOAOYOVEVES OvETBOUNTES EVEPYELEC MECM TOV EOVIKOD GUGTILOTOG
ovoeopds mov avaypdeeton oto [Hopdptmua V.

4.9 Ymepoooolroyia
Agv vapyovv dabéciuo, dedopéva oYeTIKA e TNV vepdocoroyia tov Vipdomet.

AloyMmtivn

O1 vymAotepeg dOGEIC OAOYATTIVIG IOV YopnyNONKaY 6€ KAMVIKEG HeETEC NTOV EQAma OGELS TV
800 mg o¢ vy vrokeipeva Kot d6oels Tv 400 mg dmaf nuepnoing ywo 14 nuépeg oe acbeveic pe
oaKyopmon doPntn Tomov 2 (160dVvaueg pe 32 eopéc kot 16 popéc TAV® omd T GLUVICTMUEV
GUVOAKT NuepNota 66om TV 25 mg ahoyAmtivig, avticTolya).

Metpoppivn
Meydin vepdocoroyio LeT@opuivng 1 TaVTOYPOVOL Kivouvol Umopel va 001y GOVV G YOAOKTIKN

o&émon. H yohaktikn o&éwon givor o enelyouca 10Tpiky KOTAGTOOT KOl TPEMEL VOL AVTILETOTIOTEL
GTO VOOOKOLETO.

Awyeipion

Y& mepinToTn VTEPOOGOAOYING, TPEMEL VO EQUPUOGTOVY TA, KOTUAANAN VITOGTNPIKTIKA UETPA, OTTWOC
eMPAALETOL ATO TV KAVIKT KOTAGTAOT] TOV 0oOEVOG.
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ELdyioteg moocdtTEG adoyAmTivig amopakpivovtal pEcw s opokdBapong (mepinov 7% g ovoiog
ATOLOKPUVONKE KOTA TN S1dpKeln Lo TPimpng cuvedpiag apokdbaponc). Q¢ ek tovTov, 6€
TEPIMTOOT LILEPSOGOAOYING TO KAVIKO OQPEAOC TNG AUOKABOPGNC Y10 TNV OTOUAKPUVGT] TNG
aAoyATivng gival Lukpo. Agv givol yvooto av 1 ahoyAMITiv) 0mopaKPOVETOL LECH
TEPLTOVATKTCOIOAGNC.

H m\éov amotelecpaticy péBodog yio TNV amopdKpuveT ToL YOAOKTIKOD 0£€0G KOl TG LETQOPUIVIG
glvan M arpokaBapon.

5. DOAPMAKOAOT'IKEX IATOTHTEX

51 ®@appoxodvvopkEs 1010TNTES

Doppoakobepamevtikn katnyopio: CopUAKEVTIKE TPOIOVIA TOV YPNGUYLOTOLOVVTAL GTO SN,
GLVOLOGCLOL A0 TOV GTOUATOS YOPTYOVUEVMV PUPUOKEVTIKAV TPOIOVI®V Y1a TN Heimon g YAvKOIng
aipoToc.

Kwdwoc ATC: A10BD13.

Mnyovic Lo dpdonc Kol QopUoKOSVVALKEC ETOPAGELS

To Vipdomet cuvovdlel 600 OVTIVTEPYAVKALLUKG QUPUAKEVTIKO TPOIOVTO IUE CLUUTATPMLUOTIKOVE Kol
SLOKPITOVG UNYOVIGHOVG OpACTG Y1a TN PEATIOON TOVL YALKALUIKOD EAEYYOL OE 0oOeVelg pe cayapmdon
daPrn tHmov 2: TV aAoyAMmTivn, £vav avacTorén TG SIMENTIOVAMKNG TtenTiddong-4 (DPP-4), kot
LETQOPLLIVT, 1] OTOL0L AVIKEL GTIV KOATIYOPia TV Styovovidimv.

Aloyhirrivy

H aloyMmtivn amotelel 1o3vpo kot vynAng exiektikotntog avactoréa g DPP-4, pe > 10.000 popég
peyodotepn exiektikotnta yio tnv DPP-4 and 6,11 yio dAla oyeticd éviopo, copmepthappavouévaoy
tng DPP-8 kot tng DPP-9. H DPP-4 givan 10 k0pto £vEDIo TOL GUUUETEXEL GTNV TOXELD OTOIKOSOUN O
TOV WKPETVAV, ToL TenTdiov GLP-1 (yAvkoyovopopeo nentidio-1) kat tov GIP (eaptdpevo amd
YALKO(N VGOVAVOTPOTO TOAVTENTION), TTOL amEAELOEPOVOVTAL OTTO TO £VTEPO KUl TV OTOIMV TO!
emineda av&avovtor katd v andxpion o€ Eva yevpa. Ta GLP-1 kot GIP avédvouv ) frocvvOeon
WWOOVALVIG KOt TNV £KKPIOT| TNG Amd TO TOyKPeATIKA B-KkuTTopa, evd To GLP-1 avactéliel tnv
£KKPLON YALKAYOVIG KOl TNV TTopay®yn YAVKOING 610 Nrap. ZUVERMG, 1| oAoYATTivr PEATIOVEL TO
YAVKOUUIKO EAEYYO LEC® EVOC EEAPTMUEVOL atd TN YAVKOLN UNYavIGUOoD, LECH TOL 0TOi0L OLEAVETOL
N anelevBEpmoT WVGOVAIVIG, EVD KATOCTEAAOVTOL TO EMITESA YAVKOYOVNG OTAY TaL EMimEd YALVKOLNG
glval VYNAGL.

Merpopuivy

H petgoppivn givat éva dtyovavidlo pe avimepyAvKautkny dpaon, mov LEtdVEL TG0 TN PactK 0G0
KoL T HETOYEVUATIKT YAVKOLN TAGGHaTOC. Agv dieyeipel TV £KKPLoT WVGOVAIVIG Kal, MG EK TOVTOV,
dev mpokael vToyAvkaipia.

H peteoppivn umopel va dpaoet HEco 3 unyavicumv:

- pe peimon g mapoywyng YAvkolng amd to Nrap HEC® OVOGTOANG TNG YAVKOVEOYEVEGNG KOl
™G YAVKOYOVOALGNG.

- GTOVG HDEG, AVEAVOVTOG EAAPPDOG TNV EVAGHN G0 GTNV VGOLAIVT Kot BEATIOVOVTOG £TGL TNV
TEPLPEPIKT TPOSANYT KoL YpNoT TNG YAVKOING.

- EMPPadOVOVTOG TNV EVIEPIKT ATOPPOPNOT TNG YALKOLNG.
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H petgoppivn dieyeipel v evéokuTtopikn cvvleot yAvkoydvov, dpdvtag 6T 6OVOEST ToL
yAvkoYySvov. AvEdvel emiong TNV KAvOTNTO LETOPOPES CLUYKEKPIUEVOV TOTWOV HETOPOPEDY YAVKOING
™G KutTapkng pepPpdvng (GLUT-1 ko GLUT-4).

Ytov avBpwmo, Kot aveEdptnra omd TN dpAcn TG el TNG YAVKOUING, 1 LETQOPLLIVN £XEL EVVOTKES
emdpboelg oto petaforiopd tov Mmdiov. Avtd €xet amoderyfel oe Bepamevtikég 00GEIS TOL
YopNYRONKOV 6T0 TAAICI0 EAEYYOUEV®V KAVIKOV HEAETMV, LECOIOG 1) HoKPag didpketag. H
LETQOPLLIVI] LELDVEL TOL ETITEDD TNG OAIKNG YOANGTEPOANS, TG LDL yoAnotepding kon twv
TPLyAvKePLOiQV.

Khlvikn amotereouatikdTnro

2115 KMvikég peléteg mov deEnydnoav yia va vrootpi&ovy v amotelecuatikotnTo ToL Vipdomet
TPUYUOTOTOOKE GLYYXOPNYNOT OAOYATTIVIG KOl LETPOPUIVIG G EEYMPLOTA dloKia. L20T0GO, TO
amoteléopata peretdv Proicoduvvapiog yovv Kotadeitel 0TI Ta emikoAvppéEVa Le AETTO VUEVIO dloKia
tov Vipdomet givar Broicodbvapa pe Tic avtiotoryeg 00G€1G TNG CAOYATTIVIG KOl TG LETQOPUIVIG TTOV
GLYYOPNYOVVTOL OC EEXMPIOTA dloKia.

H ovyyopnynon akoyimtivng kot petoppivng £xetl pelen el og dumdn Bepaneio o€ acbeveig mov
vroPANONKaV apyikd o Oepameio LOVO Ue LETQOPUIVI KOl ¢ Emtmpochetn Oeparneia o€ pa
Oe10loMdvediovN | 6€ VGOVAIvVT).

H yopfiynon 25 mg oloyAntivng oe acBeveic pe cakyopddn st tomov 2 0dnynce ot UEYIoT
avaotoAn g DPP-4 gvidg 1 pe 2 opov kot vepéfn to 93%, t6c0 petd amd epdmal d6on 25 mg 6co
Kol HeTd amo 14 nuépeg yoprynong anaé nuepnoionc. H avacstoln g DPP-4 napéueve mve amd to
81%, 24 dpeg petd and 14 nuépeg yopnynongs. Emnetto amd PHecOTIUNGN TOV LETAYEVUATIKMV
GLYKEVTIPMGEMY YAVKOING 4 0pdV HETOED TP@IVOD, HEGTUEPLOVOD Kot Bpadvol yevupatog, 1| Oeparmeia
14 nuepov pe 25 mg adoyArtivng odnynoe oe péon dopbouévn peimon PAcEL EIKOVIKOV apudon
and v évapén g Oepameiog katd 35,2 mg/dl.

Toéc0o 1 povobepaneio ue 25 mg ahoylmtiving 660 kot 1 Oepaneio pe oloyAmtiv 6€ GLVOVAGUO LE
30 mg moyAtaldvng Katédel&av ONUOVTIKEG LEIDGELG TG LETAYEVUOATIKNG YAVKOING Kot TNg
LLETAYEVULATIKNG YAVKOYOVIG, EVO Ta. ENITESD TOV pPeTayeLATIKOD gvepyod GLP-1 avénbnkav
onuavtikd kotd v EBdoudda 16 cuykpitikd pe to eiovikd eapuaxo (p < 0,05). Emmpodcbeta,
povoBeponeio pe 25 mg ahoylntivig Kot o€ suvovaoud pe 30 mg moyAtaldvng TETVYOV GTUTIGTIKA
onuavtikés (p < 0,001) peidoelg ota olkd tpryAvkepidia Katd v ERSopdda 16, 6mmg petpndnkav
amo TN petoyevpotikn ovéntikn petafoin g AUCo.s) omd v Evapén g Bepameiog cuykpitikd pe
TO EIKOVIKO QAPLLOKO.

Yvvolikd 7.151 acbeveic pe caxyoapmon daprtn tomov 2, cvurepiappavouévav 4.202 acbevav Tov
vroPdAlovtay oe Oepomeio pe aAOYAMTTIVI Kol LETQOPUIVT, GUUUETEIYAY GE 7 STl TVPAEG,
eleYYOLEVES LIE EIKOVIKO 1) EVEPYO AapuaKo KAVIKES peréteg edong LI yio v aloddynon tov
EMOPACEMV TNG GLYXOPTYNONG CAOYAITTIVIG Kol LETPOPLIVIG ETL TOL YAVKAUIKOD EAEYYOL KOl TNG
aGPAAELAG TNG. e avTEG TIC LEAETEG, 696 acbeveic mov voPailovtay o Oepameia pe
aroyAmtiv/peteoppivn frav niwiog > 65 etdv.

310 60UVOAO, 1 Depameia Le T CLVIGTAOUEVT] GUVOAIKN NUEPN oo 3OO T®V 25 mg aloyArtivng og
oLVOLOCUO pE HETQOPUIVN BerTinoe To YAvKaULKO EAEYY0. AVTd TPOGOI0PIGTIKE 0T TIC KAVIKE Kot
OTOTIOTIKA OUOVTIKEG LEIMOELS TNG YAVKoLLAopEVNS apospatpivng (HbAlc) kat tng yAvkolng
TAAOUATOG VNOTELOG £VAVTL TOV GUYKPLTIKOD QapUaKoL amd Ty apyf ¢ Oepaneiog £wg to
KOTAANKTIKO onueio ¢ perétng. Ot peidoetg g HbA lc tav mapopoleg oTig SlapopETIKES
VTOOUASES, CLUTEPIAUUPOVOUEV®V TNG VEPPIKNG ducAettovpyiog, TS NAKING, TOV GVAOL Kol TOV
deiktn pnalog odpPatog, VA o1 dPopEG LETAED TV PLAMV (T}, AEVK®V KOl 1] AEVKOV) NTOV UIKPES.
Khvikd onpovtikég perwoeig e HbAlc évavtt tov cuykpitikod gapudiov topatnpnonkoy exiong
ave&optnTeg TG aymyng voPfadpov mpv amd v évapén e Oepanciac. H vyniotepn tun g
HbAlc mpwv amod v évapén 1 Bepamneiog oyeticOnke pe vyniodtepn peiowon g HbAlc. I'evikd, 1
emidpact ™G ahoYATTiVIIG 0T0 GOUATIKO BAPOg Kot To Awiota Tav ovdEtepn.

14



H aloyliztivy w¢ emimpoolstn Ospormeio og ustpopuivy

H mpoctnim 25 mg oloyirtivng o nuepnoing ot Bepamneio e vOpoyAwpikn pneteopuivn (Léon
d6on = 1.847 mg) 0dNynoe 6€ GTOTIGTIKA oMUOVTIKEG BEATIDGELG amd TNV Evapén g Bepameiog oTIc
Tipég g HbA 1c ko tng yAvkodng mhdopatog vnoteiog katd v Efdopndda 26 cuykpitikd pe tnv
Tpochnkm eucovikov poppakov (IMivaxag 2). Znuavtikd tepiocotepol acbeveic mov vwofdiloviav o
ayoyn pe 25 mg adoyimtivng (44,4%) nétuyav ta otoyevopeva erinedo HbAlc tov < 7,0%
OUYKPITIKA e ekeivovg mov Adupavay sikovikd eappuaxo (18,3%) v Edoudda 26 (p < 0,001).

H mpoctnim 25 mg odoyimtivng dma nuepnoing ot Bepaneio e vOpoyAwpikn neteopuivn (Léon
doon = 1.835 mg) odnynce ot Pertivoelg and v Evapén tng Oepaneiog otny Tiun g HbAlc katd
v EBdopdda 52 kot EBdopdada 104. Tnv EBSopdda 52 n peiwon oty tyun g HbAlc katd 25 mg
aAoyArtivng ouv petpopuivn (-0,76%, Ilivakag 3) tav Tapouole Le EKEVI TOL TPOEKLYE LE T
Oepamneio pe yAmlion (péon 06on = 5,2 mg) ce cuvdvacud pe Bepameia pe VOPOYA®PIKT LETPOPUIV
(péon 06on = 1.824 mg, -0,73%). Tnv EPoopndada 104 n peioon otnv tiun g HbAlc katd 25 mg
aroyAmtivng ouv petoppivn (-0,72%, Iivakag 3) frav peyoldtepn amd eKelvn TOL TPOEKLYE HE TN
Bepoameia pe yamlion ovv petpoppivn (-0,59%). H péon petaforn and v évapén tng Bepaneiog ot
yAvko{n TAdopatog vnoteiog kKotd v ERSoudda 52 yio ) Oepameio pe 25 mg oaloyAurtivig Kot
LETQOPUIVIIG NTOV ONUOVTIKA PEYOADTEPT 0T’ 0,TL ekeivn TNG Bepameiog pe YAmEION Kot HET@Oppivn
(p <0,001). Méypt v EBdopdda 104, n péon petoforn and v évapén g Oepameiog otn yAvkoln
mAaouatog vnoteiog yio, tn Oepaneia pe 25 mg adloyArtivng kot peteopuivng tav -3,2 mg/dL og
ovykpion pe 5,4 mg/dL yio ) yAumilion ko petpoppivn. [epiosotepot acheveig mov vofdirovioy
oe Oepomeio pe 25 mg odoyAuntivig kon petgoppivn (48,5%) métvyav ta otoyevopeva enineda HbAlc
Tov < 7,0% cuykprtikd pe ekeivovg mov vrofdilovioy oe Oepameio pe yAumilion Kot peteoppivn
(42,8%) (p = 0,004).

H ovyyopnynon 12,5 mg aroyAurtiving kot 1.000 mg vdpoyrmpikng Het@opuivng 600 Qopég
NUEPNGIMC 001 YNCE GE GTATIGTIKG ONUAVTIKEG PEATIDGEIC 0md TNV évapén e Oepaneiog oTig TIMEG
g HbA lc kot tng yAvkd{ng mAdopotog vioteiog tnv EBdopdda 26 cuykpirikd gite pe
povoBepomeio pe 12,5 mg adoylmtiving dvo opéc nuepnoimg, gite pe t povobepameio pe 1.000 mg
VOPOYAMPIKNG LETPOPUIVIG 0V0 POPES NUEPNOIDC. ENUaVTIKA TePIocdTEPOL acbeveic Tov Adupavay
ayoyn pe 12,5 mg ahoyimrrivng kot 1.000 mg vopoyAwpikig LETQOPHIvIG dVO QOPEG NUEPT|CI®G
(59,5%) méTuyav ta otoyxevpéva emineda HbAlc Tov < 7,0% cvykpitikd pe tovg aobeveis exetvoug
7ov vofdAlovtav og povobepamneia gite ue 12,5 mg adoyArtivng 600 popég nuepnoing (20,2%,

p <0,001) gite ue 1.000 mg vVIPOYA®PIKNE LETPOPIVIG dVO Qopéc nuepnoimg (34,3%, p < 0,001) v
EBdopdda 26.

H oloylirtivy wc smirpooletn Ospomeio o ustpopuivy us wio. Osialoliovediovy

H mpoctnin 25 mg aloyimrrtivng dmag nuepnoing otn Bepaneia pe moyirtalovn (néon

doon = 35,0 mg, ue N yopic LETEOPLIVI 1 110 GOVAPOVLAOLPIN) 0OTYNOE GE GTATIGTIKG, GNUAVTIKES
Bektidoelg amd v Evapén g Oepameiog otig Tiuég g HbAlc kot g yAvkO{ng mAAGUaTOg VoTELng
Katd v Efdopdda 26 cuykpitikd pe v mpoctnkm ewovikov eappdkov (Ilivaxag 2). Kiwvika
onNUavTiKéC pelnoelg g HbA ¢ cuykpitikd pe 1o eikovikd @appoko Tapatnpndnkay exiong pe v
aymyn 25 mg adoylmtivng aveEaptnTmg amd to av ot acbeveic vrofdAloviov cg ToTOXPOVN
Oepamneio pe pHETQOPUIVI 1| GOVAPOVVAOVPi. ZNUAVTIKA TEPIGGOTEPOL acbeveig Tov vTofdAlovTav o
ayoyn pe 25 mg aloyAntivng (49,2%) métuyav ta otoyevpéva enineda HbAlc tov < 7,0% cuykpitikd
ue ekeivoug mov Adppavoy eikovikd eappoko (34,0%) v Epdoudda 26 (p = 0,004).

H mpoctnin 25 mg odoyimtivng o nuepnoing ot Bepancio pe 30 mg moyAitaldovng o
oLVOLOCUO UE VOPOYA®PIKN ueTt@opuivn (uéon doom = 1.867,9 mg) odnynoe oe PEATIOGELS 0o TNV
évapén g Bepoameiog oty tun g HbAlc¢ katd tnv ERdopdda 52, ot omoieg frav 1660 un
KATOTEPEG OGO KOl GTATIOTIKA OVATEPES EKEIVOV TTOL TPOEKLY OV pe TN Bepomeio pe 45 Mg
moyMtalovng 6e cLVOVAGHO e VOPOYAMPIKY peT@opuivn (uéon doon = 1.847,6 mg, [Tivakag 3). Ot
onuavtikéc peinoelg g HbA lc mov mapompnOnkay pe ) Oepaneia pe 25 mg ahoyiutivig og
ouvovooud pe 30 mg moyltaldvng Kot peteopuivi frav otabepég ko' OAN TN SLapKELN TG TEPLOOOV
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Oepameiog v 52 efoopddwv cuykpirikd pe tn Bepomeia pe 45 mg moyiitaldvng Kot peteopuivn

(p < 0,001 og 6o ta ypovikd onueia). EmmAéov, N péon petaPorn and v évapén g Bepameiog
omv FPG v EBdoudada 52 yia tn Oepaneia pe 25 mg aroyAintivng o€ cuvdvacuo pe 30 mg
moyMtalovng Kol LETPOPUIVIG HTAY GUAVTIKGE LEYOADTEPT o' O,TL ekeivn NG Oepameiog pe 45 mg
moyAMtalovng kot petgopuivng (p < 0,001). Enpavtid tepiocotepot acbeveig mov vrofdAroviay o
Bepamneia pe 25 mg aroylMntivng o€ cuvdvacuo pe 30 mg moyAtalovng kot petgoppivn (33,2%)
mwéTVY OV T0 oToYEVpEVa emtimeda HbAlc tov 117,0% ouykpitikd pe gkeivoug Tov vtoaAiovtay G
Bepancia pe 45 mg moyAtalovng kot peteoppivn (21,3%) v EBdopdda 52 (p < 0,001).

H oloylirtivy wc emimpooletn Ospoameio os UETPOPUIVY LE IVOODAIVY

H mpocOnim 25 mg aroyArtivng draé nuepnoing otn Beponeia pe vooviivn (uéon do6on = 56,5 U,
UE N YOPIg LETPOPUIVY) 00N YNOE OE GTATIGTIKA CNUAVTIKEG BEATIDGELG amd TNV Evapén tng Bepoameiog
otig Tiuég g HbA Ic kot tng FPG katd v EBdondda 26 cuykpttikd pe v tpoctnkmn uKovikon
oappdxov (ITivakag 2). Khvikd onpavtikés peiwoetg g HbAlc cuykpitikd pe to eucovikd gappioko
mapoTnphOnkay exiong pe v ayoyn 25 mg ahoylmtivig aveEaptitog omd 1o av ot 0cheveig
vroPdAlovtay oe Tawtoypovn Bepameia pe petpopuivn. I[epiosotepor acbeveig mov vroPfdAloviav o
aymyn pe 25 mg ahoyimtivig (7,8%) nétuyxav ta otoyevpéva enineda HbAlc tov < 7,0% cvyxprrika
e exetvoug mov Adppavay eikovikd eappoko (0,8%) v ERooundda 26.

Hivaxag 2: Metafoin otnv HbAlc (%) amd tnv évapén g Oepameiog pe aroylrtivny 25 mg
™v Efdopdda 26 amwd pehétn eheyyopevn pe sikoviké eappoxo (FAS, LOCF)

Mehétq Méon apyun Ty Méon AwopOomlsica pe o
HbAlc (%) petafo-in EIKOVIKO QAPLOKO
(TA) omo TNV petafoin amd TN apykn
APk Ty s HbAle (%)'
TN ™G (ap@imievpo
HbAlc 95% AE)
(%) (TZ)

Eleyyoueveg ue eixovio popuoro ueAéteg emnpoobetns Oepomeiog ovvovaoo

HETQOPHIVN
(n = 126)

Aloylrtivn 25 mg dmad 7,93 -0,59 -0,48*
nuepnoing pe peteopuivn (0,799) (0,054) (-0,67, -0,30)
(n =203)

Aloylrtivn 25 mg anad 8,09 -0,52 -0,53*
NUePNCimS Pe pia (0,898) (0,058) (-0,73,-0,33)
GOVAPOVLAOVPIN

(n=197)

Aloylurtivn 25 mg anad 8,01 -0,80 -0,61*
NUePNCImG PE o (0,837) (0,056) (-0,80, -0,41)
BeraloMdvedtovn [

HETQOPUIVN 1) pior

GOVAPOVLAOVPIN

(n =195)

Aloylurtivn 25 mg anad 9,27 -0,71 -0,59*
Nuepnoiog pe vGovAivny + (1,227) (0,078) (-0,80, -0,37)

FAS = Oudda mAnpovg avdivong

LOCF = Metagopd ¢ tedevtaiog mapotpnong (last observation carried forward)

T Méon Tuf eEMiyIoTOV TETPOYOVOV TPOGUPUOGHEVT Y10, TV KOTAGTOON TPy and ) Oepameio katd
NG LIEPYALKOALIOG KOl LE PACT) TIG OPYIKES TILES
* p< 0,001 o€ cOYKPIOTN LIE TO EIKOVIKO QAPLOKO 1 TO EIKOVIKO papuako+Bepamneio cuvdvacon
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Mivaxag 3: Metapoii] otnv HbAlc (%) amé v apyiki Tiun pe ) Ogpaneia pe ahoyMmtivy
25 mg ava gheyyonevn ne evepyo eapnoxo peréty (PPS, LOCF)

Merétn Méon apykn Ty Méon AwpOolsica pe o
HbAlc (%) RETAPOI] 0O | EIKOVIKO QOPROKO
(TA) NV apykn petafoirr] amd Ty
Tt TG apyucn T g
HbAlc (%)* HbAlc (%)*
(TX) (povomrevpo AE)
Meléres emmpooletns Oepameiog ovvovaauod
Aloylurtivn 25 mg arag
NUEPNGIMG pE HETPOPHEVN
vavTt pog
GOVLAPOVLAOLPLOG KoL
HETQOPHIVIG
7,61 -0,76 -0,03
Metapoin v (0,526) (0,027) (-Gmepo, 0,059)
EBdouado 52
(n=2382) 7,61 -0,72 -0,13*
(0,526) (0,037) (-amepo, -0,006)
Metafoin v
EBdopada 104
(n=2382)
Aloylurtivn 25 mg Grad
NUEPNGImG pe o
Og1aloMdvedIOVN Kot
HETPOPHIVN
EVOVTL LILOG TITAOTOUNIEVIG
Og1aloMdvedIOVNC Kot
HETPOPHIVIG
Metofoin v 8,25 -0,89 -0,47*
EBdouddo 26 (0,820) (0,042) (-Gmerpo, -0,35)
(n =303)
Metafoin v 8,25 -0,70 -0,42*
EBdouddo 52 (0,820) (0,048) (-Gmerpo, -0,28)
(n =303)

PPS = opdda oOppmva pe 10 TpOTOKOAAO

LOCF = Metagopd g tedevtaiog mapotnpnong (last observation carried forward)

* YTATIOTIKG 0TOOESEIYUEVT] U] KOTOTEPOTNTA KO OVAOTEPOTNTA

T Méon T EMGyIoTOV TETPOYDOV®OV TPOGUPHOGHEVT Yio THY KOTAGTAoT TPy and T Oepameio kotd
NG LIEPYALKOALIOG Kol Le PACT) TIG OPYIKES TILES

Hlikiwuévor (= 65 etadv)

H omotelecpatikdTnTo Kot 1) 0GQPAAELD TOV GUVIGTOUEVOV 0OGEWMV TNG OAOYAITTIVIG KOl TNG
UETQOPUIVIG OE L0 VTTOOAd0 acevdV e cakyap®on dafntn Tomov 2 kot nAkio > 65 etmv
avaokomnOnkay Kot Bpédnkay oe cupemvia pe To TPOPIA ToL TPoEkLYE aToVg acbeveic nAkiog
< 65 etdv.

Khiwikn oo@dieio,

Kapdioyyeraxn aopdleia,

€ 0 GUYKEVIPOTIKT AVOAVGT) TOV 0e00UEVOVY amd 13 HEAETES, Ol GUVOAIKEG GLYVOTNTEG ELPAVIONS
Kapdlayyelakov Bavatov, un Bavatnedpov PEPEYLOTOS TOL HVOKaPSiov Kot un Bovatneopov
AYYEWKOD EYKEPAAIKOV ENEIG010V NTaV GLYKPicIUEG o8 acbeveic Tov vToPAnOnKay ce Bepameia pe
25 mg ahoyMmTivig, EVEPYO PAPUOKO EAEYYOV 1| EIKOVIKO QAPUOKO.
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EmimAéov, mpoypatonombnKe mpoonTiki, TuXOOTOMUEVT LEAETT aoPareiog EKPaonc KapdlayyEloKdY
ovuPapdtov pe 5.380 acbeveig Le vYNAO VokEiEVO KapdlayyelaKd Kivouvo Tpog eEétaom e
EMIOPAOTG TNG AAOYMITTIVIG GE GVYKPIOT| LE EIKOVIKO PAppoKo (0Tav TpooTifetol 6To TpOTLTO
opovtidag) mive o peifova kapdayyeloka averiBounta coppdvia (MACE) courepthappavopévon
KoL TOV YPpOVOL £mG TO TPATO GLUPAEV 0TOLOVINTOTE MEPIGTOUTIKOV GTOV GLVOLAGHO KAPILHLYYELLKO
Bavdatov, un BavaTnedpov ELEPAYIOTOG TOL HLOKAPSIOL Kal U BovatneOpov ayyeLokon
EYKEQOAKOV €MEIG0010V o€ acbeveic pe tpocpato (15 Emg 90 nuépeg) 0&d otepaviaio cupPdav. [pv
v évapén g peAéng, ot acBevelg etyav péon nikia 61 etdv, péomn didpketa dapn 9,2 etdv, Ko
péon HbAlc 8,0%.

H perétn enédei&e 611 n ahoylutivn dev avénoe tov kivovvo onueimong peilovov kapdioyyelokmv
avemBountov cvpPaviov (MACE) oe cOykpion pe to 1koviko gdppoko [avaroyia kivdbvov: 0,96,
povomAeupo 99% ddotnua epmiotoobvig: 0-1,16]. Zmv opdda aroyirtivng, 11,3% tov acbevov
onueimcav Eva peifov kapdiayyelokd avemiBounto coufav oe ovykpion pe 11,8% tov acbevav oty
opada EKOVIKOD QOPUAKOL.

Iivoxag 4. Avagepopeva coppavra MACE otn perétn ékpaonc
KOpOLoyyELOKAV cvpfopndrov
ApOpdc acBevav (%)
AloyhMmtivn | Ewkoviko
25 mg PaproKo
N=2701 N =2.679
Ipwtedov cuvovacpévo
KOTOANKTIKO onpeio [mpoTo cvppfdv
KA 0avarov, pn 0avatneépov EM | 305 (11,3) 316 (11,8)
Kot pun Oavatneopov eyke@aiikoy
EMELG0010V]
Kapdiayyelaxodc Odvartoc* 89 (3,3) 111 (4,1)
Mn Bavatneopo Euepaypo Tov 187 (6,9) 173 (6,5)
LLoKaPOiov ' '
Mn Bavatnedpo eyKePAAIKO 29 (1,1) 32 (1.2)
EMEIGO10 ' ’
* Zuvolkd, omefiocav 153 acbeveig (5,7%) omnv opdda ahoyAmtiving
xot 173 acBeveig (6,5%) oty opdda ikovikov (Bvnoydtnta amd Ol
T0, aitio)

703 acBeveic elyav cvpPav evtog Tov deuTepeHlovToc cLVILAGLLEVOL KaTaAnkTikoD onpeiov MACE
(mpdtO cLUPaV Kapdiayyelakod BavaTov, pn BoavaTneopov ELEPAYIATOG TOL pVoKapdiov, Un
BovaTnEOpoL EYKEPUAIKOV ETEIGOGIOV KOl EKTOKTNG EMAvVAyYEioNg AdY®m actabodg otnldyyng). Tmyv
ouada aroyArtivng, 12,7% (344 acBeveig) onueimcay copPdv vioc Tov dguTeEPENOVTOC
ouvdvacéEVoL katainktikov onpeiov MACE, og oOykpion pe 13,4% (359 acbeveic) otnv opdda
EIKOVIKOV Qopuakov [avaroyia kivdvovov = 0,95, povomhevpo 99% dudotua epmotocvvng: 0-1,14].

Yroyrvkayuio

& L0 GUYKEVIPOTIKN avOAvo™ TV dedouévov and 12 ueAéteg, 1) GUVOAIKN EXITTMGT OTOLOLONTOTE
€MEI00010L VITOYAVKaALOG NTAV YapMAdTEPT 6TOVG 0ebeveig Tov voPANnOnKkav o Oepamneia pe 25 mg
aAoyATivng o' 0,TL 6ToLG 0oBeveig mov voPANONKav oe Bepaneia pe 12,5 mg aloylmtivng, evepyo
GUYKPLTIKO PapLoKo 1| ekoviko edppaxo (3,6%, 4,6%, 12,9% kat 6.2%, avtictoya). Avtd to
EMEICO01 NTOV GTNV TAEWOVOTNTA TOVG NG EMG péTPLag Evraons. H cuvolikn enintwon enelcodiov
cofopng vToyAvkaipiog NTav cuykpiciun otoug acbeveic mov vrofAnOnKav oe Bepameio pe 25 mg
aloyArtivng 1 12,5 mg adoyMmtivng kai younAotepn am' 6,11 1 avtictoyn enintwon otovg acbeveic
7oV VOPANONKaV oe Bepameia pe Evepyd GLYKPLTIKO PApUaKO T} tkovikd dapuaio (0,1%, 0,1%,
0,4% ko 0,4% avtictoya). LTV TPOOTTIKTY), TUYUIOTOMUEVT, EAEYYOLEVT] LEAETN EkPaong
KAPOLOYYELOKADOV GUUBOUATOV, TO OVAPEPOLEVO OO EPEVVITEG TEPIGTAUTIKG VITOYAVKALUIOG TOV
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mapopon oe acbeveic mov Emapvav giKoviko edpuoko (6,5%) kot oe acbeveic mov Emapvav
aAoyArtivn (6,7%) emmAéov TOL TPOTLIOV PPOVTIOAGC.

e o KAMvikn dokiun g odoyAutivng o¢ povobepomeiog, 1 exintmon g vroyAvkaipiog nTav
TOPOUOL. PLe EKEVN TOV EIKOVIKOD QPAPUAKOV, EVE NTAV YOUNAOTEPT Ad QLTIV TOL EIKOVIKOD
Qoapudrov og pio GAAN doKiun 6mov xpnoponomdnke ¢ TpocHnKn Ge Ui GOLAPOVLAOLPIaL.

YynAodtepa Tocootd vroyAvkaipiog wapatnpdnkay pe tputin Bepancio pe pio Oetalodvediovn ko
peteopivn kabmg kol 6 cLVOVAGUO e VGOVAIVT, OTMG TapaTnPNONnKe pe GALOVS ovaGTOAELS TG
DPP-4.

O1 aoBeveic (Mhikiog > 65 eTmv) pe cokyopmon dlapntn THTov 2 BempoivTal TEPIGGOTEPO EMPPETEIG
0€ ENELG0010 VITOYAVKOLING 07td 6,11 01 acbeveig nAikiog < 65 eT@v. L€ Lo CLYKEVTPOTIKTY AVAALGT
TV de00UEVAOV amd 12 PEAETEG, | CUVOAIKY| EMITTMGT OTOLOLVONTTOTE ENEIGOOIOV VITOYAVKOALUIOG TV
mapdoLo 6ToVg aebeveic nAkiag > 65 etdv mov vwoPfAnOnkay oe Bepomeia pe 25 mg adoylmtivig
(3,8%) e ekeivn otovg acbeveic nhikiog < 65 gtav (3,6%).

Houdrotpikdc TAnbvopde

O Evponaikoc Opyaviopog Papudkmv Exel SOGEL ATUALAYT| OO TNV VTOYPEDGT VTOPOANG TV
ATOTELECUATOV TOV PEAETOV Ue To Vipdomet e OAEG TIG LTOKATNYOPIES TOV TUSATPIKOD TANOLGLOD
ot Bepaneia Tov caxyapmon dwfrtn Tomov 2 (BA. Tapdypao 4.2 yio TANpoPopieg GYETIKA LE TNV
TS0 TPIKY YPHON).

52 ®appoxoxiviTikés 1010TNTES

Ta amoteréopoto peAeTdVv Broicoduvapiog o€ VY VITOKEIEVO EYOVV KOTAOEIEEL OTL TO EMKOAVUUEVT
pe Aemtd vuévio dokio Vipdomet givar floicoddvopa e TIC 0VTIOTOLEG SOGEIS HAOYAITTIVIG Kol
LETQOPLIVIG TOL GUYYOPTYOUVTOL G EEXMPIOTA StoKiaL.

H ovyyopnynon 100 mg aAoyiurtivng anaé nuepnoiong kot 1.000 mg vdpoyAmpiking LETQOPUIVIE dVO
QOPES NUEPNOIMG Yo 6 NUEPES G VY VITOKEIEVA deV glye Kapio KAVIKA OMLOVTIKY EXIOPOCT) OTN
QOPUOKOKIVITIKY] TNG 0AOYAUTTIVIIG ) TNG LETPOPUIVIG.

H xopnynon tov Vipdomet pe tpopny dev 0dfynoe o€ kapio petaforn tng cuvorikng éxbeong (AUC)
OTNV GAOYALTTIVY 1] OTN LETPOPUIVY. 0TOCO0, Ol LEGES LEYIOTEG GUYKEVIPMOOELS TNG OAOYAUTTIVIG Kot
g petopuivng oto TAdoua peiddnkav katd 13% kot 28%, avtiotorya, 6tav to Vipdomet
yopnynOnke pe tpoen|. Aev viMpée petaforn oTo ¥POvo £m¢ TNV EMITEVEN TNG UEYIOTNG CLYKEVTPMGNG
610 TAAGHO (Tmax) Yo TNV aAoyAmtivn, aAld Topatnpnnie kabvotépnon 1,5 dpag otnv enitevén
NG Tmax Y10, TN HLETQOPUIVN. AVTEC 01 peTaPoréc dev ivar TOaVO va eivar KAWVIKG onuovTikég (BA.
TOPOKAT®).

To Vipdomet npémel va Aapfavetar 0o popég nuepncing Ady® TG POPLAUKOKIVITIKNG TOV
oLOTATIKOV peT@opuivn. [pénetl emiong va Aaufdavetol pe to yehUaTe MCTE VO LELDVOVTOL OL

AVETIOOUNTEC EVEPYELEC TOV YUGTPEVTEPIKOD TTOL oyeTi{ovTon pe T peteoppivn (BA. mapdypago 4.2).

H @oppaxoxivntikn tov Vipdomet e maidid kot epnouvg nikiog < 18 etdv dev £xel tekunplodei.
Agv vmdpyovv drabéoiua dedopéva (BA. mapdypago 4.2).

H axolovdn mapdypagog meptypapet Tig apUaKoKIVITIKEG 1010TNTEG TOV UELOVOUEVOY GUOTOTIKOV
tov Vipdomet (aAoyAtivn/petpopuivn), 0rmg avapéptnikay otic avtiototyes [eptAnyelc tov

Xapaxtnpiotikav [Ipoidvtog tovg.

AloyMmtivn

H pappaxoxivntikn g ahoylmtivig £xet amoderybel 0Tt eival mapopole G€ VY] VITOKEIUEVA Kl GE
acOeveic pe cakyap®dn dafntm tomov 2.
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Amoppopnon
H amoélvt Brodabecipotnto e akoyAmtivng ivon mepimov 100%.

H yopiynon pe mhovoio o Mmapd yevpa dgv odnynoe oe HETOPOAN TNG GUVOAIKNG KOl TG LEYIGTNG
€xBeonc oty aroyArtivn. Qg ek TobTOL, 1| dAOYATTIiV Umopel va yopnynOel pe N xwpig Tpoen.

‘Enerta amd yoprynon epdnaé amd tov otopatog d6cemv £mg kot 800 mg og vyw) vokeipeva, M
AAOYATTTIVY OTOPPOPNONKE TAYEDS, LE TIC LEYIOTES GUYKEVIPAOOELS 0TO TAGGHA Vo ppavilovtot
1 éog 2 opeg (H€on Tmax) petd ™ xopnynon.

Agv mopatnpnnie KAMVIKE GNUAVTIKT] CUGCMOPEVOT) ENXELTO OO EMAVEIRNUUEVT] YOPNYT|ON OE VYN
vrokeipeva 1 oe acbeveic pe cakyopddn dafnn ToIToL 2.

H ocvvolwn| kot 1 péyrot éxbeomn otnv ahoylmtivn avénbnke avaloyud oe dhes T1g epdmal d0celg
amo ta 6,25 mg £o¢ ta 100 mg akoyAumtivig (Koldmtovag to e0pog g Oepamevtikig d6ong). O

ovvtereotng petafAntotntag petasd atopwv yio v AUC g ahoylmtiving frav pikpdc (17%).

Kozovoun

‘Emerta amd yoprynon epdmnaé evoopréfrog doong 12,5 mg akoylutivig og vy vrokeipeva, 0 0YKoG
KOTOVOUNG KaTE TN S14pKeLn TNG TEAKNG paconc NTov 417 1, vrodeikviovtag 0Tt 1) OpacTIKH 0vGia
KATOVEUETOL KOAG GTOVG 1GTOVC.

H aAioylrtivn deopedetan kKatd 20-30% otig mpmTeiveg ToOv TAACHOTOG.

Blouetaaynuanauo'c

H aloyMmtivn dev vdkerton o€ ektevn] petafoiiopd, 1o 60-70% tng 066NC UMEKKPIVETOL MG
apeTAPANT SPOACTIKY OVGIN GTOL OVPOL.

Avo ocovog onuociog petaforiteg aviyvevdnioy Exetta omd Yopynon amd ToL GTOHOTOS dOOTG
[**C] ahoyhmtivng, N-omopedvlimpévng odoyhmtivng, M-I (< 1% tng untpiktc ovoiag) kot
N-aketvMopévng adoylrtiving, M-11 (< 6% g untpikig ovsiag). O M-I eivar évag evepydg
petafoAritng kon amotehel LYNANG exAekTIKOTNTAG avaoToAé TG DPP-4 ne tpomo mapopoto pe v
aroyAurtivn. O M-II dev mapovstalel kapio avaotodtikn dpactnpiotnta évavtt e DPP-4 1 dAlmv
oyxetilopevov pe v DPP evlduwv. In vitro dedopéva vrodeikvbouy ot to CYP2D6 kot CYP3A4
GUVTEAOVV GTOV TTEPLOPIGUEVO HETAPOAMGHO TNG QAOYMITTIVIG.

In vitro ueléteg vodeikvoovy 411 1 adoyhtiv dev endyet To kKutoypodpote CYP1A2, CYP2B6 kot
CYP2C9 xan dev avaotérdrel ta kutoypopato CYP1A2, CYP2B6, CYP2CS, CYP2C9, CYP2C19,
CYP2D6 1} CYP3A4 0T1c GUYKEVIPMGELG TOV EMTLYYXEVOVTOL LLE T CUVIGTAOLEVT d00T TV 25 Mg
aroylmtivng. In vitro peléteg éxovv katadeiel 0t | ohoylmtiv elvan HIog Emoy®y£ag Tov
kutoxpopatog CYP3A4, motdoo dev éxetl amoderybel 0t1 endyel to kutdypopo CYP3A4 og in vivo
HEAETEG.

X in vitro peiétec, 1 aAoylmtivn dEV TV OVAGTOALNS TOV TOPUKAT® VEPPIKMOV puetopopiwmv: OATI,
OAT3 ka1 OCT?2.

H aloymtivn veiotatal katd KOpro Adyo o¢ to (R)-evavtiopepéc (> 99%) kot vwoKeLTon 6€ PIkpi M

Koo yepKn netotponn in Vivo mtpog 1o (S)-evavtiopepés. To (S)-evavtiopepég dev givat oviyvedoio
011G OepamevTiKéc dOOELS.
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Amofoin
H oloyArtivn amoBdAieton pe péso tedikod ypovo nulong (Tiz) mepimov 21 opdv.

"Encrta amd ) yopfynon amd tov otopatog doong [Y*C] edoylmtivng, 10 76% tng GUVOMKNG
padievépyetag amoPAndnke ota ovpa, evd 10 13% avakt)Onke oto KOTpAVA.

H péon veppwn kédBapon g aroyAintivng (170 ml/min) fjtav peyardtepn o' 0,TL 0 HEGOG
EKTILDOUEVOS pLOUOG omelpapatikng dmBnong (tepimov 120 ml/min), vrodewvhovrag Kamowov faduod

EVEPYNTIKNG VEPPIKNG OTEKKPLONG,

Xpovikny elaptnon

H ocvvolikn ékBeon (AUC 0-infy) TNV 0AOYATTTiVY £TELTO OO T YOPTYNoN EPATOE OGO NTOV
mapopoln pe Ty ékbeon katd tn didpketa dtaotipatog piog 06ons (AUC o-24)) Emerta amd 6 nuépeg
yopnynong araé nuepnoimg. Avtd LTOJEIKVVEL OTL deV VTLAPYEL KOpia XpoviKn e£GpTNON OTNV
KWNTIKN TG aAoyAmtivig émetta amd TN YopnyNon TOAAUTAGY dOGEMV.

E1dixol wnboouoi

Negpixn ovolertovpyio.

Eopdna& d6on 50 mg aroylmtiving yopnynonke o€ 4 opddeg aclevdv pe didpopovg Babpovg veppikng
dvoiertovpyiog (CrCl) pe yprion tov padnuotikov tomov Cockeroft-Gault):

Nnmo (CrCl = > 50 éwg < 80 ml/min), uétpia (CrCl = > 30 £wg < 50 ml/min), coPapn

(CrCl = < 30 ml/min) ka1 veppomdbeta telKoD 6Tadiov vrd apokddapon.

AvEnon xatd wepinov 1,7 popég otnv AUC mapoatnpriOnke yio tnv ahoyMativny 6toug acOeveig e
N7 VEQPIKN duGAeLTovpYia. Q61d00, Kabmg 1 katavoun Tov Tinmv AUC yio v ahoylumrtivn og
aVTOVG TOVG 0oBeveic evémmte 6To 1510 €VPOG e AVTO TV AGHEVDOV TNG OLAdAG EAEYYOV, OEV
ATOLTEITOL TPOGUPIOYT TNG 0OGNC TNG OAOYATTIVIG Y10 TOVG acBeveic e N vEPIkn SuoAEITOLPYiN
(B\. mapdypoago 4.2).

Xe aoBeveig pe pétpra 1 coPapn veppikn dvciettovpyia, 1 pe veppomdela tedkod otadiov vd
alpokadapon, Tapatnpndnke tepimov 2 kot 4 Popég, avTioTorya, LEYOUADTEPT GLOTNUATIKY EkOgoT
otV ahoyArtivn. (Ot acBevelg pe vepporddeia telikod otadiov vrofAndnkay oe arpokddapon
OPECOG LETA TN XOPNYNOTN TG aAoyAnTiving. Bdoel tov pécmv cuykevipdoemv 6to dudnua, tepimov
70 7% NG OPUCTIKNG OVGIaG amopaKkpOVONKE KaTd T d1dpKeLn pag 3wpng cvuvedpiag alpokadapong).
Q¢ €K TOVTOV, TPOKEWEVOL VoL dtaTnpnbodv cuaTnuatikég ekBEcelg oty ahoyAmtiv TopOUOIEG UE
€Kelveg TOL TOPATNPOVVTOL GTOVG 0COEVELG UE PLGLOAOYIKT VEQPIKN AEITOVPYiD, TPETEL VAL
YPTOULOTOLOVVTOL YOUUNAOTEPES DOGEIC OAoYATTIVIG GE aoBeveic pe pétplo 1| coPapn veppikn
dvodettovpyia, 1 pe veppomddeio TeElkov otadiov mwov amattel Stoiion (PA. Topamdve Kot
nopaypago 4.2).

Hraztikn dvolertovpyio

H ocvvolikn ékBeon otnv ahoylmtivi ftav wepinov 10% younAidtepn, evo 1 péytotn £kbeon frav
nepinov 8% yaunAotepn oe acoBeveig pe PETPLO NATIKY SUGAEITOVPYIO CUYKPITIKG [LE TO, VTOKEIUEVA
oV opado eréyyov. To péyebog autdv TV peldoeny dev Bewpnnke KAvikd onuavtikd. Qg ek
TOVTOV, OEV EIVOL OTOPALITNTN TPOGUPLOYT| TNG 000NG TN aloyAtTivg og acBeveic pe Lo, mg
pétpra nrotikn dSvcieitovpyia (Badporoyieg katd Child-Pugh g 1aéng Tov 5 €wg 9). H adoylmtivy
dev &yel peketnBei oe acbeveic pe coPapn nratikn dSvoiertovpyio (Babporoyia kard Child-Pugh > 9).

Hixia, pblo, pviy, owpatixo fopog

H nlikia (65-81 etmv), T0 pOAO, | VAR (ALK, LOOPT KOl OGLOTIKY]) KO TO COUATIKO BApog dev
glyav Koo KAVIKG GNUOVTIKY ETIOPOOT) OTI QOPUAKOKIVITIKY TG oAoyAtivig. Agv amatteitot
Tpocapproyn g 66ong (PA. mapdypago 4.2).
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THoudrotpios tAnBoouog
H @oppaxoxivntikn g ahoyAmtivig o mondid kot pnPovg nhikiog < 18 etdv dev £xet tekunplodei.
Agv vdpyovv dabéciua dedopéva (BA. mapdypapo 4.2 Kol Topamive).

Metpoppivn
Amoppopnon

‘Enerta amd yoprynomn and tov 61ouatog 000NGE, 1| LEYIGTN GUYKEVIPMOOT) TG LETPOPLUIVIG GTO TAAGHLO
(Cinax) emtvyydveton o€ mepimov 2,5 dpeg (Tmax). H amdivtn Prodiabeoipdmmra evog diokiov
VOPOYAPIKNG petPopuivng tawv 500 mg M twv 850 mg eivar mepimov 50-60% ce vy VIOKEIpEVA.
‘Enerta amd yoprynomn and tov 61épatog 006NE, T0 U amoppoenfév KAAGHA Tov ovaKkTdnke ot
kompava frav 20-30%.

‘Enterta amd yoprynom and 1o otoua, 1 amoppdenon TS LETQOPUIVIG EIVaL KOPEGILLT KOl OTEAT|G.
Bewpeiton OTL TO PAPUOKOKIVITIKA YOPOKTNPLOTIKA TNG OTOpPOPNONG TG LETPOPLLIVNG OeV glvar
YPOLULKEL.

2115 GUVICTANEVES OOGELS LETPOPLLIVIG KOl GTO GUVICTMOUEVO SOCOAOYIKE GYNUATA, Ol GTAOEPES
GUYKEVIPMGELS TNG LETPOPUIVIG 6TO TAGGHO EMLTVYYAVOVTOL EVTOG 24 e 48 mpdV Kot gival, o€
YEVIKEC YPOUUES, YounAoTepeg amd 1 ug/ml. Xe eleyyoueveg KAVIKEG LEAETEG, TO, LEYIOTO EMIMEDO TNG
peteopivig oto mAac o (Cmax) dev Eemépacav Ta 4 pg/ml axdpo Kot 6T PEYIOTEG dOCELS.

H tpo@n| kabvotepei eAdyiota Kot LEIDOVEL TO EDPOC TNG OTOPPOPNOTG TNG UeTPopuivng. Encrta amd
YOPNYNOT OO TOL GTOUATOG SIOKIOV VOPOYAMPIKNG HeTPOpuivNg 850 mg, 1 LEYIGTN CLYKEVTP®ON GTO
mhdopa frav 40% yapmiotepn, n AUC peimbnke xatd 25% Kot o xpdvog €m¢ v enitevén g
UEYIETNG GVYKEVTPOTG 6T0 TAUSUA (Tmax) Tapatadnke Kotd 35 Aentd. H kAviky cuoyétion ovtov
TOV eVPNUATOV dev €xel e&axpiPmOet.

Kozovoun

H déopevon pe tig mpwteiveg Tov mAdopatog eivan apeAntéa. H petpoppivn dopepiletor péoa ota
gpvBpoxvtTapa. H péyiotn tipun oto aipa etvol xounAdtepn amod tn HEYIOTN TN 6TO TAGGLO Kol
gupaviletor mepimov atov id1o ypdvo. Ta epvOpoxdTTopa TOAVOTOTH UTOTEAODY JEVTEPEVOV
Sapépopa koravopuns. O pécog 6ykog katavouns (Va) kopavinke peta&d 63 kot 276 1.

BlOM8TaGYﬂMaTlUMéC

H petpopuivn amexkpiverar apetdfAnt oto ovpa. Agv Exovv evtomiotel petafolriteg otov avlpwmo.

Amofoin

H veppwn kdBapon g petpoppivig etvar > 400 ml/min K&t TOL VTOSEIKVVEL OTL 1] LETPOPUIVNY
QTTOLOKPVVETAL LECH CTEPOUATIKNG O1ONoNg Kot coAnvaplakng Ekkplong. ‘Ererta amd yoprynon
a0 TOV GTOLOTOC SOOTG, O PALVOUEVIKOG TEMKOG YpOvog NLng Yo TV omoPoin eival Tepimov
6,5 opec.

Eni e€acBévionc g veppikng Asttovpyiag, 1 vepikn KAOOPoT UEIDVETOL AVOAOYIKO LE OVTHV TNG
KpeaTvivg Kot €10t 0 povog NUIL®NG Yio TNV amofoin mapateiveTal, 0dNydVToS 6€ avEnuéva

eMimeda LETQOPUIVIC 6TO TAAGLO.

Vipdomet

E1dixoi wlnBoouoi
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Negppixn ovoieitovpyio

AbdY® TOV GLGTATIKOV HETPOPIVNG, TO Vipdomet dev mpémel va ypnoionoleital o aobeveic e
cofopn veppikn ducieltovpyia | veppomdela TeAkoD otadiov mov amattel Stoion (BA.
napdypapo 4.2).

Hrotirn dvelertovpyio
To Vipdomet dev mpénel va, ypnoiponoleital o€ acbeveig pe nratiky svsiettovpyio (PA.
Topaypago 4.2).

5.3 TIIpoxkivikd dedopéva Yo TV d6QIrELd

Amd v Tavtoypovn Bepaneio pe aAoyAITTiVY Kot LETQOPEVN deV TPpoEkLyaY VEEG TOEIKOTNTESG 0VTE
mapoTNPNONKaY EMOPAGELS GTNV TOEIKOKIVITIKT OTO0GONTOTE €K TV 6V0 OLGIMV.

e apovpaiovg, dev mposkvyay oyeTilopeveg pe ) Bepaneia epPpoikés avopaiieg Enerta and v
TAVTOYPOVN Yopnynon oe mepmpia £kBeonc nepimov 28 pe 29 popéc vYMAGTEPA Y10 TV OAOYALTTIVY
Kol 2 pe 2,5 opég vynAOTEPA Y10, TN UETQOPUIVI amd TN UEYIGTN GLUVIGTAOUEVN dOGN GTOV AvOpwmTo M
omoia NTav 25 mg/muépa kot 2.000 mg/muépa, avtiotorya. Amo To GUVOLOCUO AVTO TPOEKVYE
duvntikn 1epatoyovoc dpdon oe Evay pkpo aplfud epPfpdov (pikpoeBoipio, pikpn e£0YK®on TV
0pOoAU®Y Kol AVKOGTOU) G VYNAOTEPESG 00GELG HeTPopuivng (tepBmpia EkBeong mepinmov 20 kot

5 ne 6 popéc vymAdTEPQ OO TN LEYIOT GLVIGTMUEVT OGN GTOV AVOPMOTO Yo TV OAOYAITTIVY Kot Tn
LETQOPLLIVT), OVTIGTOLYOL).

Ta akdlovba dedopéva amoterody evpnuato and ueAéTeg oL dte&nydncav pepovouéva pe Ty
aAOYALTTIiVN 1] TN HET@OPUIVN.

AloyMmtivn

Ta pn KAvikd dedopéva dev amokaAvTToLY 11itePO Kivduvo yia Tov dvBpmmo pe Paon Tig
SUUPATIKEG LELETEC PUPUAKOAOYIKNG OICQAAELNG KO TOEIKOTNTOC,

Ao 1o emingdo doonc 6mov dev mapatnpovvtan avemBounteg emdpdoeig (NOAEL) otic pehéteg
To&KOTNTOG EMAVOAAUPAVOLEVOV SOGEDMV GE 0POLPAIOVG KOl GKOAOVS SIUPKELNG £MG KoL

26 ko 39 gfoopadmv, avtiotorya, Tposkvyay mepdmpto ékbeong mepimov 147 kot 227 @opéc
VYNAOTEPX, OVTIGTOLYE, OO AVTA TNG AVOPOTIVNG £KBECN G GTI GLUVIGTAOUEVT] GUVOAIKY] UEPTIOLOL
doon tov 25 mg adoymrtivng.

H aloyAumtivn dev giye yovidroto&ikn dpdor og Tumomomuévo cvoro in Vitro kot in vivo peketdv
yovoto&ikdTnTaC.

H aloymtivn dev giye kapKivoyovo dpact o€ UEAETEG KAPKIVOYEVEGTC SLAPKELNG 2 ETMV TTOL
deEnynoav og apovpaiovg kot movtikovg. EAdyiot émg fmo amdn vrepmAacio ToV HETOPATIKMV
KUTTAP®V TopaTnpONKE 6TV 0VPOJOYO KOOTN APCEVIKMV 0pOVPOI®mY KATH TN XOPNYNon TS
younAotepng 60omng (27 popéc n avBpdmivn £kbeon) yopic tekunpinon Eekdbapov emmédov e un
mapotnpovpevn enidopacn (NOEL).

Agv mopatnpriOnkav avembountec emdpAcelc TG AAOYATTIVIIG GTN YOVILOTNTO, TV OVATOPOY®YIKY|
KOvOTNTA 1) TV PO EUPPLiKN avamtuén o€ apovpaiovg Em¢ pio cuoTnuatikn ékbgom wov
vepEParve Katd ToAD TV avBpdmivn £kBeon ot cuvicTOpEVT 8061 AV KOt 1) YOVILOTNTA OEV
EMNPEACTNKE, TOPATNPNONKE EAAPPA, GTATIOTIKN aéNoT oTov aplBud TV TaHoA0YIKOY
onepuatolmopimv Tov appivav oe £kbeon mTov vaepéfatve Katd TOAD TV avOpoTvy kbeom ot
GUVIGTAOUEVT] dOOT).

2T0V¢ 0pOVPAIOVG, N GAOYALTTIVY SLOTEPVE TOV TAAKOVVTIOKO QPOYUO.

H odoyAmtivn dev giye TepaToyeVETIKN OpdoT G€ apovpaiong 1 KOVIKAOLG KATA T GUGTNUATIKY|
éxbeon oto NOAEL mov vrepéfatvay katd moAd v avlpmmvy ékBecn 6T cuvieTdUeV dO0M.
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YynAotepec 606€1C OAOYMITIVIG OEV ELYOV TEPATOYEVETIKT] OPAGT), 001 YNV OGTOGO GE UNTPLKN
to&dTnTa Kot oyeTioTnray e kabvuotépnon koM arovcio ooteonoinong kabdg kot Arofopn
£uppoa.

Xe oL LEAETN TPOYEVVITIKNG Kol LETAYEVVNTIKNG ovamTuEng ov dteEnyon o€ apovpaiovg, ot
ekBéoelg, mov vrepéPovay kKatd moAd TV avBpamvn ékBeor 61N GuvicTOUEVT SO0, deVv glyav
EMOPACELS OTNV OVATTLEN TOV EUPPO@V 00TE eXNPEAGOY TNV AvATTLEN Kot EEEMEN TV OmOYOVOV.
YymAotepeg d0celg ahoylmtivng pelmcav 10 copatiko BApog TV amoydvey Kol 0dNYyNeav og
opopéva avamtuElakd TpofAnpata, ta oroio Bewpnniay devteponadr| TOL YOUNAOD GCOUATIKOD

Bapovc.
Meléteg o OnAdlovteg apovpaiovg vodekvhovy Ot 1 dAoyALTTivy ameKKpiveTal GTO YAAQ.

Agv mopatnpnOniay eTidpacel oXETICOUEVEG LE TNV BAOYAITTIVN o€ VEAPODS apovpaiovg Emetta omd
yopnynon eravorappavopevev docewv emi 4 kot 8 efdopdades.

Metopoppivn

Ta TpoKAIVIKA dedOUEVA Y10 T LETPOPLIVT dEV amOKAAVTTOVV 1W10iTEPO Kivouvo Yo Tov dvBpwmo pe
Baon tic cupPoTIKEG LEAETEC PUPUOKOAOYIKNG OIGQAAELNG, TOEIKOTNTOG ETUVAAAUPAVOLEVOY dOGEDV,
YovOoTOEIKOTNTAG, EVOEXOUEVNG KAPKIVOYOVOL OpAcTg Kol TOSIKOTNTAG GTNV OVOTOPUy®YIKY
KOVOTNTOL.

6. DOAPMAKEYTIKEXZ TIAHPO®OPIEX

6.1 Katahoyog exdoymv

IMvpnvac tov dtokiov

Moavvitoan

Kvttapivn pikpokpuotoiiikn
[opdovn K30
Kpoomofiodévn tomov A
Mayviolo oteotd

Aentd vuévio emkaALYNG

Yrpopelholn

TaAxng

Awo&gidio tov trraviov (E171)

O&eidro cdnpov kitpvo (E172)

6.2 AocvpupototnTeg

Agv gpapuodletat.

6.3 Awdpkera Long

3 ypovio.

6.4 Idwitepeg TpoPuLAAEELS KOTA TN PVLAEN TOV TPOIOVTOG

To @apuokevTiKd ovTd TPOIOV dev amattel WwiTePEC GLVONKES PUAAENC.

6.5 ®@Yon ko GLOTUTIKA TOV TEPLEKTN
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Kvoyéheg and morlvyrwpotpipbopoatdvriévio (PCTFE)/morvpivoroyrwpidio (PVC) pe melouevn
emuaivyn ard euALo olovpuviov. Meyédn cvokevaciog pe 10, 14, 20, 28, 56, 60, 98, 112, 120, 180,
196, 200 /| moALomAég cuokevasieg Tov TTEPLEYOLY 196 (2 cuckevacieg TV 98) EMKAAVUUEVA [E
AETTO LUEVIO dloKia.

Mmropei va pnv KuKAOQOpoLV OLEG 0L GLOKEVAGIES.

6.6 Idwitepeg mpouraLers amdppryng

Kabe aypnoiponointo eapuokeutiKd Tpoiov 1 VIOAEUO TPETEL VO ATOPPITTETOL GOUPOVOL LE TIG
KATA TOTOLS IGYVOVGEC GYETIKEC SLOTAEELG.

7. KATOXOX THX AAETAY. KYKAO®OPIAX

Takeda Pharma A/S

Delta Park 45

2665 Vallensbaek Strand

Aovia

medinfoEMEA@takeda.com

8. APIOMOZX(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAX

EU/1/13/843/001-026
9. HMEPOMHNIA IMNPQTHE ETKPIZHY/ANANEQYXHY. THX AAEIAX
Huepounvia mpdg £ykpiong: 19 Zertepufpiov 2013

Huepounvia televtaiog avavémong: 24 Maiov 2018

10. HMEPOMHNIA ANAGEQPHXHX TOY KEIMENOY

Aentopepeic TANPOPOPiES Y10 TO TOPOV POPUUKEVTIKO TPOioV gival d100EGIES GTOV SIKTVAKO TOTO
tov Evponaikod Opyavicpov Papudkev: https://www.ema.europa.eu.
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IHAPAPTHMA 11

IMAPAXKEYAXTHX 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 XPHXH TOY ®PAPMAKEYTIKOY
MPOIONTOX
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A. THAPAXKEYAXTHX YIIEYOYNOZX I'TA THN AIIOAEXMEYXH TQN ITAPTIAQN

‘Ovouoa kot d1e06vven Tov TaPACKELAGTH TOL £ival LITEVHUVVOC Y10 TNV ATOOEGUEVCT] TV TOPTIOWY

Takeda Ireland Ltd.
Bray Business Park
Kilruddery

Co Wicklow
IpAavdia

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

DopHaKeLTIKO TPOTOV Y10 TO OTOT0 AMOLTEITOL LOTPIKT) CLUVTOYT.

I AAAOI OPOI KAI AITAITHZEIX THX AAEIAY KYKAO®OPIAX
. Ex0¢ce1g meprodikig napakorovdnong g acparerag (PSURS)

Ot amottioelg yio v vroPoin tov PSURS yuo 10 ev A0ym @apuaxevtiko mpoiov opiloviol 6tov
KaTdAoyo pe Tig nuepounviec avapopdc e Evoong (katdloyoc EURD) mov opatifetor otnv
Tapdypaeo 7, Tov dpBpov 107y, g odnyiag 2001/83/EK kot kdOe emakdrovdng emkaponoinong
OTI®G OMLLOCIEVETAL GTIV EVPMOTAIKT SUCTVAKT TOAT Y10l TO POPLLOKOL.,

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

. Yyéoro orayeipiong kivovvov (ZAK)

O Karoyog Adelag Kukiogpopiag (KAK) Oa de€aydyet Tig amattodpeveg dpactnploTnTeS Kot
TOPEUPAGELS PUPHOKOETOYPVTVIIONG OT(¢ Tapovaidlovtal 6to cuppovndév ZAK mov
mapovctdleTar otny evotnta 1.8.2 g doelog kKukAopopiag Kot 0TolecdNToTE ETaKOAOVOEG
gykekpipéveg avabempnoeig tov TAK.

"‘Eva emucaportonpévo XAK Ba mpémet va katotedel:
e Metd and aitnpa tov Evponaikov Opyovicpod Gapudxmy,
o OnoTedNMOTE TPOTOMOLELTAL TO COGTNUO JLOEIPLONG KIVOVUVOUL, E0IKA OC ATOTELEGIO AYNG
VE®V TANPOGOPIDOV TOV HUITOPOVV VOl EMPEPOVLY GTUAVTIKT GAAAYT OTH GYECT] 0QELOVG-KIVOUVOL
N ©¢ omoTELESUA TNG EMITEVLENC EVOC GNUAVTIKOD 0POGTLOV (POPUOKOETOYPVTVIOT 1}
glayiotomoinon Kvoévvov).
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IHAPAPTHMA 111

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

XAPTINO KOYTI (ME BLUE BOX)
(EEAIPOYMENQN TON IIOAAAIIAQN XYEKEYAZIQN)

‘ 1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Vipdomet 12,5 mg/850 mg emikoloppéva pe Aemto vuéVio diokia

AAOYATTIVI/VOPOYA®PIKN LETQOPLLEVY

2. LYNOEXIH XE APAXTIKH(EX) OYZIA(EY)

Kdabe diokio mepiéyet 12,5 mg aroyhmtivn (og Bevioikn) kot 850 mg vOpoyAwpikn HETEOPUIVN.

| 3. KATAAOI'OX EKAOXQN

‘ 4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI ITIEPIEXOMENO

10 emkodvppéva pe Aemtd VUEVIO S1okia
14 emxoloppévo pe AEmTO LUEVIO O1oKI0
20 gmkaAvppéva pe Aemtd vEVIO dioKia
28 emkoAvppéva pe Aewto vuéVio dlokio
56 emkaAvppéva pe AETTO DUEVIO O1GKIO
60 emkaAvppéva pe Aemtd VEVIO d1oKin
98 emkaAvppéva pe Aemtd VUEVIO dloKin
112 emkoAvppéva pe AewTo DUEVIO dIGKiO
120 emkaAvppéva pe AewTo vUEVIO dloKio
180 emkaAvppéva pe Aemtd vpévio diokia
196 emkaAvppéva pe AewTo vUEVIO dloKio
200 emikodvppévo e AmTd VUEVIO dloKia

‘ 5. TPOIIOX KAI OAOX(OI) XOPHI'HXHX

AwPaote 10 QUALO 0INYIOV XpNONG TPV OTd TN YPNOM.

Amo tov 6TOHTOG XPNON.

AEN ITPOZEITIZOYN TA ITAIAIA

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OITIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
MPOION MPEIEI NA ®YAAXXETAI XE OEXH THN OITIOIA AEN BAEIIOYN KAI

Na pvrdcoetal o€ 0éon, v onoia dev PAETOVY Kot dev Tpooeyyilovv Ta mald1dL.

7. AAAH(EY) EIAIKH(EY) ITPOEIAOIIOIHXH(EIY), EAN EINAI AITAPAITHTH(EY)
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8. HMEPOMHNIA AHEZHX

AHEH

9. EIAIKEX XYNOHKEYX ®YAAEHX

10. TAIAITEPEX IPO®YAAEEIX I'lA THN AIIOPPIYH TQN MH
XPHEIMOIIOIHOENTOQN ®PAPMAKEYTIKQN I[TPOIONTQN ‘H TQN
YIHOAEIMMATQN I10Y ITPOEPXONTAI AIIO AYTA, EOOXON AITAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAYX KYKAO®OPIAX

Takeda Pharma A/S
Delta Park 45

2665 Vallensbaek Strand
Aowvio

12.  APIOMOZX(OI) AAEIAX KYKAO®OPIAX

EU/1/13/843/001 10 emikoAvppévor pe AETTO VUEVIO dIoKi0L
EU/1/13/843/002 14 emikolvpuévo. pe Aento VUEVIO dioKio
EU/1/13/843/003 20 emikolvppévo. pe Aentd VUEVIO d1oKio
EU/1/13/843/004 28 emikaivppévo. pe AemTod pévio diokio
EU/1/13/843/005 56 emikodvppévo pe Aentd VUEVIO diokio
EU/1/13/843/006 60 emikolvpuévo. pe Aentd VUEVIO dioKio
EU/1/13/843/007 98 emikaAivppévo. pe Aemtod vpuévio dtokio
EU/1/13/843/008 112 emkolvppéva pe Aentd vUEVIo dioKia
EU/1/13/843/009 120 emkolvupéva pe Aemtod vuévio diokio
EU/1/13/843/010 180 emikolvpupéva pe Aemtod vuévio diokio
EU/1/13/843/011 196 emkolvppéva pe Aentd vUEVIO dioKia
EU/1/13/843/012 200 emikolvpupéva pe Aemtod vuévio diokio

13. APIOMOZX ITAPTIAAX

[oprtioa

‘ 14. TENIKH KATATAEZEH I'lA TH AIAGEXH

| 15. OAHTIEZ XPHEHE

‘ 16. TAHPO®OPIEX XE BRAILLE

Vipdomet 12,5 mg/850 mg
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17.  MONAAIKOX ANATNQPIZTIKOX KQAIKOX — AIZAIAXTATOZ TPAMMQTOX
KQAIKAX (2D)

A16106T0TOC YPOUUU®TOS KddKaG (2D) mTov épel Tov TepIANEBEvTo LOVASIKO OVOYVOPIGTIKO KMOIKO.

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

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

ENAIAMEXO KOYTI (XQPIX BLUE BOX)
MONO ITOAAAITAEX XYXKEYAXIEY (2X98 AIXKIA)

‘ 1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Vipdomet 12,5 mg/850 mg emikoloppéva pe Aemto vuéVio diokia

AAOYATTIVI/VOPOYA®PIKN LETQOPLLEVY

2. LYNOEXIH XE APAXTIKH(EX) OYZIA(EY)

Kdabe diokio mepiéyet 12,5 mg aroyimtivn (g Pevioikn) kot 850 mg vépoyAwpikn pHet@opuivn.

| 3. KATAAOI'OX EKAOXQN

‘ 4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI ITIEPIEXOMENO

98 emikodvppéva pe AemTTO VUEVIO SLoKia
Mépog ToALaTANG cueKEVAGING, OgV TOAEITAL EEXMPIOTA.

‘ 5. TPOIIOX KAI OAOX(OI) XOPHI'HXHX

AwPaote T0 QUALO 0INYIOV XPNONG TPV A0 TN XPNOT).

Amo Tov 6TOHATOG XPNON.

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OITIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
MPOION IPENEI NA ®YAAXIETAI XE OEXH THN OIIOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOZEITIZOYN TA ITAIAIA

Na purdooetal og Béon, v onoia dev PAETOLY Kot dev mpooeyyilovv Ta madId.

‘ 7. AAAH(EY) EIAIKH(EY) ITPOEIAOIIOIHXH(EIY), EAN EINAI AITAPAITHTH(EY)

‘ 8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH

9. EIAIKEYX XYNOHKEYX OYAAEHX
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10. IAIAITEPEX TIPO®YAAEEIX I'TA THN AITIOPPIYH TQN MH
XPHEIIMOIIOTHOENTOQN ®APMAKEYTIKQN ITPOIONTOQN 'H TON
YIHOAEIMMATON ITIOY NPOEPXONTAI AIIO AYTA, E©@OXON AITAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Takeda Pharma A/S
Delta Park 45

2665 Vallensbaek Strand
Aowvio

12.  APIOGMOX(OI) AAEIAX KYKAO®OPIAX

EU/1/13/843/025 2x98 emikaAvppévo. pe Aemntd vuévio diokia

13. APIOMOZX ITAPTIAAX

[oprtioa

‘ 14. TENIKH KATATAZH I'TA TH AIAOGEXH

‘ 15. OAHI'IEX XPHXHX

‘ 16. TAHPO®OPIEX XE BRAILLE

Vipdomet 12,5 mg/850 mg
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ENAEIZEIX ITIOY IIPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EEQTEPIKH XYXKEYAXIA

EZQTEPIKH ETIKETA (ME BLUE BOX)
MONO ITOAAAITAEX XYXKEYAXIEY (2X98 AIXKIA)

‘ 1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Vipdomet 12,5 mg/850 mg emikoloppéva pe Aemto vuéVio diokia

AAOYATTIVI/VOPOYA®PIKN LETQOPLLEVY

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

Kdabe diokio mepiéyet 12,5 mg aroyhmtivn (og Bevioikn) kot 850 mg vOpoyAwpikn HETEOPUIVN.

| 3. KATAAOI'OX EKAOXQN

‘ 4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI ITIEPIEXOMENO

[MoAromAn cvokevacia: 196 (2 cuokevaciec Tmv 98) emkadlvpupévo pe Aemntd vUEVIO doKia.

| 5.  TPONOX KAI OAOX(OI) XOPHTHZHE

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

Amo Tov 6TOHATOG XPNON.

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OITIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
MPOION IPENEI NA ®YAAXIETAI XE OEXH THN OIIOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOZEITIZOYN TA MITAIAIA

Na puidcoetal o€ 0éom, TV onoia dev PAETOLY Ko dev Tpooeyyilovy Ta Tandid.

‘ 7. AAAH(EY) EIAIKH(EY) ITPOEIAOIIOIHXH(EIY), EAN EINAI AITAPAITHTH(EY)

‘ 8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH

9. EIAIKEYX XYNOHKEYX OYAAEHX
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10. IAIAITEPEX TIPO®YAAEEIX I'TA THN AITOPPIYH TQN MH
XPHEIIMOIIOTHOENTOQN ®APMAKEYTIKQN ITPOIONTOQN 'H TON
YIHOAEIMMATON ITIOY NPOEPXONTAI AIIO AYTA, E©@OXON AITAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Takeda Pharma A/S
Delta Park 45

2665 Vallensbaek Strand
Aowvio

12.  APIOGMOX(OI) AAEIAYX KYKAO®OPIAX

EU/1/13/843/025 196 (2x98) emikodvupévo pe Aentd vpévio diokio (TOAAATAY CLGKEVAGIO)

13. APIOMOZX ITAPTIAAX

[oprtioa

‘ 14. TENIKH KATATAZH I'TA TH AIAOGEXH

‘ 15. OAHI'IEX XPHXHX

16. TAHPO®OPIEX XE BRAILLE

Vipdomet 12,5 mg/850 mg

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

A6100T0TOG YPOUU®TOS KddKAS (2D) mov pépet Tov TePIAN@BEVTO LOVASIKO OVAYVOPIGTIKO KOOIKO.

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

PC
SN
NN
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EAAXIXTEX ENAEIZEIX [TIOY ITPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTIX XYXKEYAXIEX
KYYEAHZX (BLISTER) 'H XTIX TAINIEX (STRIPS)

YXYXKEYAXIA TYIIOY BLISTER

‘ 1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Vipdomet 12,5 mg/850 mg diokia

AAOYATTIVI/VOPOYA®PIKN LETQOPLLEVY

2. ONOMA KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Takeda

3. HMEPOMHNIA AHEZHX

EXP

4. APIOMOZX ITAPTIAAX

Lot

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

XAPTINO KOYTI (ME BLUE BOX)
(EZAIPOYMENQN TQN I[TOAAATTAQN XYXKEYAXIQN)

‘ 1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Vipdomet 12,5 mg/1.000 mg emkorvppéva pe Aentd vuévio diokia

AAOYATTTIVI/VOPOYA®PIKN LETQOPLLIVY

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

Kdabe dioxio mepiéyet 12,5 mg aroyiumtivn (og Pevoikn) kot 1.000 mg vdpoyAwpikn Het@opuivn.

‘ 3. KATAAOTI'OX EKAOXQN

‘ 4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI ITIEPIEXOMENO

10 emkaloppéva e Aemto vuévio diokia
14 emxoloppévo pe AEmTO LUEVIO O1oKI0
20 emkaAvppéVa pe AETTO DUEVIO O1oKIO
28 gmkaAvppéva pe Aemtd vpEVio diokia
56 emkaAvppéva pe Aewto vuévio diokio
60 emkaAvppéva pe AETTO DUEVIO OIGKIO
98 emkaAvppéva pe Aemtd VUEVIO dloKin
112 gmxaAivppéva pe Aemntd vpévio diokio
120 emkaAvppéva pe Aewto LUEVIO dloKio
180 emkaAvppéva pe Aewtd vUEVIO dloKio
196 emkaAvppéva pe Aemtd vpévio diokia
200 gmikodvppévo, pe Aemtd VUEVIO dloKia

| 5.  TPOMOX KAI OAOX(OI) XOPHTHZHE

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

Amo Tov 6TOHTOG XPNON.

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

Na euldocoetal o€ 0éom, v onoia dev PAETOLY Ko dev Tpooeyyilovy Ta Tandid.

7. AAAH(EY) EIAIKH(EX) ITPOEIAOIIOIHXH(EIX), EAN EINAI AITAPAITHTH(EYX)
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8. HMEPOMHNIA AHEZHX

AHEH

9. EIAIKEX XYNOHKEYX ®YAAEHX

10. TAIAITEPEX IPO®YAAEEIX I'lA THN AIIOPPIYH TQN MH
XPHEIMOIIOIHOENTOQN ®PAPMAKEYTIKQN I[TPOIONTQN 'H TQN
YIHOAEIMMATQN I10Y ITPOEPXONTAI AIIO AYTA, EOOXON AIIAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAYX KYKAO®OPIAX

Takeda Pharma A/S
Delta Park 45

2665 Vallensbaek Strand
Aowvio

12.  APIOMOZX(OI) AAEIAX KYKAO®OPIAX

EU/1/13/843/013 10 emikoAlvppévor pe AETTO VUEVIO dIoKi0L
EU/1/13/843/014 14 smixolvpuévo. pe Aentd VUEVIO dioKia
EU/1/13/843/015 20 emikolvppévo. pe Aentd VUEVIO dioKio
EU/1/13/843/016 28 emikaivppévo. pe Aemtod vpuévio dtokio
EU/1/13/843/017 56 emikodvpuévo pe Aentd VUEVIO diokio
EU/1/13/843/018 60 emikolvpuévo. pe Aentd VUEVIO dioKia
EU/1/13/843/019 98 emikaivppévo. pe Aemtod vpuévio dtokio
EU/1/13/843/020 112 emkolvppéva pe Aentd vuévio diokio
EU/1/13/843/021 120 emkolvupéva pe Aemtod vuévio diokio
EU/1/13/843/022 180 emikolvupéva pe Aemtod vuévio diokio
EU/1/13/843/023 196 emikolvppéva pe Aentd LUEVIO dioKia
EU/1/13/843/024 200 emkolvupéva pe Aemtod vuévio diokio

13. APIOMOZX ITAPTIAAX

[oprtioa

‘ 14. TENIKH KATATAEZEH I'lA TH AIAGEXH

| 15. OAHTIEZ XPHEHE

‘ 16. TAHPO®OPIEX XE BRAILLE

Vipdomet 12,5 mg/1.000 mg
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17.  MONAAIKOX ANATNQPIZTIKOX KQAIKOX — AIZAIAXTATOZ TPAMMQTOX
KQAIKAX (2D)

A16106T0TOC YPOUUU®TOS KddKaG (2D) mTov épel Tov TepIANEBEvTo LOVASIKO OVOYVOPIGTIKO KMOIKO.

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

PC
SN
NN
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ENAEIZEIX ITIOY IIPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EZQTEPIKH XYXKEYAXIA

ENAIAMEXO KOYTI (XQPIX BLUE BOX)
MONO ITOAAAITAEX XYXKEYAXIEY (2X98 AIXKIA)

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Vipdomet 12,5 mg/1.000 mg emkorvppéva pe Aentd vuévio diokia

AAOYATTTIVI/VOPOYA®PIKN LETQOPLLIVY

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

Kdabe dioxio mepiéyet 12,5 mg aroyiumtivn (og Pevoikn) kot 1.000 mg vdpoyAwpikn Het@opuivn.

‘ 3. KATAAOTI'OX EKAOXQN

‘ 4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI ITIEPIEXOMENO

98 emikodvppéva pe Aemntd VUEVIO OloKia
Mépog ToALaTANG cueKEVAGING, OgV TOAEITAL EEXMPIOTA.

| 5.  TPONOX KAI OAOX(OI) XOPHTHZHE

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

Amo Tov 6TOHATOG XPNON.

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
MPOION IPENEI NA ®YAAXIETAI XE OEXH THN OIIOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOZEITIZOYN TA MITAIAIA

Na puidcoetal o€ 0éom, TV onoia dev PAETOLY Ko dev Tpooeyyilovy Ta Tandid.

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

‘ 8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH

9. EIAIKEYX XYNOHKEYX OYAAEHX
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10. IAIAITEPEX TIPO®YAAEEIX I'TA THN AITIOPPIYH TQN MH
XPHEIIMOIIOTHOENTOQN ®APMAKEYTIKQN ITPOIONTOQN 'H TON
YIHOAEIMMATON ITIOY NPOEPXONTAI AIIO AYTA, E©@OXON AITAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Takeda Pharma A/S
Delta Park 45

2665 Vallensbaek Strand
Aowvio

12.  APIOGMOX(OI) AAEIAX KYKAO®OPIAX

EU/1/13/843/026 2x98 emikaAvppévo. pe Aentd vuévio diokia

13. APIOMOZX ITAPTIAAX

[oprtioa

‘ 14. TENIKH KATATAZH I'TA TH AIAOGEXH

‘ 15. OAHI'IEX XPHXHX

‘ 16. TAHPO®OPIEX XE BRAILLE

Vipdomet 12,5 mg/1.000 mg
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ENAEIZEIX ITIOY IIPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EEQTEPIKH XYXKEYAXIA

EZQTEPIKH ETIKETA (ME BLUE BOX)
MONO IIOAAAITAEX XYXKEYAXIEY (2X98 AIXKIA)

‘ 1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Vipdomet 12,5 mg/1.000 mg emkoivppéva pe Aemtd vuévio dtokio

AAOYATTIVI/VOPOYA®PIKN LETQOPLLEVY

2. LYNOEXIH XE APAXTIKH(EX) OYZIA(EY)

Kabe diokio mepiéyet 12,5 mg aroyAintivn (¢ Bevioikn) kot 1.000 mg vdpoyAmptkn LETQOPLLivT).

| 3. KATAAOI'OX EKAOXQN

‘ 4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI ITIEPIEXOMENO

[MoAromAn cvokevacio: 196 (2 cuokevacieg Tov 98) emikaivupévo pe AETTO VUEVIO d1oKial

| 5.  TPONOX KAI OAOX(OI) XOPHTHZHE

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

Amo Tov 6TOHATOG XPNON.

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OITIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
MPOION IPENEI NA ®YAAXIETAI XE OEXH THN OIIOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOZEITIZOYN TA MITAIAIA

Na euldcoetal o€ 0éom, TV onoia dev PAETOLY Kot dev mpooeyyilovv Ta Todid.

‘ 7. AAAH(EY) EIAIKH(EY) ITPOEIAOIIOIHXH(EIY), EAN EINAI AITAPAITHTH(EY)

‘ 8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH

9. EIAIKEYX XYNOHKEYX OYAAEHX
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10. IAIAITEPEX TIPO®YAAEEIX I'TA THN AITIOPPIYH TQN MH
XPHEIIMOIIOTHOENTOQN ®APMAKEYTIKQN ITPOIONTOQN 'H TON
YIHOAEIMMATON ITIOY NPOEPXONTAI AIIO AYTA, E©@OXON AITAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Takeda Pharma A/S
Delta Park 45

2665 Vallensbaek Strand
Aowvio

12.  APIOGMOX(OI) AAEIAX KYKAO®OPIAX

EU/1/13/843/026 196 (2x98) emikoivpupévo pe Aemtd vpévio diokia (TOAAATAY CLGKEVAGIN)

13. APIOMOZX ITAPTIAAX

[oprtioa

‘ 14. TENIKH KATATAZH I'TA TH AIAOGEXH

‘ 15. OAHI'IEX XPHXHX

16. TAHPO®OPIEX XE BRAILLE

Vipdomet 12,5 mg/1.000 mg

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

A6100T0TOG YPOUU®TOS KddKAS (2D) mov pépet Tov TePIAN@BEVTO LOVASIKO OVAYVOPIGTIKO KOOIKO.

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

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

YXYXKEYAXIA TYIIOY BLISTER

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Vipdomet 12,5 mg/1.000 mg dwokia

AAOYATTTIVI/VOPOYA®PIKN LETQOPLLIVY

2. ONOMA KATOXOY THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX

Takeda

3. HMEPOMHNIA AHZHX

EXP

4. APIOMOZX ITAPTIAAX

Lot

5. AAAA XTOIXEIA
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B. ®YAAO OAHI'TQN XPHXHX
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@DvAiro 0oNYLOV Apions: IIinpoopics Yo Tov ac0evi)

Vipdomet 12,5 mg/850 mg emukaioppéve. pe Aewtd vpuévio dickio
Vipdomet 12,5 mg/1.000 mg smikaloppéve pe Aemtd vpuévio diokio,
OAOYATTTIVI/VOPOYAMPIKY| LETPOPUIVN

AP aoTE TPOGEKTIKA OLOKANPO TO QUAAO 0ONYLOV YP1ONGS TPV UPYIGETE VU TAIPVETE AVTO TO

PapRAKOo, O1O0TL TEPLAAUPAVEL CNUAVTIKES TANPOPOPIES Y10 GUC.

- DvraEte avtd To EOALO 0dN YDV Yprions. Towg ypelaotel va to dwfdcete Eava.

- Edv éxete mepartépw amopieg, p@TNoTe TOV Y10TPO N TOV GOPUOKOTOLO GOLC.

- H cvvtayn yio avtd 10 eapproko xopnynonke amokAeloTiKd yio 6oc. Agv TPETEL VoL dDOETE TO
0apuoxo og GArove. Mmopel va Toug mpoKarésel PAAPT, oo Kot OTOV TO GUUTTOUATO TG
ac0Eveldg Tovg givar 1010 pe ta S1Kd Gag,.

- Edv mapotnpfoete KOmolo avemBOpunTn evEPYELX, EVILEPMDGTE TOV YIATPO 1 TOV QOPLOKOTOLO
cag. Avtd oydet kot yuo KaBe mbavi avemBOUNTN eVEPYELD TOV JEV OVAPEPETOL GTO TALPOV
@OALO 0ONy1DV ypriong. BAEme mapdypago 4.

T Tepréyer 1o Tapév AL 00N YIOV:

T etvon o Vipdomet kou oo, givait ) yprion tov

T npémetl vo yvopilete mpv ndpete to Vipdomet

Iog va mapete to Vipdomet

[MBovég avemBOunteg evépyeteg

Idg va puidooete To Vipdomet

[epreydpeva g cvokevaciog Kot Aomég TAnpopopieg

Sk wnE

1. Tu givan To Vipdomet ko wowa givar n yp1jon Tov

Tu givan To Vipdomet
To Vipdomet mepiéyet 600 dL0QOPETIKG PAPUAKO TTOL AEYOVTOL CAOYAITTIVY Kol LETQPOPUIVN o€ Eval
diokio:

- N GAOYAITTTIVI] OVIKEL GE [0 OLLAdO POPLAK®OV TToL ovoudlovtal avoaotolieic g DPP-4
(avaotoleic tng dumentidvMkng Tentddons-4). H aloyiimtivn evepyel av&dvovrag ta emineda
VGOVLAIVIIC GTOV OPYOVIGHO ETELTO OO £VOL YEVLLO KO LELOVOVTOG TV TOGOTN T TOV COKYPOL
GTOV OPYOVIGUO.

- N UETQOPUIVI aviKEL o€ Ui opudda papudkmv Tov ovopdloviot dryovavidia, Ta owoio fondovv
eniong o LelON TOL GAKYGPOL TOV OLLLATOC LEWVOVTOG TNV TOGOTNTO TOL GOKYXEPOL TOV
TaPpAyETaL 6TO NTOP Kot fonddvTag TV WGOVAIVI Vo EVEPYNGEL OMOTEAEGUATIKOTEPAL.

Kot ot 300 avtég opddeg papudkmv amoTeLohy «omd TOV GTOUATOG OVTIOLLPN T,

Iowa givan n gpfion Tov Vipdomet

To Vipdomet ypnoipomoteitot yio tn HEIDOT TOV EXMTEIDV TOL GOKYAPOL GTO GULLO OE EVAAIKES [E
Swafrytn tomov 2. O daPritng Tomov 2 ovopdleTal miong Un WGOLAVOEEUPTMUEVOS COKYOPDONG
dwPng n MIEZA.

To Vipdomet Aapfavetor 6tav 10 odiyapo Tov aipatdg oag dev propel va ereyyfel emapkmg pe ™
dlarta, TNV Goknon Kot GAAO At TOV GTOUOTOC OVTIOOPNTIKA PAPLOKC, OTMG 1| LETGOPUIVI LOVO I 1

WWGOLAIVI Ldvo 1 0 GLVILAGUOC LETPOPUIVIG Kat ToyAtTalovNG.

Av maipvete 10N aAoyMmTivi Kot LeTQopuivn og pepovopéva diokia, To Vipdomet pmopei va ta
AVTIKOTAGTAOEL UE €va O10K(0.

Eivar onpavtikd va cuveyicete va akorovbeite Tic GUUPOVAEG TOV YIATPOD 1) TOL VOGOKOLOV GOG
AVOPOPIKA UE TN dlatTo Kot TV doknon.
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2. Tvpémer va yvopilete nprv wapete To Vipdomet

Mnyv napete To Vipdomet

- o€ mepinton aAlepyiog otnv aAoyAlntivn, ot peteopuivn 1 6 omolodnTote dAlo and Ta
GLGTOTIKG 0VTOD TOV PAPUAKOL (CVOPEPOVTOL GTNY TAPEYPUPO 6).

- av glyate kdmola Gofopn GAAEPYIKT AVTIOPOOT) GE OTOLOONTOTE TALPOLOLO PAPLLOKO TO OO0
AGPate yio Tov EAEYYX0 TOL CAKYAPOL GTO OULLN GOG. ZVUTTOUOTA GOPApPNS OAAEPYIKNG
avtidpaong pumopet va meprrapPavouv: eEavonua, epubpég meployég oto dépua cag (kvidwon),
0101 L0l TOL TPOGAOTOL, TV YEIMDV, TNG YADGGOS Kol TOV AQLOD, TOL EVOEYOUEVMS VAL
mpoKaiel SuokoAin oty avamvor| 1| oty katdnoot. [Ipdcsbeta cupuntdpata propet va
TePAaUPAvoLY YeVIKELUEV QoyoUpa Kot aicOnon Beppotntog, Tov ennpedlovy Wwitepa To
TPYOTO TNG KEPAANG, TO GTOUM, TOV AOUO, TIC TAAGIES KOl TIG TOTOVGEC (GOVIPOLLO
Stevens-Johnson).

- av €yete GoPapd LELOUEV VEPPIKT| AetTovpyia

- av €YETE UN EAEYYOLEVO OLOPTTN LE, Yo Topadetryua, cofapn vaepyivkapio (VynAn yAvkoln
aipatog), vavtia, EHETO, ddppota, YpIyopr andiela Pdpove, yoraktiki o&éwon (PA. «Kivovvog
YOAOKTIKNG 0EEMON G TapakdTm) I ketoéwon. H keto&émon elvan o KoTtdoTaon oty onoio
0VGieg IOV OVORALOVTOL 'KETOVIKA CONOTE GLCCOPEHOVTOL GTO Oipa Kot 1) omoia pwopel val
001 YNoEL 6 dfnTikd Tpo-kdpo. To cuUTTOUOTO TEPIAAUPAVOVLY GTOUOYIKO TOVO, YPTYOPN
Kol fadid avomvor, vTVNALL 1 1] AVOTVOT GO VOTTUGGEL 10 0oLVHOIGTN EPOVTMON oGuN.

- av €yete coPapn| Aoiuwén 1 coPapn apuddtwon (LeydAn ammdAgln HOUTOG OO TOV OPYOUVIGUO)

- av waate mpdoeata Kapdakn Tposforn 1 av mapovoidlete coPapd TpofAnuata 6T0
KUKAOQOPIKO GaG GOGTN O, GUUTEPIAAUPOVOUEVNC TG KaTATANElag

- av £YETE GOPUPES AVOTVEVGTIKESG SUGKOAIEG

- av €yete nroatondoeln

- oV KOTOVOADVETE VTEPPOAKEC TOGOTNTEG OVOTTVELLLTOC (€iTe KabNuEPIVA ElTE PLOVO
TEPICTAGIOKA OALAL GE PEYAAES TOGOTNTES)

IIpogidomou|oelg kKo TPoPLAGEELS

AmevBuveite otov Y10Tpd N TOV POPUAKOTOIO GOG TPV TApeTe To Vipdomet:

- av €yete oaPntn Tomov 1 (0 opyavIGHOG Gag OV TAPAYEL IVGOVAIVN)).

- av waipvete o Vipdomet pe voovrivn 1 Ostaloidivediovn. O yuotpdg cog purmopet va Oednoet
Vo LELDMGEL TN 8O0 TNG WGOLAIVIG 1} TG BetafoMdVESIOVNG OTAY TNV TAIPVETE GE GLVIVAGHO
pe 1o Vipdomet mpokeipévon va amopevydei 1 vrepfoiikn) Heimon Tov cakydpov 6To aijLo
(vmoyAvkoupia).

- oV TOIPVETE KATOL0 GAAO QAPLOKO Y10 TO SN TN TOL TEPIEYEL KATOL0, KGOVAPOVLAOVPIOY, dEV
péneL va. apyioete va maipvete o Vipdomet.

- av &xete M elyate KAmTOL0 VOGO TOV TOYKPENTOG

- 0€ MEPIMTO®GOT CLUTTOUAT®V TOV VITOINADVOLY NTaTIKN PAGPN KaTd T didpkela Tng Oepomeiog
pe Vipdomet.

Emikovemviote e tov y1atpd 6ag, GV TapoatnpioETE PAVKTAIVOGT TOV OEPUATOC, KOOMG evOEyETOL VO
glvar onpeio pog mdonong mov ovoudletal mopeolvyddng TEpErya. O y1oTpdg oG EVOEXETUL VO GOG
{ntoet va S1oKOWETE TNV OAOYATTIVY).

Kivovvog yarakTikig 0&émong

To Vipdomet pmopei va mpokarécet pio ToAd omavia, aAld ToAd cofopn avemBountn evépyeta,
E101KA €AV 01 VEQPOL 060G deV AELTOVPYOVV 6moTd. O Kivouvog avamTuéng YoOAAKTIKNG 0EEmONG sivat
emionc avénuévoc pe un ereyyouevo dtafnn, cofopéc AOUMEELS, TopoTETAUEVT) VNOTEID 1| TPOGATIYN
OVOTVELHATOOMV, APLIATOGT (PA. TEPAUTEP® TANPOPOPIES TAPAKAT®), NTOTIKE TPOPANLOTA Ko
OTO1EGONTOTE 1TPIKEG KOTAOTAGELS OTIS OTOIEG EVOL LEPOG TOV OPYOVICUOV £XEL HELOWUEVT TTOPOYN
o&uyovovu (6nwg o&eia coPapn kapdiokr vOGOC).

Edv xdmoto amod to mopomdve epoapuoletal otny mepintmon oag, ansvbuvieite 6Tov yioatpo cog yio
TEPOLTEP® 0ONYiES.
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YropatoTe vo moipvete To Vipdomet yio 6UVTONO POVIKO SLAGTNHA €AV EYETE P10 KATAGTOON
OV PO PEL v 6VOoYETILETAL HE BPVIATOGT (OTLLOVTIKY] OTMOAELN COUATIKOV VYPDOV) 0TS GoPapd
€ueto, ddppota, Topetd, Ekbeom o Bepuotnta N €4V mivete Ayodtepo vYPA amd 0,11 GLVHO®G.
AmevBuvheite oToV Y10TPO GOG Y10 TEPALTEP® 0N YiES.

YropatoTE vo Taipvete 1o Vipdomet kot ETKovOVAGTE pe Evay Yotpo 1 To TANo1EGTEPO
VOGOKOUEID OUECMS EAV TAPOVOLAGETE OPIGUEVA AT TO. CUUTTONUTO. TNG YOLUKTIKIG 0EEMONG,
KaBdg vt N Katdotaon Uropel vo 001 YNGEL GE KON

H yoloxtikn oéwon gival pio emelyovca 1Tpiky) KOTACTAGT KOt TPEMTEL VO AVTILETOTILETOL G
vocoxopeio. Edv vrapyetl vmoyio yoraktikng o&éwong, (ntnote dueon wtpikn Pondeia amd yiotpod 1
VOGOKOLETO.

210 COUTTOUOTO TNG YOAOKTIKNG 0EEmang mepthappdvovat:

- €1eTOC

- KOWAloAYia (KOAMoKOG TOVOG)

- LOTKES KPAUTES

- veviKo aicOnpa adiabeciog pe coPapr| kdmwon

- dvokoAio GTNV avomvon

- LELOUEVT] COUATIKN BEPLOKPOCIN KOl KAPILKOG TOALOG

AmevOovBsite aTOV YI0TPO GOC GUETO. YIO. TEPOITEPW OONYIES EAV:

- Eivarl yvootd 6Tt moyete amd o YEVETIKG KANPOVOLODEVT] 0icBévela Tov emnpedlel To
ptoydvopia (to ototyeio oL TAPAYOLV EVEPYELD LEGO GTA KUTTOPQ), OTT®G cVVOpopro MELAS
(uiToyovdpilakn eykepolomadela, poondoeia, YOAoKTIKY 0EEMGT Kot ETEIGOOLN TOPOUOLN LE
EYKEPAMKO) 1 UNTPIKA KANpovouovpuevo dafntn kot koeworn (MIDD).

- "Eyete omo106Mmote 0md auTd T0. COUTTOUOTO LETE TNV EVAPEN TG LETQOPUIVIG: EMANTTIKY
Kpion, HEl®ON TOV YVOCTIKOV IKAVOTHT®V, SUGKOAIN LE TIC KIVIGELS TOL COMOTOS, GUUTTAOLOTO
7OV LLOONAMVOVVY VELPIKN PAGPN (7). TOVO N LOVAAGHA), NUIKPAVIK Kol KOPOGN.

Edv yperaletar va vroPAnOeite o peilova yeipovpyikn enéufoo, TPENEL VO GTAUOTNCETE VO TOIPVETE
to Vipdomet xatd tn didpkeia g enéuPfaonc Kot yio KAmolo xpoviko didotnua petd amd avtiyv. O
ywTpdg cog O amopacioel TdTE TPEMEL VO GTAUATNOETE Kal TOTE Vo, apyioete Eavd tn Oepaneia cog
pe to Vipdomet.

Katd ™ didpkeia g Oepomeiag pe to Vipdomet, o yiatpdg cag Ba ehéyyel T veppikn Asttovpyia oag
TOVAGYLOTOV pia POPA TOV ¥POVO 1) cLYVOTEPA £AV €l0TE NAKIOUEVOG(T)) 1)/KOL EAV EYETE EMOEIVOVLEVT
VEQPIKT AgrTovpyio.

o ko £éenpor
H ypnon tov Vipdomet dev cuvictdton g modid ko eprifovg nikiog kdtw tov 18 etdv Adyw
ENhenyng otoyeimv o€ 0ToVE TOLG aebeVeis.

Alra @appoxa ko Vipdomet

Edv yperaletar vo AdPete éveon oxiaypagikod HEGOL TO 0010 TEPIEXEL OO0 TNV KLKAOPOPio TOV

aipoatdg Gogc, Yo ToPASELY L0 OTO TACIGLO AKTIVOYPOQIOG 1) GAPWOOTG, TPEMEL VO, GTAUATIGETE VA,

naipvete to Vipdomet mpv kot Kotd Tov ¥povo g éveong. O yatpog cog o omopacicel mote Tpénet

VO OTOPOTNOETE Ko TOTE va apyioete Eava T Bepomeia oag pe to Vipdomet.

Evnuepmote Tov yiatpd 1| TOV popUaKOTOL0 6ag €6V maipvete, £xete mPOSOATA TAPEL 1] Lopel va

mhpete AGAAo eapuaxo. Mropel va ypelaleote ouyvotepo Eleyyo TG YAVKOING TOL OULLOTOG KOt TG

VEQPIKNG AELTOLPYIOG, 1] O YIOTPOG GOG UTOPEL VO, YPEWOTEL VO Tpocapudcet T doon tov Vipdomet.

Eivar drontépog onpoavtiko vo avagépete ta. akoiovda:

- V3poKopTILOVN KoL TPEGVILOAGVT (KOPTIKOGTEPOELDT) O1 OTTOIES YPTCULOTOLOVVTOL Y10 TNV
AVTILETMTIOT] VOCT|LAT®V OV Yopaktnpifovrol and eAeypovn, 6mws to dobua kot n apbpitida

- GUETIOIV, 1] OTTOi0L YPTGLUOTOIEITOL Y10 TNV OVTILETOTIOT GTOUUYIKOV TPOPANUATOV

- Bpoyyodactoltikd (fto-2 aymvicTES) T OO0 YPNCILOTOIOVVTOL Y10 TV CVTIUETOTICT TOL
GoOuatog

- @apuoka to omoia av&dvouy TNV Tapaymyn ovpmv (dtovpnTiKd)
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- QAPLLOKO TTOV YPTGLLOTOLOVVTAL Y10, TNV GVTILETOTIOT) TOL TOVOL Kol TG PAeyuovig (MEAD
ka1 avactoreic COX-2, dnwg povmpoaivn Kot ceAeKoEIUTT)

- oplopéva appaka yio. T Bepameia tng vynAng aptnplokng mieong (avactoreic ACE kot
AVTOYOVIOTEG TMV VTOJ0YEWV TNG ayyelotevaivng 1)

- (QAPLLOKO TTOV TEPLEYOVY OWVOTVEV L.

To Vipdomet pe otvorvevpatmon

Amoevyete TV vIEPPOAIKT TPOGANYN OVOTVELHATOO®OV v Ttaipvete To Vipdomet kafdg avtd
propel va avénoet tov Kivovvo yoraktikng o&émaong (PA. mapdypagpo «IIpogidomomaelg Kot
TPOPLAAEELSY).

Kinon kol Onhaocpog

Edv giote éykvog 1 Onhalete, vouilete 6T umopei va giote £ykvog N oxeddlete vo amokTNGETE TOLdI,
{nt\ote N GUUPOVAN TOL YITPOV T} TOL POPLOKOTOLOD GG TPV TAPETE AVTO TO PAPHOKO. AEV TPETEL
va ypnowonoteite To Vipdomet edv giote £ykvog.

To Vipdomet dev cuvictdrol KaTd T didpKelo Tov OnAacuov, aeod 1 ueteopuivn Tepvael 6To
UNTPKo yoro.

Odnynon ko yEPLoPOS pPNYaAvRATOV

To Vipdomet dev avouéveTal Vo EXNPEAGEL TNV IKAVOTNTA GOG Y10 001 YNGT 1 YEPICUO UNYAVIUATOV.
H Aqym tov Vipdomet 6g cuvdvuacuod pe pappaka 0rmg 1 ToyAtalovn | 1 tvoovAivn evdéyetat va
TPOKAAEGEL TTOAD YOUNAG EMITESO GOKYAPOV AiUATOG (VTTOYAVKOLIN), TTOV EVOEYOLEVDS VO
EMNPEACOVY TNV IKAVOTNTE GOC VO 00N YGETE KOL VO, XEIPLOTEITE PNV ULATA.

3. log va wapete 10 Vipdomet

[Tévtote va TaipveTe TO PAPHOKO AVTO AVCTNPE COUPMOVA LE TIG 0O YIES TOVL YIATPOV 1| TOVL
QopuroKomolod cog. Eav éxete apeiolieg, potioTe TOV Y10TPO 1 TOV QUPLOKOTOLO GOC.

O ywpdc oag Ba oag mel toco axpBmg Vipdomet yperdleton va mépete. H mocdmta tov Vipdomet
Oa mowiAdel aviroya pe Ty mhno1| cog Kot pe Tig 00GELS TNG HETPOPUIVIG HOVO, TNG LETPOPLIVNG OF
ouvovaoud pe woyAtalovn, TS WGOVAIVIG KU TOV LELOVOUEVAOVY JIoKImV oAoYATTiVIG Kot
HETQOPLIVIG TOL AapPdveTe avTV TN OTUYUA.

H cvvietoduevn d6om givan éva diokio d0Vo gopég v nuépa. Eav éxete petmpévn veepikn Asttovpyia,
0 Y1TpOG GOG UTOPEL VO, GUVTOYOYPAPNGEL XaUNAOTEP dOGN, 1| 0Ttoi0, EVOEXETAL VO, XpELdleTal Va
dtvetan og yop1oTa d10Ki0 CAOYAMTTIVIG Kol LETQOPUIVIC.

Kortonivete to(ta) diokio(a) oag ohdkAnpo(a) pe vepo. Ipénel va maipvete avtd T0 QAPLOKO UE
TPOPT OOTE VO PELOVETAL 1] TOOVOTNTO GTOLOYIKNG OLOLTAPOYNG.

Eév mapete peyorvtepn 66on Vipdomet amd tnv Kavovik

Edv mépete meprocoTepa diokio an' 6,11 TPEMEL 1] €6V KATO10G AALOG 1) KATTO10 TTodl TAPEL TO PAPUAKO
00G, EMKOVOVIOTE LIE TO TANGCLESTEPO TUNHO EXELYOVIMV TEPIGTATIKAOV 1 Trycivete anevbeiog kel
[apte poli cog avtd T0 PLALASIO T} UEPIKA JLOKIO DOTE O YITPOC GOC VO, YVmpilel axpifmg Tt Eyete
mapet.

Edv Eeydoete vo mapete 10 Vipdomet

Edv Egydoete va mhpete pio d6om, Tapte TNV auécmg oG to Boundeite. Mnv mhpete dimAn 6001 yio
Vo ovVaTANpOcETE T 8001 oV EEYAoATE.
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Edv otopaticere vo naipvete 1o Vipdomet
Mn daxoyete T ANy tov Vipdomet ywpic va cupfovievteite mpmdta tov yiatpd cag. To enineda
GOKYOPOL GTO aipa oag uropel va avénbovv edv dtokoyete T ANy tov Vipdomet.

Edv &yete meprocdtepeg epOTNOELS GYETIKA LE TN XPNOT| CLTOV TOV PAPUAKOV, POTHOTE TOV YATPO 1
TOV (OPLLOKOTOL0 GOG.

4. IIBavéc avemOBOunTES EVEPYELEG

Onwg 6ha Ta eAppOKa, ETGL KOL GVTO TO PAPUAKO UTOPEL VO TPOKAAEGEL AVETIOOUNTEG EVEPYELEG, OV
Kol 0gv Tapovotdlovtal 6 GAOVG ToVG avEpPOTOLG,.

YXTAMATHXTE va naipvere To Vipdomet kot emkotvoviiote pe £vay Y1otpo 1 70 TANGLEGTEPO
VOGOKONEIO GUECMS OV TAPATIPTCETE OTOLAONTOTE OO TO CLUTTAOUATO TOV 0KOAOLO®V Gofap®dv
aveEMOOUNTOV EVEPYELADV:

oAb omavieg (umopet va ennpedoovy émg 1 ota 10.000 droua):

- I'ohoxtic 0EE®on (GVGGMPELGT YOAUKTIKOD 0EE0GC GTO aipla) eivar o ToAd cofapn
avemBouN TN EVEPYELD TTOL UTTOPEL VoL 00N YN OEL o€ Kdpa. [ To cuumtdpoto PA. Tapdypapo
«IIpoedomocelg Kot TPOPVAAEEIS).

Mn YVOGTEG (1) cuyvoTNTO OV Pmopeil va, ektiun0el pe Paon ta dwbéotua dedopéva):

Alrepyrkn avtiopacn. To countdpoto pmopel va mepiiapfavoov: e&avonua, kvidwon,
TPOPANUATA TNV KATATOGN 1) TNV OVOTVOT], TPNELLO TOV YEMMDY, TOL TPOGHOTOV, TOL AoV 1
g YAdooag Kot aicOnua AumoBupiog.

- Yopapn ariepykn avtiopaon: depprotikég PAAPeg 1 KnAideg 6To SEPUA GG TTOL UTOPEL VL
g€ehMybovv og TANYN TEPIPaALOpEVN At @YPOVE 1] KOKKIVOUG SAKTLUAIOVS, (POVCKAAEG KON
EePAOVOIG O TOV SEPHOTOG, THAVMG LLE CLUTTOUOTO OTWS POYOVPL, TVPETO, YEVIKO aicOnua
adlabeciog, apbpdoelg Tov ToVAve, TPOPAUOTH OPACNS, KAWIHO, TOVO 1 POyoDpo T UATIO
Kol TANYEG 6To 6TOUE, (GVUVOPOpO Stevens-Johnson Kot TOAVHOPPO EpVONUQ).

- YoPapog ko exipovog TOVOS 6TV KOWAMA (GTNV TEPLOYN TOL GTOUAYOV), O 0TOi0g UTOPEL VO
OThveL péYpl To® oTNV TAATH GOG, OTMS ENMIONG VOLTIO Kot EUETOG, TOV O HTopovGE va
amotelel onueio PAEYUOVIC 6TO TAYKPENS (TaYKPEATITION).

[Ipénet eniong va cuiNTHGETE pe TOV YIOTPO 6aG GV ELPAVIGETE TIG akOAOVOEG avemBOUNTES
eVEPYELEG:

IoAd ovyvég (umopel va emnpedoovy nepiocdtepa omd 1 ota 10 dropa):
- ZTOMOYOTOVOG

- Aldppota

- Andrewo 6peéng

- Noavtia

- Adwbecioa.

Yoyvég (umopel va emnpedoovy €ng 1 ota 10 dtopa):

- YOUTTONOTO LOPUNA0D CUAKYAPOV 6TO aipd (VTOYAVKOLIR) UTOPEl vV ELPAVIGTOVV OTOV TO
Vipdomet Aappdvetor e GuvoLOoUO LE IVGOLAIVI 1| GOVAPOVVAOLPiES (TT.). YAITILion,
ToABovtapidn, yAPevkiapidn). Ta courropuata uropel va wepriapfiavovy: tpopo, epidopmon,
dyyoc, BoAn 6pact, LODIOC U TOV XEIMDY, ®YPOTNTO TOV dEPUATOS, LETAPOAEC TG O1Gbeonc M
aicOnpa cvyyvone. To chkyapo oTo aipe 6o UTopel va TEGEL KATM 0d TO KOVOVIKO EMTEDO,
aAAG pmopel va avéndel Eava pe ™ Ay (ayapng. Xvviotdton vo £yxete pall cog pkpn
mocotnTa {ayapns, YAUKA, UToKOTa 1 @POvTOYLUO te Cayopn.

- TOUTTOUOTO KPUOAOYNLOTOG, OTTMC TOVOANLLOC, PIVIKT GLUPOPN O], aicOnua KéTmong,
TOPETOG, piyn, Enpog Prixas

- E&avOnpa

- dayovpo 010 dEpUA, UE ) YPIC KVIO®ON
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- TTovoképaiog

- Avoreyia, Koovpo

- "Epetog 1/xon d1dppota

- Metolhkn yevon

- Mewopéva 1 younia eninedo Prrapivng Biz 6to aipa (ta cvpntdpato propel va meptiapfivoovy
axpaio eEavtinon (KOTmaon), TOvVo Kot KOKKIvicpa TG YAOooas (YAmoaoitida), aicnua
popunykidopotog (mropatsneio) 1 wypod 1 kitpvo dépua). O yotpdg Gog UTOPEL VoL Gag
voPaAel og Kamoleg EEETAGELS Y10 VO SOMIGTAGEL TV OLTIO TOV CLUTTOUATOV, KAODS PEPIKE
amo autd puropel emiong va mpoxaiovviot amd daPnn 1 omd dAla un oxetilopeva TpofAnuota
vyeiog.

IoAd omavieg:
- Hratwd npofAiuota (nrotitida 1| un eUoloA0YIKES EEETAGEIC NTATIKNG AEITOLPYING).
- Ep0Onua (kokkiviopa tov 6€pratog).

Mn yvooTtic:

- Hrotwd mpopfinuato, 61mg vavtia 1 EUETOS, GTOU)XOTOVOG, acuvhiticTn 1 aveényntn KOT®aN,
ammAELN OPEENS, CKOLPOYPOLLA OVPA 1] KITPIVIGHO TOV SEPUATOG 1] TOL AEVKOD TUNLOTOG TV
opBodpmv.

- dAeypovn 1oV GLVOETIKOD 1GTOV EVTOC TOV VEPPDV (J14EST) VEQPITION).

- dlvkTaiveoon Tov EPUATOS (TOUPOAVYMDONG TEUPLYQL).

Ava@opd avemOOunTOV gvepyELOdV

Edv mapotnproete Kamolo avemBounTn evépyeLd, EVIUEPMDGTE TOV YIUTPO 1 TOV QUPLOKOTOLO GOGC.
A0 1oyvet Kot Yo kéBe mbavr avemBountn evépyela Tov dgv avaQEPETAL GTO TAPHV GUALO 0dNYIDV
xpnons. Mnopeite emiong va avagépete avemBounteg evépyeleg anevbeing, PEo® Tov BvVIKOy
GLGTNIOTOG OVAPOPAS TTOL avaypapeTol 6To [lapdptnua V. Mécwm tng avapopdc averduuntov
EVEPYELDV pmopeite vo, fon0noeTe 6T GLAAOYN TEPICTOTEP®V TANPOPOPLDOV CYETIKA JLE TNV ACPAAELN
TOV TOPOVTOG POPUAKOV.

5. Hog va pviacoete To Vipdomet

To @appako ovtd TPETEL VO UAACCETAL GE PEPT] TOV OgV TO PAETOVV Kot 6gV TO POAVOLVY TO, TOLSA.
Na pn ypnoiponoteite avtd 10 GAPUOKO LETE TNV NUepounvio ANENG OV avVaPEPETOL GTO KOVTI Kot
6T ovokevacio Tomov blister petd ™ AHEH. H nuepounvia AMéng eivan n televtaio nuépa tov pnva,
OV OVOLPEPETOL EKEL.

To @apuokevTiKd 0vTd TPOIOV dev amattel Waitepec cuVONKeEg POAAENC.

Mnv metdite @ApHLAKA GTO VEPD TNG ATOXETELONG 1| GTA OKLOK(A aroppinpoata. Potmote tov

(OPUOKOTOLO GOG YOl TO MG VO TETAEETE TO. PAPLAKO TTOL gV YpNoIonolEite o Avtd ta pétpa Oa
BonBncovv oty Tpoctacia Tov TEPPAAAOVTOC.
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6. Iepreydpeva TS GLOKEVAGIOG KO AOLTTEG TANPOPOPIEg

Tvgpréyer to Vipdomet

- O1 dpacTikéG 0V6iEg eival 1) CAOYAITTIVI KOl 1] VOIPOYAWDPIKT LETPOPUIVT].

Kabe emkatoppévo pe Aentd vuévio diokio tov 12,5 mg/850 mg nepiéyetl Pevoikn aroyAntivn Tov

wodvvopet pe 12,5 mg aroylumtivng kot 850 mg vépoyrwpikng peteoppivng.

KdBe emkadoppévo pe Aemto vuévio diokio tv 12,5 mg/1.000 mg nepiéyet Bevloikn adoyAurtivn mov

eoovvopet pe 12,5 mg aloyiurtivig kot 1.000 mg vopoyAwpikng LeET@OpUivc.

- To @Aho 6VETATIKA Eivol LOVVITOAN, LUKPOKPVOTOAAIKT KuTTapiv, ToPfidovn K30,
KpOooToP1ddvn TOTOL A, GTENTIKO LOYVIGLO, VITPOUEAAOLN, TOAKTG, 610E€15010 TOL TITAVIOL
(E171) xon xitpvo o&eidro tov adnpov (E172).

Epeavion tov Vipdomet kot mepreyOpevo TG CVOKEVOGILOG

- To emkadoppéva pe Aemtd vpévio diokio Vipdomet 12,5 mg/850 mg (diokin) eivon vokitpiva,
emunkn (pe pnrog 21,0 mm exi midtog 10,1 mm zwepimov), apeikvpto, ETKOAVUUEVA LUE AETTO
vuévio dtokia pe v EvoeEn «12.5/850» yapaypévn ot pia TAevpd Ko v EvoeEn «322M»
oTNV GAAN.

- To emkadoppéva pe Aemto vuévio dokia Vipdomet 12,5 mg/1.000 mg (diokin) givor Ehagpidg
Kitpva, emunkn (ne uikog 22,3 mm eni tAdtoc 10,7 mm wtepimov), aueikvpto, ETKOAVUUEVO,
pe Aemtd vuévio dokia pe v évoeiEn «12.5/1.000» yopaypévn ot pic mAevpd kot tnv £voeidn
«322M» otV GAAN.

To Vipdomet datiBeton oe cuokevaocieg kuywéing (blister) mov mepiéyovv 10, 14, 20, 28, 56, 60, 98,
112, 120, 180, 196, 196, 200 diokio Ko o€ TOAALATAEG GUGKEVAGIES TTOV TEPLEYOVY 2 GLOKEVAGIES |
kafepio amod Tic omoiec mepiéyel 98 emucorlvppéva pe AemTd LUEVIO dloKiaL.

Mmropei va pnv KuKAOPOpOUV OLEG 0L GUGKEVAGIES.

Karoyog Aderog Kvkhogopiog
Takeda Pharma A/S
Delta Park 45

2665 Vallensbaek Strand
Aavio

IHopoaockevaotig
Takeda Ireland Limited
Bray Business Park
Kilruddery

Co. Wicklow

Iphavdia

Mo omoladnmote TANPOPOPIo. GYETIKG, LLE TO TAPOV PAPUAKEVTIKO TPOTOV, TAPUKAAEIGTE VU
angvBouvbeite otov TomKO avTpdcwno Tov Katdyov g Adstog Kuhopopiog:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Takeda Belgium NV Takeda, UAB

Tél/Tel: +32 2 464 06 11 Tel: +370 521 09 070
medinfoEMEA @takeda.com medinfoEMEA @takeda.com
Buarapus Luxembourg/Luxemburg
Taxena bearapus EOO/] Takeda Belgium NV

Ten.: +359 2 958 27 36 Tél/Tel: +32 2 464 06 11
medinfoEMEA @takeda.com medinfoEMEA @takeda.com
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Ceska republika

Takeda Pharmaceuticals Czech Republic s.r.o.

Tel: +420 234722722
medinfoEMEA@takeda.com

Danmark

Takeda Pharma A/S

TIf.: +45 46 77 10 10
medinfoEMEA @takeda.com

Deutschland

Takeda GmbH

Tel: +49 (0)800 825 3325
medinfoEMEA @takeda.com

Eesti

Takeda Pharma OU

Tel: +372 6177 669
medinfoEMEA @takeda.com

EMGda

Takeda EAAAX A.E.

TnA: +30 210 6387800
medinfoEMEA @takeda.com

Espafia

Laboratorios Menarini, S.A.
Tel: +34 934 628 800
info@menarini.es

France

Takeda France SAS

Tél: + 3314067 3300
medinfoEMEA @takeda.com

Hrvatska

Takeda Pharmaceuticals Croatia d.o.o.

Tel: +385 1 377 88 96
medinfoEMEA @takeda.com

Ireland

Takeda Products Ireland Ltd
Tel: 1800 937 970
medinfoEMEA @takeda.com

island

Vistor ehf.

Simi: +354 535 7000
medinfoEMEA@takeda.com

Italia

Takeda Italia S.p.A.

Tel: +39 06 502601
medinfoEMEA @takeda.com

54

Magyarorszag

Takeda Pharma Kft.

Tel.: +36 1 270 7030
medinfoEMEA@takeda.com

Malta

Takeda HELLAS S.A.

Tel: +30 210 6387800
medinfoEMEA @takeda.com

Nederland

Takeda Nederland B.V.

Tel: +31 20 203 5492
medinfoEMEA @takeda.com

Norge

Takeda AS

TIf: +47 800 800 30
medinfoEMEA @takeda.com

Osterreich

Takeda Pharma Ges. m.b.H.
Tel: +43 (0) 800-20 80 50
medinfoEMEA @takeda.com

Polska

Takeda Pharma Sp. z o.0.
Tel.: +48223062447
medinfoEMEA @takeda.com

Portugal

Tecnimede - Sociedade Técnico-Medicinal, S.A.

Tel: +351 21 041 41 00
dmed.fv@tecnimede.pt

Romaéania

Takeda Pharmaceuticals SRL
Tel: +40 21 33503 91
medinfoEMEA @takeda.com

Slovenija

Takeda Pharmaceuticals farmacevtska druzba d.o.o.

Tel: +386 (0) 59 082 480
medinfoEMEA @takeda.com

Slovenské republika

Takeda Pharmaceuticals Slovakia s.r.o.
Tel: +421 (2) 20 602 600
medinfoEMEA@takeda.com

Suomi/Finland

Takeda Oy

Puh/Tel: 0800 774 051
medinfoEMEA @takeda.com



Konpog Sverige

Takeda EAAAX A.E. Takeda Pharma AB

TnA: +30 210 6387800 Tel: 020 795 079
medinfoEMEA@takeda.com medinfoEMEA@takeda.com
Latvija

Takeda Latvia SIA

Tel: +371 67840082

medinfoEMEA @takeda.com
To mapév @vrro 0dNYLOV YpfioNS avabempnOnke Yo TELEVTAIO POPA OTIS
Addeg TNYEG TANPOQOPLOV

Agntopepeic mAnpoeopieg yio To0 pappako avtd gival dtabéoipes 610 dikTvakd TOTo Tov Evpmmaikod
Opyoviopod ®oappdkmv: https://www.ema.europa.eu.
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