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ΠΑΡΑΡΤΗΜΑ I 
 

ΚΑΤΑΣΤΑΣΗ ΜΕ ΤΙΣ ΟΝΟΜΑΣΙΕΣ, ΤΗ ΦΑΡΜΑΚΟΤΕΧΝΙΚΗ ΜΟΡΦΗ, ΤΗΝ 
ΠΕΡΙΕΚΤΙΚΟΤΗΤΑ ΤΩΝ ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΩΝ ΠΡΟΪΟΝΤΩΝ, ΤΙΣ Ο∆ΟΥΣ ΧΟΡΗΓΗΣΗΣ, 
<ΤΟΝ(ΤΟΥΣ) ΑΙΤΟΥΝΤΑ(-ΕΣ)>, ΤΟΥΣ ΚΑΤΟΧΟΥΣ ΤΗΣ Α∆ΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ ΣΤΑ 

ΚΡΑΤΗ ΜΕΛΗ, ΤΗ ΝΟΡBΗΓΙΑ ΚΑΙ ΤΗΝ ΙΣΛΑΝ∆ΙΑ 
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Κράτος µέλος Κάτοχος της άδειας κυκλοφορίας <Επινοηθείσα ονοµασία> 

<Ονοµασία> 
Περιεκτικό-
τητα 

Φαρµακοτεχνική µορφή Οδός χορήγησης 

Αυστρία Astellas Pharma Ges.m.b.H 
Linzerstr. 221-227 
A-1140 Wien 
Αυστρία 

Prograf 5 mg/ml Πυκνό διαλυµα για παρασκευή 
διαλύµατος προς έγχυση 

Ενδοφλέβια χρήση 

Αυστρία Astellas Pharma Ges.m.b.H 
Linzerstr. 221-227 
A-1140 Wien 
Αυστρία 

Prograf 0,5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Αυστρία Astellas Pharma Ges.m.b.H 
Linzerstr. 221-227 
A-1140 Wien 
Αυστρία 

Prograf 1 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Αυστρία Astellas Pharma Ges.m.b.H 
Linzerstr. 221-227 
A-1140 Wien 
Αυστρία 

Prograf 5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Βέλγιο Fujisawa GmbH 
Neumarkter Str. 61 
D-81673 München 
Γερµανία 

Prograft 0,5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Βέλγιο Fujisawa GmbH 
Neumarkter Str. 61 
D-81673 München 
Γερµανία 

Prograft 1 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Βέλγιο Fujisawa GmbH 
Neumarkter Str. 61 
D-81673 München 
Γερµανία 

Prograft 5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Βέλγιο Fujisawa GmbH 
Neumarkter Str. 61 
D-81673 München 
Γερµανία 

Prograft 5 mg/ml Πυκνό διαλυµα για παρασκευή 
διαλύµατος προς έγχυση 

Ενδοφλέβια χρήση 
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Κύπρος Medilink Pharmaceuticals Ltd. 
30 Armenias 
P.O. Box 25676 
2003 Strovolos 
1640 Nikosia 
Κύπρος 

Prograf 1 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Κύπρος Medilink Pharmaceuticals Ltd. 
30 Armenias 
P.O. Box 25676 
2003 Strovolos 
1640 Nikosia 
Κύπρος 

Prograf 5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Κύπρος Medilink  
   Pharmaceuticals Ltd. 
30 Armenias 
P.O. Box 25676 
2003 Strovolos 
1640 Nikosia 
Κύπρος 

Prograf 5 mg/ml Πυκνό διαλυµα για παρασκευή 
διαλύµατος προς έγχυση 

Ενδοφλέβια χρήση 

Τσεχική 
∆ηµοκρατία 

Astellas Pharma s.r.o 
Meteor Office Centre Park 
Sokolovská 100/94 
186 00 Praha 8 
Τσεχική ∆ηµοκρατία 

Prograf 0,5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Τσεχική 
∆ηµοκρατία 

Astellas Pharma s.r.o 
Meteor Office Centre Park 
Sokolovská 100/94 
186 00 Praha 8 
Τσεχική ∆ηµοκρατία 

Prograf 1 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Τσεχική 
∆ηµοκρατία 

Astellas Pharma s.r.o 
Meteor Office Centre Park 
Sokolovská 100/94 
186 00 Praha 8 
Τσεχική ∆ηµοκρατία 

Prograf 5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Τσεχική 
∆ηµοκρατία 

Astellas Pharma s.r.o 
Meteor Office Centre Park 
Sokolovská 100/94 
186 00 Praha 8 
Τσεχική ∆ηµοκρατία 

Prograf 5 mg/ml Πυκνό διαλυµα για παρασκευή 
διαλύµατος προς έγχυση 

Ενδοφλέβια χρήση 
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Γερµανία Astellas Pharma GmbH 
Neumarkter Str. 61 
D-81673 München 
Γερµανία 

Prograf 0,5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Γερµανία Astellas Pharma GmbH 
Neumarkter Str. 61 
D-81673 München 
Γερµανία 

Prograf 1 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Γερµανία Astellas Pharma GmbH 
Neumarkter Str. 61 
D-81673 München 
Γερµανία 

Prograf 5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Γερµανία Astellas Pharma GmbH 
Neumarkter Str. 61 
D-81673 München 
Γερµανία 

Prograf 5 mg/ml Πυκνό διαλυµα για παρασκευή 
διαλύµατος προς έγχυση 

Ενδοφλέβια χρήση 

∆ανία Astellas Pharma a/s 
Naverland 4 
2600 Glostrup 
∆ανία 

Prograf 0,5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

∆ανία Astellas Pharma a/s 
Naverland 4 
2600 Glostrup 
∆ανία 

Prograf 1 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

∆ανία Astellas Pharma a/s 
Naverland 4 
2600 Glostrup 
∆ανία 

Prograf 5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

∆ανία Astellas Pharma a/s 
Naverland 4 
2600 Glostrup 
∆ανία 

Prograf 5 mg/ml Πυκνό διαλυµα για παρασκευή 
διαλύµατος προς έγχυση 

Ενδοφλέβια χρήση 

Ελλάδα ΒΙΑΝΕΞ Α.Ε. 
Οδός Τατοΐου, 
146 71 Νέα Ερυθραία 
Ελλάδα 

Prograf 0,5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 
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Ελλάδα ΒΙΑΝΕΞ Α.Ε. 
Οδός Τατοΐου, 
146 71 Νέα Ερυθραία 
Ελλάδα 

Prograf 1 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Ελλάδα ΒΙΑΝΕΞ Α.Ε. 
Οδός Τατοΐου, 
146 71 Νέα Ερυθραία 
Ελλάδα 

Prograf 5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Ελλάδα ΒΙΑΝΕΞ Α.Ε. 
Οδός Τατοΐου, 
146 71 Νέα Ερυθραία 
Ελλάδα 

Prograf 5 mg/ml Πυκνό διαλυµα για παρασκευή 
διαλύµατος προς έγχυση 

Ενδοφλέβια χρήση 

Ισπανία Astellas Pharma S.A. 
Paseo del Club Deportivo 
n° 1, Bloque 14 
28223 Pozuelo de Alarcón  
(Madrid) Ισπανία 

Prograf 0,5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Ισπανία Astellas Pharma S.A. 
Paseo del Club Deportivo 
n° 1, Bloque 14 
28223 Pozuelo de Alarcón  
(Madrid) Ισπανία 

Prograf 1 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Ισπανία Astellas Pharma S.A. 
Paseo del Club Deportivo 
n° 1, Bloque 14 
28223 Pozuelo de Alarcón  
(Madrid) Ισπανία 

Prograf 5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Ισπανία Astellas Pharma S.A. 
Paseo del Club Deportivo 
n° 1, Bloque 14 
28223 Pozuelo de Alarcón  
(Madrid) Ισπανία 

Prograf 5 mg/ml Πυκνό διαλυµα για παρασκευή 
διαλύµατος προς έγχυση 

Ενδοφλέβια χρήση 

Φινλανδία Astellas Pharma a/s 
Naverland 4 
2600 Glostrup 
∆ανία 

Prograf 0,5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 
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Φινλανδία Astellas Pharma a/s 
Naverland 4 
2600 Glostrup 
∆ανία 

Prograf 1 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Φινλανδία Astellas Pharma a/s 
Naverland 4 
2600 Glostrup 
∆ανία 

Prograf 5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Φινλανδία Astellas Pharma a/s 
Naverland 4 
2600 Glostrup 
∆ανία 

Prograf 5 mg/ml Πυκνό διαλυµα για παρασκευή 
διαλύµατος προς έγχυση 

Ενδοφλέβια χρήση 

Γαλλία Astellas Pharma S.A.S. 
114 rue Victor Hugo 
92300 Levallois Perret 
Γαλλία 

Prograf 0,5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Γαλλία Astellas Pharma S.A.S. 
114 rue Victor Hugo 
92300 Levallois Perret 
Γαλλία 

Prograf 1 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Γαλλία Astellas Pharma S.A.S. 
114 rue Victor Hugo 
92300 Levallois Perret 
Γαλλία 

Prograf 5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Γαλλία Astellas Pharma S.A.S. 
114 rue Victor Hugo 
92300 Levallois Perret 
Γαλλία 

Prograf 5 mg/ml Πυκνό διαλυµα για παρασκευή 
διαλύµατος προς έγχυση 

Ενδοφλέβια χρήση 

Ουγγαρία Fujisawa GmbH 
Neumarkter Str. 61 
81673 München 
Γερµανία 

Prograf 0,5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Ουγγαρία Fujisawa GmbH 
Neumarkter Str. 61 
81673 München 
Γερµανία 

Prograf 1 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 
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Ουγγαρία Fujisawa GmbH 
Neumarkter Str. 61 
81673 München 
Γερµανία 

Prograf 5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Ουγγαρία Fujisawa GmbH 
Neumarkter Str. 61 
81673 München 
Γερµανία 

Prograf 5 mg/ml Πυκνό διαλυµα για παρασκευή 
διαλύµατος προς έγχυση 

Ενδοφλέβια χρήση 

Ιρλανδία Astellas Pharma Co. Ltd. 
25, The Courtyard 
Kilcarbery Business Park 
Clondalkin, Dublin 22 
Ιρλανδία 

Prograf 0,5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Ιρλανδία Astellas Pharma Co. Ltd. 
25, The Courtyard 
Kilcarbery Business Park 
Clondalkin, Dublin 22 
Ιρλανδία 

Prograf 1 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Ιρλανδία Astellas Pharma Co. Ltd. 
25, The Courtyard 
Kilcarbery Business Park 
Clondalkin, Dublin 22 
Ιρλανδία 

Prograf 5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Ιρλανδία Astellas Pharma Co. Ltd. 
25, The Courtyard 
Kilcarbery Business Park 
Clondalkin, Dublin 22 
Ιρλανδία 

Prograf 5 mg/ml Πυκνό διαλυµα για παρασκευή 
διαλύµατος προς έγχυση 

Ενδοφλέβια χρήση 

Ιταλία Astellas Pharma S.p.A 
Via delle Industrie 1 
20061 Carugate (Milano) 
Ιταλία 

Prograf 0,5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Ιταλία Astellas Pharma S.p.A 
Via delle Industrie 1 
20061 Carugate (Milano) 
Ιταλία 

Prograf 1 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 
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Ιταλία Astellas Pharma S.p.A 
Via delle Industrie 1 
20061 Carugate (Milano) 
Ιταλία 

Prograf 5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Ιταλία Astellas Pharma S.p.A 
Via delle Industrie 1 
20061 Carugate (Milano) 
Ιταλία 

Prograf 5 mg/ml Πυκνό διαλυµα για παρασκευή 
διαλύµατος προς έγχυση 

Ενδοφλέβια χρήση 

Λουξεµβούργο Fujisawa GmbH 
Neumarkter Str. 61 
81673 München 
Γερµανία 

Prograft 0,5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Λουξεµβούργο Fujisawa GmbH 
Neumarkter Str. 61 
81673 München 
Γερµανία 

Prograft 1 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Λουξεµβούργο Fujisawa GmbH 
Neumarkter Str. 61 
81673 München 
Γερµανία 

Prograft 5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Λουξεµβούργο Fujisawa GmbH 
Neumarkter Str. 61 
81673 München 
Γερµανία 

Prograft 5 mg/ml Πυκνό διαλυµα για παρασκευή 
διαλύµατος προς έγχυση 

Ενδοφλέβια χρήση 

Κάτω Χώρες Astellas Pharma B.V. 
Postbus 108 
2350 AC Leiderdorp 
Κάτω Χώρες 

Prograft 0,5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Κάτω Χώρες Astellas Pharma B.V. 
Postbus 108 
2350 AC Leiderdorp 
Κάτω Χώρες 

Prograft 1 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Κάτω Χώρες Astellas Pharma B.V. 
Postbus 108 
2350 AC Leiderdorp 
Κάτω Χώρες 

Prograft 5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 
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Κάτω Χώρες Astellas Pharma B.V. 
Postbus 108 
2350 AC Leiderdorp 
Κάτω Χώρες 

Prograft 5 mg/ml Πυκνό διαλυµα για παρασκευή 
διαλύµατος προς έγχυση 

Ενδοφλέβια χρήση 

Νορβηγία Astellas Pharma a/s 
Naverland 4 
2600 Glostrup 
∆ανία 

Prograf 0,5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Νορβηγία Astellas Pharma a/s 
Naverland 4 
2600 Glostrup 
∆ανία 

Prograf 1 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Νορβηγία Astellas Pharma a/s 
Naverland 4 
2600 Glostrup 
∆ανία 

Prograf 5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Νορβηγία Astellas Pharma a/s 
Naverland 4 
2600 Glostrup 
∆ανία 

Prograf 5 mg/ml Πυκνό διαλυµα για παρασκευή 
διαλύµατος προς έγχυση 

Ενδοφλέβια χρήση 

Πολωνία Fujisawa GmbH 
Neumarkter Str. 61 
81673 München 
Γερµανία 

Prograf 0,5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Πολωνία Fujisawa GmbH 
Neumarkter Str. 61 
81673 München 
Γερµανία 

Prograf 1 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Πολωνία Fujisawa GmbH 
Neumarkter Str. 61 
81673 München 
Γερµανία 

Prograf 5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Πολωνία Fujisawa GmbH 
Neumarkter Str. 61 
81673 München 
Γερµανία 

Prograf 5 mg/ml Πυκνό διαλυµα για παρασκευή 
διαλύµατος προς έγχυση 

Ενδοφλέβια χρήση 
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Πορτογαλία Astellas Farma Limitida 
Edifício Cinema 
Rua José Fontana, n°1, 1° andar 
2770-101 Paço de Arcos 
Πορτογαλία 

Prograf 0,5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Πορτογαλία Astellas Farma Limitida 
Edifício Cinema 
Rua José Fontana, n°1, 1° andar 
2770-101 Paço de Arcos 
Πορτογαλία 

Prograf 1 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Πορτογαλία Astellas Farma Limitida 
Edifício Cinema 
Rua José Fontana, n°1, 1° andar 
2770-101 Paço de Arcos 
Πορτογαλία 

Prograf 5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Πορτογαλία Astellas Farma Limitida 
Edifício Cinema 
Rua José Fontana, n°1, 1° andar 
2770-101 Paço de Arcos 
Πορτογαλία 

Prograf 5 mg/ml Πυκνό διαλυµα για παρασκευή 
διαλύµατος προς έγχυση 

Ενδοφλέβια χρήση 

Σλοβακία Fujisawa GmbH 
Neumarkter Str. 61 
81673 München 
Γερµανία 

Prograf 1 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Σλοβακία Fujisawa GmbH 
Neumarkter Str. 61 
81673 München 
Γερµανία 

Prograf 5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Σλοβακία Fujisawa GmbH 
Neumarkter Str. 61 
81673 München 
Γερµανία 

Prograf 5 mg/ml Πυκνό διαλυµα για παρασκευή 
διαλύµατος προς έγχυση 

Ενδοφλέβια χρήση 

Σλοβενία PharmaSwiss d.o.o. 
Wolfova 1 
1000 Ljubljana 
Σλοβενία 

Prograf 1 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 
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Σλοβενία PharmaSwiss d.o.o. 
Wolfova 1 
1000 Ljubljana 
Σλοβενία 

Prograf 5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Σουηδία Astellas Pharma a/s 
Naverland 4 
2600 Glostrup 
∆ανία 

Prograf 0,5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Σουηδία Astellas Pharma a/s 
Naverland 4 
2600 Glostrup 
∆ανία 

Prograf 1 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Σουηδία Astellas Pharma a/s 
Naverland 4 
2600 Glostrup 
∆ανία 

Prograf 5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Σουηδία Astellas Pharma a/s 
Naverland 4 
2600 Glostrup 
∆ανία 

Prograf 5 mg/ml Πυκνό διαλυµα για παρασκευή 
διαλύµατος προς έγχυση 

Ενδοφλέβια χρήση 

Ηνωµένο 
Βασίλειο 

Astellas Pharma Ltd. 
Lovett House, Lovett Road 
Staines 
Middlesex, TW18 3AZ 
Ηνωµένο Βασίλειο 

Prograf 0,5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Ηνωµένο 
Βασίλειο 

Astellas Pharma Ltd. 
Lovett House, Lovett Road 
Staines 
Middlesex, TW18 3AZ 
Ηνωµένο Βασίλειο 

Prograf 1 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 

Ηνωµένο 
Βασίλειο 

Astellas Pharma Ltd. 
Lovett House, Lovett Road 
Staines 
Middlesex, TW18 3AZ 
Ηνωµένο Βασίλειο 

Prograf 5 mg Καψάκιο σκληρό Από στόµατος χρήση 
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Ηνωµένο 
Βασίλειο 

Astellas Pharma Ltd. 
Lovett House, Lovett Road 
Staines 
Middlesex, TW18 3AZ 
Ηνωµένο Βασίλειο 

Prograf 5 mg/ml Πυκνό διαλυµα για παρασκευή 
διαλύµατος προς έγχυση 

Ενδοφλέβια χρήση 
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ΠΑΡΑΡΤΗΜΑ II 
 

ΕΠΙΣΤΗΜΟΝΙΚΑ ΠΟΡΙΣΜΑΤΑ ΚΑΙ ΛΟΓΟΙ ΓΙΑ ΤΗΝ ΤΡΟΠΟΠΟΙΗΣΗ ΤΗΣ(ΤΩΝ) 
ΠΕΡΙΛΗΨΗΣ(ΠΕΡΙΛΗΨΕΩΝ) ΤΩΝ ΧΑΡΑΚΤΗΡΙΣΤΙΚΩΝ ΤΟΥ ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ ΠΟΥ 

ΠΑΡΟΥΣΙΑΣΤΗΚΑΝ ΑΠΟ ΤΟΝ ΕΥΡΩΠΑΪΚΟ ΟΡΓΑΝΙΣΜΟ ΦΑΡΜΑΚΩΝ 
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ΕΠΙΣΤΗΜΟΝΙΚΑ ΠΟΡΙΣΜΑΤΑ 
 
ΓΕΝΙΚΗ ΠΕΡΙΛΗΨΗ ΤΗΣ ΕΠΙΣΤΗΜΟΝΙΚΗΣ ΑΞΙΟΛΟΓΗΣΗΣ ΤΟΥ PROGRAF / 
PROGRAFT ΚΑΨΑΚΙΑ ΣΚΛΗΡΑ ΚΑΙ ΠΥΚΝΟ ∆ΙΑΛΥΜΑ ΠΡΟΣ ΕΓΧΥΣΗ 
 
Λόγω του γεγονότος ότι το αρχικό προϊόν Prograf και οι σχετιζόµενες ονοµασίες δεν διαθέτουν την 
ίδια περίληψη χαρακτηριστικών προϊόντος (ΠΧΠ) στα διάφορα κράτη µέλη της Ευρωπαϊκής Ένωσης 
και λόγω των αποκλίσεων στις εθνικές αποφάσεις, κατέστη απαραίτητη η εναρµόνιση της ΠΧΠ του 
Prograf και των σχετιζόµενων ονοµασιών σε ολόκληρη την Ευρώπη. 
 
Η Fujisawa GmbH ενεργώντας εκ µέρους του συνόλου των κατόχων Άδειας Κυκλοφορίας (βλέπε 
παράρτηµα I) αιτήθηκε την εναρµόνιση σύµφωνα µε το άρθρο 30 της οδηγίας 2001/83/EK, όπως 
τροποποιήθηκε, των προϊόντων τους Prograf και των σχετιζόµενων ονοµασιών καψάκια σκληρά (από 
του στόµατος χρήση) των 0.5, 1 και 5 mg και Prograf και σχετιζόµενων ονοµασιών πυκνό διάλυµα 
προς έγχυση (ενδοφλέβια χρήση) των 5 mg/ml.  
 
 
Οι ποιοτικές πλευρές δεν αποτελούν µέρος της παρούσας διαιτητικής διαδικασίας. Παρ’ όλα αυτά, 
εξετάστηκαν τα ακόλουθα θέµατα αποτελεσµατικότητας και ασφάλειας: 

 
 

• Θέµατα αποτελεσµατικότητας 
 

Μεταµόσχευση νεφρού: 
 
Η αποτελεσµατικότητα της tacrolimus στην µεταµόσχευση νεφρού έχει ερευνηθεί σε µια σειρά από 
µελέτες και θεραπευτικές αγωγές και µπορεί σήµερα να θεωρηθεί ως τεκµηριωµένη θεραπευτική 
επιλογή τόσο για την πρωτογενή ανοσοκαταστολή όσο και για τη θεραπεία διάσωσης.  
Μικροί αριθµοί παιδιών συµπεριλήφθηκαν σε διάφορες δοκιµές, υπάρχει όµως και µία 
τυχαιοποιηµένη ελεγχόµενη (έναντι της κυκλοσπορίνης σε µικρογαλάκτωµα και σε συνδυασµό µε 
κορτικοστεροειδή και αζαθειοπρίνη) παιδιατρική µελέτη εξάµηνης διάρκειας. ∆υσκολία για τη 
νεφρική παιδιατρική ένδειξη αποτελεί παρ’ όλα αυτά η έλλειψη µακροπρόθεσµων δεδοµένων. Αυτό 
θα πρέπει να αντιµετωπιστεί ως ακόλουθο αίτηµα.  
 
Μεταµόσχευση καρδιάς σε ενήλικες: 
 
Η tacrolimus έχει καθιερωθεί ως εναλλακτική της κυκλοσπορίνης στην ανοσοκαταστολή στη 
µεταµόσχευση καρδιάς. Αυτό έχει πραγµατοποιηθεί κυρίως µέσω της µακρόχρονης εµπειρίας µε το 
φάρµακο σε διάφορα κέντρα της Ευρώπης και των Ηνωµένων Πολιτειών. Στοιχεία από το «Μητρώο 
της ∆ιεθνούς Εταιρίας Μεταµόσχευσης Καρδιάς και Πνευµόνων» (ISHLT) επιβεβαιώνουν τα 
ευρήµατα της κεντρικής µελέτης του ΚΑΚ σχετικά µε την πρωτογενή µεταµόσχευση καρδιάς καθώς 
και τα αποτελέσµατα µιας σειράς από µικρές, µονοκεντρικές, ανοιχτές, τυχαιοποιηµένες/µη 
τυχαιοποιηµένες µελέτες. Βάσει αυτών των στοιχείων, η αποτελεσµατικότητα της tacrolimus φαίνεται 
να είναι τεκµηριωµένη.  
 
Κατά τη θεραπεία της οξείας απόρριψης, η θεραπευτική αγωγή µε tacrolimus έχει αποδειχθεί ότι 
παρέχει είτε σηµαντικά βελτιωµένη αξιολόγηση απόρριψης µέσω ιστολογικής ενδοµυοκαρδιακής 
βιοψίας είτε αναστολή της απόρριψης. Τα περισσότερα από τα στοιχεία που υποστηρίζουν την 
ένδειξη αυτή είναι όπως αναµενόταν αναδροµικά. Σε περίπτωση όµως που η επαναµεταµόσχευση ή ο 
θάνατος αποτελούν πιθανή έκβαση, καταλληλότερη είναι η τήρηση µιας περισσότερο ευρείας στάσης. 
 
Μεταµόσχευση καρδιάς σε παιδιατρικούς ασθενείς: 
 
Τα στοιχεία επί της µεταµόσχευσης καρδιάς σε παιδιά είναι σποραδικά λόγω του µικρού αριθµού των 
µεταµοσχεύσεων που πραγµατοποιούνται ετησίως. Γι’ αυτό και η ετήσια αναφορά της ISHLT 
προσθέτει πολύτιµες πληροφορίες σχετικά µε την  πραγµατοποίηση µεταµόσχευσης καρδιάς σε 
παιδιά. Όπως φάνηκε τόσο από τα δηµοσιευθέντα στοιχεία όσο και από την ετήσια αναφορά της 
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ISHLT, η tacrolimus µπορεί να αντικαταστήσει την κυκλοσπορίνη στην πρωτογενή 
ανοσοκατασταλτική θεραπεία.  
 
Κατά τη θεραπεία της οξείας απόρριψης, η θεραπευτική αγωγή µε tacrolimus έχει αποδειχθεί ότι 
παρέχει είτε σηµαντικά βελτιωµένη αξιολόγηση απόρριψης µέσω ιστολογικής ενδοµυοκαρδιακής 
βιοψίας είτε αναστολή της απόρριψης. Τα περισσότερα από τα στοιχεία που υποστηρίζουν την 
ένδειξη αυτή είναι όπως αναµενόταν αναδροµικά. Σε περίπτωση όµως που η επαναµεταµόσχευση ή ο 
θάνατος αποτελούν πιθανή έκβαση, καταλληλότερη είναι η τήρηση µιας περισσότερο ευρείας στάσης. 
 
 
Μεταµόσχευση ήπατος: 
 
Υπάρχουν συνεχείς αποδείξεις από πολλές µικρές και κάποιες µετρίου µεγέθους κλινικές δοκιµές ότι 
η tacrolimus αποτελεί αποτελεσµατικό ανοσοκατασταλτικό συντήρησης όταν χρησιµοποιείται ως 
µέρος µιας πολυπαραγοντικής θεραπευτικής αγωγής. Σε λεπτοµερείς συγκρίσεις µε την κυκλοσπορίνη 
φαίνεται να έχει ένα µέτριο πλεονέκτηµα αναφορικά µε την αποτελεσµατικότητα. Ο ισχυρισµός αυτός 
στηρίζεται και από το ότι µεγαλύτερος αριθµός ασθενών που χρήζουν θεραπείας διάσωσης µετέβησαν 
από την κυκλοσπορίνη στην tacrolimus απ’ ότι το αντίστροφο. Σωστό θα ήταν να αναγνωριστεί η de 
facto θέση ότι η tacrolimus χρησιµοποιείται σε πρωτογενείς καταστάσεις και καταστάσεις διάσωσης 
ως ανοσοκατασταλτικό σε µεταµοσχεύσεις ήπατος και να δοθεί η κατάλληλη θεραπευτική ένδειξη. 
 
Άλλα αλλογενή µοσχεύµατα (πνεύµονα, παγκρέατος και εντέρου)  
 
Συνιστώµενες δοσολογίες παρέχονται για τη θεραπεία απόρριψης, η οποία αφορά «άλλα αλλογενή 
µοσχεύµατα». Οι συνιστώµενες δοσολογίες για µεταµόσχευση πνεύµονα, παγκρέατος και εντέρου 
βασίζονται σε περιορισµένα στοιχεία από προοπτικές κλινικές µελέτες. 
 
 
Εισήχθησαν αρκετές τροποποιήσεις στην ΠΧΠ, ιδιαίτερα αναφορικά µε τις κλινικές ενδείξεις (4.1) 
και το κεφάλαιο σχετικά µε τη δοσολογία και τον τρόπο χορήγησης (4.2).    
 
Επιπρόσθετα, ευρήµατα σχετικά µε την κλινική φαρµακολογία εισήχθησαν στα κεφάλαια που 
αφορούν τις ειδικές προειδοποιήσεις και προφυλάξεις κατά τη χρήση (4.4), τις αλληλεπιδράσεις µε 
άλλα φαρµακευτικά προϊόντα και άλλες µορφές αλληλεπίδρασης (4.5) και στο κεφάλαιο που αφορά 
τις φαρµακοκινητικές ιδιότητες (5.2). 
 
 

• Θέµατα ασφάλειας 
 

Τα δεδοµένα σχετικά µε την ασφάλεια της tacrolimus είναι αποσπασµατικά και µη τεκµηριωµένα. Οι 
κλινικές δοκιµές που πραγµατοποιήθηκαν σε ενδείξεις εκτός της µεταµόσχευσης ήπατος και νεφρού 
είναι σχετικά µικρές και φαίνεται να έχουν καθοδηγηθεί από τους ερευνητές και όχι από τον ΚΑΚ. 
Ακόµα και οι δοκιµές σχετικά µε την µεταµόσχευση ήπατος και νεφρού ήταν µετρίου µεγέθους. 
 
Αξιοσηµείωτη είναι η πιθανή µεγαλύτερη τάση της tacrolimus και της κυκλοσπορίνης να προκαλούν 
δυσανεξία στη γλυκόζη και κλινικά να προκαλούν σακχαρώδη διαβήτη.  
 
Οι συνέπειες της µακροχρόνιας ανοσοκαταστολής, των λοιµώξεων και της δηµιουργίας όγκων είναι 
πιθανόν να αυξηθούν µε τον καιρό, το θέµα όµως αυτό δεν αποτέλεσε αντικείµενο µελέτης. 
Παρασχέθηκαν µόνο ανεπίσηµες περιγραφές µεµονωµένων ασθενών ή µικρού αριθµού ασθενών µε 
διαφορετικές ενδείξεις µεταµόσχευσης. Το µακροπρόθεσµο προφίλ ασφαλείας της tacrolimus δεν έχει 
µελετηθεί συστηµατικά. 
 
Εισήχθησαν πολλές τροποποιήσεις σε διάφορα κεφάλαια της ΠΧΠ. Το κεφάλαιο που αφορά τις 
αντενδείξεις (4.3) παρέµεινε αµετάβλητο. Εισήχθη τροποποίηση της διατύπωσης στο κεφάλαιο που 
αναφέρεται στην κύηση και τον θηλασµό (4.6) ώστε να καταστεί περισσότερο σαφές και να συνάδει 
µε την οδηγία που αφορά στην περίληψη των χαρακτηριστικών προϊόντος. Οι ανακολουθίες µεταξύ 
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του κεφαλαίου 4.6 (Κύηση και θηλασµός) και του κεφαλαίου 5.3 (Προκλινικά δεδοµένα για την 
ασφάλεια) έχουν διορθωθεί ενώ περισσότερες πληροφορίες έχουν προστεθεί σχετικά µε την αντρική 
γονιµότητα. Το κεφάλαιο που αναφέρεται στις ανεπιθύµητες ενέργειες (4.8) προσαρµόστηκε ώστε να 
συνάδει µε την οδηγία που αφορά στην περίληψη των χαρακτηριστικών προϊόντος. Η ταξινόµηση και 
η ορολογία τροποποιήθηκαν σύµφωνα µε την κατηγορία οργάνου συστήµατος της βάσης δεδοµένων 
MedDRA. 

 
Σχέση Ωφέλειας/Κινδύνου 
 
Βάσει των τεκµηριωτικών εγγράφων που υπέβαλε ο ΚΑΚ και της επιστηµονικής συζήτησης στους 
κόλπους της Επιτροπής, η CPMP έκρινε ότι η σχέση ωφέλειας/κινδύνου του Prograf και των 
σχετιζόµενων ονοµασιών είναι θετική όσον αφορά τη χρήση του προϊόντος για: 
 
- Την προφύλαξη από την απόρριψη µοσχεύµατος σε αλλοµεταµοσχεύσεις ήπατος, νεφρού ή 

καρδιάς. 
 
- Τη θεραπεία της απόρριψης αλλογενούς µοσχεύµατος που είναι ανθεκτική στη θεραπεία µε άλλα 

ανοσοκατασταλτικά φαρµακευτικά προϊόντα. 
 
Οι αποκλίσεις που είχαν διαπιστωθεί κατά την έναρξη της διαδικασίας παραποµπής έχουν 
διευθετηθεί. 
 
 
 
 
ΛΟΓΟΙ ΓΙΑ ΤΗΝ ΤΡΟΠΟΠΟΙΗΣΗ ΤΗΣ(ΤΩΝ) ΠΕΡΙΛΗΨΗΣ(ΠΕΡΙΛΗΨΕΩΝ) ΤΩΝ 
ΧΑΡΑΚΤΗΡΙΣΤΙΚΩΝ, ΤΗΣ ΕΠΙΣΗΜΑΝΣΗΣ ΚΑΙ ΤΟΥ ΦΥΛΛΟΥ Ο∆ΗΓΙΩΝ ΤΟΥ 
ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ 
 
Εκτιµώντας τα ακόλουθα: 
 

• σκοπός της παραποµπής ήταν η εναρµόνιση των περιλήψεων των χαρακτηριστικών του 
προϊόντος, 

• η περίληψη των χαρακτηριστικών του προϊόντος που προτάθηκε από τους κατόχους της 
άδειας κυκλοφορίας, αξιολογήθηκε βάσει των τεκµηριωτικών εγγράφων που υπεβλήθησαν 
και της επιστηµονικής συζήτησης στο πλαίσιο της Επιτροπής, 

 
η CHMP εισηγήθηκε την τροποποίηση των αδειών κυκλοφορίας, για τις οποίες η περίληψη των 
χαρακτηριστικών, η επισήµανση και το φύλλο οδηγιών του προϊόντος παρατίθεται στο παράρτηµα III 
της γνώµης της CHMP για το Prograf και τις σχετιζόµενες ονοµασίες (βλέπε παράρτηµα Ι). 
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ΠΑΡΑΡΤΗΜΑ ΙII 
 
 

ΠΕΡΙΛΗΨΗ ΤΩΝ ΧΑΡΑΚΤΗΡΙΣΤΙΚΩΝ ΤΟΥ ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ 
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1. ΟΝΟΜΑΣΙΑ ΤΟΥ ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΟΥ ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ 
 
Prograf και σχετιζόµενες ονοµασίες (βλέπε Παράρτηµα Ι) 0.5 mg καψάκια σκληρά 
Prograf και σχετιζόµενες ονοµασίες (βλέπε Παράρτηµα Ι) 1 mg καψάκια σκληρά 
Prograf και σχετιζόµενες ονοµασίες (βλέπε Παράρτηµα Ι) 5 mg καψάκια σκληρά 
 
[Βλέπε Παράρτηµα Ι – να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
2. ΠΟΙΟΤΙΚΗ ΚΑΙ ΠΟΣΟΤΙΚΗ ΣΥΝΘΕΣΗ 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
Για τον πλήρη κατάλογο των εκδόχων, βλ. παράγραφο 6.1. 
 
 
3. ΦΑΡΜΑΚΟΤΕΧΝΙΚΗ ΜΟΡΦΗ 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
4. ΚΛΙΝΙΚΕΣ ΠΛΗΡΟΦΟΡΙΕΣ 
 
4.1 Θεραπευτικές ενδείξεις 
 
Προφύλαξη από την απόρριψη µοσχεύµατος σε αλλοµεταµοσχεύσεις ήπατος, νεφρού ή καρδιάς. 
 
Θεραπεία της απόρριψης αλλογενούς µοσχεύµατος που είναι ανθεκτική στη θεραπεία µε άλλα 
ανοσοκατασταλτικά φαρµακευτικά προϊόντα.  
 
4.2 ∆οσολογία και τρόπος χορήγησης 
 
Η θεραπεία µε <(Επινοηθείσα) ονοµασία> απαιτεί προσεκτική παρακολούθηση από επαρκώς 
εκπαιδευµένο και εξοπλισµένο προσωπικό. Το φαρµακευτικό προϊόν πρέπει να συνταγογραφείται και 
οι αλλαγές στην ανοσοκατασταλτική θεραπεία να γίνονται µόνο από ιατρούς µε εµπειρία στην 
ανοσοκατασταλτική θεραπεία καθώς και στην αντιµετώπιση µεταµοσχευθέντων ασθενών. 
 
Γενικές εκτιµήσεις 
Η συνιστώµενη αρχική δοσολογία που αναφέρεται παρακάτω αποτελεί µόνο ένα οδηγό. Η δοσολογία 
του <(Επινοηθείσα) ονοµασία> πρέπει κυρίως να βασίζεται στην κλινική εκτίµηση της πιθανότητας 
απόρριψης και ανοχής του κάθε ασθενή ξεχωριστά βοηθούµενη και από τον έλεγχο των επιπέδων στο 
αίµα (βλέπε παρακάτω για τα συνιστώµενα κατώτερα επίπεδα στο ολικό αίµα). Εάν εµφανισθούν 
κλινικά σηµεία απόρριψης, πρέπει να γίνει τροποποίηση της ανοσοκατασταλτικής αγωγής.  
Το <(Επινοηθείσα) ονοµασία> µπορεί να χορηγηθεί ενδοφλεβίως ή από του στόµατος. Γενικά, η 
χορήγηση µπορεί να αρχίσει από το στόµα, εάν χρειασθεί, χορηγώντας το περιεχόµενο του καψακίου, 
διαλυµένο σε νερό, µέσω ρινογαστρικού σωλήνα.  
Το <(Επινοηθείσα) ονοµασία> χορηγείται συνήθως σε συνδυασµό µε άλλα ανοσοκατασταλτικά 
φάρµακα κατά την αρχική µετεγχειρητική περίοδο. Η δοσολογία του <(Επινοηθείσα) ονοµασία> 
µπορεί να διαφέρει ανάλογα µε την ανοσοκατασταλτική αγωγή που έχει επιλεχθεί. 
 
Τρόπος χορήγησης 
Συνιστάται όπως η από του στόµατος ηµερήσια δόση χορηγείται σε δύο διηρηµένες δόσεις (π.χ. πρωί 
και βράδυ). Τα καψάκια πρέπει να λαµβάνονται αµέσως µετά την αποµάκρυνσή τους από το blister. 
Τα καψάκια πρέπει να καταπίνονται µε κάποιο υγρό (κατά προτίµηση νερό).  
Τα καψάκια πρέπει να λαµβάνονται γενικά µε άδειο στοµάχι ή τουλάχιστον 1 ώρα πριν ή 2 έως 3 
ώρες µετά τα γεύµατα ώστε να επιτευχθεί η µέγιστη απορρόφηση (βλέπε παράγραφο 5.2).  
 



19 

∆ιάρκεια χορήγησης 
Για την αναστολή της απόρριψης του µοσχεύµατος, η ανοσοκαταστολή πρέπει να διατηρηθεί, 
συνεπώς, δεν υπάρχει περιορισµός στη διάρκεια της από του στόµατος θεραπείας. 
 
Συνιστώµενη δοσολογία - Μεταµόσχευση ήπατος  
Προφύλαξη από την απόρριψη µοσχεύµατος – ενήλικες 
Η θεραπεία µε <(Επινοηθείσα) ονοµασία> από το στόµα πρέπει να αρχίσει µε 0.10-0.20 mg/kg/ηµέρα 
σε δύο διηρηµένες δόσεις (π.χ. πρωί και βράδυ). Η χορήγηση πρέπει να αρχίσει 12 ώρες περίπου µετά 
την ολοκλήρωση της εγχείρησης. 
Εάν η δόση δεν µπορεί να χορηγηθεί από το στόµα λόγω της κλινικής κατάστασης του ασθενή, πρέπει 
να αρχίσει ενδοφλέβια χορήγηση µε 0.01-0.05 mg/kg/ηµέρα σε 24ωρη συνεχή έγχυση. 
Προφύλαξη από την απόρριψη µοσχεύµατος – παιδιά 
Μία αρχική δόση 0.30 mg/kg/ηµέρα από το στόµα πρέπει να χορηγείται σε δύο διηρηµένες δόσεις 
(π.χ. πρωί και βράδυ). Εάν η κλινική κατάσταση του ασθενή δεν επιτρέπει τη χορήγηση από το στόµα, 
µία αρχική ενδοφλέβια δόση 0.05 mg/kg/ηµέρα πρέπει να χορηγείται σε 24ωρη συνεχή έγχυση. 
Προσαρµογή της δόσης κατά την περίοδο µετά τη µεταµόσχευση σε ενήλικες και παιδιά 
Η δοσολογία του <(Επινοηθείσα) ονοµασία> συνήθως µειώνεται κατά την περίοδο µετά τη 
µεταµόσχευση. Σε µερικές περιπτώσεις είναι πιθανόν να διακοπεί η συγχορηγούµενη 
ανοσοκατασταλτική αγωγή και να χρησιµοποιηθεί το <(Επινοηθείσα) ονοµασία> ως µονοθεραπεία. Η 
βελτίωση της κατάστασης του ασθενή µετά τη µεταµόσχευση µπορεί να τροποποιήσει τη 
φαρµακοκινητική της tacrolimus και µπορεί να απαιτηθούν περαιτέρω προσαρµογές της δόσης. 
Θεραπεία απόρριψης – ενήλικες και παιδιά 
Αυξηµένες δόσεις <(Επινοηθείσα) ονοµασία>, συµπληρωµατική θεραπεία µε κορτικοστεροειδή και 
θεραπεία σύντοµης διάρκειας µε µονο-/πολυκλωνικά αντισώµατα έχουν χρησιµοποιηθεί για να 
αντιµετωπισθούν επεισόδια απόρριψης. Η δόση του <(Επινοηθείσα) ονοµασία> ενδεχοµένως να 
πρέπει να µειωθεί εάν παρατηρηθούν συµπτώµατα τοξικότητας (π.χ. έντονες ανεπιθύµητες ενέργειες – 
βλέπε παράγραφο 4.8). 
Για τη µετάβαση στο <(Επινοηθείσα) ονοµασία>, η θεραπεία πρέπει να αρχίσει µε τη συνιστώµενη 
από του στόµατος αρχική δόση για πρωτογενή ανοσοκαταστολή. 
Για πληροφορίες για τη µετάβαση της θεραπείας από κυκλοσπορίνη σε <(Επινοηθείσα) ονοµασία>, 
βλέπε παρακάτω την παράγραφο «Προσαρµογή της δοσολογίας σε ειδικές οµάδες ασθενών». 
 
Συνιστώµενη δοσολογία - Μεταµόσχευση νεφρού 
Προφύλαξη από την απόρριψη µοσχεύµατος – ενήλικες 
Η θεραπεία µε <(Επινοηθείσα) ονοµασία> από το στόµα πρέπει να αρχίσει µε 0.20 - 0.30 
mg/kg/ηµέρα σε δύο διηρηµένες δόσεις (π.χ. πρωί και βράδυ). Η χορήγηση πρέπει να αρχίσει µέσα σε 
24 ώρες από την ολοκλήρωση της εγχείρησης.  
Εάν η δόση δεν µπορεί να χορηγηθεί από το στόµα λόγω της κλινικής κατάστασης του ασθενή, πρέπει 
να αρχίσει ενδοφλέβια θεραπεία µε 0.05-0.10 mg/kg/ηµέρα σε 24ωρη συνεχή έγχυση. 
Προφύλαξη από την απόρριψη µοσχεύµατος – παιδιά 
Μία αρχική δόση 0.30 mg/kg/ηµέρα από το στόµα πρέπει να χορηγείται σε δύο διηρηµένες δόσεις 
(π.χ. πρωί και βράδυ). Εάν η κλινική κατάσταση του ασθενή δεν επιτρέπει τη χορήγηση από το στόµα, 
µία αρχική ενδοφλέβια δόση 0.075-0.100 mg/kg/ηµέρα πρέπει να χορηγείται σε 24ωρη συνεχή 
έγχυση. 
Προσαρµογή της δόσης κατά την περίοδο µετά τη µεταµόσχευση σε ενήλικες και παιδιά 
Η δοσολογία του <(Επινοηθείσα) ονοµασία> συνήθως µειώνεται κατά την περίοδο µετά τη 
µεταµόσχευση. Σε µερικές περιπτώσεις είναι πιθανόν να διακοπεί η συγχορηγούµενη 
ανοσοκατασταλτική αγωγή, κάτι που οδηγεί σε διπλή θεραπεία µε βάση το <(Επινοηθείσα) 
ονοµασία>. Η βελτίωση της κατάστασης του ασθενή µετά τη µεταµόσχευση µπορεί να τροποποιήσει 
τη φαρµακοκινητική της tacrolimus και µπορεί να απαιτηθούν περαιτέρω προσαρµογές της δόσης. 
Θεραπεία απόρριψης – ενήλικες και παιδιά 
Αυξηµένες δόσεις <(Επινοηθείσα) ονοµασία>, συµπληρωµατική θεραπεία µε κορτικοστεροειδή και 
θεραπεία σύντοµης διάρκειας µε µονο-/πολυκλωνικά αντισώµατα έχουν χρησιµοποιηθεί για να 
αντιµετωπισθούν επεισόδια απόρριψης. Η δόση του <(Επινοηθείσα) ονοµασία> ενδεχοµένως να 
πρέπει να µειωθεί εάν παρατηρηθούν συµπτώµατα τοξικότητας (π.χ. έντονες ανεπιθύµητες ενέργειες – 
βλέπε παράγραφο 4.8). 
Για τη µετάβαση στο <(Επινοηθείσα) ονοµασία>, η θεραπεία πρέπει να αρχίσει µε τη συνιστώµενη 
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από του στόµατος αρχική δόση για πρωτογενή ανοσοκαταστολή. 
Για πληροφορίες για τη µετάβαση της θεραπείας από κυκλοσπορίνη σε <(Επινοηθείσα) ονοµασία>, 
βλέπε παρακάτω την παράγραφο «Προσαρµογή της δοσολογίας σε ειδικές οµάδες ασθενών». 
 
Συνιστώµενη δοσολογία - Μεταµόσχευση καρδιάς 
Προφύλαξη από την απόρριψη µοσχεύµατος – ενήλικες 
Το <(Επινοηθείσα) ονοµασία> µπορεί να χρησιµοποιηθεί µε επαγωγή αντισωµάτων (επιτρέποντας 
καθυστέρηση στην έναρξη της θεραπείας µε <(Επινοηθείσα) ονοµασία>) ή εναλλακτικά σε κλινικά 
σταθερούς ασθενείς χωρίς επαγωγή αντισωµάτων.  
Μετά την επαγωγή αντισωµάτων, η θεραπεία µε <(Επινοηθείσα) ονοµασία> από το στόµα πρέπει να 
αρχίσει µε 0.075 mg/kg/ηµέρα σε δύο διηρηµένες δόσεις (π.χ. πρωί και βράδυ). Η χορήγηση πρέπει να 
αρχίσει µέσα σε 5 ηµέρες από την ολοκλήρωση της εγχείρησης µόλις σταθεροποιηθεί η κλινική 
κατάσταση του ασθενή. Εάν η δόση δεν µπορεί να χορηγηθεί από το στόµα λόγω της κλινικής 
κατάστασης του ασθενή, πρέπει να ξεκινήσει ενδοφλέβια θεραπεία µε 0.01 έως 0.02 mg/kg/ηµέρα ως 
συνεχής 24ωρη έγχυση. 
∆ηµοσιεύθηκε µια εναλλακτική στρατηγική όπου tacrolimus από το στόµα χορηγήθηκε µέσα σε 12 
ώρες µετά τη µεταµόσχευση. Αυτή η προσέγγιση προορίζεται για ασθενείς χωρίς δυσλειτουργία 
οργάνου (π.χ. νεφρική δυσλειτουργία). Στην περίπτωση αυτή, χρησιµοποιήθηκε µία αρχική δόση 
tacrolimus από το στόµα 2 έως 4 mg την ηµέρα σε συνδυασµό µε mycophenolate mofetil και 
κορτικοστεροειδή ή σε συνδυασµό µε sirolimus και κορτικοστεροειδή. 
Προφύλαξη από την απόρριψη µοσχεύµατος – παιδιά 
Το <(Επινοηθείσα) ονοµασία> έχει χρησιµοποιηθεί µε ή χωρίς επαγωγή µε αντισώµατα σε 
µεταµόσχευση καρδιάς σε παιδιά. Σε ασθενείς χωρίς επαγωγή µε αντισώµατα, εάν η θεραπεία µε 
<(Επινοηθείσα) ονοµασία> αρχίσει ενδοφλεβίως, η συνιστώµενη δόση έναρξης είναι 0.03-0.05 
mg/kg/ηµέρα σε 24ωρη συνεχή έγχυση µε στόχο την επίτευξη επιπέδων της tacrolimus στο ολικό αίµα 
15 – 25 ng/ml. Οι ασθενείς πρέπει να µεταβούν στη θεραπεία από το στόµα µόλις αυτό είναι κλινικά 
πρακτικό. Η πρώτη δόση της θεραπείας από το στόµα πρέπει να είναι 0.30 mg/kg/ηµέρα αρχίζοντας 8 
έως 12 ώρες µετά τη διακοπή της ενδοφλέβιας θεραπείας. 
Μετά την επαγωγή µε αντισώµατα, εάν η θεραπεία µε <(Επινοηθείσα) ονοµασία> αρχίσει από το 
στόµα, η συνιστώµενη δόση έναρξης είναι 0.10 – 0.30 mg/kg/ηµέρα σε δύο διηρηµένες δόσεις (π.χ. 
πρωί και βράδυ). 
Προσαρµογή της δόσης κατά την περίοδο µετά τη µεταµόσχευση σε ενήλικες και παιδιά 
Η δοσολογία του <(Επινοηθείσα) ονοµασία> συνήθως µειώνεται κατά την περίοδο µετά τη 
µεταµόσχευση. Η βελτίωση της κατάστασης του ασθενή µετά τη µεταµόσχευση µπορεί να 
τροποποιήσει τη φαρµακοκινητική της tacrolimus και µπορεί να απαιτηθούν περαιτέρω προσαρµογές 
της δόσης. 
Θεραπεία απόρριψης – ενήλικες και παιδιά 
Αυξηµένες δόσεις <(Επινοηθείσα) ονοµασία>, συµπληρωµατική θεραπεία µε κορτικοστεροειδή και 
θεραπεία σύντοµης διάρκειας µε µονο-/πολυκλωνικά αντισώµατα έχουν χρησιµοποιηθεί για να 
αντιµετωπισθούν επεισόδια απόρριψης.  
Σε ενήλικες ασθενείς που έχουν µεταβεί σε <(Επινοηθείσα) ονοµασία>, πρέπει να χορηγηθεί µια 
αρχική δόση από το στόµα 0.15 mg/kg/ηµέρα σε δύο διηρηµένες δόσεις (π.χ. πρωί και βράδυ).  
Σε παιδιατρικούς ασθενείς που έχουν µεταβεί σε<(Επινοηθείσα) ονοµασία>, πρέπει να χορηγηθεί µια 
αρχική δόση από το στόµα 0.20 - 030 mg/kg/ηµέρα σε δύο διηρηµένες δόσεις (π.χ. πρωί και βράδυ).  
Για πληροφορίες για τη µετάβαση της θεραπείας από κυκλοσπορίνη σε <(Επινοηθείσα) ονοµασία>, 
βλέπε παρακάτω την παράγραφο «Προσαρµογή της δοσολογίας σε ειδικές οµάδες ασθενών». 
 
Συνιστώµενη δοσολογία - Θεραπεία απόρριψης, άλλα αλλογενή µοσχεύµατα 
Οι συνιστώµενες δοσολογίες για µεταµόσχευση πνεύµονα, παγκρέατος και εντέρου βασίζονται σε 
περιορισµένα στοιχεία από προοπτικές κλινικές µελέτες. Σε ασθενείς µε µεταµόσχευση πνεύµονα, το 
<(Επινοηθείσα) ονοµασία> έχει χρησιµοποιηθεί σε αρχική δόση από το στόµα 0.10 – 0.15 
mg/kg/ηµέρα, σε ασθενείς µε µεταµόσχευση παγκρέατος σε αρχική δόση από το στόµα 0.2 
mg/kg/ηµέρα και µε µεταµόσχευση εντέρου σε αρχική δόση από το στόµα 0.3 mg/kg/ ηµέρα.  
 
Προσαρµογή της δοσολογίας σε ειδικές οµάδες ασθενών  
Ασθενείς µε ηπατική ανεπάρκεια  
Μπορεί να απαιτηθεί µείωση της δοσολογίας σε ασθενείς µε βαρειά ηπατική ανεπάρκεια ώστε να 



21 

διατηρηθούν τα κατώτερα επίπεδα του αίµατος στα συνιστώµενα όρια. 
Ασθενείς µε νεφρική ανεπάρκεια  
∆εν απαιτείται προσαρµογή της δοσολογίας αφού η φαρµακοκινητική της tacrolimus δεν επηρεάζεται 
από την νεφρική λειτουργία. Ωστόσο, λόγω της πιθανής νεφροτοξικής δράσης της tacrolimus, 
συνιστάται προσεκτική παρακολούθηση της νεφρικής λειτουργίας (διαδοχικές µετρήσεις της 
συγκέντρωσης της κρεατινίνης του ορού, µέτρηση της κάθαρσης της κρεατινίνης και παρακολούθηση 
της ποσότητας των ούρων). 
Παιδιατρικοί ασθενείς 
Γενικά, για να επιτευχθούν παρόµοια επίπεδα στο αίµα, οι παιδιατρικοί ασθενείς χρειάζονται δόσεις 
1½ -2 φορές υψηλότερες από τους ενήλικες. 
Ηλικιωµένοι ασθενείς  
∆εν υπάρχουν στοιχεία επί του παρόντος που να αποδεικνύουν ότι η δόση πρέπει να προσαρµόζεται 
ανάλογα στους ηλικιωµένους ασθενείς. 
Μετάβαση από κυκλοσπορίνη 
Πρέπει να δίδεται προσοχή όταν η θεραπεία από κυκλοσπορίνη µεταβαίνει σε θεραπεία µε 
<(Επινοηθείσα) ονοµασία> (βλέπε παραγράφους 4.4 και 4.5). Η θεραπεία µε <(Επινοηθείσα) 
ονοµασία> πρέπει να αρχίζει αφού έχουν ληφθεί υπόψη οι συγκεντρώσεις κυκλοσπορίνης στο αίµα 
και η κλινική κατάσταση του ασθενή. Η χορήγηση πρέπει να καθυστερεί όταν τα επίπεδα της 
κυκλοσπορίνης στο αίµα είναι υψηλά. Στην πράξη, η θεραπεία µε <(Επινοηθείσα) ονοµασία> αρχίζει 
12-24 ώρες µετά τη διακοπή της κυκλοσπορίνης. Η µέτρηση των επιπέδων της κυκλοσπορίνης στο 
αίµα πρέπει να συνεχίζεται και µετά την αλλαγή της θεραπείας επειδή η κάθαρση της κυκλοσπορίνης 
µπορεί να επηρεασθεί. 
 
Συνιστώµενα κατώτερα επίπεδα στo ολικό αίµα 
Η δόση πρέπει κυρίως να βασίζεται στην κλινική εκτίµηση της πιθανότητας απόρριψης και ανοχής 
του κάθε ασθενή ξεχωριστά. 
Ως βοήθηµα για τη βελτιστοποίηση της δόσης, υπάρχουν διάφορες ανοσολογικές µέθοδοι για τον 
προσδιορισµό των συγκεντρώσεων tacrolimus στο ολικό αίµα συµπεριλαµβανοµένης µιας ηµι-
αυτόµατης ανοσολογικής µεθόδου µικροσωµικού ενζύµου (ΜΕΙΑ). Η σύγκριση των συγκεντρώσεων 
που αναφέρονται στη δηµοσιευµένη βιβλιογραφία και των µεµονωµένων τιµών που παρατηρούνται 
στην κλινική εφαρµογή πρέπει να γίνει µε προσοχή και γνώση των µεθόδων ανάλυσης που 
εφαρµόζονται. Στη σύγχρονη κλινική εφαρµογή, η µέτρηση των επιπέδων στο ολικό αίµα γίνεται µε 
ανοσολογικές µεθόδους. 
Οι κατώτερες συγκεντρώσεις της tacrolimus στο αίµα πρέπει να παρακολουθούνται κατά την περίοδο 
µετά τη µεταµόσχευση. Σε χορήγηση από το στόµα, τα κατώτερα επίπεδα στο αίµα πρέπει να 
µετρούνται 12 ώρες περίπου µετά τη χορήγηση, λίγο πριν την επόµενη δόση. Η συχνότητα της 
µέτρησης των επιπέδων στο αίµα πρέπει να βασίζεται στις κλινικές ανάγκες. Η προσαρµογή του 
δοσολογικού σχήµατος µπορεί να διαρκέσει κάποιες ηµέρες µέχρι να γίνουν εµφανείς οι αλλαγές στα 
επίπεδα του αίµατος επειδή το <(Επινοηθείσα) ονοµασία> είναι ένα φαρµακευτικό προϊόν που 
αποµακρύνεται αργά από τον οργανισµό. Τα κατώτερα επίπεδα στο αίµα πρέπει να µετρούνται 
περίπου δύο φορές την εβδοµάδα κατά το πρώιµο µετεγχειρητικό στάδιο µετά την µεταµόσχευση και 
έπειτα περιοδικά κατά τη διάρκεια της θεραπείας συντήρησης. Τα κατώτερα επίπεδα της tacrolimus 
στο αίµα πρέπει επίσης να µετρούνται µετά την προσαρµογή της δοσολογίας, τις αλλαγές του 
ανοσοκατασταλτικού σχήµατος, ή µετά την ταυτόχρονη χορήγηση ουσιών που µπορεί να 
διαφοροποιήσουν τις συγκεντρώσεις της tacrolimus στο ολικό αίµα (βλέπε παράγραφο 4.5). 
Ανάλυση των αποτελεσµάτων κλινικών µελετών δείχνει ότι η πλειονότητα των ασθενών µπορεί να 
αντιµετωπισθεί επιτυχώς εάν τα κατώτερα επίπεδα της tacrolimus στο αίµα διατηρηθούν κάτω από 20 
ng/ml. Είναι απαραίτητο να λαµβάνεται υπόψη η κλινική κατάσταση του ασθενή όταν ερµηνεύονται 
τα επίπεδα στο ολικό αίµα.  
Στην κλινική εφαρµογή, τα κατώτερα επίπεδα στο ολικό αίµα κυµαίνονται γενικά από 5-20 ng/ml 
στους λήπτες ηπατικού µοσχεύµατος και 10-20 ng/ml στους λήπτες νεφρικού και καρδιακού 
µοσχεύµατος κατά το πρώιµο µετεγχειρητικό στάδιο µετά τη µεταµόσχευση. Στη συνέχεια, κατά τη 
διάρκεια της θεραπείας συντήρησης, οι συγκεντρώσεις στο αίµα κυµαίνονται γενικά µεταξύ 5-15 
ng/ml στους λήπτες ηπατικών, νεφρικών και καρδιακών µοσχευµάτων. 
 
4.3 Αντενδείξεις 
 



22 

Υπερευαισθησία στην tacrolimus ή σε άλλες µακρολίδες. 
Υπερευαισθησία σε κάποιο από τα έκδοχα. 
 
4.4 Ειδικές προειδοποιήσεις και προφυλάξεις κατά τη χρήση 
 
Στην αρχική περίοδο µετά τη µεταµόσχευση, πρέπει να γίνεται παρακολούθηση των ακόλουθων 
παραµέτρων σε σταθερή βάση: πίεση αίµατος, ΗΚΓ, νευρολογική και οφθαλµολογική κατάσταση, 
επίπεδα της γλυκόζης στο αίµα του ατόµου σε νηστεία, ηλεκτρολύτες (ιδιαίτερα κάλιο), έλεγχοι 
ηπατικής και νεφρικής λειτουργίας, αιµατολογικές παράµετροι, τιµές πηκτικότητας και 
προσδιορισµός των πρωτεϊνών του πλάσµατος. Εάν παρατηρηθούν κλινικά σχετικές αλλαγές, η 
ανοσοκατασταλτική αγωγή θα πρέπει να προσαρµόζεται ανάλογα. 
Τα σκευάσµατα φυτικής προέλευσης που περιέχουν St. John’s wort (Hypericum perforatum) ή άλλα 
σκευάσµατα φυτικής προέλευσης πρέπει να αποφεύγονται όταν λαµβάνεται το <(Επινοηθείσα) 
ονοµασία> λόγω του κινδύνου εµφάνισης αλληλεπιδράσεων που οδηγεί σε µείωση των 
συγκεντρώσεων της tacrolimus στο αίµα και σε µειωµένο κλινικό αποτέλεσµα της tacrolimus (βλέπε 
παράγραφο 4.5 Αλληλεπιδράσεις µε άλλα φαρµακευτικά προϊόντα και άλλες µορφές 
αλληλεπίδρασης). 
Επειδή τα επίπεδα της tacrolimus στο αίµα µπορεί να τροποποιηθούν σηµαντικά κατά τη διάρκεια 
επεισοδίων διάρροιας, συνιστάται περαιτέρω παρακολούθηση των συγκεντρώσεων της tacrolimus 
κατά τη διάρκεια επεισοδίων διάρροιας. 
 
Η συνδυασµένη χορήγηση κυκλοσπορίνης και tacrolimus πρέπει να αποφεύγεται και πρέπει να 
δίδεται προσοχή όταν χορηγείται tacrolimus σε ασθενείς που έχουν προηγουµένως λάβει 
κυκλοσπορίνη (βλέπε παραγράφους 4.2 και 4.5). 
 
Σε σπάνιες περιπτώσεις έχει παρατηρηθεί κοιλιακή υπερτροφία ή υπερτροφία του διαφράγµατος 
αναφερόµενες ως µυοκαρδιοπάθειες. Οι περισσότερες περιπτώσεις ήταν αναστρέψιµες και 
παρατηρήθηκαν κυρίως σε παιδιά µε κατώτερες συγκεντρώσεις της tacrolimus στο αίµα πολύ 
υψηλότερες από τα συνιστώµενα ανώτατα όρια. Άλλοι παράγοντες που παρατηρήθηκε ότι αύξησαν 
τον κίνδυνο εµφάνισης αυτών των κλινικών καταστάσεων συµπεριλαµβάνουν προϋπάρχον καρδιακό 
νόσηµα, χρήση κορτικοστεροειδών, υπέρταση, νεφρική ή ηπατική ανεπάρκεια, λοιµώξεις, υδραιµία 
και οίδηµα. Ως εκ τούτου, ασθενείς υψηλού κινδύνου, ιδιαίτερα µικρά παιδιά και εκείνοι που 
υποβάλλονται σε ισχυρή ανοσοκατασταλτική θεραπεία, πρέπει να παρακολουθούνται µε 
υπερηχοκαρδιογράφηµα ή ΗΚΓ πριν και µετά τη µεταµόσχευση (π.χ. αρχικά κάθε τρεις µήνες και 
µετά κάθε 9-12 µήνες). Αν παρατηρηθούν ανωµαλίες, πρέπει να µειωθεί η δόση του <(Επινοηθείσα) 
ονοµασία>, ή να εξετασθεί η αλλαγή της θεραπείας σε κάποιο άλλο ανοσοκατασταλτικό παράγοντα. 
Η tacrolimus µπορεί να παρατείνει το διάστηµα QT αλλά αυτή τη στιγµή δεν υπάρχει ουσιαστική 
απόδειξη ότι προκαλεί Torsades de Pointes. Πρέπει να δίδεται προσοχή σε ασθενείς µε διαγνωσµένο ή 
ύποπτο Συγγενές Σύνδροµο Μακρού QT. 

 
Ασθενείς που υποβάλλονται σε θεραπεία µε<(Επινοηθείσα) ονοµασία> έχει αναφερθεί ότι ανέπτυξαν 
EBV λεµφοβλαστικές ανωµαλίες. Οι ασθενείς που µετέβησαν σε θεραπεία µε <(Επινοηθείσα) 
ονοµασία> δεν πρέπει να υποβάλλονται συγχρόνως σε αντι-λεµφοκυτταρική θεραπεία. Πολύ µικρά 
(<2 ετών) EBV-VCA-αρνητικά παιδιά έχει αναφερθεί ότι εµφανίζουν αυξηµένο κίνδυνο ανάπτυξης 
λεµφοβλαστικών ανωµαλιών. Γι’ αυτό σε αυτή την οµάδα ασθενών, πριν αρχίσει η θεραπεία µε 
<(Επινοηθείσα) ονοµασία> πρέπει να εξακριβώνεται η κατάσταση του ορού ως προς τα έναντι του 
EBV-VCA αντισώµατα. Επίσης συνιστάται προσεκτική παρακολούθηση µε EBV-PCR κατά τη 
διάρκεια της θεραπείας. Θετικά EBV-PCR µπορεί να διατηρούνται επί µήνες και δεν είναι καθαυτό 
ενδεικτικά λεµφοβλαστικής νόσου ή λεµφώµατος.  
 
Όπως και µε άλλους ανοσοκατασταλτικούς παράγοντες, στους οποίους οφείλεται ο πιθανός κίνδυνος 
για κακοήθεις δερµατικές αλλοιώσεις, η έκθεση στο ηλιακό φως και στην υπεριώδη ακτινοβολία 
πρέπει να είναι περιορισµένη φορώντας προστατευτικά ρούχα και χρησιµοποιώντας αντιηλιακό µε 
υψηλό δείκτη προστασίας.  
Όπως και µε άλλους δραστικούς ανοσοκατασταλτικούς παράγοντες, ο κίνδυνος δευτερογενούς 
καρκίνου είναι άγνωστος (βλέπε παράγραφο 4.8). 
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4.5 Αλληλεπιδράσεις µε άλλα φαρµακευτικά προϊόντα και άλλες µορφές  αλληλεπίδρασης 
 
Μεταβολικές αλληλεπιδράσεις 
Η tacrolimus όταν χορηγείται συστηµατικά µεταβολίζεται µέσω του ηπατικού CYΡ3Α4. Υπάρχει 
επίσης µαρτυρία µεταβολισµού στο γαστρεντερικό µέσω του CYΡ3Α4 του εντερικού τοιχώµατος. Η 
ταυτόχρονη χρήση φαρµακευτικών προϊόντων  ή φαρµάκων φυτικής προέλευσης που είναι γνωστό ότι 
αναστέλλουν ή επάγουν το CYP3A4 µπορεί να επηρεάσει το µεταβολισµό της tacrolimus και έτσι να 
αυξηθούν ή να µειωθούν τα επίπεδα της tacrolimus στο αίµα. Γι’ αυτό συνιστάται η παρακολούθηση 
των επιπέδων της tacrolimus στο αίµα οποτεδήποτε ουσίες που µπορούν να τροποποιήσουν το 
CYP3A µεταβολισµό χρησιµοποιούνται ταυτόχρονα καθώς και η κατάλληλη προσαρµογή της 
δοσολογίας της tacrolimus ώστε να διατηρηθεί παρόµοια έκθεση στην tacrolimus (βλέπε 
παραγράφους 4.2 και 4.4). 
 
Αναστολείς του µεταβολισµού 
Κλινικά οι ακόλουθες ουσίες έχουν αποδειχθεί ότι αυξάνουν τα επίπεδα της tacrolimus στο αίµα: 
Έχουν παρατηρηθεί έντονες αλληλεπιδράσεις µε αντιµυκητιασικούς παράγοντες όπως η 
κετοκοναζόλη, η φλουκοναζόλη, η ιτρακοναζόλη και η βορικοναζόλη, µε το µακρολιδικό αντιβιοτικό 
ερυθροµυκίνη ή µε αναστολείς της HIV πρωτεάσης (π.χ. ριτοναβίρη). Η ταυτόχρονη χρήση των 
ουσιών αυτών µπορεί να απαιτήσει µειωµένη δοσολογία tacrolimus σε όλους σχεδόν τους ασθενείς. 
Ασθενέστερες αλληλεπιδράσεις έχουν παρατηρηθεί µε κλοτριµαζόλη, κλαριθροµυκίνη, ιοσαµυκίνη, 
νιφεδιπίνη, νικαρδιπίνη, διλτιαζέµη, βεραπαµίλη, δαναζόλη, αιθυνυλοιστραδιόλη, οµεπραζόλη και 
νεφαζοδόνη.  
In vitro οι ακόλουθες ουσίες έχουν αποδειχθεί ότι είναι πιθανοί αναστολείς του µεταβολισµού της 
tacrolimus: βρωµοκρυπτίνη, κορτιζόνη, δαψόνη, εργοταµίνη, γεστοδένη, λιδοκαΐνη, µεφαινυτοΐνη, 
µικοναζόλη, µιδαζολάµη, νιλβαδιπίνη, νορεθινδρόνη, κινιδίνη, ταµοξιφαίνη, 
(τριακετυλ)ολεανδοµυκίνη. 
Ο χυµός γκρέιπφρουτ έχει αναφερθεί ότι αυξάνει τα επίπεδα της tacrolimus στο αίµα και γι’ αυτό 
πρέπει να αποφεύγεται. 
 
Επαγωγείς του µεταβολισµού 
Κλινικά οι ακόλουθες ουσίες έχουν αποδειχθεί ότι µειώνουν τα επίπεδα της tacrolimus στο αίµα:  
Έντονες αλληλεπιδράσεις έχουν παρατηρηθεί µε ριφαµπικίνη, φαινυτοΐνη ή το St. John’s Wort 
(Hypericum perforatum) οι οποίες µπορεί να απαιτήσουν αυξηµένη δοσολογία tacrolimus σε όλους 
σχεδόν τους ασθενείς. Κλινικά σηµαντικές αλληλεπιδράσεις έχουν επίσης παρατηρηθεί µε 
φαινοβαρβιτάλη. Οι δόσεις συντήρησης κορτικοστεροειδών έχουν αποδειχθεί ότι µειώνουν τα επίπεδα 
της tacrolimus στο αίµα.  
Μεγάλες δόσεις πρεδνιζολόνης ή µεθυλπρεδνιζολόνης χορηγούµενες για τη θεραπεία της οξείας 
απόρριψης µπορούν να αυξήσουν ή να µειώσουν τα επίπεδα της tacrolimus στο αίµα. 
Η καρβαµαζεπίνη, η µεταµιζόλη και η ισονιαζίδη µπορούν να µειώσουν τις συγκεντρώσεις της 
tacrolimus. 
 
Επίδραση της tacrolimus στο µεταβολισµό άλλων φαρµακευτικών προϊόντων  
Η tacrolimus είναι ένας γνωστός αναστολέας του CYP3A4. Γι’ αυτό η ταυτόχρονη χρήση tacrolimus 
µε φαρµακευτικά προϊόντα που είναι γνωστό ότι µεταβολίζονται µέσω του CYP3A4 µπορεί να 
επηρεάσει το µεταβολισµό τέτοιων φαρµακευτικών προϊόντων.  
Ο χρόνος ηµιζωής της κυκλοσπορίνης παρατείνεται όταν χορηγείται ταυτόχρονα µε tacrolimus. 
Ακόµη, µπορεί να υπάρξουν συνεργικές/αθροιστικές νεφροτοξικές δράσεις. Γι’ αυτούς τους λόγους 
δεν συνιστάται η συνδυασµένη χορήγηση κυκλοσπορίνης µε tacrolimus και πρέπει να δίδεται 
προσοχή όταν χορηγείται tacrolimus σε ασθενείς που έχουν λάβει προηγουµένως κυκλοσπορίνη 
(βλέπε παραγράφους 4.2 και 4.4). 
Η tacrolimus έχει αποδειχθεί ότι αυξάνει τα επίπεδα της φαινυτοΐνης στο αίµα.  
Επειδή η tacrolimus µπορεί να µειώσει τη κάθαρση των στεροειδών αντισυλληπτικών οδηγώντας σε 
αυξηµένη ορµονική έκθεση, πρέπει να δίδεται ιδιαίτερη προσοχή όταν αποφασίζεται η 
αντισυλληπτική µέθοδος προστασίας. 
Υπάρχει περιορισµένη γνώση για τις αλληλεπιδράσεις µεταξύ της tacrolimus και των στατινών. Τα 
διαθέσιµα στοιχεία δείχνουν ότι η φαρµακοκινητική των στατινών σε µεγάλο βαθµό δεν µεταβάλλεται 
από τη συγχορήγηση tacrolimus. 
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Στοιχεία από µελέτες σε ζώα έχουν δείξει ότι η tacrolimus µπορεί να µειώσει την κάθαρση και να 
αυξήσει το χρόνο ηµιζωής της πεντοβαρβιτάλης και της αντιπυρίνης. 
 
Άλλες αλληλεπιδράσεις που έχουν οδηγήσει σε κλινικά βλαβερές επιδράσεις 
Η ταυτόχρονη χρήση της tacrolimus µε φαρµακευτικά προϊόντα που είναι γνωστό ότι έχουν 
νεφροτοξικές ή νευροτοξικές δράσεις µπορεί να αυξήσει τις δράσεις αυτές (π.χ. αµινογλυκοσίδες, 
αναστολείς της γυράσης, βανκοµυκίνη, κοτριµοξαζόλη, ΜΣΑΦ, γανκυκλοβίρη ή ακυκλοβίρη).  
Έχει παρατηρηθεί εντονότερη νεφροτοξικότητα µετά από τη χορήγηση αµφοτερικίνης Β και 
ιβουπροφαίνης σε συνδυασµό µε tacrolimus.  
Επειδή η θεραπεία µε tacrolimus µπορεί να συνδυασθεί µε υπερκαλιαιµία ή µπορεί να επιτείνει 
προϋπάρχουσα υπερκαλιαιµία, πρέπει να αποφεύγεται η λήψη υψηλών ποσοτήτων καλίου ή 
καλιοσυντηρητικών διουρητικών (π.χ. αµιλορίδη, τριαµτερένη ή σπειρονολακτόνη). 
Τα ανοσοκατασταλτικά µπορεί να επηρεάσουν την απάντηση σε εµβολιασµό και κατά τη διάρκεια της 
θεραπείας µε tacrolimus οι εµβολιασµοί µπορεί να είναι λιγότερο αποτελεσµατικοί. Η χρήση των 
εµβολίων από ζώντες εξασθενηµένους ιούς πρέπει να αποφεύγεται. 
 
Σύνδεση µε πρωτεΐνες 
Η tacrolimus συνδέεται σε µεγάλο βαθµό µε τις πρωτεΐνες του πλάσµατος. Πρέπει να λαµβάνονται 
υπόψιν οι πιθανές αλληλεπιδράσεις µε άλλα φαρµακευτικά προϊόντα που είναι γνωστό ότι έχουν 
υψηλή συγγένεια µε τις πρωτεΐνες του πλάσµατος (π.χ. ΜΣΑΦ, από του στόµατος αντιπηκτικά, ή από 
του στόµατος αντιδιαβητικά). 
 
4.6 Kύηση και γαλουχία 
 
Μελέτες στον άνθρωπο έδειξαν ότι η tacrolimus µπορεί να διαπεράσει τον πλακούντα.  
Περιορισµένα στοιχεία από λήπτες µεταµοσχευµένων οργάνων δεν δείχνουν αυξηµένο κίνδυνο 
ανεπιθύµητων ενεργειών κατά τη διάρκεια της κύησης καθώς και στο κύηµα όταν γίνεται θεραπεία µε 
tacrolimus σε σύγκριση µε άλλα ανοσοκατασταλτικά φαρµακευτικά προϊόντα. Μέχρι σήµερα, δεν 
υπάρχουν άλλα σχετικά επιδηµιολογικά στοιχεία. Λόγω της ανάγκης για θεραπεία, η tacrolimus 
µπορεί να χορηγηθεί σε εγκύους γυναίκες όταν δεν υπάρχει ασφαλέστερη εναλλακτική θεραπεία και 
όταν το αναµενόµενο όφελος υπερτερεί του πιθανού κινδύνου για το έµβρυο. Σε περίπτωση in utero 
έκθεσης, συνιστάται παρακολούθηση του νεογέννητου για πιθανές ανεπιθύµητες ενέργειες της 
tacrolimus (ιδιαίτερα τις επιδράσεις στους νεφρούς). Υπάρχει κίνδυνος πρόωρου τοκετού (<37 
εβδοµάδες) καθώς επίσης και υπερκαλιαιµίας στο νεογέννητο, η οποία, ωστόσο, αποκαθίσταται 
αυτόµατα. 
Σε αρουραίους και κουνέλια, η tacrolimus προκάλεσε εµβρυϊκή τοξικότητα σε δόσεις που εµφάνισαν 
µητρική τοξικότητα (βλέπε παράγραφο 5.3). Η tacrolimus επηρέασε τη γονιµότητα στους αρσενικούς 
αρουραίους (βλέπε παράγραφο 5.3). 
 
Γαλουχία 
Μελέτες στον άνθρωπο δείχνουν ότι η tacrolimus αποβάλλεται στο µητρικό γάλα. Επειδή δεν 
µπορούν να αποκλεισθούν τοξικές δράσεις στο νεογέννητο, οι γυναίκες δεν πρέπει να θηλάζουν ενώ 
λαµβάνουν <(Επινοηθείσα) ονοµασία>.  
 
4.7 Επιδράσεις στην ικανότητα οδήγησης και χειρισµού µηχανών 
 
Η tacrolimus µπορεί να προκαλέσει οπτικές και νευρολογικές διαταραχές. Η επίδραση αυτή µπορεί να 
ενισχυθεί εάν το <(Επινοηθείσα) ονοµασία> χορηγηθεί σε συνδυασµό µε οινόπνευµα. 
 
4.8 Ανεπιθύµητες ενέργειες 
 
Το προφίλ των ανεπιθύµητων ενεργειών που συνδέονται µε ανοσοκατασταλτικούς παράγοντες, είναι 
συχνά δύσκολο να προσδιορισθεί λόγω της υποκείµενης νόσου και της σύγχρονης χρήσης πολλών 
φαρµάκων. 

 
Πολλές από τις κατωτέρω αναφερόµενες ανεπιθύµητες ενέργειες είναι αναστρέψιµες και/ή 
ανταποκρίνονται στη µείωση της δοσολογίας. Η χορήγηση από το στόµα φαίνεται ότι συνδέεται µε 
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µικρότερη συχνότητα εµφάνισης ανεπιθύµητων ενεργειών συγκρινόµενη µε την ενδοφλέβια 
χορήγηση. Οι ανεπιθύµητες ενέργειες αναφέρονται παρακάτω µε σειρά µειούµενης συχνότητας 
εµφάνισης: πολύ συχνές (>1/10), συχνές (>1/100, <1/10), όχι συχνές (>1/1,000, <1/100), σπάνιες 
(>1/10,000, <1/1,000), πολύ σπάνιες (<1/10,000, συµπεριλαµβανοµένων µεµονωµένων αναφορών). 
 
Λοιµώξεις και παρασιτώσεις 
Όπως είναι γνωστό και µε άλλους δραστικούς ανοσοκατασταλτικούς παράγοντες, ασθενείς που 
λαµβάνουν tacrolimus διατρέχουν συχνά αυξηµένο κίνδυνο λοιµώξεων (από ιούς, βακτήρια, µύκητες, 
πρωτόζωα). Προϋπάρχουσες λοιµώξεις µπορεί να επιδεινωθούν. Μπορεί να εµφανισθούν 
γενικευµένες και τοπικές λοιµώξεις. 
 
Νεοπλάσµατα καλοήθη, κακοήθη και µη καθοριζόµενα 
Ασθενείς που λαµβάνουν ανοσοκατασταλτική αγωγή διατρέχουν αυξηµένο κίνδυνο εµφάνισης 
νεοπλασιών. Έχουν αναφερθεί καλοήθη όπως επίσης κακοήθη νεοπλάσµατα συµπεριλαµβανοµένων 
λεµφοβλαστικών διαταραχών από EBV καθώς και νεοπλασίες του δέρµατος σε συνδυασµό µε αγωγή 
µε την tacrolimus. 
 
∆ιαταραχές του αιµοποιητικού και του λεµφικού συστήµατος 
συχνές:  αναιµία, λευκοπενία, θροµβοπενία, λευκοκυττάρωση, µη φυσιολογικές  αναλύσεις 

των εµµόρφων συστατικών του αίµατος 
όχι συχνές: διαταραχές της πήξης, µη φυσιολογικές αναλύσεις για την πήξη και ροή του 

αίµατος, πανκυτοπενία, ουδετεροπενία 
σπάνιες: θροµβωτική θροµβοπενική πορφύρα, υποπροθροµβιναιµία 
 
∆ιαταραχές του ανοσοποιητικού συστήµατος 
Έχουν παρατηρηθεί αλλεργικές και αναφυλακτοειδείς αντιδράσεις σε ασθενείς που λαµβάνουν 
tacrolimus (βλέπε παράγραφο 4.4). 
 
∆ιαταραχές του ενδοκρινικού συστήµατος 
σπάνιες: δασυτριχισµός 
 
∆ιαταραχές του µεταβολισµού και της θρέψης 
πολύ συχνές: υπεργλυκαιµικές καταστάσεις, σακχαρώδης διαβήτης, υπερκαλιαιµία 
συχνές: υποµαγνησιαιµία, υποφωσφαταιµία, υποκαλιαµία, υποασβεστιαιµία, υπονατριαιµία, 

αύξηση του όγκου των υγρών, υπερουριχαιµία, µειωµένη όρεξη, ανορεξία, 
µεταβολική οξέωση, υπερλιπιδαιµία,  υπερχχοληστερολαιµία, 
υπερτριγλυκεριδαιµία, άλλες διαταραχές των ηλεκτρολυτών 

όχι συχνές: αφυδάτωση, υποπρωτεϊναιµία, υπερφωσφαταιµία, υπογλυκαιµία 
 
Ψυχιατρικές διαταραχές 
πολύ συχνές: αϋπνία 
συχνές: συµπτώµατα άγχους, σύγχυση και αποπροσανατολισµός, κατάθλιψη, καταθλιπτική 

διάθεση, διαταραχές της διάθεσης και ενοχλήσεις, εφιάλτες, ψευδαισθήσεις, 
νοητικές διαταραχές 

όχι συχνές: ψυχωτικές διαταραχές 
 
∆ιαταραχές του νευρικού συστήµατος 
πολύ συχνές: τρόµος, κεφαλαλγία 
συχνές: σπασµοί, διαταραχές της συνείδησης, παραισθησία και δυσαισθησία, περιφερική 

νευροπάθεια, ζάλη, διαταραχές γραφής, διαταραχές του νευρικού συστήµατος 
όχι συχνές: κώµα, αιµορραγία από το κεντρικό νευρικό σύστηµα και εγκεφαλοαγγειακά 

επεισόδια, παράλυση και πάρεση, εγκεφαλοπάθεια, διαταραχές του λόγου και της 
οµιλίας, αµνησία 

σπάνιες: υπερτονία 
πολύ σπάνιες: µυασθένεια 
 
Οφθαλµικές διαταραχές 
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συχνές: θόλωση της όρασης, φωτοφοβία, διαταραχές των οφθαλµών 
όχι συχνές: καταρράκτης 
σπάνιες: τύφλωση 
 
∆ιαταραχές του ωτός και λαβυρίνθου 
συχνές: εµβοή 
όχι συχνές: υποακοή 
σπάνιες: κώφωση από βλάβη του αισθητικού νεύρου 
πολύ σπάνιες: µειωµένη ακοή 

Καρδιακές διαταραχές 
συχνές:  διαταραχές από ισχαιµία των στεφανιαίων αρτηριών, ταχυκαρδία 
όχι συχνές: κοιλιακές αρρυθµίες και καρδιακή ανακοπή, καρδιακή ανεπάρκεια, 

καρδιοµυοπάθειες, κοιλιακή υπερτροφία, υπερκοιλιακές αρρυθµίες, αίσθηµα 
παλµών, ανωµαλίες του ΗΚΓ, µη φυσιολογικός καρδιακός ρυθµός και παλµός 

σπάνιες: περικαρδιακό εξίδρωµα 
πολύ σπάνιες: µη φυσιολογικό ηχοκαρδιογράφηµα  

Αγγειακές διαταραχές 
πολύ συχνές: υπέρταση 
συχνές: αιµορραγία, θροµβοεµβολικά και ισχαιµικά επεισόδια, περιφερικές αγγειακές 

διαταραχές, αγγειακές υποτασικές διαταραχές 
όχι συχνές: έµφραγµα, εν τω βάθει θροµβοφλεβίτιδα των άκρων, καταπληξία 
 
∆ιαταραχές του αναπνευστικού συστήµατος, του θώρακα και του µεσοθωρακίου 
συχνές: δύσπνοια, διαταραχές του παρεγχύµατος του πνεύµονα, εξιδρωµατική πλευρίτιδα, 

φαρυγγίτιδα, βήχας, ρινική συµφόρηση και φλεγµονή 
όχι συχνές: αναπνευστική ανεπάρκεια, διαταραχές του αναπνευστικού συστήµατος, άσθµα 
σπάνιες: οξύ σύνδροµο αναπνευστικής δυσχέρειας 
 
∆ιαταραχές του γαστρεντερικού συστήµατος 
πολύ συχνές: διάρροια, ναυτία  
συχνές: γαστρεντερικές φλεγµονώδεις καταστάσεις, γαστρεντερικό έλκος και διάτρηση, 

γαστρεντερικές αιµορραγίες, στοµατίτιδα και έλκη, ασκίτης, έµετος, γαστρεντερικοί 
και κοιλιακοί πόνοι, σηµεία και συµπτώµατα δυσπεψίας, δυσκοιλιότητα, 
µετεωρισµός, τυµπανισµός και διάταση, ασχηµάτιστα κόπρανα, σηµεία και 
συµπτώµατα από το γαστρεντερικό  

όχι συχνές: παραλυτικός ειλεός, περιτονίτιδα, οξεία και χρόνια παγκρεατίτιδα, αυξηµένα 
επίπεδα αµυλάσης στο αίµα, γαστροοισοφαγική παλινδρόµηση, διαταραχή της 
κένωσης του στοµάχου 

σπάνιες: ατελής ειλεός, ψευδοκυστική παγκρεατίτιδα 
 
∆ιαταραχές του ήπατος και των χοληφόρων 
συχνές: διαταραχές των ηπατικών ενζύµων και της ηπατικής λειτουργίας, χολόσταση και 

ίκτερος, ηπατοκυτταρική βλάβη και ηπατίτιδα,  χολαγγειΐτιδα 
σπάνιες: θρόµβωση της ηπατικής αρτηρίας, φλεβοαποφρακτική ηπατική νόσος  
πολύ σπάνιες: ηπατική ανεπάρκεια, στένωση του χοληφόρου πόρου 
 
∆ιαταραχές του δέρµατος και του υποδόριου ιστού 
συχνές: κνησµός, εξάνθηµα, αλωπεκία, ακµή, αυξηµένη εφίδρωση  
όχι συχνές: δερµατίτιδα, φωτοευαισθησία 
σπάνιες: τοξική επιδερµική νεκρόλυση (σύνδροµο Lyell) 
πολύ σπάνιες: σύνδροµο Stevens-Johnson  
 
∆ιαταραχές του µυοσκελετικού συστήµατος και του συνδετικού ιστού 
συχνές: αρθραλγία, µυϊκές συσπάσεις, πόνος στα άκρα, ραχιαλγία 
όχι συχνές: διαταραχές στις αρθρώσεις 
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∆ιαταραχές των νεφρών και των ουροφόρων οδών 
πολύ συχνές: νεφρική βλάβη 
συχνές: νεφρική ανεπάρκεια, οξεία νεφρική ανεπάρκεια, ολιγουρία, σωληναριακή νέκρωση, 

τοξική νεφροπάθεια, διαταραχές της διούρησης, συµπτώµατα  από την κύστη και 
την ουρήθρα 

όχι συχνές: ανουρία, αιµολυτικό ουραιµικό σύνδροµο 
πολύ σπάνιες: νεφροπάθεια, αιµορραγική κυστίτιδα 
 
∆ιαταραχές του αναπαραγωγικού συστήµατος και του µαστού 
όχι συχνές: δυσµηνόρροια και αιµορραγία της µήτρας 

 
Γενικές διαταραχές και καταστάσεις της οδού χορήγησης 
συχνές: ασθενικές καταστάσεις, πυρετικές διαταραχές, οίδηµα, πόνος και δυσφορία, 

αυξηµένα επίπεδα αλκαλικής φωσφατάσης στο αίµα, αύξηση βάρους, διαταραχή της 
αίσθησης της θερµοκρασίας σώµατος 

όχι συχνές: πολυοργανική ανεπάρκεια, γριπώδης νόσος, δυσανεξία στη θερµοκρασία, αίσθηση 
πίεσης στο θώρακα, φοβία, διαταραχή του συναισθήµατος, αυξηµένα επίπεδα 
γαλακτικής αφυδρογονάσης στο αίµα, µείωση βάρους 

σπάνιες: δίψα, κατάπτωση, σφίξιµο στο θώρακα, µειωµένη κινητικότητα, έλκος 
πολύ σπάνιες: αυξηµένα επίπεδα λίπους στους ιστούς 
 
Κακώσεις, δηλητηριάσεις και επιπλοκές θεραπευτικών χειρισµών 
συχνές: πρωτογενής δυσλειτουργία του µοσχεύµατος 
 
4.9 Υπερδοσολογία 
 
Η εµπειρία από υπερδοσολογία είναι περιορισµένη. Έχουν αναφερθεί διάφορες περιπτώσεις τυχαίας 
υπερδοσολογίας. Τα συµπτώµατα που έχουν αναφερθεί είναι τρόµος, κεφαλαλγία, ναυτία και έµετος, 
λοιµώξεις, κνίδωση, λήθαργος, αυξηµένες τιµές ουρίας του αίµατος και υψηλές συγκεντρώσεις 
κρεατινίνης ορού και αυξηµένα επίπεδα της αµινοτρανσφεράσης της αλανίνης. 
∆εν υπάρχει ειδικό αντίδοτο στη θεραπεία µε <(Επινοηθείσα) ονοµασία>. Εάν ληφθεί υπερβολική 
δόση πρέπει να χορηγηθεί υποστηρικτική και συµπτωµατική θεραπεία. 
Λόγω του µεγάλου µοριακού βάρους της, τη µικρή διαλυτότητα στο νερό και την εκτεταµένη σύνδεση 
µε τα ερυθρά αιµοσφαίρια και τις πρωτεΐνες του πλάσµατος, αναµένεται ότι η tacrolimus δεν 
αποµακρύνεται µε αιµοκάθαρση. Σε µεµονωµένους ασθενείς µε πολύ υψηλά επίπεδα στο αίµα, η 
αιµοδιήθηση ή νεφρική κάθαρση ήταν αποτελεσµατικές στη µείωση των τοξικών συγκεντρώσεων. Σε 
περιπτώσεις δηλητηρίασης από το στόµα, η γαστρική πλύση και/ή η χρήση προσροφητικών ουσιών 
(όπως ο ενεργός άνθρακας) µπορεί να είναι βοηθητική εάν χρησιµοποιηθούν σύντοµα µετά τη λήψη. 
 
 
5. ΦΑΡΜΑΚΟΛΟΓΙΚΕΣ Ι∆ΙΟΤΗΤΕΣ 
 
5.1 Φαρµακοδυναµικές ιδιότητες 
 
Φαρµακοθεραπευτική κατηγορία: Ανοσοκατασταλτική µακρολίδη, Κωδικός ATC: L04A A05 
 
Μηχανισµός δράσης και φαρµακοδυναµικές επιδράσεις 
Στο µοριακό επίπεδο, η δράση της tacrolimus φαίνεται ότι επιτυγχάνεται µέσω σύνδεσης µε µία 
κυτταροσωµική πρωτεΐνη (FKBP12) η οποία ευθύνεται για την ενδοκυτταρική συσσώρευση του 
φαρµάκου. Το σύµπλεγµα FKBP12-tacrolimus συνδέεται εξειδικευµένα και ανταγωνιστικά και 
αναστέλλει την καλσινευρίνη και οδηγεί έτσι σε ασβεστιο-εξαρτώµενη αναστολή των Τ-κυττάρων 
σηµατοδοτουµένων οδών, εµποδίζοντας έτσι τη µεταγραφική λειτουργία των γονιδίων παραγωγής 
λεµφοκυτταροκινών. 
Η tacrolimus είναι ένας εξαιρετικά δραστικός ανοσοκατασταλτικός παράγοντας και έχει επιδείξει 
δράση τόσο σε in vitro όσο και σε in vivo πειράµατα. 
Συγκεκριµένα, η tacrolimus αναστέλλει τη δηµιουργία κυτταροτοξικών λεµφοκυττάρων τα οποία 
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κυρίως ευθύνονται για την απόρριψη του µοσχεύµατος. Η tacrolimus καταστέλλει την ενεργοποίηση 
των Τ-κυττάρων και τον πολλαπλασιασµό των Β-κυττάρων που εξαρτάται από τα Τ-βοηθητικά 
κύτταρα καθώς επίσης και τον σχηµατισµό λεµφοκυτταροκινών (όπως ιντερλευκίνης-2, -3 και γ-
ιντερφερόνης) και της έκφρασης του υποδοχέως της ιντερλευκίνης-2. 
 
Αποτελέσµατα από δηµοσιευµένα στοιχεία σε άλλη πρωτογενή µεταµόσχευση οργάνου 
Το <(Επινοηθείσα) ονοµασία> έχει εξελιχθεί σε µία αποδεκτή θεραπεία ως βασικό 
ανοσοκατασταλτικό φαρµακευτικό προϊόν µετά από µεταµόσχευση παγκρέατος, πνεύµονα και 
εντέρου. Σε δηµοσιευµένες προοπτικές µελέτες η tacrolimus ερευνήθηκε ως βασικό 
ανασοκατασταλτικό σε περίπου 175 ασθενείς µετά από µεταµόσχευση πνεύµονα, 475 ασθενείς µετά 
από µεταµόσχευση παγκρέατος και 630 ασθενείς µετά από µεταµόσχευση εντέρου. Συνολικά, το 
προφίλ ασφάλειας της tacrolimus στις δηµοσιευµένες αυτές µελέτες φάνηκε ότι είναι παρόµοιο µε ό,τι 
έχει αναφερθεί στις µεγάλες µελέτες, όπου η tacrolimus χρησιµοποιήθηκε ως βασική θεραπεία σε 
µεταµόσχευση ήπατος, νεφρού και καρδιάς. ∆ίδονται παρακάτω περιληπτικά τα αποτελέσµατα 
σχετικά µε την αποτελεσµατικότητα των µεγαλύτερων µελετών για κάθε ένδειξη. 
Μεταµόσχευση πνεύµονα 
Η προσωρινή ανάλυση µιας πρόσφατης πολυκεντρικής µελέτης µελέτησε 110 ασθενείς οι οποίοι 
τυχαιοποιήθηκαν 1:1 στην tacrolimus ή στην κυκλοσπορίνη. Η tacrolimus άρχισε µε συνεχή 
ενδοφλέβια έγχυση σε δόση 0.01 έως 0.03 mg/kg/ηµέρα και η από του στόµατος tacrolimus 
χορηγήθηκε σε δόση 0.05 έως 0.3 mg/kg/ηµέρα. Μικρότερη συχνότητα επεισοδίων οξείας απόρριψης 
για την tacrolimus – έναντι των ασθενών που υπεβλήθησαν σε θεραπεία µε κυκλοσπορίνη (11.5% 
έναντι 22.6%) και µικρότερη συχνότητα χρόνιας απόρριψης, το σύνδροµο αποφρακτικής 
βρογχιολίτιδας (2.86% έναντι 8.57%), αναφέρθηκαν µέσα στον πρώτο χρόνο µετά τη µεταµόσχευση. 
Το ποσοστό επιβίωσης 1-χρόνου των ασθενών ήταν 80.8% για την tacrolimus και 83% για την οµάδα 
της κυκλοσπορίνης (Treede et al., 3rd ICI San Diego, US, 2004; Abstract 22). 
Μία άλλη τυχαιοποιηµένη µελέτη συµπεριέλαβε 66 ασθενείς στην tacrolimus έναντι 67 ασθενών στην 
κυκλοσπορίνη. Η tacrolimus άρχισε µε συνεχή ενδοφλέβια έγχυση σε δόση 0.025 mg/kg/ηµέρα και η 
από του στόµατος tacrolimus χορηγήθηκε σε δόση 0.15 mg/kg/ηµέρα µε επακόλουθες προσαρµογές 
της δοσολογίας µε στόχο κατώτερα επίπεδα 10 έως 20 ng/ml. Το ποσοστό επιβίωσης 1-χρόνου των 
ασθενών ήταν 83% για την tacrolimus και 71% για την οµάδα της κυκλοσπορίνης, το ποσοστό 
επιβίωσης 2-ετών ήταν 76% και 66% αντίστοιχα. Τα επεισόδια οξείας απόρριψης ανά 100 ασθενείς-
ηµέρες ήταν αριθµητικά µικρότερα στην tacrolimus (0.85 επεισόδια) από ότι στην οµάδα της 
κυκλοσπορίνης (1.09 επεισόδια). Αποφρακτική βρογχιολίτιδα εµφανίσθηκε σε 21.7% των ασθενών 
της οµάδας που έλαβε tacrolimus σε σύγκριση µε το 38.0% των ασθενών της οµάδας που έλαβε 
κυκλοσπορίνη (p = 0.025). Σηµαντικά περισσότεροι ασθενείς σε θεραπεία µε κυκλοσπορίνη (n = 13) 
χρειάσθηκε να µεταβούν στην tacrolimus από εκείνους που ήταν σε θεραπεία µε tacrolimus και 
χρειάσθηκε να µεταβούν στην κυκλοσπορίνη (n = 2) ( p = 0.02) (Keenan et al., Ann Thoracic Surg 
1995;60:580). 
Σε µία ακόµη µελέτη σε δύο κέντρα, 26 ασθενείς τυχαιοποιήθηκαν στην οµάδα της tacrolimus έναντι 
24 ασθενών στην οµάδα της κυκλοσπορίνης. Η tacrolimus άρχισε µε συνεχή ενδοφλέβια έγχυση σε 
δόση 0.05 mg/kg/ηµέρα και η από του στόµατος tacrolimus χορηγήθηκε σε δόση 0.1 έως 0.3 
mg/kg/ηµέρα µε επακόλουθες προσαρµογές της δοσολογίας µε στόχο κατώτερα επίπεδα 12 έως 15 
ng/ml. Το ποσοστό επιβίωσης 1-χρόνου ήταν 73.1% στην οµάδα της tacrolimus έναντι 79.2% της 
οµάδας της κυκλοσπορίνης. Η απουσία οξείας απόρριψης ήταν υψηλότερη στην οµάδα της tacrolimus 
στους 6 µήνες (57.7% έναντι 45.8%) και στον 1 χρόνο µετά από µεταµόσχευση πνεύµονα (50% έναντι 
33.3%) (Treede et al., J Heart Lung Transplant 2001;20:511).  
Οι τρεις µελέτες έδειξαν παρόµοια ποσοστά επιβίωσης. Οι συχνότητες εµφάνισης οξείας απόρριψης 
ήταν αριθµητικά µικρότερες µε την tacrolimus και στις τρεις µελέτες ενώ µία από τις µελέτες ανέφερε 
σηµαντικά µικρότερη συχνότητα εµφάνισης συνδρόµου αποφρακτικής βρογχιολίτιδας µε tacrolimus. 
Μεταµόσχευση παγκρέατος 
Μία πολυκεντρική µελέτη περιελάµβανε 205 ασθενείς που υπεβλήθησαν σε ταυτόχρονη 
µεταµόσχευση παγκρέατος-νεφρού οι οποίοι τυχαιοποιήθηκαν στην tacrolimus (n=103) ή στην 
κυκλοσπορίνη (n=102). Η αρχική δόση tacrolimus από το στόµα κατά το πρωτόκολλο ήταν 0.2 
mg/kg/ηµέρα µε επακόλουθες προσαρµογές της δοσολογίας µε στόχο κατώτερα επίπεδα 8 έως 15 
ng/ml µέχρι την Ηµέρα 5 και 5 έως 10 ng/ml µετά το Μήνα 6. Η επιβίωση του παγκρέατος στον ένα 
χρόνο ήταν σηµαντικά ανώτερη µε την tacrolimus: 91.3% έναντι 74.5% µε την κυκλοσπορίνη (p < 
0.0005), ενώ η επιβίωση του νεφρικού µοσχεύµατος ήταν παρόµοια και στις δύο οµάδες. Σε σύνολο 
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34 ασθενών που άλλαξαν θεραπεία από κυκλοσπορίνη σε tacrolimus, µόνο 6 ασθενείς µε tacrolimus 
χρειάσθηκαν εναλλακτική θεραπεία (Bechstein et al., Transplantation 2004;77:1221). 
Μεταµόσχευση εντέρου 
∆ηµοσιευµένη κλινική εµπειρία από ένα κέντρο για τη χρήση της tacrolimus ως βασική θεραπεία µετά 
από µεταµόσχευση εντέρου έδειξε ότι το πραγµατικό ποσοστό επιβίωσης 155 ασθενών (65 µε 
µεταµόσχευση εντέρου µόνο, 75 µε µεταµόσχευση ήπατος και εντέρου, και 25 µε πολυσπλαχνική 
µεταµόσχευση) που έλαβαν tacrolimus και πρεδνιζόνη ήταν 75% στον ένα χρόνο, 54% στα 5 χρόνια 
και 42% στα 10 χρόνια. Στα πρώτα χρόνια η αρχική δόση tacrolimus από το στόµα ήταν 0.3 
mg/kg/ηµέρα. Τα αποτελέσµατα συνεχώς βελτιώνονταν µε την αυξανόµενη εµπειρία στη διάρκεια 
των 11 χρόνων. Μία ποικιλία καινοτοµιών όπως οι τεχνικές για την έγκαιρη ανίχνευση Epstein-Barr 
(EBV) και CMV λοιµώξεων, για την προσθήκη µυελού των οστών, η συµπληρωµατική χρήση του 
ανταγωνιστή της ιντερλευκίνης-2 daclizumab, η µικρότερη αρχική δοσολογία tacrolimus µε στόχο 
κατώτερα επίπεδα 10 έως 15 ng/ml, και πλέον πρόσφατα η ακτινοβολία των αλλοµοσχευµάτων 
θεωρήθηκαν ότι έχουν συνεισφέρει στη βελτίωση των αποτελεσµάτων στην ένδειξη αυτή όλο αυτό το 
διάστηµα (Abu-Elmagd et al., Ann Surg 2001;234:404). 
 
5.2 Φαρµακοκινητικές ιδιότητες 
 
Απορρόφηση 
Στον άνθρωπο η tacrolimus έχει παρατηρηθεί ότι µπορεί να απορροφάται σε όλη την έκταση του 
γαστρεντερικού σωλήνα.Μετά τη χορήγηση από το στόµα καψακίων <(Επινοηθείσα) ονοµασία> οι 
µέγιστες συγκεντρώσεις (Cmax) της tacrolimus στο αίµα επιτυγχάνονται περίπου µέσα σε 1-3 ώρες. Σε 
µερικούς ασθενείς η tacrolimus φαίνεται ότι απορροφάται συνεχώς για µεγάλο χρονικό διάστηµα 
δίδοντας ένα σχετικά επίπεδο προφίλ απορρόφησης. Ο µέσος όρος της βιοδιαθεσιµότητας από το 
στόµα της tacrolimus κυµαίνεται από 20% - 25%. 
Μετά τη χορήγηση από το στόµα (0.30 mg/kg/ηµέρα) σε ασθενείς µε µεταµόσχευση ήπατος, επίπεδα 
σταθερής κατάστασης του <(Επινοηθείσα) ονοµασία> επιτεύχθηκαν µέσα σε 3 ηµέρες στην 
πλειονότητα των ασθενών. 
Σε υγιείς ανθρώπους, τα <(Επινοηθείσα) ονοµασία> 0.5 mg, <(Επινοηθείσα) ονοµασία> 1 mg και 
<(Επινοηθείσα) ονοµασία> 5 mg Καψάκια, σκληρά αποδείχθηκαν βιοϊσοδύναµα, όταν χορηγήθηκαν 
σε ισοδύναµες δόσεις.  
Ο βαθµός και η έκταση της απορρόφησης της tacrolimus είναι µεγαλύτερα σε νηστεία. Η παρουσία 
τροφής µειώνει τόσο το βαθµό όσο και την έκταση της απορρόφησης της tacrolimus και η επίδραση 
είναι περισσότερο έκδηλη µετά από ένα γεύµα υψηλής περιεκτικότητας σε λιπαρά. Η επίδραση ενός 
γεύµατος υψηλής περιεκτικότητας σε υδατάνθρακες είναι λιγότερο έκδηλη. 
Σε λήπτες ηπατικών µοσχευµάτων, που βρίσκονται σε σταθερή κατάσταση, η βιοδιαθεσιµότητα του 
<(Επινοηθείσα) ονοµασία>, που χορηγήθηκε από το στόµα, µειώθηκε όταν το φάρµακο χορηγήθηκε 
µετά από γεύµα µέτριας περιεκτικότητας σε λιπαρά (34% των θερµίδων). Παρατηρήθηκαν µειώσεις 
στις τιµές της ΑUC (27%) και του Cmax (50%) και µία αύξηση στο tmax (173%) στο ολικό αίµα.  
Σε µία µελέτη σε λήπτες νεφρικών µοσχευµάτων σε σταθερή κατάσταση στους οποίους χορηγήθηκε 
<(Επινοηθείσα) ονοµασία> αµέσως µετά από ένα συνηθισµένο continental πρόγευµα, η επίδραση 
στην βιοδιαθεσιµότητα όταν χορηγήθηκε από το στόµα ήταν λιγότερο έκδηλη. Παρατηρήθηκαν 
µειώσεις στις τιµές της ΑUC (2 έως 12%) και Cmax (15 έως 38%), και µία αύξηση στο tmax (38 έως 
80%) στο ολικό αίµα. 
Η λειτουργία της χολής δεν επηρεάζει την απορρόφηση του <(Επινοηθείσα) ονοµασία>. 
Υπάρχει ισχυρή αλληλεξάρτηση µεταξύ της AUC και των κατωτέρων επιπέδων στο ολικό αίµα σε 
σταθεροποιηµένη κατάσταση. Η παρακολούθηση των κατωτέρων επιπέδων στο ολικό αίµα παρέχει 
λοιπόν µία καλή εκτίµηση της συστηµατικής έκθεσης.  
 
Κατανοµή και απέκκριση 
Στον άνθρωπο, η κατανοµή της tacrolimus µετά από ενδοφλέβια έγχυση µπορεί να χαρακτηρισθεί ως 
διφασική. 
Στη συστηµατική κυκλοφορία, η tacrolimus συνδέεται ισχυρά µε τα ερυθρά αιµοσφαίρια φθάνοντας 
σε µία αναλογία κατανοµής 20:1 των συγκεντρώσεων στο ολικό αίµα/πλάσµα. Στο πλάσµα, η 
tacrolimus συνδέεται εκτεταµένα (>98.8%) µε τις πρωτεΐνες του πλάσµατος, κυρίως µε την 
λευκωµατίνη ορού και α-1-όξινη γλυκοπρωτεΐνη. 
Η tacrolimus κατανέµεται ευρέως στο σώµα. Ο όγκος κατανοµής σε σταθεροποιηµένη κατάσταση µε 
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βάση τις συγκεντρώσεις του πλάσµατος είναι περίπου 1300 l (σε υγιή άτοµα). Τα αντίστοιχα στοιχεία 
µε βάση το ολικό αίµα υπολογίσθηκαν κατά µέσο όρο σε 47.6 l. 
Η tacrolimus είναι µία ουσία µε χαµηλό ποσοστό κάθαρσης. Σε υγιή άτοµα, ο µέσος όρος της ολικής 
κάθαρσης (TBC) που υπολογίσθηκε από τις συγκεντρώσεις σε ολικό αίµα ήταν 2.25 l/h. Σε ενήλικες 
λήπτες ηπατικών, νεφρικών και καρδιακών µοσχευµάτων παρατηρήθηκαν τιµές 4.1 l/h, 6.7 l/h και 3.9 
l/h αντίστοιχα. Παιδιά-λήπτες ηπατικών µοσχευµάτων εµφανίζουν TBC περίπου δύο φορές 
µεγαλύτερη από εκείνη των ενηλίκων ληπτών ηπατικών µοσχευµάτων. Παράγοντες όπως ο χαµηλός 
αιµατοκρίτης και τα επίπεδα της πρωτεΐνης που έχουν σαν αποτέλεσµα την αύξηση του ασύνδετου 
κλάσµατος της tacrolimus ή ο αυξηµένος µεταβολισµός λόγω κορτικοστεροειδών θεωρούνται ως 
υπαίτιοι για τα υψηλότερα ποσοστά κάθαρσης που παρατηρήθηκαν µετά τη µεταµόσχευση. 
Ο χρόνος ηµιζωής της tacrolimus είναι µεγάλος και ποικίλλει. Σε υγιή άτοµα ο µέσος όρος του χρόνου 
ηµιζωής στο ολικό αίµα είναι περίπου 43 ώρες. Σε ενήλικες και παιδιά λήπτες ηπατικών µοσχευµάτων 
υπολογίσθηκε κατά µέσο όρο σε 11.7 ώρες και 12.4 ώρες αντίστοιχα, συγκρινόµενος µε 15.6 ώρες σε 
ενήλικες λήπτες νεφρικών µοσχευµάτων. Ο αυξηµένος ρυθµός κάθαρσης επιφέρει µικρότερο χρόνο 
ηµιζωής σε λήπτες µοσχευµάτων. 
 
Μεταβολισµός και βιοµετατροπή 
Η tacrolimus µεταβολίζεται ευρέως στο ήπαρ, κυρίως µέσω του κυτοχρώµατος P450-3A4. Η 
tacrolimus µεταβολίζεται επίσης σε σηµαντικό βαθµό στο εντερικό τοίχωµα. Υπάρχουν διάφοροι 
µεταβολίτες που έχουν προσδιορισθεί. Μόνο ένας από αυτούς έχει δειχθεί ότι in vitro έχει 
ανοσοκατασταλτική δράση όµοια µε εκείνη της tacrolimus. Οι άλλοι µεταβολίτες έχουν µόνο ασθενή 
ή καµία ανοσοκατασταλτική δράση. Στη συστηµατική κυκλοφορία µόνο ένας από τους αδρανείς 
µεταβολίτες ανευρίσκεται σε χαµηλές συγκεντρώσεις. Εποµένως, οι µεταβολίτες δεν συµβάλλουν στη 
φαρµακολογική δράση της tacrolimus. . 
 
Απέκκριση 
Μετά από ενδοφλέβια και χορήγηση από το στόµα σεσηµασµένης µε 14C tacrolimus, το µεγαλύτερο 
ποσοστό ραδιενέργειας απεκκρίθηκε στα κόπρανα. Περίπου 2% της ραδιενέργειας αποβλήθηκε στα 
ούρα. Λιγότερο από 1% αµετάβλητης tacrolimus ανιχνεύθηκε στα ούρα και στα κόπρανα 
αποδεικνύοντας έτσι ότι η tacrolimus µεταβολίζεται σχεδόν ολοκληρωτικά πριν την απέκκριση: η 
κύρια οδός απέκκρισης είναι µέσω της χολής. 
 
5.3 Προκλινικά δεδοµένα για την ασφάλεια 
 
Οι νεφροί και το πάγκρεας ήταν τα κύρια όργανα που επηρεάστηκαν σε µελέτες τοξικότητας που 
διενεργήθηκαν σε αρουραίους και βαβουΐνους. Σε αρουραίους, η tacrolimus προκάλεσε τοξικές 
δράσεις στο νευρικό σύστηµα και στους οφθαλµούς. Παρατηρήθηκαν αναστρέψιµες καρδιοτοξικές 
δράσεις σε κουνέλια µετά από ενδοφλέβια χορήγηση tacrolimus. 
Παρατηρήθηκε εµβρυοτοξικότητα σε αρουραίους και κουνέλια και περιορίστηκε σε δόσεις που 
προκάλεσαν σηµαντική τοξικότητα στις µητέρες. Σε αρουραίους, η αναπαραγωγική λειτουργία των 
θηλέων συµπεριλαµβανοµένης της γέννησης επηρεάστηκε σε τοξικές δόσεις και οι απόγονοι 
εµφάνισαν κατά τη γέννηση µείωση του βάρους, της βιωσιµότητας και της ανάπτυξης.  
Παρατηρήθηκε σε αρουραίους µία βλαπτική επίδραση της tacrolimus στη γονιµότητα των αρρένων µε 
τη µορφή µειωµένου αριθµού και κινητικότητας των σπερµατοζωαρίων. 
 
 
6. ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΕΣ ΠΛΗΡΟΦΟΡΙΕΣ 
 
6.1 Κατάλογος εκδόχων 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
6.2 Ασυµβατότητες 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
6.3 ∆ιάρκεια ζωής 
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[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
6.4 Ιδιαίτερες προφυλάξεις κατά τη φύλαξη του προϊόντος 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
6.5 Φύση και συστατικά του περιέκτη 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
6.6 Ιδιαίτερες προφυλάξεις απόρριψης 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
7. ΚΑΤΟΧΟΣ ΤΗΣ Α∆ΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ 
 
[Βλέπε Παράρτηµα Ι - Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
8. ΑΡΙΘΜΟΣ(ΟΙ) Α∆ΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
9. ΗΜΕΡΟΜΗΝΙΑ ΠΡΩΤΗΣ ΕΓΚΡΙΣΗΣ / ΑΝΑΝΕΩΣΗΣ ΤΗΣ Α∆ΕΙΑΣ 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
10. ΗΜΕΡΟΜΗΝΙΑ ΑΝΑΘΕΩΡΗΣΗΣ ΤΟΥ ΚΕΙΜΕΝΟΥ 
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1. ΟΝΟΜΑΣΙΑ ΤΟΥ ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΟΥ ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ 
 
Prograf και σχετιζόµενες ονοµασίες (βλέπε Παράρτηµα Ι) 5 mg/ml πυκνό διάλυµα για παρασκευή 
διαλύµατος προς έγχυση 
 
[Βλέπε Παράρτηµα Ι – να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
2. ΠΟΙΟΤΙΚΗ ΚΑΙ ΠΟΣΟΤΙΚΗ ΣΥΝΘΕΣΗ 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
Για τον πλήρη κατάλογο των εκδόχων, βλ. παράγραφο 6.1. 
 
 
3. ΦΑΡΜΑΚΟΤΕΧΝΙΚΗ ΜΟΡΦΗ 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
4. ΚΛΙΝΙΚΕΣ ΠΛΗΡΟΦΟΡΙΕΣ 
 
4.1 Θεραπευτικές ενδείξεις 
 
Προφύλαξη από την απόρριψη µοσχεύµατος σε αλλοµεταµοσχεύσεις ήπατος, νεφρού ή καρδιάς. 
 
Θεραπεία της απόρριψης αλλογενούς µοσχεύµατος που είναι ανθεκτική στη θεραπεία µε άλλα 
ανοσοκατασταλτικά φαρµακευτικά προϊόντα.  
 
4.2 ∆οσολογία και τρόπος χορήγησης 
 
Η θεραπεία µε <(Επινοηθείσα) ονοµασία> απαιτεί προσεκτική παρακολούθηση από επαρκώς 
εκπαιδευµένο και εξοπλισµένο προσωπικό. Το φαρµακευτικό προϊόν πρέπει να συνταγογραφείται και 
οι αλλαγές στην ανοσοκατασταλτική θεραπεία να γίνονται µόνο από ιατρούς µε εµπειρία στην 
ανοσοκατασταλτική θεραπεία καθώς και στην αντιµετώπιση µεταµοσχευθέντων ασθενών. 
 
Γενικές εκτιµήσεις 
Η συνιστώµενη αρχική δοσολογία που αναφέρεται παρακάτω αποτελεί µόνο ένα οδηγό. Η δοσολογία 
του <(Επινοηθείσα) ονοµασία> πρέπει κυρίως να βασίζεται στην κλινική εκτίµηση της πιθανότητας 
απόρριψης και ανοχής του κάθε ασθενή ξεχωριστά βοηθούµενη και από τον έλεγχο των επιπέδων στο 
αίµα (βλέπε παρακάτω για τα συνιστώµενα κατώτερα επίπεδα στο ολικό αίµα). Εάν εµφανισθούν 
κλινικά σηµεία απόρριψης, πρέπει να γίνει τροποποίηση της ανοσοκατασταλτικής αγωγής.  
Το <(Επινοηθείσα) ονοµασία> µπορεί να χορηγηθεί ενδοφλεβίως ή από του στόµατος. Γενικά, η 
χορήγηση µπορεί να αρχίσει από το στόµα, εάν χρειασθεί, χορηγώντας το περιεχόµενο του καψακίου, 
διαλυµένο σε νερό, µέσω ρινογαστρικού σωλήνα.  
Το <(Επινοηθείσα) ονοµασία> χορηγείται συνήθως σε συνδυασµό µε άλλα ανοσοκατασταλτικά 
φάρµακα κατά την αρχική µετεγχειρητική περίοδο. Η δοσολογία του <(Επινοηθείσα) ονοµασία> 
µπορεί να διαφέρει ανάλογα µε την ανοσοκατασταλτική αγωγή που έχει επιλεχθεί. 
 
Τρόπος χορήγησης 
To πυκνό διάλυµα πρέπει να χρησιµοποιείται για ενδοφλέβια έγχυση µόνο µετά από αραίωση µε 
κατάλληλο µέσο (βλέπε παράγραφο 6.6). 
 
∆ιάρκεια χορήγησης 
Η µετάβαση από την ενδοφλέβια στην από του στόµατος χορήγηση πρέπει να γίνει µόλις η 
κατάσταση του ασθενή το επιτρέψει. Η θεραπεία µε ενδοφλέβια έγχυση δεν πρέπει να συνεχίζεται για 
περισσότερο από 7 ηµέρες. 
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Συνιστώµενη δοσολογία - Μεταµόσχευση ήπατος  
Προφύλαξη από την απόρριψη µοσχεύµατος – ενήλικες 
Η θεραπεία µε <(Επινοηθείσα) ονοµασία> από το στόµα πρέπει να αρχίσει µε 0.10-0.20 mg/kg/ηµέρα 
σε δύο διηρηµένες δόσεις (π.χ. πρωί και βράδυ). Η χορήγηση πρέπει να αρχίσει 12 ώρες περίπου µετά 
την ολοκλήρωση της εγχείρησης. 
Εάν η δόση δεν µπορεί να χορηγηθεί από το στόµα λόγω της κλινικής κατάστασης του ασθενή, πρέπει 
να αρχίσει ενδοφλέβια χορήγηση µε 0.01-0.05 mg/kg/ηµέρα σε 24ωρη συνεχή έγχυση. 
Προφύλαξη από την απόρριψη µοσχεύµατος – παιδιά 
Μία αρχική δόση 0.30 mg/kg/ηµέρα από το στόµα πρέπει να χορηγείται σε δύο διηρηµένες δόσεις 
(π.χ. πρωί και βράδυ). Εάν η κλινική κατάσταση του ασθενή δεν επιτρέπει τη χορήγηση από το στόµα, 
µία αρχική ενδοφλέβια δόση 0.05 mg/kg/ηµέρα πρέπει να χορηγείται σε 24ωρη συνεχή έγχυση. 
Προσαρµογή της δόσης κατά την περίοδο µετά τη µεταµόσχευση σε ενήλικες και παιδιά 
Η δοσολογία του <(Επινοηθείσα) ονοµασία> συνήθως µειώνεται κατά την περίοδο µετά τη 
µεταµόσχευση. Σε µερικές περιπτώσεις είναι πιθανόν να διακοπεί η συγχορηγούµενη 
ανοσοκατασταλτική αγωγή και να χρησιµοποιηθεί το <(Επινοηθείσα) ονοµασία> ως µονοθεραπεία. Η 
βελτίωση της κατάστασης του ασθενή µετά τη µεταµόσχευση µπορεί να τροποποιήσει τη 
φαρµακοκινητική της tacrolimus και µπορεί να απαιτηθούν περαιτέρω προσαρµογές της δόσης. 
Θεραπεία απόρριψης – ενήλικες και παιδιά 
Αυξηµένες δόσεις <(Επινοηθείσα) ονοµασία>, συµπληρωµατική θεραπεία µε κορτικοστεροειδή και 
θεραπεία σύντοµης διάρκειας µε µονο-/πολυκλωνικά αντισώµατα έχουν χρησιµοποιηθεί για να 
αντιµετωπισθούν επεισόδια απόρριψης. Η δόση του <(Επινοηθείσα) ονοµασία> ενδεχοµένως να 
πρέπει να µειωθεί εάν παρατηρηθούν συµπτώµατα τοξικότητας (π.χ. έντονες ανεπιθύµητες ενέργειες – 
βλέπε παράγραφο 4.8). 
Για τη µετάβαση στο <(Επινοηθείσα) ονοµασία>, η θεραπεία πρέπει να αρχίσει µε τη συνιστώµενη 
από του στόµατος αρχική δόση για πρωτογενή ανοσοκαταστολή. 
Για πληροφορίες για τη µετάβαση της θεραπείας από κυκλοσπορίνη σε <(Επινοηθείσα) ονοµασία>, 
βλέπε παρακάτω την παράγραφο «Προσαρµογή της δοσολογίας σε ειδικές οµάδες ασθενών». 
 
Συνιστώµενη δοσολογία - Μεταµόσχευση νεφρού 
Προφύλαξη από την απόρριψη µοσχεύµατος – ενήλικες 
Η θεραπεία µε <(Επινοηθείσα) ονοµασία> από το στόµα πρέπει να αρχίσει µε 0.20 - 0.30 
mg/kg/ηµέρα σε δύο διηρηµένες δόσεις (π.χ. πρωί και βράδυ). Η χορήγηση πρέπει να αρχίσει µέσα σε 
24 ώρες από την ολοκλήρωση της εγχείρησης.  
Εάν η δόση δεν µπορεί να χορηγηθεί από το στόµα λόγω της κλινικής κατάστασης του ασθενή, πρέπει 
να αρχίσει ενδοφλέβια θεραπεία µε 0.05-0.10 mg/kg/ηµέρα σε 24ωρη συνεχή έγχυση. 
Προφύλαξη από την απόρριψη µοσχεύµατος – παιδιά 
Μία αρχική δόση 0.30 mg/kg/ηµέρα από το στόµα πρέπει να χορηγείται σε δύο διηρηµένες δόσεις 
(π.χ. πρωί και βράδυ). Εάν η κλινική κατάσταση του ασθενή δεν επιτρέπει τη χορήγηση από το στόµα, 
µία αρχική ενδοφλέβια δόση 0.075-0.100 mg/kg/ηµέρα πρέπει να χορηγείται σε 24ωρη συνεχή 
έγχυση. 
Προσαρµογή της δόσης κατά την περίοδο µετά τη µεταµόσχευση σε ενήλικες και παιδιά 
Η δοσολογία του <(Επινοηθείσα) ονοµασία> συνήθως µειώνεται κατά την περίοδο µετά τη 
µεταµόσχευση. Σε µερικές περιπτώσεις είναι πιθανόν να διακοπεί η συγχορηγούµενη 
ανοσοκατασταλτική αγωγή, κάτι που οδηγεί σε διπλή θεραπεία µε βάση το <(Επινοηθείσα) 
ονοµασία>. Η βελτίωση της κατάστασης του ασθενή µετά τη µεταµόσχευση µπορεί να τροποποιήσει 
τη φαρµακοκινητική της tacrolimus και µπορεί να απαιτηθούν περαιτέρω προσαρµογές της δόσης. 
Θεραπεία απόρριψης – ενήλικες και παιδιά 
Αυξηµένες δόσεις <(Επινοηθείσα) ονοµασία>, συµπληρωµατική θεραπεία µε κορτικοστεροειδή και 
θεραπεία σύντοµης διάρκειας µε µονο-/πολυκλωνικά αντισώµατα έχουν χρησιµοποιηθεί για να 
αντιµετωπισθούν επεισόδια απόρριψης. Η δόση του <(Επινοηθείσα) ονοµασία> ενδεχοµένως να 
πρέπει να µειωθεί εάν παρατηρηθούν συµπτώµατα τοξικότητας (π.χ. έντονες ανεπιθύµητες ενέργειες – 
βλέπε παράγραφο 4.8). 
Για τη µετάβαση στο <(Επινοηθείσα) ονοµασία>, η θεραπεία πρέπει να αρχίσει µε τη συνιστώµενη 
από του στόµατος αρχική δόση για πρωτογενή ανοσοκαταστολή. 
Για πληροφορίες για τη µετάβαση της θεραπείας από κυκλοσπορίνη σε <(Επινοηθείσα) ονοµασία>, 
βλέπε παρακάτω την παράγραφο «Προσαρµογή της δοσολογίας σε ειδικές οµάδες ασθενών». 
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Συνιστώµενη δοσολογία - Μεταµόσχευση καρδιάς 
Προφύλαξη από την απόρριψη µοσχεύµατος – ενήλικες 
Το <(Επινοηθείσα) ονοµασία> µπορεί να χρησιµοποιηθεί µε επαγωγή αντισωµάτων (επιτρέποντας 
καθυστέρηση στην έναρξη της θεραπείας µε <(Επινοηθείσα) ονοµασία>) ή εναλλακτικά σε κλινικά 
σταθερούς ασθενείς χωρίς επαγωγή αντισωµάτων.  
Μετά την επαγωγή αντισωµάτων, η θεραπεία µε <(Επινοηθείσα) ονοµασία> από το στόµα πρέπει να 
αρχίσει µε 0.075 mg/kg/ηµέρα σε δύο διηρηµένες δόσεις (π.χ. πρωί και βράδυ). Η χορήγηση πρέπει να 
αρχίσει µέσα σε 5 ηµέρες από την ολοκλήρωση της εγχείρησης µόλις σταθεροποιηθεί η κλινική 
κατάσταση του ασθενή. Εάν η δόση δεν µπορεί να χορηγηθεί από το στόµα λόγω της κλινικής 
κατάστασης του ασθενή, πρέπει να ξεκινήσει ενδοφλέβια θεραπεία µε 0.01 έως 0.02 mg/kg/ηµέρα ως 
συνεχής 24ωρη έγχυση. 
∆ηµοσιεύθηκε µια εναλλακτική στρατηγική όπου tacrolimus από το στόµα χορηγήθηκε µέσα σε 12 
ώρες µετά τη µεταµόσχευση. Αυτή η προσέγγιση προορίζεται για ασθενείς χωρίς δυσλειτουργία 
οργάνου (π.χ. νεφρική δυσλειτουργία). Στην περίπτωση αυτή, χρησιµοποιήθηκε µία αρχική δόση 
tacrolimus από το στόµα 2 έως 4 mg την ηµέρα σε συνδυασµό µε mycophenolate mofetil και 
κορτικοστεροειδή ή σε συνδυασµό µε sirolimus και κορτικοστεροειδή. 
Προφύλαξη από την απόρριψη µοσχεύµατος – παιδιά 
Το <(Επινοηθείσα) ονοµασία> έχει χρησιµοποιηθεί µε ή χωρίς επαγωγή µε αντισώµατα σε 
µεταµόσχευση καρδιάς σε παιδιά. Σε ασθενείς χωρίς επαγωγή µε αντισώµατα, εάν η θεραπεία µε 
<(Επινοηθείσα) ονοµασία> αρχίσει ενδοφλεβίως, η συνιστώµενη δόση έναρξης είναι 0.03-0.05 
mg/kg/ηµέρα σε 24ωρη συνεχή έγχυση µε στόχο την επίτευξη επιπέδων της tacrolimus στο ολικό αίµα 
15 – 25 ng/ml. Οι ασθενείς πρέπει να µεταβούν στη θεραπεία από το στόµα µόλις αυτό είναι κλινικά 
πρακτικό. Η πρώτη δόση της θεραπείας από το στόµα πρέπει να είναι 0.30 mg/kg/ηµέρα αρχίζοντας 8 
έως 12 ώρες µετά τη διακοπή της ενδοφλέβιας θεραπείας. 
Μετά την επαγωγή µε αντισώµατα, εάν η θεραπεία µε <(Επινοηθείσα) ονοµασία> αρχίσει από το 
στόµα, η συνιστώµενη δόση έναρξης είναι 0.10 – 0.30 mg/kg/ηµέρα σε δύο διηρηµένες δόσεις (π.χ. 
πρωί και βράδυ). 
Προσαρµογή της δόσης κατά την περίοδο µετά τη µεταµόσχευση σε ενήλικες και παιδιά 
Η δοσολογία του <(Επινοηθείσα) ονοµασία> συνήθως µειώνεται κατά την περίοδο µετά τη 
µεταµόσχευση. Η βελτίωση της κατάστασης του ασθενή µετά τη µεταµόσχευση µπορεί να 
τροποποιήσει τη φαρµακοκινητική της tacrolimus και µπορεί να απαιτηθούν περαιτέρω προσαρµογές 
της δόσης. 
Θεραπεία απόρριψης – ενήλικες και παιδιά 
Αυξηµένες δόσεις <(Επινοηθείσα) ονοµασία>, συµπληρωµατική θεραπεία µε κορτικοστεροειδή και 
θεραπεία σύντοµης διάρκειας µε µονο-/πολυκλωνικά αντισώµατα έχουν χρησιµοποιηθεί για να 
αντιµετωπισθούν επεισόδια απόρριψης.  
Σε ενήλικες ασθενείς που έχουν µεταβεί σε <(Επινοηθείσα) ονοµασία>, πρέπει να χορηγηθεί µια 
αρχική δόση από το στόµα 0.15 mg/kg/ηµέρα σε δύο διηρηµένες δόσεις (π.χ. πρωί και βράδυ).  
Σε παιδιατρικούς ασθενείς που έχουν µεταβεί σε<(Επινοηθείσα) ονοµασία>, πρέπει να χορηγηθεί µια 
αρχική δόση από το στόµα 0.20 - 030 mg/kg/ηµέρα σε δύο διηρηµένες δόσεις (π.χ. πρωί και βράδυ).  
Για πληροφορίες για τη µετάβαση της θεραπείας από κυκλοσπορίνη σε <(Επινοηθείσα) ονοµασία>, 
βλέπε παρακάτω την παράγραφο «Προσαρµογή της δοσολογίας σε ειδικές οµάδες ασθενών». 
 
Συνιστώµενη δοσολογία - Θεραπεία απόρριψης, άλλα αλλογενή µοσχεύµατα 
Οι συνιστώµενες δοσολογίες για µεταµόσχευση πνεύµονα, παγκρέατος και εντέρου βασίζονται σε 
περιορισµένα στοιχεία από προοπτικές κλινικές µελέτες. Σε ασθενείς µε µεταµόσχευση πνεύµονα, το 
<(Επινοηθείσα) ονοµασία> έχει χρησιµοποιηθεί σε αρχική δόση από το στόµα 0.10 – 0.15 
mg/kg/ηµέρα, σε ασθενείς µε µεταµόσχευση παγκρέατος σε αρχική δόση από το στόµα 0.2 
mg/kg/ηµέρα και µε µεταµόσχευση εντέρου σε αρχική δόση από το στόµα 0.3 mg/kg/ ηµέρα.  
 
Προσαρµογή της δοσολογίας σε ειδικές οµάδες ασθενών  
Ασθενείς µε ηπατική ανεπάρκεια  
Μπορεί να απαιτηθεί µείωση της δοσολογίας σε ασθενείς µε βαρειά ηπατική ανεπάρκεια ώστε να 
διατηρηθούν τα κατώτερα επίπεδα του αίµατος στα συνιστώµενα όρια. 
Ασθενείς µε νεφρική ανεπάρκεια  
∆εν απαιτείται προσαρµογή της δοσολογίας αφού η φαρµακοκινητική της tacrolimus δεν επηρεάζεται 
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από την νεφρική λειτουργία. Ωστόσο, λόγω της πιθανής νεφροτοξικής δράσης της tacrolimus, 
συνιστάται προσεκτική παρακολούθηση της νεφρικής λειτουργίας (διαδοχικές µετρήσεις της 
συγκέντρωσης της κρεατινίνης του ορού, µέτρηση της κάθαρσης της κρεατινίνης και παρακολούθηση 
της ποσότητας των ούρων). 
Παιδιατρικοί ασθενείς 
Γενικά, για να επιτευχθούν παρόµοια επίπεδα στο αίµα, οι παιδιατρικοί ασθενείς χρειάζονται δόσεις 
1½ -2 φορές υψηλότερες από τους ενήλικες. 
Ηλικιωµένοι ασθενείς  
∆εν υπάρχουν στοιχεία επί του παρόντος που να αποδεικνύουν ότι η δόση πρέπει να προσαρµόζεται 
ανάλογα στους ηλικιωµένους ασθενείς. 
Μετάβαση από κυκλοσπορίνη 
Πρέπει να δίδεται προσοχή όταν η θεραπεία από κυκλοσπορίνη µεταβαίνει σε θεραπεία µε 
<(Επινοηθείσα) ονοµασία> (βλέπε παραγράφους 4.4 και 4.5). Η θεραπεία µε <(Επινοηθείσα) 
ονοµασία> πρέπει να αρχίζει αφού έχουν ληφθεί υπόψη οι συγκεντρώσεις κυκλοσπορίνης στο αίµα 
και η κλινική κατάσταση του ασθενή. Η χορήγηση πρέπει να καθυστερεί όταν τα επίπεδα της 
κυκλοσπορίνης στο αίµα είναι υψηλά. Στην πράξη, η θεραπεία µε <(Επινοηθείσα) ονοµασία> αρχίζει 
12-24 ώρες µετά τη διακοπή της κυκλοσπορίνης. Η µέτρηση των επιπέδων της κυκλοσπορίνης στο 
αίµα πρέπει να συνεχίζεται και µετά την αλλαγή της θεραπείας επειδή η κάθαρση της κυκλοσπορίνης 
µπορεί να επηρεασθεί. 
 
Συνιστώµενα κατώτερα επίπεδα στo ολικό αίµα 
Η δόση πρέπει κυρίως να βασίζεται στην κλινική εκτίµηση της πιθανότητας απόρριψης και ανοχής 
του κάθε ασθενή ξεχωριστά. 
Ως βοήθηµα για τη βελτιστοποίηση της δόσης, υπάρχουν διάφορες ανοσολογικές µέθοδοι για τον 
προσδιορισµό των συγκεντρώσεων tacrolimus στο ολικό αίµα συµπεριλαµβανοµένης µιας ηµι-
αυτόµατης ανοσολογικής µεθόδου µικροσωµικού ενζύµου (ΜΕΙΑ). Η σύγκριση των συγκεντρώσεων 
που αναφέρονται στη δηµοσιευµένη βιβλιογραφία και των µεµονωµένων τιµών που παρατηρούνται 
στην κλινική εφαρµογή πρέπει να γίνει µε προσοχή και γνώση των µεθόδων ανάλυσης που 
εφαρµόζονται. Στη σύγχρονη κλινική εφαρµογή, η µέτρηση των επιπέδων στο ολικό αίµα γίνεται µε 
ανοσολογικές µεθόδους. 
Οι κατώτερες συγκεντρώσεις της tacrolimus στο αίµα πρέπει να παρακολουθούνται κατά την περίοδο 
µετά τη µεταµόσχευση. Σε χορήγηση από το στόµα, τα κατώτερα επίπεδα στο αίµα πρέπει να 
µετρούνται 12 ώρες περίπου µετά τη χορήγηση, λίγο πριν την επόµενη δόση. Η συχνότητα της 
µέτρησης των επιπέδων στο αίµα πρέπει να βασίζεται στις κλινικές ανάγκες. Η προσαρµογή του 
δοσολογικού σχήµατος µπορεί να διαρκέσει κάποιες ηµέρες µέχρι να γίνουν εµφανείς οι αλλαγές στα 
επίπεδα του αίµατος επειδή το <(Επινοηθείσα) ονοµασία> είναι ένα φαρµακευτικό προϊόν που 
αποµακρύνεται αργά από τον οργανισµό. Τα κατώτερα επίπεδα στο αίµα πρέπει να µετρούνται 
περίπου δύο φορές την εβδοµάδα κατά το πρώιµο µετεγχειρητικό στάδιο µετά την µεταµόσχευση και 
έπειτα περιοδικά κατά τη διάρκεια της θεραπείας συντήρησης. Τα κατώτερα επίπεδα της tacrolimus 
στο αίµα πρέπει επίσης να µετρούνται µετά την προσαρµογή της δοσολογίας, τις αλλαγές του 
ανοσοκατασταλτικού σχήµατος, ή µετά την ταυτόχρονη χορήγηση ουσιών που µπορεί να 
διαφοροποιήσουν τις συγκεντρώσεις της tacrolimus στο ολικό αίµα (βλέπε παράγραφο 4.5). 
Ανάλυση των αποτελεσµάτων κλινικών µελετών δείχνει ότι η πλειονότητα των ασθενών µπορεί να 
αντιµετωπισθεί επιτυχώς εάν τα κατώτερα επίπεδα της tacrolimus στο αίµα διατηρηθούν κάτω από 20 
ng/ml. Είναι απαραίτητο να λαµβάνεται υπόψη η κλινική κατάσταση του ασθενή όταν ερµηνεύονται 
τα επίπεδα στο ολικό αίµα.  
Στην κλινική εφαρµογή, τα κατώτερα επίπεδα στο ολικό αίµα κυµαίνονται γενικά από 5-20 ng/ml 
στους λήπτες ηπατικού µοσχεύµατος και 10-20 ng/ml στους λήπτες νεφρικού και καρδιακού 
µοσχεύµατος κατά το πρώιµο µετεγχειρητικό στάδιο µετά τη µεταµόσχευση. Στη συνέχεια, κατά τη 
διάρκεια της θεραπείας συντήρησης, οι συγκεντρώσεις στο αίµα κυµαίνονται γενικά µεταξύ 5-15 
ng/ml στους λήπτες ηπατικών, νεφρικών και καρδιακών µοσχευµάτων. 
 
4.3  Αντενδείξεις 
 
Υπερευαισθησία στην tacrolimus ή σε άλλες µακρολίδες. 
Υπερευαισθησία σε κάποιο από τα έκδοχα <Να εφαρµοσθεί σε εθνικό επίπεδο – συγκεκριµένα στο 
polyoxyethylene hydrogenated castor oil ή χηµικώς συγγενείς ουσίες.> 
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4.4 Ειδικές προειδοποιήσεις και προφυλάξεις κατά τη χρήση 
 
Στην αρχική περίοδο µετά τη µεταµόσχευση, πρέπει να γίνεται παρακολούθηση των ακόλουθων 
παραµέτρων σε σταθερή βάση: πίεση αίµατος, ΗΚΓ, νευρολογική και οφθαλµολογική κατάσταση, 
επίπεδα της γλυκόζης στο αίµα του ατόµου σε νηστεία, ηλεκτρολύτες (ιδιαίτερα κάλιο), έλεγχοι 
ηπατικής και νεφρικής λειτουργίας, αιµατολογικές παράµετροι, τιµές πηκτικότητας και 
προσδιορισµός των πρωτεϊνών του πλάσµατος. Εάν παρατηρηθούν κλινικά σχετικές αλλαγές, η 
ανοσοκατασταλτική αγωγή θα πρέπει να προσαρµόζεται ανάλογα. 
Τα σκευάσµατα φυτικής προέλευσης που περιέχουν St. John’s wort (Hypericum perforatum) ή άλλα 
σκευάσµατα φυτικής προέλευσης πρέπει να αποφεύγονται όταν λαµβάνεται το <(Επινοηθείσα) 
ονοµασία> λόγω του κινδύνου εµφάνισης αλληλεπιδράσεων που οδηγεί σε µείωση των 
συγκεντρώσεων της tacrolimus στο αίµα και σε µειωµένο κλινικό αποτέλεσµα της tacrolimus (βλέπε 
παράγραφο 4.5 Αλληλεπιδράσεις µε άλλα φαρµακευτικά προϊόντα και άλλες µορφές 
αλληλεπίδρασης). 
Επειδή τα επίπεδα της tacrolimus στο αίµα µπορεί να τροποποιηθούν σηµαντικά κατά τη διάρκεια 
επεισοδίων διάρροιας, συνιστάται περαιτέρω παρακολούθηση των συγκεντρώσεων της tacrolimus 
κατά τη διάρκεια επεισοδίων διάρροιας. 
 
Η συνδυασµένη χορήγηση κυκλοσπορίνης και tacrolimus πρέπει να αποφεύγεται και πρέπει να 
δίδεται προσοχή όταν χορηγείται tacrolimus σε ασθενείς που έχουν προηγουµένως λάβει 
κυκλοσπορίνη (βλέπε παραγράφους 4.2 και 4.5). 
 
Σε σπάνιες περιπτώσεις έχει παρατηρηθεί κοιλιακή υπερτροφία ή υπερτροφία του διαφράγµατος 
αναφερόµενες ως µυοκαρδιοπάθειες. Οι περισσότερες περιπτώσεις ήταν αναστρέψιµες και 
παρατηρήθηκαν κυρίως σε παιδιά µε κατώτερες συγκεντρώσεις της tacrolimus στο αίµα πολύ 
υψηλότερες από τα συνιστώµενα ανώτατα όρια. Άλλοι παράγοντες που παρατηρήθηκε ότι αύξησαν 
τον κίνδυνο εµφάνισης αυτών των κλινικών καταστάσεων συµπεριλαµβάνουν προϋπάρχον καρδιακό 
νόσηµα, χρήση κορτικοστεροειδών, υπέρταση, νεφρική ή ηπατική ανεπάρκεια, λοιµώξεις, υδραιµία 
και οίδηµα. Ως εκ τούτου, ασθενείς υψηλού κινδύνου, ιδιαίτερα µικρά παιδιά και εκείνοι που 
υποβάλλονται σε ισχυρή ανοσοκατασταλτική θεραπεία, πρέπει να παρακολουθούνται µε 
υπερηχοκαρδιογράφηµα ή ΗΚΓ πριν και µετά τη µεταµόσχευση (π.χ. αρχικά κάθε τρεις µήνες και 
µετά κάθε 9-12 µήνες). Αν παρατηρηθούν ανωµαλίες, πρέπει να µειωθεί η δόση του <(Επινοηθείσα) 
ονοµασία>, ή να εξετασθεί η αλλαγή της θεραπείας σε κάποιο άλλο ανοσοκατασταλτικό παράγοντα. 
Η tacrolimus µπορεί να παρατείνει το διάστηµα QT αλλά αυτή τη στιγµή δεν υπάρχει ουσιαστική 
απόδειξη ότι προκαλεί Torsades de Pointes. Πρέπει να δίδεται προσοχή σε ασθενείς µε διαγνωσµένο ή 
ύποπτο Συγγενές Σύνδροµο Μακρού QT. 

 
Ασθενείς που υποβάλλονται σε θεραπεία µε<(Επινοηθείσα) ονοµασία> έχει αναφερθεί ότι ανέπτυξαν 
EBV λεµφοβλαστικές ανωµαλίες. Οι ασθενείς που µετέβησαν σε θεραπεία µε <(Επινοηθείσα) 
ονοµασία> δεν πρέπει να υποβάλλονται συγχρόνως σε αντι-λεµφοκυτταρική θεραπεία. Πολύ µικρά 
(<2 ετών) EBV-VCA-αρνητικά παιδιά έχει αναφερθεί ότι εµφανίζουν αυξηµένο κίνδυνο ανάπτυξης 
λεµφοβλαστικών ανωµαλιών. Γι’ αυτό σε αυτή την οµάδα ασθενών, πριν αρχίσει η θεραπεία µε 
<(Επινοηθείσα) ονοµασία> πρέπει να εξακριβώνεται η κατάσταση του ορού ως προς τα έναντι του 
EBV-VCA αντισώµατα. Επίσης συνιστάται προσεκτική παρακολούθηση µε EBV-PCR κατά τη 
διάρκεια της θεραπείας. Θετικά EBV-PCR µπορεί να διατηρούνται επί µήνες και δεν είναι καθαυτό 
ενδεικτικά λεµφοβλαστικής νόσου ή λεµφώµατος.  
Όπως και µε άλλους ανοσοκατασταλτικούς παράγοντες, στους οποίους οφείλεται ο πιθανός κίνδυνος 
για κακοήθεις δερµατικές αλλοιώσεις, η έκθεση στο ηλιακό φως και στην υπεριώδη ακτινοβολία 
πρέπει να είναι περιορισµένη φορώντας προστατευτικά ρούχα και χρησιµοποιώντας αντιηλιακό µε 
υψηλό δείκτη προστασίας.  
Όπως και µε άλλους δραστικούς ανοσοκατασταλτικούς παράγοντες, ο κίνδυνος δευτερογενούς 
καρκίνου είναι άγνωστος (βλέπε παράγραφο 4.8).  
 
Εάν κατά λάθος, το ανασυσταθέν <(Επινοηθείσα) ονοµασία> 5 mg/ml Πυκνό διάλυµα για παρασκευή 
διαλύµατος προς έγχυση, χορηγηθεί είτε ενδοαρτηριακώς ή περιαγγειακώς, µπορεί να προκαλέσει 
ερεθισµό στο σηµείο της ένεσης. 
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[Να εφαρµοσθεί σε εθνικό επίπεδο] 
<Το <(Επινοηθείσα) ονοµασία> 5 mg/ml Πυκνό διάλυµα για παρασκευή διαλύµατος προς έγχυση 
περιέχει polyoxyethylene hydrogenated castor oil, το οποίο έχει αναφερθεί ότι προκαλεί 
αναφυλακτοειδείς αντιδράσεις. Γι’ αυτό απαιτείται προσοχή σε ασθενείς που ήδη έχουν λάβει 
σκευάσµατα που περιέχουν παράγωγα του polyoxyethylene castor oil είτε µέσω ενδοφλέβιας ένεσης ή 
έγχυσης, καθώς και σε ασθενείς µε αλλεργική προδιάθεση. Ο κίνδυνος εµφάνισης αναφυλαξίας 
µπορεί να µειωθεί µε αργή έγχυση του ανασυσταθέντος <(Επινοηθείσα) ονοµασία> 5 mg/ml Πυκνό 
διάλυµα για παρασκευή διαλύµατος προς έγχυση ή µε προηγούµενη χορήγηση ενός αντιϊσταµινικού 
φαρµάκου. 
Πρέπει να λαµβάνεται υπόψιν το περιεχόµενο σε αιθανόλη (638 mg ανά ml) του <(Επινοηθείσα) 
ονοµασία> 5 mg/ml Πυκνό διάλυµα για παρασκευή διαλύµατος προς έγχυση.> 
 
4.5 Αλληλεπιδράσεις µε άλλα φαρµακευτικά προϊόντα και άλλες µορφές  αλληλεπίδρασης 
 
Μεταβολικές αλληλεπιδράσεις 
Η tacrolimus όταν χορηγείται συστηµατικά µεταβολίζεται µέσω του ηπατικού CYΡ3Α4. Υπάρχει 
επίσης µαρτυρία µεταβολισµού στο γαστρεντερικό µέσω του CYΡ3Α4 του εντερικού τοιχώµατος. Η 
ταυτόχρονη χρήση φαρµακευτικών προϊόντων ή φαρµάκων φυτικής προέλευσης που είναι γνωστό ότι 
αναστέλλουν ή επάγουν το CYP3A4 µπορεί να επηρεάσει το µεταβολισµό της tacrolimus και έτσι να 
αυξηθούν ή να µειωθούν τα επίπεδα της tacrolimus στο αίµα. Γι’ αυτό συνιστάται η παρακολούθηση 
των επιπέδων της tacrolimus στο αίµα οποτεδήποτε ουσίες που µπορούν να τροποποιήσουν το 
CYP3A µεταβολισµό χρησιµοποιούνται ταυτόχρονα καθώς και η κατάλληλη προσαρµογή της 
δοσολογίας της tacrolimus ώστε να διατηρηθεί παρόµοια έκθεση στην tacrolimus (βλέπε 
παραγράφους 4.2 και 4.4). 
 
Αναστολείς του µεταβολισµού 
Κλινικά οι ακόλουθες ουσίες έχουν αποδειχθεί ότι αυξάνουν τα επίπεδα της tacrolimus στο αίµα: 
Έχουν παρατηρηθεί έντονες αλληλεπιδράσεις µε αντιµυκητιασικούς παράγοντες όπως η 
κετοκοναζόλη, η φλουκοναζόλη, η ιτρακοναζόλη και η βορικοναζόλη, µε το µακρολιδικό αντιβιοτικό 
ερυθροµυκίνη ή µε αναστολείς της HIV πρωτεάσης (π.χ. ριτοναβίρη). Η ταυτόχρονη χρήση των 
ουσιών αυτών µπορεί να απαιτήσει µειωµένη δοσολογία tacrolimus σε όλους σχεδόν τους ασθενείς. 
Ασθενέστερες αλληλεπιδράσεις έχουν παρατηρηθεί µε κλοτριµαζόλη, κλαριθροµυκίνη, ιοσαµυκίνη, 
νιφεδιπίνη, νικαρδιπίνη, διλτιαζέµη, βεραπαµίλη, δαναζόλη, αιθυνυλοιστραδιόλη, οµεπραζόλη και 
νεφαζοδόνη.  
In vitro οι ακόλουθες ουσίες έχουν αποδειχθεί ότι είναι πιθανοί αναστολείς του µεταβολισµού της 
tacrolimus: βρωµοκρυπτίνη, κορτιζόνη, δαψόνη, εργοταµίνη, γεστοδένη, λιδοκαΐνη, µεφαινυτοΐνη, 
µικοναζόλη, µιδαζολάµη, νιλβαδιπίνη, νορεθινδρόνη, κινιδίνη, ταµοξιφαίνη, 
(τριακετυλ)ολεανδοµυκίνη. 
Ο χυµός γκρέιπφρουτ έχει αναφερθεί ότι αυξάνει τα επίπεδα της tacrolimus στο αίµα και γι’ αυτό 
πρέπει να αποφεύγεται. 
 
Επαγωγείς του µεταβολισµού 
Κλινικά οι ακόλουθες ουσίες έχουν αποδειχθεί ότι µειώνουν τα επίπεδα της tacrolimus στο αίµα:  
Έντονες αλληλεπιδράσεις έχουν παρατηρηθεί µε ριφαµπικίνη, φαινυτοΐνη ή το St. John’s Wort 
(Hypericum perforatum) οι οποίες µπορεί να απαιτήσουν αυξηµένη δοσολογία tacrolimus σε όλους 
σχεδόν τους ασθενείς. Κλινικά σηµαντικές αλληλεπιδράσεις έχουν επίσης παρατηρηθεί µε 
φαινοβαρβιτάλη. Οι δόσεις συντήρησης κορτικοστεροειδών έχουν αποδειχθεί ότι µειώνουν τα επίπεδα 
της tacrolimus στο αίµα.  
Μεγάλες δόσεις πρεδνιζολόνης ή µεθυλπρεδνιζολόνης χορηγούµενες για τη θεραπεία της οξείας 
απόρριψης µπορούν να αυξήσουν ή να µειώσουν τα επίπεδα της tacrolimus στο αίµα. 
Η καρβαµαζεπίνη, η µεταµιζόλη και η ισονιαζίδη µπορούν να µειώσουν τις συγκεντρώσεις της 
tacrolimus. 
 
Επίδραση της tacrolimus στο µεταβολισµό άλλων φαρµακευτικών προϊόντων  
Η tacrolimus είναι ένας γνωστός αναστολέας του CYP3A4. Γι’ αυτό η ταυτόχρονη χρήση tacrolimus 
µε φαρµακευτικά προϊόντα που είναι γνωστό ότι µεταβολίζονται µέσω του CYP3A4 µπορεί να 
επηρεάσει το µεταβολισµό τέτοιων φαρµακευτικών προϊόντων.  
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Ο χρόνος ηµιζωής της κυκλοσπορίνης παρατείνεται όταν χορηγείται ταυτόχρονα µε tacrolimus. 
Ακόµη, µπορεί να υπάρξουν συνεργικές/αθροιστικές νεφροτοξικές δράσεις. Γι’ αυτούς τους λόγους 
δεν συνιστάται η συνδυασµένη χορήγηση κυκλοσπορίνης µε tacrolimus και πρέπει να δίδεται 
προσοχή όταν χορηγείται tacrolimus σε ασθενείς που έχουν λάβει προηγουµένως κυκλοσπορίνη 
(βλέπε παραγράφους 4.2 και 4.4). 
Η tacrolimus έχει αποδειχθεί ότι αυξάνει τα επίπεδα της φαινυτοΐνης στο αίµα.  
Επειδή η tacrolimus µπορεί να µειώσει τη κάθαρση των στεροειδών αντισυλληπτικών οδηγώντας σε 
αυξηµένη ορµονική έκθεση, πρέπει να δίδεται ιδιαίτερη προσοχή όταν αποφασίζεται η 
αντισυλληπτική µέθοδος προστασίας. 
Υπάρχει περιορισµένη γνώση για τις αλληλεπιδράσεις µεταξύ της tacrolimus και των στατινών. Τα 
διαθέσιµα στοιχεία δείχνουν ότι η φαρµακοκινητική των στατινών σε µεγάλο βαθµό δεν µεταβάλλεται 
από τη συγχορήγηση tacrolimus. 
Στοιχεία από µελέτες σε ζώα έχουν δείξει ότι η tacrolimus µπορεί να µειώσει την κάθαρση και να 
αυξήσει το χρόνο ηµιζωής της πεντοβαρβιτάλης και της αντιπυρίνης. 
 
Άλλες αλληλεπιδράσεις που έχουν οδηγήσει σε κλινικά βλαβερές επιδράσεις 
Η ταυτόχρονη χρήση της tacrolimus µε φαρµακευτικά προϊόντα που είναι γνωστό ότι έχουν 
νεφροτοξικές ή νευροτοξικές δράσεις µπορεί να αυξήσει τις δράσεις αυτές (π.χ. αµινογλυκοσίδες, 
αναστολείς της γυράσης, βανκοµυκίνη, κοτριµοξαζόλη, ΜΣΑΦ, γανκυκλοβίρη ή ακυκλοβίρη).  
Έχει παρατηρηθεί εντονότερη νεφροτοξικότητα µετά από τη χορήγηση αµφοτερικίνης Β και 
ιβουπροφαίνης σε συνδυασµό µε tacrolimus.  
Επειδή η θεραπεία µε tacrolimus µπορεί να συνδυασθεί µε υπερκαλιαιµία ή µπορεί να επιτείνει 
προϋπάρχουσα υπερκαλιαιµία, πρέπει να αποφεύγεται η λήψη υψηλών ποσοτήτων καλίου ή 
καλιοσυντηρητικών διουρητικών (π.χ. αµιλορίδη, τριαµτερένη ή σπειρονολακτόνη). 
Τα ανοσοκατασταλτικά µπορεί να επηρεάσουν την απάντηση σε εµβολιασµό και κατά τη διάρκεια της 
θεραπείας µε tacrolimus οι εµβολιασµοί µπορεί να είναι λιγότερο αποτελεσµατικοί. Η χρήση των 
εµβολίων από ζώντες εξασθενηµένους ιούς πρέπει να αποφεύγεται. 
 
Σύνδεση µε πρωτεΐνες 
Η tacrolimus συνδέεται σε µεγάλο βαθµό µε τις πρωτεΐνες του πλάσµατος. Πρέπει να λαµβάνονται 
υπόψιν οι πιθανές αλληλεπιδράσεις µε άλλα φαρµακευτικά προϊόντα που είναι γνωστό ότι έχουν 
υψηλή συγγένεια µε τις πρωτεΐνες του πλάσµατος (π.χ. ΜΣΑΦ, από του στόµατος αντιπηκτικά, ή από 
του στόµατος αντιδιαβητικά). 
 
4.6 Kύηση και γαλουχία 
 
Μελέτες στον άνθρωπο έδειξαν ότι η tacrolimus µπορεί να διαπεράσει τον πλακούντα.  
Περιορισµένα στοιχεία από λήπτες µεταµοσχευµένων οργάνων δεν δείχνουν αυξηµένο κίνδυνο 
ανεπιθύµητων ενεργειών κατά τη διάρκεια της κύησης καθώς και στο κύηµα όταν γίνεται θεραπεία µε 
tacrolimus σε σύγκριση µε άλλα ανοσοκατασταλτικά φαρµακευτικά προϊόντα. Μέχρι σήµερα, δεν 
υπάρχουν άλλα σχετικά επιδηµιολογικά στοιχεία. Λόγω της ανάγκης για θεραπεία, η tacrolimus 
µπορεί να χορηγηθεί σε εγκύους γυναίκες όταν δεν υπάρχει ασφαλέστερη εναλλακτική θεραπεία και 
όταν το αναµενόµενο όφελος υπερτερεί του πιθανού κινδύνου για το έµβρυο. Σε περίπτωση in utero 
έκθεσης, συνιστάται παρακολούθηση του νεογέννητου για πιθανές ανεπιθύµητες ενέργειες της 
tacrolimus (ιδιαίτερα τις επιδράσεις στους νεφρούς). Υπάρχει κίνδυνος πρόωρου τοκετού (<37 
εβδοµάδες) καθώς επίσης και υπερκαλιαιµίας στο νεογέννητο, η οποία, ωστόσο, αποκαθίσταται 
αυτόµατα. 
Σε αρουραίους και κουνέλια, η tacrolimus προκάλεσε εµβρυϊκή τοξικότητα σε δόσεις που εµφάνισαν 
µητρική τοξικότητα (βλέπε παράγραφο 5.3). Η tacrolimus επηρέασε τη γονιµότητα στους αρσενικούς 
αρουραίους (βλέπε παράγραφο 5.3). 
 
Γαλουχία 
Μελέτες στον άνθρωπο δείχνουν ότι η tacrolimus αποβάλλεται στο µητρικό γάλα. Επειδή δεν 
µπορούν να αποκλεισθούν τοξικές δράσεις στο νεογέννητο, οι γυναίκες δεν πρέπει να θηλάζουν ενώ 
λαµβάνουν <(Επινοηθείσα) ονοµασία>.  
 
4.7 Επιδράσεις στην ικανότητα οδήγησης και χειρισµού µηχανών 
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∆εν εφαρµόζεται. 
 
4.8 Ανεπιθύµητες ενέργειες 
 
Το προφίλ των ανεπιθύµητων ενεργειών που συνδέονται µε ανοσοκατασταλτικούς παράγοντες, είναι 
συχνά δύσκολο να προσδιορισθεί λόγω της υποκείµενης νόσου και της σύγχρονης χρήσης πολλών 
φαρµάκων. 

 
Πολλές από τις κατωτέρω αναφερόµενες ανεπιθύµητες ενέργειες είναι αναστρέψιµες και/ή 
ανταποκρίνονται στη µείωση της δοσολογίας. Η χορήγηση από το στόµα φαίνεται ότι συνδέεται µε 
µικρότερη συχνότητα εµφάνισης ανεπιθύµητων ενεργειών συγκρινόµενη µε την ενδοφλέβια 
χορήγηση. Οι ανεπιθύµητες ενέργειες αναφέρονται παρακάτω µε σειρά µειούµενης συχνότητας 
εµφάνισης: πολύ συχνές (>1/10), συχνές (>1/100, <1/10), όχι συχνές (>1/1,000, <1/100), σπάνιες 
(>1/10,000, <1/1,000), πολύ σπάνιες (<1/10,000, συµπεριλαµβανοµένων µεµονωµένων αναφορών). 
 
Λοιµώξεις και παρασιτώσεις 
Όπως είναι γνωστό και µε άλλους δραστικούς ανοσοκατασταλτικούς παράγοντες, ασθενείς που 
λαµβάνουν tacrolimus διατρέχουν συχνά αυξηµένο κίνδυνο λοιµώξεων (από ιούς, βακτήρια, µύκητες, 
πρωτόζωα). Προϋπάρχουσες λοιµώξεις µπορεί να επιδεινωθούν. Μπορεί να εµφανισθούν 
γενικευµένες και τοπικές λοιµώξεις. 
 
Νεοπλάσµατα καλοήθη, κακοήθη και µη καθοριζόµενα 
Ασθενείς που λαµβάνουν ανοσοκατασταλτική αγωγή διατρέχουν αυξηµένο κίνδυνο εµφάνισης 
νεοπλασιών. Έχουν αναφερθεί καλοήθη όπως επίσης κακοήθη νεοπλάσµατα συµπεριλαµβανοµένων 
λεµφοβλαστικών διαταραχών από EBV καθώς και νεοπλασίες του δέρµατος σε συνδυασµό µε αγωγή 
µε την tacrolimus. 
 
∆ιαταραχές του αιµοποιητικού και του λεµφικού συστήµατος 
συχνές:  αναιµία, λευκοπενία, θροµβοπενία, λευκοκυττάρωση, µη φυσιολογικές  αναλύσεις 

των εµµόρφων συστατικών του αίµατος 
όχι συχνές: διαταραχές της πήξης, µη φυσιολογικές αναλύσεις για την πήξη και ροή του 

αίµατος, πανκυτοπενία, ουδετεροπενία 
σπάνιες: θροµβωτική θροµβοπενική πορφύρα, υποπροθροµβιναιµία 
 
∆ιαταραχές του ανοσοποιητικού συστήµατος 
Έχουν παρατηρηθεί αλλεργικές και αναφυλακτοειδείς αντιδράσεις σε ασθενείς που λαµβάνουν 
tacrolimus (βλέπε παράγραφο 4.4). 
 
∆ιαταραχές του ενδοκρινικού συστήµατος 
σπάνιες: δασυτριχισµός 
∆ιαταραχές του µεταβολισµού και της θρέψης 
πολύ συχνές: υπεργλυκαιµικές καταστάσεις, σακχαρώδης διαβήτης, υπερκαλιαιµία 
συχνές: υποµαγνησιαιµία, υποφωσφαταιµία, υποκαλιαµία, υποασβεστιαιµία, υπονατριαιµία, 

αύξηση του όγκου των υγρών, υπερουριχαιµία, µειωµένη όρεξη, ανορεξία, 
µεταβολική οξέωση, υπερλιπιδαιµία,  υπερχχοληστερολαιµία, 
υπερτριγλυκεριδαιµία, άλλες διαταραχές των ηλεκτρολυτών 

όχι συχνές: αφυδάτωση, υποπρωτεϊναιµία, υπερφωσφαταιµία, υπογλυκαιµία 
 
Ψυχιατρικές διαταραχές 
πολύ συχνές: αϋπνία 
συχνές: συµπτώµατα άγχους, σύγχυση και αποπροσανατολισµός, κατάθλιψη, καταθλιπτική 

διάθεση, διαταραχές της διάθεσης και ενοχλήσεις, εφιάλτες, ψευδαισθήσεις, 
νοητικές διαταραχές 

όχι συχνές: ψυχωτικές διαταραχές 
 
∆ιαταραχές του νευρικού συστήµατος 
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πολύ συχνές: τρόµος, κεφαλαλγία 
συχνές: σπασµοί, διαταραχές της συνείδησης, παραισθησία και δυσαισθησία, περιφερική 

νευροπάθεια, ζάλη, διαταραχές γραφής, διαταραχές του νευρικού συστήµατος 
όχι συχνές: κώµα, αιµορραγία από το κεντρικό νευρικό σύστηµα και εγκεφαλοαγγειακά 

επεισόδια, παράλυση και πάρεση, εγκεφαλοπάθεια, διαταραχές του λόγου και της 
οµιλίας, αµνησία 

σπάνιες: υπερτονία 
πολύ σπάνιες: µυασθένεια 
 
Οφθαλµικές διαταραχές 
συχνές: θόλωση της όρασης, φωτοφοβία, διαταραχές των οφθαλµών 
όχι συχνές: καταρράκτης 
σπάνιες: τύφλωση 
 
∆ιαταραχές του ωτός και λαβυρίνθου 
συχνές: εµβοή 
όχι συχνές: υποακοή 
σπάνιες: κώφωση από βλάβη του αισθητικού νεύρου 
πολύ σπάνιες: µειωµένη ακοή 

Καρδιακές διαταραχές 
συχνές:  διαταραχές από ισχαιµία των στεφανιαίων αρτηριών, ταχυκαρδία 
όχι συχνές: κοιλιακές αρρυθµίες και καρδιακή ανακοπή, καρδιακή ανεπάρκεια, 

καρδιοµυοπάθειες, κοιλιακή υπερτροφία, υπερκοιλιακές αρρυθµίες, αίσθηµα 
παλµών, ανωµαλίες του ΗΚΓ, µη φυσιολογικός καρδιακός ρυθµός και παλµός 

σπάνιες: περικαρδιακό εξίδρωµα 
πολύ σπάνιες: µη φυσιολογικό ηχοκαρδιογράφηµα  

Αγγειακές διαταραχές 
πολύ συχνές: υπέρταση 
συχνές: αιµορραγία, θροµβοεµβολικά και ισχαιµικά επεισόδια, περιφερικές αγγειακές 

διαταραχές, αγγειακές υποτασικές διαταραχές 
όχι συχνές: έµφραγµα, εν τω βάθει θροµβοφλεβίτιδα των άκρων, καταπληξία 
 
∆ιαταραχές του αναπνευστικού συστήµατος, του θώρακα και του µεσοθωρακίου 
συχνές: δύσπνοια, διαταραχές του παρεγχύµατος του πνεύµονα, εξιδρωµατική πλευρίτιδα, 

φαρυγγίτιδα, βήχας, ρινική συµφόρηση και φλεγµονή 
όχι συχνές: αναπνευστική ανεπάρκεια, διαταραχές του αναπνευστικού συστήµατος, άσθµα 
σπάνιες: οξύ σύνδροµο αναπνευστικής δυσχέρειας 
 
∆ιαταραχές του γαστρεντερικού συστήµατος 
πολύ συχνές: διάρροια, ναυτία  
συχνές: γαστρεντερικές φλεγµονώδεις καταστάσεις, γαστρεντερικό έλκος και διάτρηση, 

γαστρεντερικές αιµορραγίες, στοµατίτιδα και έλκη, ασκίτης, έµετος, γαστρεντερικοί 
και κοιλιακοί πόνοι, σηµεία και συµπτώµατα δυσπεψίας, δυσκοιλιότητα, 
µετεωρισµός, τυµπανισµός και διάταση, ασχηµάτιστα κόπρανα, σηµεία και 
συµπτώµατα από το γαστρεντερικό  

όχι συχνές: παραλυτικός ειλεός, περιτονίτιδα, οξεία και χρόνια παγκρεατίτιδα, αυξηµένα 
επίπεδα αµυλάσης στο αίµα, γαστροοισοφαγική παλινδρόµηση, διαταραχή της 
κένωσης του στοµάχου 

σπάνιες: ατελής ειλεός, ψευδοκυστική παγκρεατίτιδα 
 
∆ιαταραχές του ήπατος και των χοληφόρων 
συχνές: διαταραχές των ηπατικών ενζύµων και της ηπατικής λειτουργίας, χολόσταση και 

ίκτερος, ηπατοκυτταρική βλάβη και ηπατίτιδα,  χολαγγειΐτιδα 
σπάνιες: θρόµβωση της ηπατικής αρτηρίας, φλεβοαποφρακτική ηπατική νόσος  
πολύ σπάνιες: ηπατική ανεπάρκεια, στένωση του χοληφόρου πόρου 
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∆ιαταραχές του δέρµατος και του υποδόριου ιστού 
συχνές: κνησµός, εξάνθηµα, αλωπεκία, ακµή, αυξηµένη εφίδρωση  
όχι συχνές: δερµατίτιδα, φωτοευαισθησία 
σπάνιες: τοξική επιδερµική νεκρόλυση (σύνδροµο Lyell) 
πολύ σπάνιες: σύνδροµο Stevens-Johnson  
 
∆ιαταραχές του µυοσκελετικού συστήµατος και του συνδετικού ιστού 
συχνές: αρθραλγία, µυϊκές συσπάσεις, πόνος στα άκρα, ραχιαλγία 
όχι συχνές: διαταραχές στις αρθρώσεις 
 
∆ιαταραχές των νεφρών και των ουροφόρων οδών 
πολύ συχνές: νεφρική βλάβη 
συχνές: νεφρική ανεπάρκεια, οξεία νεφρική ανεπάρκεια, ολιγουρία, σωληναριακή νέκρωση, 

τοξική νεφροπάθεια, διαταραχές της διούρησης, συµπτώµατα  από την κύστη και 
την ουρήθρα 

όχι συχνές: ανουρία, αιµολυτικό ουραιµικό σύνδροµο 
πολύ σπάνιες: νεφροπάθεια, αιµορραγική κυστίτιδα 
 
∆ιαταραχές του αναπαραγωγικού συστήµατος και του µαστού 
όχι συχνές: δυσµηνόρροια και αιµορραγία της µήτρας 

 
Γενικές διαταραχές και καταστάσεις της οδού χορήγησης 
συχνές: ασθενικές καταστάσεις, πυρετικές διαταραχές, οίδηµα, πόνος και δυσφορία, 

αυξηµένα επίπεδα αλκαλικής φωσφατάσης στο αίµα, αύξηση βάρους, διαταραχή της 
αίσθησης της θερµοκρασίας σώµατος 

όχι συχνές: πολυοργανική ανεπάρκεια, γριπώδης νόσος, δυσανεξία στη θερµοκρασία, αίσθηση 
πίεσης στο θώρακα, φοβία, διαταραχή του συναισθήµατος, αυξηµένα επίπεδα 
γαλακτικής αφυδρογονάσης στο αίµα, µείωση βάρους 

σπάνιες: δίψα, κατάπτωση, σφίξιµο στο θώρακα, µειωµένη κινητικότητα, έλκος 
πολύ σπάνιες: αυξηµένα επίπεδα λίπους στους ιστούς 
 
Κακώσεις, δηλητηριάσεις και επιπλοκές θεραπευτικών χειρισµών 
συχνές: πρωτογενής δυσλειτουργία του µοσχεύµατος 
 
4.9 Υπερδοσολογία 
 
Η εµπειρία από υπερδοσολογία είναι περιορισµένη. Έχουν αναφερθεί διάφορες περιπτώσεις τυχαίας 
υπερδοσολογίας. Τα συµπτώµατα που έχουν αναφερθεί είναι τρόµος, κεφαλαλγία, ναυτία και έµετος, 
λοιµώξεις, κνίδωση, λήθαργος, αυξηµένες τιµές ουρίας του αίµατος και υψηλές συγκεντρώσεις 
κρεατινίνης ορού και αυξηµένα επίπεδα της αµινοτρανσφεράσης της αλανίνης. 
∆εν υπάρχει ειδικό αντίδοτο στη θεραπεία µε <(Επινοηθείσα) ονοµασία>. Εάν ληφθεί υπερβολική 
δόση πρέπει να χορηγηθεί υποστηρικτική και συµπτωµατική θεραπεία. 
Λόγω του µεγάλου µοριακού βάρους της, τη µικρή διαλυτότητα στο νερό και την εκτεταµένη σύνδεση 
µε τα ερυθρά αιµοσφαίρια και τις πρωτεΐνες του πλάσµατος, αναµένεται ότι η tacrolimus δεν 
αποµακρύνεται µε αιµοκάθαρση. Σε µεµονωµένους ασθενείς µε πολύ υψηλά επίπεδα στο αίµα, η 
αιµοδιήθηση ή νεφρική κάθαρση ήταν αποτελεσµατικές στη µείωση των τοξικών συγκεντρώσεων. Σε 
περιπτώσεις δηλητηρίασης από το στόµα, η γαστρική πλύση και/ή η χρήση προσροφητικών ουσιών 
(όπως ο ενεργός άνθρακας) µπορεί να είναι βοηθητική εάν χρησιµοποιηθούν σύντοµα µετά τη λήψη. 
 
 
5. ΦΑΡΜΑΚΟΛΟΓΙΚΕΣ Ι∆ΙΟΤΗΤΕΣ 
 
5.1 Φαρµακοδυναµικές ιδιότητες 
 
Φαρµακοθεραπευτική κατηγορία: Ανοσοκατασταλτική µακρολίδη, Κωδικός ATC: L04A A05 
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Μηχανισµός δράσης και φαρµακοδυναµικές επιδράσεις 
Στο µοριακό επίπεδο, η δράση της tacrolimus φαίνεται ότι επιτυγχάνεται µέσω σύνδεσης µε µία 
κυτταροσωµική πρωτεΐνη (FKBP12) η οποία ευθύνεται για την ενδοκυτταρική συσσώρευση του 
φαρµάκου. Το σύµπλεγµα FKBP12-tacrolimus συνδέεται εξειδικευµένα και ανταγωνιστικά και 
αναστέλλει την καλσινευρίνη και οδηγεί έτσι σε ασβεστιο-εξαρτώµενη αναστολή των Τ-κυττάρων 
σηµατοδοτουµένων οδών, εµποδίζοντας έτσι τη µεταγραφική λειτουργία των γονιδίων παραγωγής 
λεµφοκυτταροκινών. 
Η tacrolimus είναι ένας εξαιρετικά δραστικός ανοσοκατασταλτικός παράγοντας και έχει επιδείξει 
δράση τόσο σε in vitro όσο και σε in vivo πειράµατα. 
Συγκεκριµένα, η tacrolimus αναστέλλει τη δηµιουργία κυτταροτοξικών λεµφοκυττάρων τα οποία 
κυρίως ευθύνονται για την απόρριψη του µοσχεύµατος. Η tacrolimus καταστέλλει την ενεργοποίηση 
των Τ-κυττάρων και τον πολλαπλασιασµό των Β-κυττάρων που εξαρτάται από τα Τ-βοηθητικά 
κύτταρα καθώς επίσης και τον σχηµατισµό λεµφοκυτταροκινών (όπως ιντερλευκίνης-2, -3 και γ-
ιντερφερόνης) και της έκφρασης του υποδοχέως της ιντερλευκίνης-2. 
 
Αποτελέσµατα από δηµοσιευµένα στοιχεία σε άλλη πρωτογενή µεταµόσχευση οργάνου 
Το <(Επινοηθείσα) ονοµασία> έχει εξελιχθεί σε µία αποδεκτή θεραπεία ως βασικό 
ανοσοκατασταλτικό φαρµακευτικό προϊόν µετά από µεταµόσχευση παγκρέατος, πνεύµονα και 
εντέρου. Σε δηµοσιευµένες προοπτικές µελέτες η tacrolimus ερευνήθηκε ως βασικό 
ανασοκατασταλτικό σε περίπου 175 ασθενείς µετά από µεταµόσχευση πνεύµονα, 475 ασθενείς µετά 
από µεταµόσχευση παγκρέατος και 630 ασθενείς µετά από µεταµόσχευση εντέρου. Συνολικά, το 
προφίλ ασφάλειας της tacrolimus στις δηµοσιευµένες αυτές µελέτες φάνηκε ότι είναι παρόµοιο µε ό,τι 
έχει αναφερθεί στις µεγάλες µελέτες, όπου η tacrolimus χρησιµοποιήθηκε ως βασική θεραπεία σε 
µεταµόσχευση ήπατος, νεφρού και καρδιάς. ∆ίδονται παρακάτω περιληπτικά τα αποτελέσµατα 
σχετικά µε την αποτελεσµατικότητα των µεγαλύτερων µελετών για κάθε ένδειξη. 
Μεταµόσχευση πνεύµονα 
Η προσωρινή ανάλυση µιας πρόσφατης πολυκεντρικής µελέτης µελέτησε 110 ασθενείς οι οποίοι 
τυχαιοποιήθηκαν 1:1 στην tacrolimus ή στην κυκλοσπορίνη. Η tacrolimus άρχισε µε συνεχή 
ενδοφλέβια έγχυση σε δόση 0.01 έως 0.03 mg/kg/ηµέρα και η από του στόµατος tacrolimus 
χορηγήθηκε σε δόση 0.05 έως 0.3 mg/kg/ηµέρα. Μικρότερη συχνότητα επεισοδίων οξείας απόρριψης 
για την tacrolimus – έναντι των ασθενών που υπεβλήθησαν σε θεραπεία µε κυκλοσπορίνη (11.5% 
έναντι 22.6%) και µικρότερη συχνότητα χρόνιας απόρριψης, το σύνδροµο αποφρακτικής 
βρογχιολίτιδας (2.86% έναντι 8.57%), αναφέρθηκαν µέσα στον πρώτο χρόνο µετά τη µεταµόσχευση. 
Το ποσοστό επιβίωσης 1-χρόνου των ασθενών ήταν 80.8% για την tacrolimus και 83% για την οµάδα 
της κυκλοσπορίνης (Treede et al., 3rd ICI San Diego, US, 2004; Abstract 22). 
Μία άλλη τυχαιοποιηµένη µελέτη συµπεριέλαβε 66 ασθενείς στην tacrolimus έναντι 67 ασθενών στην 
κυκλοσπορίνη. Η tacrolimus άρχισε µε συνεχή ενδοφλέβια έγχυση σε δόση 0.025 mg/kg/ηµέρα και η 
από του στόµατος tacrolimus χορηγήθηκε σε δόση 0.15 mg/kg/ηµέρα µε επακόλουθες προσαρµογές 
της δοσολογίας µε στόχο κατώτερα επίπεδα 10 έως 20 ng/ml. Το ποσοστό επιβίωσης 1-χρόνου των 
ασθενών ήταν 83% για την tacrolimus και 71% για την οµάδα της κυκλοσπορίνης, το ποσοστό 
επιβίωσης 2-ετών ήταν 76% και 66% αντίστοιχα. Τα επεισόδια οξείας απόρριψης ανά 100 ασθενείς-
ηµέρες ήταν αριθµητικά µικρότερα στην tacrolimus (0.85 επεισόδια) από ότι στην οµάδα της 
κυκλοσπορίνης (1.09 επεισόδια). Αποφρακτική βρογχιολίτιδα εµφανίσθηκε σε 21.7% των ασθενών 
της οµάδας που έλαβε tacrolimus σε σύγκριση µε το 38.0% των ασθενών της οµάδας που έλαβε 
κυκλοσπορίνη (p = 0.025). Σηµαντικά περισσότεροι ασθενείς σε θεραπεία µε κυκλοσπορίνη (n = 13) 
χρειάσθηκε να µεταβούν στην tacrolimus από εκείνους που ήταν σε θεραπεία µε tacrolimus και 
χρειάσθηκε να µεταβούν στην κυκλοσπορίνη (n = 2) ( p = 0.02) (Keenan et al., Ann Thoracic Surg 
1995;60:580). 
Σε µία ακόµη µελέτη σε δύο κέντρα, 26 ασθενείς τυχαιοποιήθηκαν στην οµάδα της tacrolimus έναντι 
24 ασθενών στην οµάδα της κυκλοσπορίνης. Η tacrolimus άρχισε µε συνεχή ενδοφλέβια έγχυση σε 
δόση 0.05 mg/kg/ηµέρα και η από του στόµατος tacrolimus χορηγήθηκε σε δόση 0.1 έως 0.3 
mg/kg/ηµέρα µε επακόλουθες προσαρµογές της δοσολογίας µε στόχο κατώτερα επίπεδα 12 έως 15 
ng/ml. Το ποσοστό επιβίωσης 1-χρόνου ήταν 73.1% στην οµάδα της tacrolimus έναντι 79.2% της 
οµάδας της κυκλοσπορίνης. Η απουσία οξείας απόρριψης ήταν υψηλότερη στην οµάδα της tacrolimus 
στους 6 µήνες (57.7% έναντι 45.8%) και στον 1 χρόνο µετά από µεταµόσχευση πνεύµονα (50% έναντι 
33.3%) (Treede et al., J Heart Lung Transplant 2001;20:511).  
Οι τρεις µελέτες έδειξαν παρόµοια ποσοστά επιβίωσης. Οι συχνότητες εµφάνισης οξείας απόρριψης 
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ήταν αριθµητικά µικρότερες µε την tacrolimus και στις τρεις µελέτες ενώ µία από τις µελέτες ανέφερε 
σηµαντικά µικρότερη συχνότητα εµφάνισης συνδρόµου αποφρακτικής βρογχιολίτιδας µε tacrolimus. 
Μεταµόσχευση παγκρέατος 
Μία πολυκεντρική µελέτη περιελάµβανε 205 ασθενείς που υπεβλήθησαν σε ταυτόχρονη 
µεταµόσχευση παγκρέατος-νεφρού οι οποίοι τυχαιοποιήθηκαν στην tacrolimus (n=103) ή στην 
κυκλοσπορίνη (n=102). Η αρχική δόση tacrolimus από το στόµα κατά το πρωτόκολλο ήταν 0.2 
mg/kg/ηµέρα µε επακόλουθες προσαρµογές της δοσολογίας µε στόχο κατώτερα επίπεδα 8 έως 15 
ng/ml µέχρι την Ηµέρα 5 και 5 έως 10 ng/ml µετά το Μήνα 6. Η επιβίωση του παγκρέατος στον ένα 
χρόνο ήταν σηµαντικά ανώτερη µε την tacrolimus: 91.3% έναντι 74.5% µε την κυκλοσπορίνη (p < 
0.0005), ενώ η επιβίωση του νεφρικού µοσχεύµατος ήταν παρόµοια και στις δύο οµάδες. Σε σύνολο 
34 ασθενών που άλλαξαν θεραπεία από κυκλοσπορίνη σε tacrolimus, µόνο 6 ασθενείς µε tacrolimus 
χρειάσθηκαν εναλλακτική θεραπεία (Bechstein et al., Transplantation 2004;77:1221). 
Μεταµόσχευση εντέρου 
∆ηµοσιευµένη κλινική εµπειρία από ένα κέντρο για τη χρήση της tacrolimus ως βασική θεραπεία µετά 
από µεταµόσχευση εντέρου έδειξε ότι το πραγµατικό ποσοστό επιβίωσης 155 ασθενών (65 µε 
µεταµόσχευση εντέρου µόνο, 75 µε µεταµόσχευση ήπατος και εντέρου, και 25 µε πολυσπλαχνική 
µεταµόσχευση) που έλαβαν tacrolimus και πρεδνιζόνη ήταν 75% στον ένα χρόνο, 54% στα 5 χρόνια 
και 42% στα 10 χρόνια. Στα πρώτα χρόνια η αρχική δόση tacrolimus από το στόµα ήταν 0.3 
mg/kg/ηµέρα. Τα αποτελέσµατα συνεχώς βελτιώνονταν µε την αυξανόµενη εµπειρία στη διάρκεια 
των 11 χρόνων. Μία ποικιλία καινοτοµιών όπως οι τεχνικές για την έγκαιρη ανίχνευση Epstein-Barr 
(EBV) και CMV λοιµώξεων, για την προσθήκη µυελού των οστών, η συµπληρωµατική χρήση του 
ανταγωνιστή της ιντερλευκίνης-2 daclizumab, η µικρότερη αρχική δοσολογία tacrolimus µε στόχο 
κατώτερα επίπεδα 10 έως 15 ng/ml, και πλέον πρόσφατα η ακτινοβολία των αλλοµοσχευµάτων 
θεωρήθηκαν ότι έχουν συνεισφέρει στη βελτίωση των αποτελεσµάτων στην ένδειξη αυτή όλο αυτό το 
διάστηµα (Abu-Elmagd et al., Ann Surg 2001;234:404). 
 
5.2 Φαρµακοκινητικές ιδιότητες 
 
Απορρόφηση 
Στον άνθρωπο η tacrolimus έχει παρατηρηθεί ότι µπορεί να απορροφάται σε όλη την έκταση του 
γαστρεντερικού σωλήνα.Μετά τη χορήγηση από το στόµα καψακίων <(Επινοηθείσα) ονοµασία> οι 
µέγιστες συγκεντρώσεις (Cmax) της tacrolimus στο αίµα επιτυγχάνονται περίπου µέσα σε 1-3 ώρες. Σε 
µερικούς ασθενείς η tacrolimus φαίνεται ότι απορροφάται συνεχώς για µεγάλο χρονικό διάστηµα 
δίδοντας ένα σχετικά επίπεδο προφίλ απορρόφησης. Ο µέσος όρος της βιοδιαθεσιµότητας από το 
στόµα της tacrolimus κυµαίνεται από 20% - 25%. 
Μετά τη χορήγηση από το στόµα (0.30 mg/kg/ηµέρα) σε ασθενείς µε µεταµόσχευση ήπατος, επίπεδα 
σταθερής κατάστασης του <(Επινοηθείσα) ονοµασία> επιτεύχθηκαν µέσα σε 3 ηµέρες στην 
πλειονότητα των ασθενών. 
Σε υγιείς ανθρώπους, τα <(Επινοηθείσα) ονοµασία> 0.5 mg, <(Επινοηθείσα) ονοµασία> 1 mg και 
<(Επινοηθείσα) ονοµασία> 5 mg Καψάκια, σκληρά αποδείχθηκαν βιοϊσοδύναµα, όταν χορηγήθηκαν 
σε ισοδύναµες δόσεις.  
Ο βαθµός και η έκταση της απορρόφησης της tacrolimus είναι µεγαλύτερα σε νηστεία. Η παρουσία 
τροφής µειώνει τόσο το βαθµό όσο και την έκταση της απορρόφησης της tacrolimus και η επίδραση 
είναι περισσότερο έκδηλη µετά από ένα γεύµα υψηλής περιεκτικότητας σε λιπαρά. Η επίδραση ενός 
γεύµατος υψηλής περιεκτικότητας σε υδατάνθρακες είναι λιγότερο έκδηλη. 
Σε λήπτες ηπατικών µοσχευµάτων, που βρίσκονται σε σταθερή κατάσταση, η βιοδιαθεσιµότητα του 
<(Επινοηθείσα) ονοµασία>, που χορηγήθηκε από το στόµα, µειώθηκε όταν το φάρµακο χορηγήθηκε 
µετά από γεύµα µέτριας περιεκτικότητας σε λιπαρά (34% των θερµίδων). Παρατηρήθηκαν µειώσεις 
στις τιµές της ΑUC (27%) και του Cmax (50%) και µία αύξηση στο tmax (173%) στο ολικό αίµα.  
Σε µία µελέτη σε λήπτες νεφρικών µοσχευµάτων σε σταθερή κατάσταση στους οποίους χορηγήθηκε 
<(Επινοηθείσα) ονοµασία> αµέσως µετά από ένα συνηθισµένο continental πρόγευµα, η επίδραση 
στην βιοδιαθεσιµότητα όταν χορηγήθηκε από το στόµα ήταν λιγότερο έκδηλη. Παρατηρήθηκαν 
µειώσεις στις τιµές της ΑUC (2 έως 12%) και Cmax (15 έως 38%), και µία αύξηση στο tmax (38 έως 
80%) στο ολικό αίµα. 
Η λειτουργία της χολής δεν επηρεάζει την απορρόφηση του <(Επινοηθείσα) ονοµασία>. 
Υπάρχει ισχυρή αλληλεξάρτηση µεταξύ της AUC και των κατωτέρων επιπέδων στο ολικό αίµα σε 
σταθεροποιηµένη κατάσταση. Η παρακολούθηση των κατωτέρων επιπέδων στο ολικό αίµα παρέχει 
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λοιπόν µία καλή εκτίµηση της συστηµατικής έκθεσης.  
 
Κατανοµή και απέκκριση 
Στον άνθρωπο, η κατανοµή της tacrolimus µετά από ενδοφλέβια έγχυση µπορεί να χαρακτηρισθεί ως 
διφασική. 
Στη συστηµατική κυκλοφορία, η tacrolimus συνδέεται ισχυρά µε τα ερυθρά αιµοσφαίρια φθάνοντας 
σε µία αναλογία κατανοµής 20:1 των συγκεντρώσεων στο ολικό αίµα/πλάσµα. Στο πλάσµα, η 
tacrolimus συνδέεται εκτεταµένα (>98.8%) µε τις πρωτεΐνες του πλάσµατος, κυρίως µε την 
λευκωµατίνη ορού και α-1-όξινη γλυκοπρωτεΐνη. 
Η tacrolimus κατανέµεται ευρέως στο σώµα. Ο όγκος κατανοµής σε σταθεροποιηµένη κατάσταση µε 
βάση τις συγκεντρώσεις του πλάσµατος είναι περίπου 1300 l (σε υγιή άτοµα). Τα αντίστοιχα στοιχεία 
µε βάση το ολικό αίµα υπολογίσθηκαν κατά µέσο όρο σε 47.6 l. 
Η tacrolimus είναι µία ουσία µε χαµηλό ποσοστό κάθαρσης. Σε υγιή άτοµα, ο µέσος όρος της ολικής 
κάθαρσης (TBC) που υπολογίσθηκε από τις συγκεντρώσεις σε ολικό αίµα ήταν 2.25 l/h. Σε ενήλικες 
λήπτες ηπατικών, νεφρικών και καρδιακών µοσχευµάτων παρατηρήθηκαν τιµές 4.1 l/h, 6.7 l/h και 3.9 
l/h αντίστοιχα. Παιδιά-λήπτες ηπατικών µοσχευµάτων εµφανίζουν TBC περίπου δύο φορές 
µεγαλύτερη από εκείνη των ενηλίκων ληπτών ηπατικών µοσχευµάτων. Παράγοντες όπως ο χαµηλός 
αιµατοκρίτης και τα επίπεδα της πρωτεΐνης που έχουν σαν αποτέλεσµα την αύξηση του ασύνδετου 
κλάσµατος της tacrolimus ή ο αυξηµένος µεταβολισµός λόγω κορτικοστεροειδών θεωρούνται ως 
υπαίτιοι για τα υψηλότερα ποσοστά κάθαρσης που παρατηρήθηκαν µετά τη µεταµόσχευση. 
Ο χρόνος ηµιζωής της tacrolimus είναι µεγάλος και ποικίλλει. Σε υγιή άτοµα ο µέσος όρος του χρόνου 
ηµιζωής στο ολικό αίµα είναι περίπου 43 ώρες. Σε ενήλικες και παιδιά λήπτες ηπατικών µοσχευµάτων 
υπολογίσθηκε κατά µέσο όρο σε 11.7 ώρες και 12.4 ώρες αντίστοιχα, συγκρινόµενος µε 15.6 ώρες σε 
ενήλικες λήπτες νεφρικών µοσχευµάτων. Ο αυξηµένος ρυθµός κάθαρσης επιφέρει µικρότερο χρόνο 
ηµιζωής σε λήπτες µοσχευµάτων. 
 
Μεταβολισµός και βιοµετατροπή 
Η tacrolimus µεταβολίζεται ευρέως στο ήπαρ, κυρίως µέσω του κυτοχρώµατος P450-3A4. Η 
tacrolimus µεταβολίζεται επίσης σε σηµαντικό βαθµό στο εντερικό τοίχωµα. Υπάρχουν διάφοροι 
µεταβολίτες που έχουν προσδιορισθεί. Μόνο ένας από αυτούς έχει δειχθεί ότι in vitro έχει 
ανοσοκατασταλτική δράση όµοια µε εκείνη της tacrolimus. Οι άλλοι µεταβολίτες έχουν µόνο ασθενή 
ή καµία ανοσοκατασταλτική δράση. Στη συστηµατική κυκλοφορία µόνο ένας από τους αδρανείς 
µεταβολίτες ανευρίσκεται σε χαµηλές συγκεντρώσεις. Εποµένως, οι µεταβολίτες δεν συµβάλλουν στη 
φαρµακολογική δράση της tacrolimus.  
 
Απέκκριση 
Μετά από ενδοφλέβια και χορήγηση από το στόµα σεσηµασµένης µε 14C tacrolimus, το µεγαλύτερο 
ποσοστό ραδιενέργειας απεκκρίθηκε στα κόπρανα. Περίπου 2% της ραδιενέργειας αποβλήθηκε στα 
ούρα. Λιγότερο από 1% αµετάβλητης tacrolimus ανιχνεύθηκε στα ούρα και στα κόπρανα 
αποδεικνύοντας έτσι ότι η tacrolimus µεταβολίζεται σχεδόν ολοκληρωτικά πριν την απέκκριση: η 
κύρια οδός απέκκρισης είναι µέσω της χολής. 
 
5.3 Προκλινικά δεδοµένα για την ασφάλεια 
 
Οι νεφροί και το πάγκρεας ήταν τα κύρια όργανα που επηρεάστηκαν σε µελέτες τοξικότητας που 
διενεργήθηκαν σε αρουραίους και βαβουΐνους. Σε αρουραίους, η tacrolimus προκάλεσε τοξικές 
δράσεις στο νευρικό σύστηµα και στους οφθαλµούς. Παρατηρήθηκαν αναστρέψιµες καρδιοτοξικές 
δράσεις σε κουνέλια µετά από ενδοφλέβια χορήγηση tacrolimus. 
Παρατηρήθηκε εµβρυοτοξικότητα σε αρουραίους και κουνέλια και περιορίστηκε σε δόσεις που 
προκάλεσαν σηµαντική τοξικότητα στις µητέρες. Σε αρουραίους, η αναπαραγωγική λειτουργία των 
θηλέων συµπεριλαµβανοµένης της γέννησης επηρεάστηκε σε τοξικές δόσεις και οι απόγονοι 
εµφάνισαν κατά τη γέννηση µείωση του βάρους, της βιωσιµότητας και της ανάπτυξης.  
Παρατηρήθηκε σε αρουραίους µία βλαπτική επίδραση της tacrolimus στη γονιµότητα των αρρένων µε 
τη µορφή µειωµένου αριθµού και κινητικότητας των σπερµατοζωαρίων. 
 
 
6. ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΕΣ ΠΛΗΡΟΦΟΡΙΕΣ 
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6.1  Κατάλογος εκδόχων 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
6.2  Ασυµβατότητες 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
6.3  ∆ιάρκεια ζωής 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
6.4  Ιδιαίτερες προφυλάξεις κατά τη φύλαξη του προϊόντος 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
6.5  Φύση και συστατικά του περιέκτη 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
6.6 Ιδιαίτερες προφυλάξεις απόρριψης 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
7. ΚΑΤΟΧΟΣ ΤΗΣ Α∆ΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ 
 
[Βλέπε Παράρτηµα Ι - Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
8. ΑΡΙΘΜΟΣ(ΟΙ) Α∆ΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
9. ΗΜΕΡΟΜΗΝΙΑ ΠΡΩΤΗΣ ΕΓΚΡΙΣΗΣ / ΑΝΑΝΕΩΣΗΣ ΤΗΣ Α∆ΕΙΑΣ 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
10. ΗΜΕΡΟΜΗΝΙΑ ΑΝΑΘΕΩΡΗΣΗΣ ΤΟΥ ΚΕΙΜΕΝΟΥ 
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ΕΠΙΣΗΜΑΝΣΗ ΚΑΙ ΦΥΛΛΟ Ο∆ΗΓΙΩΝ ΧΡΗΣHΣ 
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Α. ΕΠΙΣΗΜΑΝΣΗ 
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ΕΝ∆ΕΙΞΕΙΣ ΠΟΥ ΠΡΕΠΕΙ ΝΑ ΑΝΑΓΡΑΦΟΝΤΑΙ ΣΤΗΝ ΕΞΩΤΕΡΙΚΗ ΣΥΣΚΕΥΑΣΙΑ 
 
KOYTI 0.5 mg ΚΑΨΑΚΙΑ 

 
 
1. ΟΝΟΜΑΣΙΑ ΤΟΥ ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΟΥ ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ 
 
Prograf και σχετιζόµενες ονοµασίες (βλέπε Παράρτηµα Ι) 0.5 mg καψάκια σκληρά 
[Βλέπε Παράρτηµα Ι – Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
Tacrolimus 
 
 
2. ΣΥΝΘΕΣΗ ΣΕ ∆ΡΑΣΤΙΚΗ(ΕΣ) ΟΥΣΙΑ(ΕΣ) 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
3. ΚΑΤΑΛΟΓΟΣ ΕΚ∆ΟΧΩΝ 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
4. ΦΑΡΜΑΚΟΤΕΧΝΙΚΗ ΜΟΡΦΗ ΚΑΙ ΠΕΡΙΕΧΟΜΕΝΟ 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
5. ΤΡΟΠΟΣ ΚΑΙ Ο∆ΟΣ(ΟΙ) ΧΟΡΗΓΗΣΗΣ 
 
Από στόµατος χρήση. 
∆ιαβάστε το φύλλο οδηγιών πριν από τη χορήγηση. 
 
 
6. ΕΙ∆ΙΚΗ ΠΡΟΕΙ∆ΟΠΟΙΗΣΗ ΣΥΜΦΩΝΑ ΜΕ ΤΗΝ ΟΠΟΙΑ ΤΟ ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΟ 

ΠΡΟΪΟΝ ΠΡΕΠΕΙ ΝΑ ΦΥΛΑΣΣΕΤΑΙ ΣΕ ΘΕΣΗ, ΤΗΝ ΟΠΟΙΑ ∆ΕΝ ΒΛΕΠΟΥΝ ΚΑΙ 
∆ΕΝ ΠΡΟΣΕΓΓΙΖΟΥΝ ΤΑ ΠΑΙ∆ΙΑ 

 
Να φυλάσσεται σε θέση την οποία δεν βλέπουν και δεν προσεγγίζουν τα παιδιά. 
 
 
7. ΑΛΛΗ(ΕΣ) ΕΙ∆ΙΚΗ(ΕΣ) ΠΡΟΕΙ∆ΟΠΟΙΗΣΗ(ΕΙΣ), ΕΑΝ ΕΙΝΑΙ ΑΠΑΡΑΙΤΗΤΗ(ΕΣ) 
 
 
8. ΗΜΕΡΟΜΗΝΙΑ ΛΗΞΗΣ 
 
ΛΗΞΗ: {ΜΜ/ΕΕΕΕ} 
 
 
9. ΕΙ∆ΙΚΕΣ ΣΥΝΘΗΚΕΣ ΦΥΛΑΞΗΣ 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
10. Ι∆ΙΑΙΤΕΡΕΣ ΠΡΟΦΥΛΑΞΕΙΣ ΓΙΑ ΤΗΝ ΑΠΟΡΡΙΨΗ ΤΩΝ ΜΗ 
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ΧΡΗΣΙΜΟΠΟΙΗΘΕΝΤΩΝ ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΩΝ ΠΡΟΪΟΝΤΩΝ Ή ΤΩΝ ΥΠΟΛΕΙΜΜΑΤΩΝ 
ΠΟΥ ΠΡΟΕΡΧΟΝΤΑΙ ΑΠΟ ΑΥΤΑ, ΕΦΟΣΟΝ ΑΠΑΙΤΕΙΤΑΙ 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
11. ΟΝΟΜΑ ΚΑΙ ∆ΙΕΥΘΥΝΣΗ ΤΟΥ ΚΑΤΟΧΟΥ ΤΗΣ Α∆ΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ 
 
[Βλέπε Παράρτηµα Ι – Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
12. ΑΡΙΘΜΟΣ(ΟΙ) Α∆ΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
13. ΑΡΙΘΜΟΣ ΠΑΡΤΙ∆ΑΣ  
 
Παρτίδα: {αριθµός} 
 
 
14. ΓΕΝΙΚΗ ΚΑΤΑΤΑΞΗ ΓΙΑ ΤΗ ∆ΙΑΘΕΣΗ 
 
Φαρµακευτικό προϊόν για το οποίο απαιτείται ιατρική συνταγή. 
 
 
15. Ο∆ΗΓΙΕΣ ΧΡΗΣΗΣ 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
16. ΠΛΗΡΟΦΟΡΙΕΣ ΣΕ BRAILLE 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
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ΕΛΑΧΙΣΤΕΣ ΕΝ∆ΕΙΞΕΙΣ ΠΟΥ ΠΡΕΠΕΙ ΝΑ ΑΝΑΓΡΑΦΟΝΤΑΙ ΣΤΙΣ ΣΥΣΚΕΥΑΣΙΕΣ 
ΤΥΠΟΥ BLISTER Ή ΣΤΙΣ ΤΑΙΝΙΕΣ 
 
BLISTER FOIL 0.5 mg ΚΑΨΑΚΙΑ  
 
 
1. ΟΝΟΜΑΣΙΑ ΤΟΥ ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΟΥ ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ 
 
Prograf και σχετιζόµενες ονοµασίες (βλέπε Παράρτηµα Ι) 0.5 mg καψάκια σκληρά 
[Βλέπε Παράρτηµα Ι – Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
Tacrolimus 
 
 
2. ΟΝΟΜΑ ΤΟΥ ΚΑΤΟΧΟΥ ΤΗΣ Α∆ΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ 
 
[Βλέπε Παράρτηµα Ι – Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
3. ΗΜΕΡΟΜΗΝΙΑ ΛΗΞΗΣ 
 
ΛΗΞΗ: {ΜΜ/ΕΕΕΕ} 
 
 
4. ΑΡΙΘΜΟΣ ΠΑΡΤΙ∆ΑΣ 
 
Παρτίδα: {αριθµός} 
 
 
5. ΑΛΛΑ ΣΤΟΙΧΕΙΑ 
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ΕΛΑΧΙΣΤΕΣ ΕΝ∆ΕΙΞΕΙΣ ΠΟΥ ΠΡΕΠΕΙ ΝΑ ΑΝΑΓΡΑΦΟΝΤΑΙ ΣΤΙΣ ΜΙΚΡΕΣ 
ΣΤΟΙΧΕΙΩ∆ΕΙΣ ΣΥΣΚΕΥΑΣΙΕΣ 
 
ΣΑΚΟΣ ΑΛΟΥΜΙΝΙΟΥ 0.5 mg ΚΑΨΑΚΙΑ  
 
 
1. ΟΝΟΜΑΣΙΑ ΤΟΥ ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΟΥ ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ ΚΑΙ Ο∆ΟΣ(ΟΙ) ΧΟΡΗΓΗΣΗΣ 
 
Prograf και σχετιζόµενες ονοµασίες (βλέπε Παράρτηµα Ι) 0.5 mg καψάκια σκληρά 
[Βλέπε Παράρτηµα Ι – Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
Tacrolimus 
Από στόµατος χρήση. 
 
 
2. ΤΡΟΠΟΣ ΧΟΡΗΓΗΣΗΣ 
 
∆ιαβάστε το φύλλο οδηγιών πριν από τη χορήγηση. 
 
 
3. ΗΜΕΡΟΜΗΝΙΑ ΛΗΞΗΣ 
 
ΛΗΞΗ: {ΜΜ/ΕΕΕΕ} 
 
 
4. ΑΡΙΘΜΟΣ ΠΑΡΤΙ∆ΑΣ 
 
Παρτίδα: {αριθµός} 
 
 
5. ΠΕΡΙΕΧΟΜΕΝΟ ΚΑΤΑ ΒΑΡΟΣ, ΚΑΤ' ΟΓΚΟ Ή ΚΑΤΑ ΜΟΝΑ∆Α 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
6. ΑΛΛΑ ΣΤΟΙΧΕΙΑ 
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ΕΝ∆ΕΙΞΕΙΣ ΠΟΥ ΠΡΕΠΕΙ ΝΑ ΑΝΑΓΡΑΦΟΝΤΑΙ ΣΤΗΝ ΕΞΩΤΕΡΙΚΗ ΣΥΣΚΕΥΑΣΙΑ 
 
KOYTI 1 mg ΚΑΨΑΚΙΑ 

 
 
1. ΟΝΟΜΑΣΙΑ ΤΟΥ ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΟΥ ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ 
 
Prograf και σχετιζόµενες ονοµασίες (βλέπε Παράρτηµα Ι) 1 mg καψάκια σκληρά 
[Βλέπε Παράρτηµα Ι – Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
Tacrolimus 
 
 
2. ΣΥΝΘΕΣΗ ΣΕ ∆ΡΑΣΤΙΚΗ(ΕΣ) ΟΥΣΙΑ(ΕΣ) 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
3. ΚΑΤΑΛΟΓΟΣ ΕΚ∆ΟΧΩΝ 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
4. ΦΑΡΜΑΚΟΤΕΧΝΙΚΗ ΜΟΡΦΗ ΚΑΙ ΠΕΡΙΕΧΟΜΕΝΟ 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
5. ΤΡΟΠΟΣ ΚΑΙ Ο∆ΟΣ(ΟΙ) ΧΟΡΗΓΗΣΗΣ 
 
Από στόµατος χρήση. 
∆ιαβάστε το φύλλο οδηγιών πριν από τη χορήγηση. 
 
 
6. ΕΙ∆ΙΚΗ ΠΡΟΕΙ∆ΟΠΟΙΗΣΗ ΣΥΜΦΩΝΑ ΜΕ ΤΗΝ ΟΠΟΙΑ ΤΟ ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΟ 

ΠΡΟΪΟΝ ΠΡΕΠΕΙ ΝΑ ΦΥΛΑΣΣΕΤΑΙ ΣΕ ΘΕΣΗ, ΤΗΝ ΟΠΟΙΑ ∆ΕΝ ΒΛΕΠΟΥΝ ΚΑΙ 
∆ΕΝ ΠΡΟΣΕΓΓΙΖΟΥΝ ΤΑ ΠΑΙ∆ΙΑ 

 
Να φυλάσσεται σε θέση την οποία δεν βλέπουν και δεν προσεγγίζουν τα παιδιά. 
 
 
7. ΑΛΛΗ(ΕΣ) ΕΙ∆ΙΚΗ(ΕΣ) ΠΡΟΕΙ∆ΟΠΟΙΗΣΗ(ΕΙΣ), ΕΑΝ ΕΙΝΑΙ ΑΠΑΡΑΙΤΗΤΗ(ΕΣ) 
 
 
8. ΗΜΕΡΟΜΗΝΙΑ ΛΗΞΗΣ 
 
ΛΗΞΗ: {ΜΜ/ΕΕΕΕ} 
 
 
9. ΕΙ∆ΙΚΕΣ ΣΥΝΘΗΚΕΣ ΦΥΛΑΞΗΣ 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
10. Ι∆ΙΑΙΤΕΡΕΣ ΠΡΟΦΥΛΑΞΕΙΣ ΓΙΑ ΤΗΝ ΑΠΟΡΡΙΨΗ ΤΩΝ ΜΗ 
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ΧΡΗΣΙΜΟΠΟΙΗΘΕΝΤΩΝ ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΩΝ ΠΡΟΪΟΝΤΩΝ Ή ΤΩΝ ΥΠΟΛΕΙΜΜΑΤΩΝ 
ΠΟΥ ΠΡΟΕΡΧΟΝΤΑΙ ΑΠΟ ΑΥΤΑ, ΕΦΟΣΟΝ ΑΠΑΙΤΕΙΤΑΙ 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
11. ΟΝΟΜΑ ΚΑΙ ∆ΙΕΥΘΥΝΣΗ ΤΟΥ ΚΑΤΟΧΟΥ ΤΗΣ Α∆ΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ 
 
[Βλέπε Παράρτηµα Ι – Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
12. ΑΡΙΘΜΟΣ(ΟΙ) Α∆ΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
13. ΑΡΙΘΜΟΣ ΠΑΡΤΙ∆ΑΣ  
 
Παρτίδα: {αριθµός} 
 
 
14. ΓΕΝΙΚΗ ΚΑΤΑΤΑΞΗ ΓΙΑ ΤΗ ∆ΙΑΘΕΣΗ 
 
Φαρµακευτικό προϊόν για το οποίο απαιτείται ιατρική συνταγή. 
 
 
15. Ο∆ΗΓΙΕΣ ΧΡΗΣΗΣ 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
16. ΠΛΗΡΟΦΟΡΙΕΣ ΣΕ BRAILLE 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
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ΕΛΑΧΙΣΤΕΣ ΕΝ∆ΕΙΞΕΙΣ ΠΟΥ ΠΡΕΠΕΙ ΝΑ ΑΝΑΓΡΑΦΟΝΤΑΙ ΣΤΙΣ ΣΥΣΚΕΥΑΣΙΕΣ 
ΤΥΠΟΥ BLISTER Ή ΣΤΙΣ ΤΑΙΝΙΕΣ 
 
BLISTER FOIL 1 mg ΚΑΨΑΚΙΑ  
 
 
1. ΟΝΟΜΑΣΙΑ ΤΟΥ ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΟΥ ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ 
 
Prograf και σχετιζόµενες ονοµασίες (βλέπε Παράρτηµα Ι) 1 mg καψάκια σκληρά 
[Βλέπε Παράρτηµα Ι – Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
Tacrolimus 
 
 
2. ΟΝΟΜΑ ΤΟΥ ΚΑΤΟΧΟΥ ΤΗΣ Α∆ΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ 
 
[Βλέπε Παράρτηµα Ι – Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
3. ΗΜΕΡΟΜΗΝΙΑ ΛΗΞΗΣ 
 
ΛΗΞΗ: {ΜΜ/ΕΕΕΕ} 
 
 
4. ΑΡΙΘΜΟΣ ΠΑΡΤΙ∆ΑΣ 
 
Παρτίδα: {αριθµός} 
 
 
5. ΑΛΛΑ ΣΤΟΙΧΕΙΑ 
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ΕΛΑΧΙΣΤΕΣ ΕΝ∆ΕΙΞΕΙΣ ΠΟΥ ΠΡΕΠΕΙ ΝΑ ΑΝΑΓΡΑΦΟΝΤΑΙ ΣΤΙΣ ΜΙΚΡΕΣ 
ΣΤΟΙΧΕΙΩ∆ΕΙΣ ΣΥΣΚΕΥΑΣΙΕΣ 
 
ΣΑΚΟΣ ΑΛΟΥΜΙΝΙΟΥ 1 mg ΚΑΨΑΚΙΑ  
 
 
1. ΟΝΟΜΑΣΙΑ ΤΟΥ ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΟΥ ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ ΚΑΙ Ο∆ΟΣ(ΟΙ) ΧΟΡΗΓΗΣΗΣ 
 
Prograf και σχετιζόµενες ονοµασίες (βλέπε Παράρτηµα Ι) 1 mg καψάκια σκληρά 
[Βλέπε Παράρτηµα Ι – Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
Tacrolimus 
Από στόµατος χρήση. 
 
 
2. ΤΡΟΠΟΣ ΧΟΡΗΓΗΣΗΣ 
 
∆ιαβάστε το φύλλο οδηγιών πριν από τη χορήγηση. 
 
 
3. ΗΜΕΡΟΜΗΝΙΑ ΛΗΞΗΣ 
 
ΛΗΞΗ: {ΜΜ/ΕΕΕΕ} 
 
 
4. ΑΡΙΘΜΟΣ ΠΑΡΤΙ∆ΑΣ 
 
Παρτίδα: {αριθµός} 
 
 
5. ΠΕΡΙΕΧΟΜΕΝΟ ΚΑΤΑ ΒΑΡΟΣ, ΚΑΤ' ΟΓΚΟ Ή ΚΑΤΑ ΜΟΝΑ∆Α 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
6. ΑΛΛΑ ΣΤΟΙΧΕΙΑ 
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ΕΝ∆ΕΙΞΕΙΣ ΠΟΥ ΠΡΕΠΕΙ ΝΑ ΑΝΑΓΡΑΦΟΝΤΑΙ ΣΤΗΝ ΕΞΩΤΕΡΙΚΗ ΣΥΣΚΕΥΑΣΙΑ 
 
KOYTI 5 mg ΚΑΨΑΚΙΑ 

 
 
1. ΟΝΟΜΑΣΙΑ ΤΟΥ ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΟΥ ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ 
 
Prograf και σχετιζόµενες ονοµασίες (βλέπε Παράρτηµα Ι) 5 mg καψάκια σκληρά 
[Βλέπε Παράρτηµα Ι – Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
Tacrolimus 
 
 
2. ΣΥΝΘΕΣΗ ΣΕ ∆ΡΑΣΤΙΚΗ(ΕΣ) ΟΥΣΙΑ(ΕΣ) 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
3. ΚΑΤΑΛΟΓΟΣ ΕΚ∆ΟΧΩΝ 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
4. ΦΑΡΜΑΚΟΤΕΧΝΙΚΗ ΜΟΡΦΗ ΚΑΙ ΠΕΡΙΕΧΟΜΕΝΟ 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
5. ΤΡΟΠΟΣ ΚΑΙ Ο∆ΟΣ(ΟΙ) ΧΟΡΗΓΗΣΗΣ 
 
Από στόµατος χρήση. 
∆ιαβάστε το φύλλο οδηγιών πριν από τη χορήγηση. 
 
 
6. ΕΙ∆ΙΚΗ ΠΡΟΕΙ∆ΟΠΟΙΗΣΗ ΣΥΜΦΩΝΑ ΜΕ ΤΗΝ ΟΠΟΙΑ ΤΟ ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΟ 

ΠΡΟΪΟΝ ΠΡΕΠΕΙ ΝΑ ΦΥΛΑΣΣΕΤΑΙ ΣΕ ΘΕΣΗ, ΤΗΝ ΟΠΟΙΑ ∆ΕΝ ΒΛΕΠΟΥΝ ΚΑΙ 
∆ΕΝ ΠΡΟΣΕΓΓΙΖΟΥΝ ΤΑ ΠΑΙ∆ΙΑ 

 
Να φυλάσσεται σε θέση την οποία δεν βλέπουν και δεν προσεγγίζουν τα παιδιά. 
 
 
7. ΑΛΛΗ(ΕΣ) ΕΙ∆ΙΚΗ(ΕΣ) ΠΡΟΕΙ∆ΟΠΟΙΗΣΗ(ΕΙΣ), ΕΑΝ ΕΙΝΑΙ ΑΠΑΡΑΙΤΗΤΗ(ΕΣ) 
 
 
8. ΗΜΕΡΟΜΗΝΙΑ ΛΗΞΗΣ 
 
ΛΗΞΗ: {ΜΜ/ΕΕΕΕ} 
 
 
9. ΕΙ∆ΙΚΕΣ ΣΥΝΘΗΚΕΣ ΦΥΛΑΞΗΣ 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
10. Ι∆ΙΑΙΤΕΡΕΣ ΠΡΟΦΥΛΑΞΕΙΣ ΓΙΑ ΤΗΝ ΑΠΟΡΡΙΨΗ ΤΩΝ ΜΗ 
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ΧΡΗΣΙΜΟΠΟΙΗΘΕΝΤΩΝ ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΩΝ ΠΡΟΪΟΝΤΩΝ Ή ΤΩΝ ΥΠΟΛΕΙΜΜΑΤΩΝ 
ΠΟΥ ΠΡΟΕΡΧΟΝΤΑΙ ΑΠΟ ΑΥΤΑ, ΕΦΟΣΟΝ ΑΠΑΙΤΕΙΤΑΙ 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
11. ΟΝΟΜΑ ΚΑΙ ∆ΙΕΥΘΥΝΣΗ ΤΟΥ ΚΑΤΟΧΟΥ ΤΗΣ Α∆ΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ 
 
[Βλέπε Παράρτηµα Ι – Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
12. ΑΡΙΘΜΟΣ(ΟΙ) Α∆ΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
13. ΑΡΙΘΜΟΣ ΠΑΡΤΙ∆ΑΣ  
 
Παρτίδα: {αριθµός} 
 
 
14. ΓΕΝΙΚΗ ΚΑΤΑΤΑΞΗ ΓΙΑ ΤΗ ∆ΙΑΘΕΣΗ 
 
Φαρµακευτικό προϊόν για το οποίο απαιτείται ιατρική συνταγή. 
 
 
15. Ο∆ΗΓΙΕΣ ΧΡΗΣΗΣ 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
16. ΠΛΗΡΟΦΟΡΙΕΣ ΣΕ BRAILLE 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
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ΕΛΑΧΙΣΤΕΣ ΕΝ∆ΕΙΞΕΙΣ ΠΟΥ ΠΡΕΠΕΙ ΝΑ ΑΝΑΓΡΑΦΟΝΤΑΙ ΣΤΙΣ ΣΥΣΚΕΥΑΣΙΕΣ 
ΤΥΠΟΥ BLISTER Ή ΣΤΙΣ ΤΑΙΝΙΕΣ 
 
BLISTER FOIL 5 mg ΚΑΨΑΚΙΑ  
 
 
1. ΟΝΟΜΑΣΙΑ ΤΟΥ ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΟΥ ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ 
 
Prograf και σχετιζόµενες ονοµασίες (βλέπε Παράρτηµα Ι) 5 mg καψάκια σκληρά 
[Βλέπε Παράρτηµα Ι – Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
Tacrolimus 
 
 
2. ΟΝΟΜΑ ΤΟΥ ΚΑΤΟΧΟΥ ΤΗΣ Α∆ΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ 
 
[Βλέπε Παράρτηµα Ι – Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
3. ΗΜΕΡΟΜΗΝΙΑ ΛΗΞΗΣ 
 
ΛΗΞΗ: {ΜΜ/ΕΕΕΕ} 
 
 
4. ΑΡΙΘΜΟΣ ΠΑΡΤΙ∆ΑΣ 
 
Παρτίδα: {αριθµός} 
 
 
5. ΑΛΛΑ ΣΤΟΙΧΕΙΑ 
 



59 

 
ΕΛΑΧΙΣΤΕΣ ΕΝ∆ΕΙΞΕΙΣ ΠΟΥ ΠΡΕΠΕΙ ΝΑ ΑΝΑΓΡΑΦΟΝΤΑΙ ΣΤΙΣ ΜΙΚΡΕΣ 
ΣΤΟΙΧΕΙΩ∆ΕΙΣ ΣΥΣΚΕΥΑΣΙΕΣ 
 
ΣΑΚΟΣ ΑΛΟΥΜΙΝΙΟΥ 5 mg ΚΑΨΑΚΙΑ   
 
 
1. ΟΝΟΜΑΣΙΑ ΤΟΥ ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΟΥ ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ ΚΑΙ Ο∆ΟΣ(ΟΙ) ΧΟΡΗΓΗΣΗΣ 
 
Prograf και σχετιζόµενες ονοµασίες (βλέπε Παράρτηµα Ι) 5 mg καψάκια σκληρά 
[Βλέπε Παράρτηµα Ι – Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
Tacrolimus 
Από στόµατος χρήση. 
 
 
2. ΤΡΟΠΟΣ ΧΟΡΗΓΗΣΗΣ 
 
∆ιαβάστε το φύλλο οδηγιών πριν από τη χορήγηση. 
 
 
3. ΗΜΕΡΟΜΗΝΙΑ ΛΗΞΗΣ 
 
ΛΗΞΗ: {ΜΜ/ΕΕΕΕ} 
 
 
4. ΑΡΙΘΜΟΣ ΠΑΡΤΙ∆ΑΣ 
 
Παρτίδα: {αριθµός} 
 
 
5. ΠΕΡΙΕΧΟΜΕΝΟ ΚΑΤΑ ΒΑΡΟΣ, ΚΑΤ' ΟΓΚΟ Ή ΚΑΤΑ ΜΟΝΑ∆Α 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
6. ΑΛΛΑ ΣΤΟΙΧΕΙΑ 
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ΕΝ∆ΕΙΞΕΙΣ ΠΟΥ ΠΡΕΠΕΙ ΝΑ ΑΝΑΓΡΑΦΟΝΤΑΙ ΣΤΗΝ ΕΞΩΤΕΡΙΚΗ ΣΥΣΚΕΥΑΣΙΑ  
 
ΚΟΥΤΙ 5 mg/ml ΠΥΚΝΟ ∆ΙΑΛΥΜΑ ΓΙΑ ΠΑΡΑΣΚΕΥΗ ∆ΙΑΛΥΜΑΤΟΣ ΠΡΟΣ ΕΓΧΥΣΗ 

 
 
1. ΟΝΟΜΑΣΙΑ ΤΟΥ ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΟΥ ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ 
 
Prograf και σχετιζόµενες ονοµασίες (βλέπε Παράρτηµα Ι) 5 mg/ml πυκνό διάλυµα για παρασκευή 
διαλύµατος προς έγχυση 
[Βλέπε Παράρτηµα Ι – να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
Tacrolimus 
 
 
2. ΣΥΝΘΕΣΗ ΣΕ ∆ΡΑΣΤΙΚΗ(ΕΣ) ΟΥΣΙΑ(ΕΣ) 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
3. ΚΑΤΑΛΟΓΟΣ ΕΚ∆ΟΧΩΝ 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
4. ΦΑΡΜΑΚΟΤΕΧΝΙΚΗ ΜΟΡΦΗ ΚΑΙ ΠΕΡΙΕΧΟΜΕΝΟ 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
5. ΤΡΟΠΟΣ ΚΑΙ Ο∆ΟΣ(ΟΙ) ΧΟΡΗΓΗΣΗΣ 
 
Ενδοφλέβια χρήση. 
[Η οδός χορήγησης να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
∆ιαβάστε το φύλλο οδηγιών πριν από τη χορήγηση. 
 
 
6. ΕΙ∆ΙΚΗ ΠΡΟΕΙ∆ΟΠΟΙΗΣΗ ΣΥΜΦΩΝΑ ΜΕ ΤΗΝ ΟΠΟΙΑ ΤΟ ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΟ 

ΠΡΟΪΟΝ ΠΡΕΠΕΙ ΝΑ ΦΥΛΑΣΣΕΤΑΙ ΣΕ ΘΕΣΗ, ΤΗΝ ΟΠΟΙΑ ∆ΕΝ ΒΛΕΠΟΥΝ ΚΑΙ 
∆ΕΝ ΠΡΟΣΕΓΓΙΖΟΥΝ ΤΑ ΠΑΙ∆ΙΑ 

 
Να φυλάσσεται σε θέση την οποία δεν βλέπουν και δεν προσεγγίζουν τα παιδιά. 
 
 
7. ΑΛΛΗ(ΕΣ) ΕΙ∆ΙΚΗ(ΕΣ) ΠΡΟΕΙ∆ΟΠΟΙΗΣΗ(ΕΙΣ), ΕΑΝ ΕΙΝΑΙ ΑΠΑΡΑΙΤΗΤΗ(ΕΣ) 
 
 
8. ΗΜΕΡΟΜΗΝΙΑ ΛΗΞΗΣ 
 
ΛΗΞΗ: {ΜΜ/ΕΕΕΕ} 
Μετά την ανασύσταση: [Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
9. ΕΙ∆ΙΚΕΣ ΣΥΝΘΗΚΕΣ ΦΥΛΑΞΗΣ 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
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10. Ι∆ΙΑΙΤΕΡΕΣ ΠΡΟΦΥΛΑΞΕΙΣ ΓΙΑ ΤΗΝ ΑΠΟΡΡΙΨΗ ΤΩΝ ΜΗ 
ΧΡΗΣΙΜΟΠΟΙΗΘΕΝΤΩΝ ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΩΝ ΠΡΟΪΟΝΤΩΝ Ή ΤΩΝ ΥΠΟΛΕΙΜΜΑΤΩΝ 
ΠΟΥ ΠΡΟΕΡΧΟΝΤΑΙ ΑΠΟ ΑΥΤΑ, ΕΦΟΣΟΝ ΑΠΑΙΤΕΙΤΑΙ 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
11. ΟΝΟΜΑ ΚΑΙ ∆ΙΕΥΘΥΝΣΗ ΤΟΥ ΚΑΤΟΧΟΥ ΤΗΣ Α∆ΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ 
 
[Βλέπε Παράρτηµα Ι – να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
12. ΑΡΙΘΜΟΣ(ΟΙ) Α∆ΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
13. ΑΡΙΘΜΟΣ ΠΑΡΤΙ∆ΑΣ  
 
Παρτίδα: {αριθµός} 
 
 
14. ΓΕΝΙΚΗ ΚΑΤΑΤΑΞΗ ΓΙΑ ΤΗ ∆ΙΑΘΕΣΗ 
 
Φαρµακευτικό προϊόν για το οποίο απαιτείται ιατρική συνταγή. 
 
 
15. Ο∆ΗΓΙΕΣ ΧΡΗΣΗΣ 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
16. ΠΛΗΡΟΦΟΡΙΕΣ ΣΕ BRAILLE 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
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ΕΛΑΧΙΣΤΕΣ ΕΝ∆ΕΙΞΕΙΣ ΠΟΥ ΠΡΕΠΕΙ ΝΑ ΑΝΑΓΡΑΦΟΝΤΑΙ ΣΤΙΣ ΜΙΚΡΕΣ 
ΣΤΟΙΧΕΙΩ∆ΕΙΣ ΣΥΣΚΕΥΑΣΙΕΣ 
 
ΕΤΙΚΕΤΑ ΦΥΣΙΓΓΑΣ 5 mg/ml ΠΥΚΝΟ ∆ΙΑΛΥΜΑ ΓΙΑ ΠΑΡΑΣΚΕΥΗ ∆ΙΑΛΥΜΑΤΟΣ 
ΠΡΟΣ ΕΓΧΥΣΗ  
 
 
1. ΟΝΟΜΑΣΙΑ ΤΟΥ ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΟΥ ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ ΚΑΙ Ο∆ΟΣ(ΟΙ) ΧΟΡΗΓΗΣΗΣ 
 
Prograf και σχετιζόµενες ονοµασίες (βλέπε Παράρτηµα Ι) 5 mg/ml πυκνό διάλυµα για παρασκευή 
διαλύµατος προς έγχυση 
[Βλέπε Παράρτηµα Ι – να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
Tacrolimus 
Ενδοφλέβια χρήση. 
 
 
2. ΤΡΟΠΟΣ ΧΟΡΗΓΗΣΗΣ 
 
∆ιαβάστε το φύλλο οδηγιών πριν από τη χορήγηση. 
 
 
3. ΗΜΕΡΟΜΗΝΙΑ ΛΗΞΗΣ 
 
ΛΗΞΗ: {ΜΜ/ΕΕΕΕ} 
 
 
4. ΑΡΙΘΜΟΣ ΠΑΡΤΙ∆ΑΣ 
 
Παρτίδα: {αριθµός} 
 
 
5. ΠΕΡΙΕΧΟΜΕΝΟ ΚΑΤΑ ΒΑΡΟΣ, ΚΑΤ' ΟΓΚΟ Ή ΚΑΤΑ ΜΟΝΑ∆Α 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
6. ΑΛΛΑ ΣΤΟΙΧΕΙΑ 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
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Β. ΦΥΛΛΟ Ο∆ΗΓΙΩΝ ΧΡΗΣΗΣ 
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ΦΥΛΛΟ Ο∆ΗΓΙΩΝ ΧΡΗΣΗΣ: ΠΛΗΡΟΦΟΡΙΕΣ ΓΙΑ ΤΟΝ ΧΡΗΣΤΗ 
 

 Prograf και σχετιζόµενες ονοµασίες (βλέπε Παράρτηµα Ι) 0.5 mg καψάκια σκληρά 
Prograf και σχετιζόµενες ονοµασίες (βλέπε Παράρτηµα Ι) 1 mg καψάκια σκληρά 
Prograf και σχετιζόµενες ονοµασίες (βλέπε Παράρτηµα Ι) 5 mg καψάκια σκληρά 

[Βλέπε Παράρτηµα Ι – να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
Tacrolimus 

 
∆ιαβάστε προσεκτικά ολόκληρο το φύλλο οδηγιών χρήσης προτού αρχίσετε να παίρνετε αυτό το 
φάρµακο. 
- Φυλάξτε αυτό το φύλλο οδηγιών χρήσης. Ίσως χρειαστεί να το διαβάσετε ξανά. 
- Εάν έχετε περαιτέρω απορίες, ρωτήστε το γιατρό ή το φαρµακοποιό σας. 
- Η συνταγή για αυτό το φάρµακο χορηγήθηκε για σας . ∆εν πρέπει να δώσετε το φάρµακο σε  

άλλους. Μπορεί να τους προκαλέσει βλάβη, ακόµα και όταν τα συµπτώµατά τους είναι ίδια  
 µε τα δικά σας. 
- Εάν κάποια ανεπιθύµητη ενέργεια γίνεται σοβαρή ή αν παρατηρήσετε κάποια ανεπιθύµητη  
 ενέργεια που δεν αναφέρεται στο παρόν φύλλο οδηγιών, παρακαλείσθε να ενηµερώσετε το  
 γιατρό ή φαρµακοποιό σας. 
 
 
Το παρόν φύλλο οδηγιών περιέχει: 
1. Τι είναι το <Επινοηθείσα ονοµασία> και ποια είναι η χρήση του 
2. Τι πρέπει να γνωρίζετε προτού πάρετε το <Επινοηθείσα ονοµασία>  
3. Πώς να πάρετε το <Επινοηθείσα ονοµασία>  
4. Πιθανές ανεπιθύµητες ενέργειες 
5. Πώς να φυλάσσεται το <Επινοηθείσα ονοµασία> 
6. Λοιπές πληροφορίες 
 
 
 
1. ΤΙ ΕΙΝΑΙ ΤΟ <ΕΠΙΝΟΗΘΕΙΣΑ ΟΝΟΜΑΣΙΑ> ΚΑΙ ΠΟΙΑ ΕΙΝΑΙ Η ΧΡΗΣΗ ΤΟΥ 
 
Το <Επινοηθείσα ονοµασία> είναι ένα από τα φάρµακα της οµάδας που είναι γνωστά ως 
ανοσοκατασταλτικά. Μετά την µεταµόσχευση (π.χ. ήπαρ, νεφρός, καρδιά), το ανοσοποιητικό 
σύστηµα του οργανισµού σας, θα προσπαθήσει να απορρίψει το νέο όργανο. Το <Επινοηθείσα 
ονοµασία> χρησιµοποιείται για να ελέγξει αυτή την αντίδραση του ανοσοποιητικού συστήµατος 
διευκολύνοντας έτσι τον οργανισµό σας να δεχθεί το µεταµοσχευθέν όργανο. Το <Επινοηθείσα 
ονοµασία> συχνά χρησιµοποιείται σε συνδυασµό µε άλλα φάρµακα που επίσης καταστέλλουν το 
ανοσοποιητικό σύστηµα. 
 
Μπορείτε επίσης να λάβετε το <Επινοηθείσα ονοµασία> για απόρριψη σε εξέλιξη του 
µεταµοσχευθέντος ήπατος, νεφρού, καρδιάς ή άλλου οργάνου ή εάν το προηγούµενο φάρµακο που 
παίρνατε δεν µπορούσε να ελέγξει την αντίδραση αυτή του ανοσοποιητικού σας συστήµατος µετά τη 
µεταµόσχευση. 
 
 
2. ΤΙ ΠΡΕΠΕΙ ΝΑ ΓΝΩΡΙΖΕΤΕ ΠΡΙΝ ΝΑ ΠΑΡΕΤΕ ΤΟ  <ΕΠΙΝΟΗΘΕΙΣΑ ΟΝΟΜΑΣΙΑ> 
 
Μην πάρετε το <Επινοηθείσα ονοµασία>  
- σε περίπτωση αλλεργίας (υπερευαισθησίας) στην tacrolimus ή σε οποιοδήποτε άλλο συστατικό 
του <Επινοηθείσα ονοµασία>. 
- σε περίπτωση αλλεργίας (υπερευαισθησίας) σε οποιοδήποτε αντιβιοτικό που ανήκει στην υπο- 

 οµάδα των µακρολιδικών αντιβιοτικών. 
 
Προσέξτε ιδιαίτερα µε το <Επινοηθείσα ονοµασία>  
- Θα χρειάζεται να παίρνετε <Επινοηθείσα ονοµασία> κάθε µέρα για όσο χρονικό διάστηµα 
 χρειάζεστε ανασοκαταστολή για την πρόληψη απόρριψης του µεταµοσχευθέντος οργάνου σας. 
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 Πρέπει να είστε σε τακτική επικοινωνία µε το γιατρό σας. 
- Ενώ παίρνετε <Επινοηθείσα ονοµασία>, ο γιατρός σας µπορεί να σας ζητήσει να κάνετε 
 περιοδικά εξετάσεις (συµπεριλαµβανοµένων, εξετάσεων αίµατος, ούρων, καρδιακής 
 λειτουργίας, οφθαλµολογικές και νευρολογικές εξετάσεις). Αυτό είναι πολύ φυσιολογικό και θα 
 βοηθήσει το γιατρό σας να αποφασίσει για την πλέον κατάλληλη για εσάς δοσολογία του 
 <Επινοηθείσα ονοµασία>.  
- Παρακαλείσθε να αποφεύγετε τη λήψη σκευασµάτων φυτικής προέλευσης, π.χ. St. John’s Wort 

(υπερικό ή βαλσαµόχορτο) ή οποιαδήποτε άλλα προϊόντα φυτικής προέλευσης επειδή αυτό 
µπορεί να επηρεάσει την αποτελεσµατικότητα και τη δόση του <Επινοηθείσα ονοµασία> που 
χρειάζεται να πάρετε. Εάν αµφιβάλλετε παρακαλείσθε να συµβουλευθείτε το γιατρό σας πριν 
πάρετε οποιοδήποτε προϊόν ή σκεύασµα φυτικής προέλευσης. 

- Εάν έχετε προβλήµατα µε το ήπαρ ή εάν έχετε µία νόσο η οποία µπορεί να επηρεάσει το ήπαρ, 
 παρακαλείσθε να ενηµερώσετε το γιατρό σας γιατί αυτό µπορεί να επηρεάσει τη δόση του 
 <Επινοηθείσα ονοµασία> που λαµβάνετε. 
- Εάν έχετε διάρροια για περισσότερο από µια ηµέρα, παρακαλείσθε να ενηµερώσετε το γιατρό 
 σας, γιατί µπορεί να χρειασθεί να προσαρµόσει τη δόση του <Επινοηθείσα ονοµασία> που 
 λαµβάνετε. 
- Λόγω του πιθανού κινδύνου για κακοήθεις δερµατικές αλλοιώσεις µε ανοσοκατασταλτικά 
 φάρµακα, πρέπει να φοράτε κατάλληλα προστατευτικά ρούχα και να χρησιµοποιείτε αντιηλιακό 
 µε υψηλό δείκτη προστασίας ώστε να περιορίσετε την έκθεση σας στο ηλιακό φως και στην 
 υπεριώδη ακτινοβολία. 
- Εάν πρέπει να κάνετε κάποιον εµβολιασµό, παρακαλείσθε να ενηµερώσετε το γιατρό σας 
 προηγουµένως. Ο γιατρός σας θα σας πληροφορήσει για την καλύτερη σειρά ενεργειών. 
 
Λήψη άλλων φαρµάκων 
Παρακαλείσθε να ενηµερώσετε τον γιατρό ή τον φαρµακοποιό σας εάν παίρνετε ή έχετε πάρει 
πρόσφατα άλλα φάρµακα ακόµα και αυτά που δεν σας έχουν χορηγηθεί µε συνταγή και τα φυτικής 
προέλευσης. 
Τα επίπεδα του <Επινοηθείσα ονοµασία> στο αίµα µπορεί να επηρεασθούν από άλλα φάρµακα που 
παίρνετε και τα επίπεδα άλλων φαρµάκων στο αίµα µπορεί να επηρεασθούν από τη χρήση του 
<Επινοηθείσα ονοµασία> και γι’ αυτό µπορεί να απαιτηθεί αύξηση ή µείωση της δόσης του 
<Επινοηθείσα ονοµασία>. Πιο συγκεκριµένα, πρέπει να ενηµερώσετε τον γιατρό σας εάν παίρνετε ή 
έχετε πάρει πρόσφατα φάρµακα µε δραστικές ουσίες, όπως: 
- αντιµυκητιασικά φάρµακα και αντιβιοτικά ιδιαίτερα όσα ονοµάζονται µακρολιδικά αντιβιοτικά, 
 που χρησιµοποιούνται για την θεραπεία των λοιµώξεων π.χ. κετοκοναζόλη, φλουκοναζόλη, 
 ιτρακοναζόλη, βορικοναζόλη, κλοτριµαζόλη, ερυθροµυκίνη, κλαριθροµυκίνη, ιοσαµυκίνη και 
 ριφαµπικίνη 
- αναστολείς της HIV πρωτεάσης π.χ. ριτοναβίρη 
- την αντι-ελκωτική ουσία οµεπραζόλη 
- ορµονοθεραπείες µε αιθυνυλοιστραδιόλη (π.χ. αντισυλληπτικό χάπι χορηγούµενο από το 
 στόµα) ή δαναζόλη 
- φάρµακα για την υψηλή πίεση του αίµατος ή για καρδιακά προβλήµατα όπως η νιφεδιπίνη, 
 νικαρδιπίνη, διλτιαζέµη και βεραπαµίλη 
- φάρµακα γνωστά ως “στατίνες” που χρησιµοποιούνται για την αντιµετώπιση της υψηλής  
 χοληστερόλης και των τριγλυκεριδίων  
- τα αντιεπιληπτικά φάρµακα φαινυτοΐνη και φαινοβαρβιτάλη 
- τα κορτικοστεροειδή πρεδνιζολόνη και µεθυλπρεδνιζολόνη 
- το αντικαταθλιπτικό νεφαζοδόνη 
- St. John’s Wort (υπερικό ή βαλσαµόχορτο) 
 
Το <Επινοηθείσα ονοµασία> δεν πρέπει να λαµβάνεται µε κυκλοσπορίνη. 
 
Ο γιατρός σας πρέπει επίσης να ξέρει εάν παίρνετε συµπληρώµατα καλίου ή καλιο-προστατευτικά 
διουρητικά (π.χ. αµιλορίδη, τριαµτερένη ή σπειρονολακτόνη), ορισµένα παυσίπονα (που ονοµάζονται 
ΜΣΑΦ, π.χ. ιβουπροφαίνη), αντιπηκτικά, ή από του στόµατος χορηγούµενα φάρµακα για τη θεραπεία 
του διαβήτη, όταν παίρνετε <Επινοηθείσα ονοµασία>. 
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Η χρήση της ιβουπροφαίνης, αµφοτερικίνης Β, αντιικών (π.χ. ακυκλοβίρης), µπορεί να επιδεινώσουν 
προβλήµατα των νεφρών ή του νευρικού συστήµατος όταν χρησιµοποιούνται µαζί µε <Επινοηθείσα 
ονοµασία>. 
 
Λήψη του <Επινοηθείσα ονοµασία> µε τροφές και ποτά 
Πρέπει γενικά να παίρνετε το <Επινοηθείσα ονοµασία> µε άδειο στοµάχι ή τουλάχιστον 1 ώρα πριν ή 
2 έως 3 ώρες µετά το γεύµα. Το γκρέιπφρουτ και ο χυµός γκρέιπφρουτ πρέπει να αποφεύγονται ενώ 
λαµβάνετε <Επινοηθείσα ονοµασία>. 
 
Κύηση και θηλασµός 
Εάν σχεδιάζετε να µείνετε έγκυος ή νοµίζετε ότι είστε έγκυος, ζητήστε τη συµβουλή του γιατρού ή 
του φαρµακοποιού σας προτού πάρετε οποιοδήποτε φάρµακο. 
Το <Επινοηθείσα ονοµασία> αποβάλλεται στο µητρικό γάλα. Γι’ αυτό δεν πρέπει να θηλάζετε όταν 
παίρνετε <Επινοηθείσα ονοµασία> .  
 
Οδήγηση και χειρισµός µηχανών 
Μην οδηγείτε ή χρησιµοποιείτε εξαρτήµατα ή µηχανές εάν αισθάνεστε ζάλη ή νύστα, ή έχετε 
πρόβληµα να βλέπετε καθαρά µετά από τη λήψη <Επινοηθείσα ονοµασία>. Οι επιδράσεις αυτές 
παρατηρούνται πιο συχνά όταν το <Επινοηθείσα ονοµασία> λαµβάνεται σε συνδυασµό µε 
οινόπνευµα. 
 
 
3. ΠΩΣ ΝΑ ΠΑΡΕΤΕ ΤΟ <ΕΠΙΝΟΗΘΕΙΣΑ ΟΝΟΜΑΣΙΑ> 
 
Πάντοτε να παίρνετε το <Επινοηθείσα ονοµασία> αυστηρά σύµφωνα µε τις οδηγίες του γιατρού σας. 
Εάν έχετε αµφιβολίες, ρωτήστε το γιατρό ή τον φαρµακοποιό σας. 
 
Η αρχική δόση για την πρόληψη της απόρριψης του µεταµοσχευθέντος οργάνου θα καθοριστεί από το 
γιατρό σας υπολογιζόµενη σύµφωνα µε το βάρος του σώµατός σας. Οι αρχικές δόσεις αµέσως µετά τη 
µεταµόσχευση γενικά κυµαίνονται από:  
 
    0.075 – 0.30 mg ανά κιλό βάρους σώµατος την ηµέρα 
 
ανάλογα µε το µεταµοσχευθέν όργανο. 
 
Η δόση εξαρτάται από τη γενική κατάσταση σας και από το ποιά άλλα ανοσοκατασταλτικά φάρµακα 
παίρνετε. Θα απαιτηθούν από το γιατρό σας τακτικές εξετάσεις αίµατος για να καθορίσει τη σωστή 
δόση και να προσαρµόσει τη δόση ανά διαστήµατα. Μόλις η κατάσταση σας σταθεροποιηθεί, ο 
γιατρός θα µειώσει συνήθως τη δόση σας του <Επινοηθείσα ονοµασία>. Ο γιατρός θα σας πει πόσα 
καψάκια ακριβώς να πάρετε και πόσο συχνά. 
 
Το <Επινοηθείσα ονοµασία> λαµβάνεται από το στόµα δύο φορές την ηµέρα, συνήθως το πρωί και το 
βράδυ. Τα καψάκια πρέπει να καταπίνονται ολόκληρα µε ένα ποτήρι νερό. Μην καταπιείτε το 
αποξηραντικό που βρίσκεται µέσα στο σάκο αλουµινίου.  
 
Εάν πάρετε µεγαλύτερη δόση <Επινοηθείσα ονοµασία> από την κανονική 
Εάν έχετε από λάθος πάρει πολύ µεγαλύτερη δόση <Επινοηθείσα ονοµασία>, επισκεφθείτε το γιατρό 
σας ή επικοινωνήστε µε το τµήµα επειγόντων περιστατικών του πλησιέστερου σε εσάς νοσοκοµείου 
αµέσως. 
 
Εάν ξεχάσετε να πάρετε το <Επινοηθείσα ονοµασία>  
Μην πάρετε διπλή δόση για να αναπληρώσετε τις µεµονωµένες δόσεις που ξεχάσατε. 
Εάν έχετε ξεχάσει να πάρετε τα καψάκια <Επινοηθείσα ονοµασία>, περιµένετε µέχρι να φθάσει η ώρα 
της επόµενης δόσης και µετά συνεχίστε όπως πριν. 
 
Εάν σταµατήσετε να παίρνετε το <Επινοηθείσα ονοµασία>  
Η διακοπή της θεραπείας µε <Επινοηθείσα ονοµασία> µπορεί να αυξήσει τον κίνδυνο απόρριψης του 
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µεταµοσχευθέντος οργάνου σας. Μην σταµατήσετε τη θεραπεία εκτός εάν ο γιατρός σας σας πει να το 
κάνετε. 
 
Εάν έχετε περισσότερες ερωτήσεις σχετικά µε τη χρήση αυτού του προϊόντος ρωτήστε το γιατρό ή τον 
φαρµακοποιό σας . 
 
 
4. ΠΙΘΑΝΕΣ ΑΝΕΠΙΘΥΜΗΤΕΣ ΕΝΕΡΓΕΙΕΣ 
 
Όπως όλα τα φάρµακα, έτσι και το <Επινοηθείσα ονοµασία> µπορεί να προκαλέσει ανεπιθύµητες 
ενέργειες αν και δεν παρουσιάζονται σε όλους τους ανθρώπους. 
 
Οι πιθανές ανεπιθύµητες ενέργειες καταγράφονται σύµφωνα µε τις ακόλουθες κατηγορίες: 
Πολύ συχνές ανεπιθύµητες ενέργειες εµφανίζονται σε περισσότερους από έναν στους δέκα ασθενείς. 
Συχνές ανεπιθύµητες ενέργειες εµφανίζονται σε λιγότερους από έναν στους δέκα ασθενείς αλλά σε 
περισσότερους από έναν ανά εκατό ασθενείς. 
Όχι συχνές ανεπιθύµητες ενέργειες εµφανίζονται σε λιγότερους από έναν στους εκατό ασθενείς αλλά 
σε περισσότερους από έναν ανά χίλιους ασθενείς. 
Σπάνιες ανεπιθύµητες ενέργειες εµφανίζονται σε λιγότερους από έναν ανά χίλιους ασθενείς αλλά σε 
περισσότερους από έναν ανά δέκα χιλιάδες ασθενείς. 
Πολύ σπάνιες ανεπιθύµητες ενέργειες εµφανίζονται σε λιγότερους από έναν ανά δέκα χιλιάδες 
ασθενείς. 
 
Το <Επινοηθείσα ονοµασία> µειώνει το µηχανισµό άµυνας του δικού σας οργανισµού και αναστέλλει 
την απόρριψη του µεταµοσχευθέντος οργάνου σας. Συνεπώς, ο οργανισµός σας δεν θα είναι τόσο 
καλός όπως συνήθως είναι στο να καταπολεµά λοιµώξεις. Γι’ αυτό µπορεί να είστε περισσότερο 
επιρρεπής σε λοιµώξεις από όσο συνήθως, ενώ παίρνετε <Επινοηθείσα ονοµασία>. 
 
Έχουν αναφερθεί σοβαρές παρενέργειες, συµπεριλαµβανοµένων αλλεργικών και αναφυλακτικών 
αντιδράσεων. Έχουν αναφερθεί καλοήθη και κακοήθη νεοπλάσµατα µετά από θεραπεία µε 
<Επινοηθείσα ονοµασία> σαν αποτέλεσµα της ανοσοκαταστολής.  
 
∆ιαταραχές του αιµοποιητικού και του λεµφικού συστήµατος 
συχνές:  µείωση του αριθµού των αιµοσφαιρίων (αιµοπετάλια, ερυθρά ή λευκά αιµοσφαίρια), 
  αύξηση του αριθµού των λευκών αιµοσφαιρίων, αλλαγές στον αριθµό των ερυθρών 
  αιµοσφαιρίων 
όχι συχνές: αλλαγές στην πηκτικότητα, µείωση όλων των αιµοσφαιρίων 
σπάνιες: µικρές αιµορραγίες του δέρµατος λόγω θρόµβων στο αίµα 
 
∆ιαταραχές του µεταβολισµού και της θρέψης 
πολύ συχνές: αύξηση σακχάρου στο αίµα, σακχαρώδης διαβήτης, αύξηση καλίου στο αίµα  
συχνές:  µείωση µαγνησίου, φωσφορικών, καλίου, ασβεστίου ή νατρίου στο αίµα, µεγάλη 
  αύξηση του όγκου των υγρών, αύξηση ουρικού οξέος ή λιπιδίων στο αίµα, ανορεξία, 
  αυξηµένη οξύτητα στο αίµα, άλλες αλλαγές στα άλατα του αίµατος 
όχι συχνές: αφυδάτωση, µειωµένες πρωτεΐνες ή σάκχαρο στο αίµα, αυξηµένα φωσφορικά στο 
  αίµα 
 
Ψυχιατρικές διαταραχές 
πολύ συχνές: δυσκολία στον ύπνο 
συχνές:  συµπτώµατα άγχους, σύγχυση και αποπροσανατολισµός, κατάθλιψη, αλλαγές στη 
  διάθεση, εφιάλτες, ψευδαισθήσεις, νοητικές διαταραχές 
 
∆ιαταραχές του νευρικού συστήµατος 
πολύ συχνές: τρόµος, κεφαλαλγία 
συχνές:  σπασµοί, διαταραχές της συνείδησης, µυρµηκίαση και αιµωδία (µερικές φορές µε 
  πόνο) στα χέρια και στα πόδια, ζάλη, µειωµένη ικανότητα γραφής, διαταραχές του 
  νευρικού συστήµατος 
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όχι συχνές: κώµα, αιµορραγίες στον εγκέφαλο, εγκεφαλικό, παράλυση, διαταραχές του  
  εγκεφάλου, ανωµαλίες του λόγου και της οµιλίας, προβλήµατα µνήµης 
σπάνιες: αυξηµένη µυϊκή δυσκαµψία  
πολύ σπάνιες: µυϊκή αδυναµία 
 
Οφθαλµικές διαταραχές 
συχνές:  θόλωση της όρασης, αυξηµένη ευαισθησία στο φως, διαταραχές των οφθαλµών 
όχι συχνές: θολερότητα των φακών 
σπάνιες: τύφλωση 
 
∆ιαταραχές του ωτός  
συχνές:  εµβοή στα ώτα 
όχι συχνές: µειωµένη ακοή 
σπάνιες: κώφωση 

Καρδιακές διαταραχές 
συχνές:  µειωµένη ροή του αίµατος στα αγγεία της καρδιάς, ταχύτερος καρδιακός κτύπος 
όχι συχνές: καρδιακή αρρυθµία, καρδιακή ανακοπή, µειωµένη λειτουργία της καρδιάς σας,  
  διαταραχή του µυοκαρδίου, υπερτροφία µυοκαρδίου, εντονότερος καρδιακός  
  κτύπος, διαταραχές ΗΚΓ, µη φυσιολογικός καρδιακός ρυθµός και σφυγµός  
σπάνιες: συλλογή υγρού γύρω από την καρδιά 
πολύ σπάνιες: µη φυσιολογικό ηχοκαρδιογράφηµα  

Αγγειακές διαταραχές 
πολύ συχνές: υπέρταση 
συχνές:  αιµορραγία, µερική ή ολική απόφραξη των αιµοφόρων αγγείων, υπόταση 
όχι συχνές: θρόµβος αίµατος σε φλέβα των άκρων, καταπληξία(σοκ) 
 
∆ιαταραχές του αναπνευστικού συστήµατος 
συχνές:  δύσπνοια, αλλοιώσεις στον πνευµονικό ιστό, συλλογή υγρού γύρω από τον  
  πνεύµονα, φλεγµονή του φάρυγγα, βήχας, συµπτώµατα όπως εκείνα της γρίπης 
όχι συχνές: δυσκολίες στην αναπνοή, διαταραχές του αναπνευστικού συστήµατος, άσθµα 
σπάνιες: οξεία αναπνευστική δυσφορία 
 
∆ιαταραχές του γαστρεντερικού συστήµατος 
πολύ συχνές: διάρροια, ναυτία  
συχνές:  φλεγµονές ή έλκη που προκαλούν κοιλιακούς πόνους ή διάρροια, αιµορραγίες στο  
  στοµάχι, φλεγµονές ή έλκη στο στόµα, συλλογή υγρού στην κοιλία, έµετος, 
  κοιλιακοί πόνοι, δυσπεψία, δυσκοιλιότητα, τυµπανισµός, φούσκωµα, ασχηµάτιστα  
  κόπρανα, προβλήµατα στο στοµάχι 
όχι συχνές: απόφραξη του εντέρου, αυξηµένα επίπεδα του ενζύµου αµυλάση στο αίµα,  
  παλινδρόµηση του περιεχοµένου του στοµάχου στον οισοφάγο, καθυστέρηση στην  
  κένωση του στοµάχου 
σπάνιες: δηµιουργία κύστης στο πάγκρεας 
 
∆ιαταραχές του ήπατος και των χοληφόρων 
συχνές:  διαταραχές των ηπατικών ενζύµων και της ηπατικής λειτουργίας, κιτρίνισµα του  
  δέρµατος λόγω προβληµάτων του ήπατος, βλάβη στους ιστούς του ήπατος και  
  φλεγµονή του ήπατος 
σπάνιες: προβλήµατα µε τη ροή του αίµατος στο ήπαρ 
πολύ σπάνιες: ηπατική ανεπάρκεια, στένωση του χοληφόρου πόρου 
 
∆ιαταραχές του δέρµατος  
συχνές:  κνησµός, εξάνθηµα, απώλεια µαλλιών, ακµή, αυξηµένη εφίδρωση  
όχι συχνές: δερµατίτιδα, αίσθηµα καύσου στο φως του ήλιου 
σπάνιες: σοβαρή νόσος µε σχηµατισµό φυσαλίδων στο δέρµα, στόµα, µάτια και γεννητικά  
  όργανα, αυξηµένη τριχοφυΐα 
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∆ιαταραχές των οστών και των αρθρώσεων 
συχνές:  πόνος στις αρθρώσεις, στα άκρα ή στην πλάτη, µυϊκές κράµπες 
όχι συχνές: διαταραχές στις αρθρώσεις 
 
∆ιαταραχές των νεφρών, των ουροφόρων οδών και των γεννητικών οργάνων 
πολύ συχνές: προβλήµατα στους νεφρούς  
συχνές:  ανεπαρκής λειτουργία των νεφρών, µειωµένη παραγωγή ούρων, διαταραχές ή 
  πόνος κατά την ούρηση 
όχι συχνές: δυσκολία στην ούρηση, εµµηνορρυσία µε πόνο και µη φυσιολογική  
  αιµορραγία κατά την έµµηνο ρύση 
πολύ σπάνιες: πόνος κατά την ούρηση µε αίµα στα ούρα 
 
∆ιαταραχές που επηρεάζουν τον οργανισµό γενικώς 
συχνές:  γενική αδυναµία, πυρετός, συλλογή υγρού στον οργανισµό σας, πόνος και  
  δυσφορία, αυξηµένα επίπεδα του ενζύµου αλκαλική φωσφατάση στο αίµα, αύξηση  
  του βάρους, διαταραχές της αίσθησης της θερµοκρασίας  
όχι συχνές: ανεπάρκεια ορισµένων οργάνων, νόσος σαν τη γρίπη, αυξηµένη ευαισθησία στη  
  ζέστη και στο κρύο, αίσθηµα πίεσης στο θώρακα σας, φοβία ή διαταραχή του  
  συναισθήµατος, αυξηµένα επίπεδα της γαλακτικής αφυδρογονάσης στο  
  αίµα, απώλεια βάρους 
σπάνιες: δίψα, κατάπτωση, σφίξιµο στο θώρακα, µειωµένη κινητικότητα, έλκος 
πολύ σπάνιες: αυξηµένα επίπεδα λίπους στους ιστούς 
 
∆ιαταραχές του µεταµοσχευθέντος οργάνου σας 
συχνές:  ανεπαρκής λειτουργία του µεταµοσχευθέντος οργάνου σας 
 
Εάν κάποια ανεπιθύµητη ενέργεια γίνεται σοβαρή ή αν παρατηρήσετε κάποια ανεπιθύµητη ενέργεια 
που δεν αναφέρεται στο παρόν φύλλο οδηγιών, παρακαλείσθε να ενηµερώσετε το γιατρό ή 
φαρµακοποιό σας. 
 
 
5. ΠΩΣ ΝΑ ΦΥΛΑΣΣΕΤΑΙ ΤΟ <ΕΠΙΝΟΗΘΕΙΣΑ ΟΝΟΜΑΣΙΑ> 
 
Να φυλάσσεται σε µέρη που δεν το φθάνουν και δεν το βλέπουν τα παιδιά. 
 
Να µη χρησιµοποιείτε το <Επινοηθείσα ονοµασία> µετά την ηµεροµηνία λήξης που αναφέρεται στο 
κουτί µετά {συντοµογραφία που χρησιµοποιείται για την ηµεροµηνία λήξης [Να συµπληρωθεί σε 
εθνικό επίπεδο]}. Η ηµεροµηνία λήξης είναι η τελευταία ηµέρα του µήνα που αναφέρεται. 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
6. ΛΟΙΠΕΣ ΠΛΗΡΟΦΟΡΙΕΣ 
 
Τι περιέχει το <Επινοηθείσα ονοµασία>  
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
Εµφάνιση του <Επινοηθείσα ονοµασία> και περιεχόµενο της συσκευασίας 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
Κάτοχος αδείας κυκλοφορίας και παραγωγός 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
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Το φαρµακευτικό προϊόν αυτό είναι εγκεκριµένο στα Κράτη Μέλη των Ευρωπαϊκών Χωρών 
Οικονοµικής Συνεργασίας µε την ακόλουθη ονοµασία: 
 
Prograf: 
Αυστρία, Κύπρος, Τσεχική ∆ηµοκρατία, ∆ανία, Γερµανία, Ελλάδα, Ισπανία, Φινλανδία, Γαλλία, 
Ουγγαρία, Ιρλανδία, Ιταλία, Νορβηγία, Πολωνία, Πορτογαλία, Σλοβακία, Σλοβενία, Σουηδία, 
Ηνωµένο Βασίλειο. 
 
Prograft: 
Βέλγιο, Λουξεµβούργο, Κάτω Χώρες. 
 
 
Το παρόν φύλλο οδηγιών χρήσης εγκρίθηκε για τελευταία φορά στις {ΜΜ/ΕΕΕΕ}. 
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ΦΥΛΛΟ Ο∆ΗΓΙΩΝ ΧΡΗΣΗΣ: ΠΛΗΡΟΦΟΡΙΕΣ ΓΙΑ ΤΟΝ ΧΡΗΣΤΗ 
 

 Prograf και σχετιζόµενες ονοµασίες (βλέπε Παράρτηµα Ι) 5 mg/ml πυκνό διάλυµα για 
παρασκευή διαλύµατος προς έγχυση 

[Βλέπε Παράρτηµα Ι – να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
Tacrolimus 

 
∆ιαβάστε προσεκτικά ολόκληρο το φύλλο οδηγιών χρήσης προτού αρχίσετε να χρησιµοποιείτε 
αυτό το φάρµακο. 
- Φυλάξτε αυτό το φύλλο οδηγιών χρήσης. Ίσως χρειαστεί να το διαβάσετε ξανά. 
- Εάν έχετε περαιτέρω απορίες, ρωτήστε το γιατρό ή το φαρµακοποιό σας. 
- Η συνταγή για αυτό το φάρµακο χορηγήθηκε για σας . ∆εν πρέπει να δώσετε το φάρµακο σε 
 άλλους. Μπορεί να τους προκαλέσει βλάβη, ακόµα και όταν τα συµπτώµατά τους είναι ίδια µε 
τα  δικά σας. 
- Εάν κάποια ανεπιθύµητη ενέργεια γίνεται σοβαρή ή αν παρατηρήσετε κάποια ανεπιθύµητη 
 ενέργεια που δεν αναφέρεται στο παρόν φύλλο οδηγιών, παρακαλείσθε να ενηµερώσετε το 
 γιατρό ή φαρµακοποιό σας. 
 
 
Το παρόν φύλλο οδηγιών περιέχει: 
1. Τι είναι το <Επινοηθείσα ονοµασία> και ποια είναι η χρήση του 
2. Τι πρέπει να γνωρίζετε προτού χρησιµοποιήσετε το <Επινοηθείσα ονοµασία>  
3. Πώς να χρησιµοποιήσετε το <Επινοηθείσα ονοµασία>  
4. Πιθανές ανεπιθύµητες ενέργειες 
5. Πώς να φυλάσσεται το <Επινοηθείσα ονοµασία> 
6. Λοιπές πληροφορίες 
 
 
 
1. ΤΙ ΕΙΝΑΙ ΤΟ <ΕΠΙΝΟΗΘΕΙΣΑ ΟΝΟΜΑΣΙΑ> ΚΑΙ ΠΟΙΑ ΕΙΝΑΙ Η ΧΡΗΣΗ ΤΟΥ 
 
Το <Επινοηθείσα ονοµασία> είναι ένα από τα φάρµακα της οµάδας που είναι γνωστά ως 
ανοσοκατασταλτικά. Μετά την µεταµόσχευση (π.χ. ήπαρ, νεφρός, καρδιά), το ανοσοποιητικό 
σύστηµα του οργανισµού σας, θα προσπαθήσει να απορρίψει το νέο όργανο. Το <Επινοηθείσα 
ονοµασία> χρησιµοποιείται για να ελέγξει αυτή την αντίδραση του ανοσοποιητικού συστήµατος 
διευκολύνοντας έτσι τον οργανισµό σας να δεχθεί το µεταµοσχευθέν όργανο. Το <Επινοηθείσα 
ονοµασία> συχνά χρησιµοποιείται σε συνδυασµό µε άλλα φάρµακα που επίσης καταστέλλουν το 
ανοσοποιητικό σύστηµα. 
 
Μπορείτε επίσης να λάβετε το <Επινοηθείσα ονοµασία> για απόρριψη σε εξέλιξη του 
µεταµοσχευθέντος ήπατος, νεφρού, καρδιάς ή άλλου οργάνου ή εάν το προηγούµενο φάρµακο που 
παίρνατε δεν µπορούσε να ελέγξει την αντίδραση αυτή του ανοσοποιητικού σας συστήµατος µετά τη 
µεταµόσχευση. 
 
 
2. ΤΙ ΠΡΕΠΕΙ ΝΑ ΓΝΩΡΙΖΕΤΕ ΠΡΙΝ ΝΑ ΧΡΗΣΙΜΟΠΟΙΗΣΕΤΕ ΤΟ  
 <ΕΠΙΝΟΗΘΕΙΣΑ ΟΝΟΜΑΣΙΑ>  
 
Μην χρησιµοποιήσετε το <Επινοηθείσα ονοµασία>  
- σε περίπτωση αλλεργίας (υπερευαισθησίας) στην tacrolimus ή σε οποιοδήποτε αντιβιοτικό που  
 ανήκει στην υποοµάδα των µακρολιδικών αντιβιοτικών. 
- σε περίπτωση αλλεργίας (υπερευαισθησίας) σε οποιοδήποτε άλλο συστατικό <Να εφαρµοσθεί    

σε εθνικό επίπεδο – συγκεκριµένα στο polyoxyethylene hydrogenated castor oil ή σε παρόµοιες 
ουσίες.> 

 
Προσέξτε ιδιαίτερα µε το <Επινοηθείσα ονοµασία>  
- Ενώ λαµβάνετε <Επινοηθείσα ονοµασία>, ο γιατρός σας µπορεί να σας ζητήσει να κάνετε 
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 περιοδικά εξετάσεις (συµπεριλαµβανοµένων, εξετάσεων αίµατος, ούρων, καρδιακής 
 λειτουργίας, οφθαλµολογικές και νευρολογικές εξετάσεις). Αυτό είναι πολύ φυσιολογικό και 
 θα βοηθήσει το γιατρό σας να αποφασίσει για την πλέον κατάλληλη για εσάς δοσολογία του 
 <Επινοηθείσα ονοµασία>. 

- Παρακαλείσθε να αποφεύγετε τη λήψη σκευασµάτων φυτικής προέλευσης, π.χ. St. John’s Wort 
(υπερικό ή βαλσαµόχορτο) ή οποιαδήποτε άλλα προϊόντα φυτικής προέλευσης επειδή αυτό 
µπορεί να επηρεάσει την αποτελεσµατικότητα και τη δόση του <Επινοηθείσα ονοµασία> που 
χρειάζεται να πάρετε. Εάν αµφιβάλλετε παρακαλείσθε να συµβουλευθείτε το γιατρό σας πριν 
πάρετε οποιοδήποτε προϊόν ή σκεύασµα φυτικής προέλευσης. 

- Εάν έχετε προβλήµατα µε το ήπαρ ή εάν έχετε µία νόσο η οποία µπορεί να επηρεάσει το ήπαρ, 
 παρακαλείσθε να ενηµερώσετε το γιατρό σας γιατί αυτό µπορεί να επηρεάσει τη δόση του 
 <Επινοηθείσα ονοµασία> που λαµβάνετε. 
- Εάν έχετε διάρροια για περισσότερο από µια ηµέρα, παρακαλείσθε να ενηµερώσετε το γιατρό 
 σας, γιατί µπορεί να χρειασθεί να προσαρµόσει τη δόση του <Επινοηθείσα ονοµασία> που 
 λαµβάνετε. 
- Λόγω του πιθανού κινδύνου για κακοήθεις δερµατικές αλλοιώσεις µε ανοσοκατασταλτικά 
 φάρµακα, πρέπει να φοράτε κατάλληλα προστατευτικά ρούχα και να χρησιµοποιείτε 
 αντιηλιακό µε υψηλό δείκτη προστασίας ώστε να περιορίσετε την έκθεση σας στο ηλιακό φως 
 και στην υπεριώδη ακτινοβολία. 
- Εάν πρέπει να κάνετε κάποιον εµβολιασµό, παρακαλείσθε να ενηµερώσετε το γιατρό σας 
 προηγουµένως. Ο γιατρός σας θα σας πληροφορήσει για την καλύτερη σειρά ενεργειών. 
 
Χρήση άλλων φαρµάκων 
Παρακαλείσθε να ενηµερώσετε τον γιατρό ή τον φαρµακοποιό σας εάν παίρνετε ή έχετε πάρει 
πρόσφατα άλλα φάρµακα ακόµα και αυτά που δεν σας έχουν χορηγηθεί µε συνταγή και φυτικής 
προέλευσης. 
Τα επίπεδα του <Επινοηθείσα ονοµασία> στο αίµα µπορεί να επηρεασθούν από άλλα φάρµακα που 
παίρνετε και τα επίπεδα άλλων φαρµάκων στο αίµα µπορεί να επηρεασθούν από τη χρήση του 
<Επινοηθείσα ονοµασία> και γι’ αυτό µπορεί να απαιτηθεί αύξηση ή µείωση της δόσης του 
<Επινοηθείσα ονοµασία>. Πιο συγκεκριµένα, πρέπει να ενηµερώσετε τον γιατρό σας εάν παίρνετε ή 
έχετε πάρει πρόσφατα φάρµακα µε δραστικές ουσίες, όπως: 
- αντιµυκητιασικά φάρµακα και αντιβιοτικά ιδιαίτερα όσα ονοµάζονται µακρολιδικά αντιβιοτικά, 
 που χρησιµοποιούνται για την θεραπεία των λοιµώξεων π.χ. κετοκοναζόλη, φλουκοναζόλη, 
 ιτρακοναζόλη, βορικοναζόλη, κλοτριµαζόλη, ερυθροµυκίνη, κλαριθροµυκίνη, ιοσαµυκίνη και 
 ριφαµπικίνη 
- αναστολείς της HIV πρωτεάσης π.χ. ριτοναβίρη 
- την αντι-ελκωτική ουσία οµεπραζόλη 
- ορµονοθεραπείες µε αιθυνυλοιστραδιόλη (π.χ. αντισυλληπτικό χάπι χορηγούµενο από το 
 στόµα) ή δαναζόλη 
- φάρµακα για την υψηλή πίεση του αίµατος ή για καρδιακά προβλήµατα όπως η νιφεδιπίνη, 
 νικαρδιπίνη, διλτιαζέµη και βεραπαµίλη 
- φάρµακα γνωστά ως “στατίνες” που χρησιµοποιούνται για την αντιµετώπιση της υψηλής  
 χοληστερόλης και των τριγλυκεριδίων  
- τα αντιεπιληπτικά φάρµακα φαινυτοΐνη και φαινοβαρβιτάλη 
- τα κορτικοστεροειδή πρεδνιζολόνη και µεθυλπρεδνιζολόνη 
- το αντικαταθλιπτικό νεφαζοδόνη 
- St. John’s Wort (υπερικό ή βαλσαµόχορτο) 
 
Το <Επινοηθείσα ονοµασία> δεν πρέπει να λαµβάνεται µε κυκλοσπορίνη.  
 
Ο γιατρός σας πρέπει επίσης να ξέρει εάν παίρνετε συµπληρώµατα καλίου ή καλιο-προστατευτικά 
διουρητικά (π.χ. αµιλορίδη, τριαµτερένη ή σπειρονολακτόνη), ορισµένα παυσίπονα (που ονοµάζονται 
ΜΣΑΦ, π.χ. ιβουπροφαίνη), αντιπηκτικά, ή από του στόµατος χορηγούµενα φάρµακα για τη θεραπεία 
του διαβήτη, όταν λαµβάνετε <Επινοηθείσα ονοµασία>. 
 
Η χρήση της ιβουπροφαίνης, αµφοτερικίνης Β, αντιικών (π.χ. ακυκλοβίρης), µπορεί να επιδεινώσουν 
προβλήµατα των νεφρών ή του νευρικού συστήµατος όταν χρησιµοποιούνται µαζί µε <Επινοηθείσα 
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ονοµασία>. 
 
Χρήση του <Επινοηθείσα ονοµασία> µε τροφές και ποτά 
Το γκρέιπφρουτ και ο χυµός γκρέιπφρουτ πρέπει να αποφεύγονται ενώ χρησιµοποιείτε <Επινοηθείσα 
ονοµασία>. 
 
Κύηση και θηλασµός 
Εάν σχεδιάζετε να µείνετε έγκυος ή νοµίζετε ότι είστε έγκυος, ζητήστε τη συµβουλή του γιατρού ή 
του φαρµακοποιού σας προτού πάρετε οποιοδήποτε φάρµακο. 
Το <Επινοηθείσα ονοµασία> αποβάλλεται στο µητρικό γάλα. Γι’ αυτό δεν πρέπει να θηλάζετε όταν 
παίρνετε <Επινοηθείσα ονοµασία>. 
 
Σηµαντικές πληροφορίες σχετικά µε ορισµένα συστατικά του <Επινοηθείσα ονοµασία> 
- Το <Επινοηθείσα ονοµασία> περιέχει polyoxyethylene hydrogenated castor oil που µπορεί,  
 σε µικρό αριθµό ασθενών, να επιφέρει σοβαρή αλλεργική αντίδραση. Εάν έχετε    
 αντιµετωπίσει τέτοιο πρόβληµα παλαιότερα, παρακαλείσθε να ενηµερώσετε το γιατρό σας. 
- Το περιεχόµενο σε αιθανόλη (638 mg ανά ml) του <Επινοηθείσα ονοµασία> 5 mg/ml Πυκνό 
 διάλυµα για παρασκευή διαλύµατος προς έγχυση πρέπει να λαµβάνεται υπόψιν. 
 
 
3. ΠΩΣ ΝΑ ΧΡΗΣΙΜΟΠΟΙΗΣΕΤΕ ΤΟ <ΕΠΙΝΟΗΘΕΙΣΑ ΟΝΟΜΑΣΙΑ> 
 
Η αρχική δόση για την πρόληψη της απόρριψης του µεταµοσχευθέντος οργάνου θα καθοριστεί από το 
γιατρό σας υπολογιζόµενη σύµφωνα µε το βάρος του σώµατός σας. Οι αρχικές ενδοφλέβιες δόσεις 
αµέσως µετά τη µεταµόσχευση γενικά κυµαίνονται από:  

 
   0.01-0.10mg ανά κιλό βάρους σώµατος την ηµέρα 
 
ανάλογα µε το µεταµοσχευθέν όργανο. 
 
Το <Επινοηθείσα ονοµασία> πρέπει να χρησιµοποιείται µόνο για ενδοφλέβια έγχυση µόνο µετά από 
αραίωση. Θα λαµβάνετε το <Επινοηθείσα ονοµασία> σε συνεχή 24ωρη έγχυση και ποτέ σαν σύντοµη 
ένεση. 
 
Το <Επινοηθείσα ονοµασία> µπορεί να προκαλέσει ήπιο ερεθισµό εάν η έγχυση δεν γίνει κατ’ 
ευθείαν µέσα στη φλέβα. 
 
Η θεραπεία µε <Επινοηθείσα ονοµασία> δεν πρέπει να συνεχίζεται για περισσότερο από 7 ηµέρες. Ο 
γιατρός σας θα σας συνταγογραφήσει για τη συνέχεια <Επινοηθείσα ονοµασία> καψάκια. 
 
Η δόση εξαρτάται από τη γενική κατάσταση σας και από το ποιά άλλα ανοσοκατασταλτικά φάρµακα 
παίρνετε. Θα απαιτηθούν από το γιατρό σας τακτικές εξετάσεις αίµατος για να καθορίσει τη σωστή 
δόση και να προσαρµόσει τη δόση ανά διαστήµατα. 
 
Εάν λάβετε µεγαλύτερη δόση <Επινοηθείσα ονοµασία> από την κανονική 
Εάν έχετε λάβει πολύ µεγαλύτερη δόση <Επινοηθείσα ονοµασία>, ο γιατρός σας θα προσαρµόσει την 
επόµενη δόση. 
 
Εάν σταµατήσετε να χρησιµοποιείτε το <Επινοηθείσα ονοµασία>  
Η διακοπή της θεραπείας µε <Επινοηθείσα ονοµασία> µπορεί να αυξήσει τον κίνδυνο απόρριψης του 
µεταµοσχευθέντος οργάνου σας. Μην σταµατήσετε τη θεραπεία εκτός εάν ο γιατρός σας σας πει να το 
κάνετε. 
 
Εάν έχετε περισσότερες ερωτήσεις σχετικά µε τη χρήση αυτού του προϊόντος ρωτήστε το γιατρό ή τον 
φαρµακοποιό σας . 
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4. ΠΙΘΑΝΕΣ ΑΝΕΠΙΘΥΜΗΤΕΣ ΕΝΕΡΓΕΙΕΣ 
 
Όπως όλα τα φάρµακα, έτσι και το <Επινοηθείσα ονοµασία> µπορεί να προκαλέσει ανεπιθύµητες 
ενέργειες αν και δεν παρουσιάζονται σε όλους τους ανθρώπους. 
 
Οι πιθανές ανεπιθύµητες ενέργειες καταγράφονται σύµφωνα µε τις ακόλουθες κατηγορίες: 
Πολύ συχνές ανεπιθύµητες ενέργειες εµφανίζονται σε περισσότερους από έναν στους δέκα ασθενείς. 
Συχνές ανεπιθύµητες ενέργειες εµφανίζονται σε λιγότερους από έναν στους δέκα ασθενείς αλλά σε 
περισσότερους από έναν ανά εκατό ασθενείς. 
Όχι συχνές ανεπιθύµητες ενέργειες εµφανίζονται σε λιγότερους από έναν στους εκατό ασθενείς αλλά 
σε περισσότερους από έναν ανά χίλιους ασθενείς. 
Σπάνιες ανεπιθύµητες ενέργειες εµφανίζονται σε λιγότερους από έναν ανά χίλιους ασθενείς αλλά σε 
περισσότερους από έναν ανά δέκα χιλιάδες ασθενείς. 
Πολύ σπάνιες ανεπιθύµητες ενέργειες εµφανίζονται σε λιγότερους από έναν ανά δέκα χιλιάδες 
ασθενείς. 
 
Το <Επινοηθείσα ονοµασία> µειώνει το µηχανισµό άµυνας του δικού σας οργανισµού και αναστέλλει 
την απόρριψη του µεταµοσχευθέντος οργάνου σας. Συνεπώς, ο οργανισµός σας δεν θα είναι τόσο 
καλός όπως συνήθως είναι στο να καταπολεµά λοιµώξεις. Γι’ αυτό µπορεί να είστε περισσότερο 
επιρρεπής σε λοιµώξεις από όσο συνήθως, ενώ παίρνετε <Επινοηθείσα ονοµασία>. 
 
Έχουν αναφερθεί σοβαρές παρενέργειες, συµπεριλαµβανοµένων αλλεργικών και αναφυλακτικών 
αντιδράσεων. Έχουν αναφερθεί καλοήθη και κακοήθη νεοπλάσµατα µετά από θεραπεία µε 
<Επινοηθείσα ονοµασία> σαν αποτέλεσµα της ανοσοκαταστολής.  
 
∆ιαταραχές του αιµοποιητικού και του λεµφικού συστήµατος 
συχνές:  µείωση του αριθµού των αιµοσφαιρίων (αιµοπετάλια, ερυθρά ή λευκά αιµοσφαίρια), 
  αύξηση του αριθµού των λευκών αιµοσφαιρίων, αλλαγές στον αριθµό των ερυθρών 
  αιµοσφαιρίων 
όχι συχνές: αλλαγές στην πηκτικότητα, µείωση όλων των αιµοσφαιρίων 
σπάνιες: µικρές αιµορραγίες του δέρµατος λόγω θρόµβων στο αίµα 
 
∆ιαταραχές του µεταβολισµού και της θρέψης 
πολύ συχνές: αύξηση σακχάρου στο αίµα, σακχαρώδης διαβήτης, αύξηση καλίου στο αίµα  
συχνές:  µείωση µαγνησίου, φωσφορικών, καλίου, ασβεστίου ή νατρίου στο αίµα, µεγάλη 
  αύξηση του όγκου των υγρών, αύξηση ουρικού οξέος ή λιπιδίων στο αίµα, ανορεξία, 
  αυξηµένη οξύτητα στο αίµα, άλλες αλλαγές στα άλατα του αίµατος 
όχι συχνές: αφυδάτωση, µειωµένες πρωτεΐνες ή σάκχαρο στο αίµα, αυξηµένα φωσφορικά στο 
  αίµα 
 
Ψυχιατρικές διαταραχές 
πολύ συχνές: δυσκολία στον ύπνο 
συχνές:  συµπτώµατα άγχους, σύγχυση και αποπροσανατολισµός, κατάθλιψη, αλλαγές στη 
  διάθεση, εφιάλτες, ψευδαισθήσεις, νοητικές διαταραχές 
 
∆ιαταραχές του νευρικού συστήµατος 
πολύ συχνές: τρόµος, κεφαλαλγία 
συχνές:  σπασµοί, διαταραχές της συνείδησης, µυρµηκίαση και αιµωδία (µερικές φορές µε 
  πόνο) στα χέρια και στα πόδια, ζάλη, µειωµένη ικανότητα γραφής, διαταραχές του 
  νευρικού συστήµατος 
όχι συχνές: κώµα, αιµορραγίες στον εγκέφαλο, εγκεφαλικό, παράλυση, διαταραχές του  
  εγκεφάλου, ανωµαλίες του λόγου και της οµιλίας, προβλήµατα µνήµης 
σπάνιες: αυξηµένη µυϊκή δυσκαµψία  
πολύ σπάνιες: µυϊκή αδυναµία 
 
Οφθαλµικές διαταραχές 
συχνές:  θόλωση της όρασης, αυξηµένη ευαισθησία στο φως, διαταραχές των οφθαλµών 
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όχι συχνές: θολερότητα των φακών 
σπάνιες: τύφλωση 
 
∆ιαταραχές του ωτός  
συχνές:  εµβοή στα ώτα 
όχι συχνές: µειωµένη ακοή 
σπάνιες: κώφωση 

Καρδιακές διαταραχές 
συχνές:  µειωµένη ροή του αίµατος στα αγγεία της καρδιάς, ταχύτερος καρδιακός κτύπος 
όχι συχνές: καρδιακή αρρυθµία, καρδιακή ανακοπή, µειωµένη λειτουργία της καρδιάς σας,  
  διαταραχή του µυοκαρδίου, υπερτροφία µυοκαρδίου, εντονότερος καρδιακός  
  κτύπος, διαταραχές ΗΚΓ, µη φυσιολογικός καρδιακός ρυθµός και σφυγµός  
σπάνιες: συλλογή υγρού γύρω από την καρδιά 
πολύ σπάνιες: µη φυσιολογικό ηχοκαρδιογράφηµα  

Αγγειακές διαταραχές 
πολύ συχνές: υπέρταση 
συχνές:  αιµορραγία, µερική ή ολική απόφραξη των αιµοφόρων αγγείων, υπόταση 
όχι συχνές: θρόµβος αίµατος σε φλέβα των άκρων, καταπληξία(σοκ) 
 
∆ιαταραχές του αναπνευστικού συστήµατος 
συχνές:  δύσπνοια, αλλοιώσεις στον πνευµονικό ιστό, συλλογή υγρού γύρω από τον  
  πνεύµονα, φλεγµονή του φάρυγγα, βήχας, συµπτώµατα όπως εκείνα της γρίπης 
όχι συχνές: δυσκολίες στην αναπνοή, διαταραχές του αναπνευστικού συστήµατος, άσθµα 
σπάνιες: οξεία αναπνευστική δυσφορία 
 
∆ιαταραχές του γαστρεντερικού συστήµατος 
πολύ συχνές: διάρροια, ναυτία  
συχνές:  φλεγµονές ή έλκη που προκαλούν κοιλιακούς πόνους ή διάρροια, αιµορραγίες στο  
  στοµάχι, φλεγµονές ή έλκη στο στόµα, συλλογή υγρού στην κοιλία, έµετος, 
  κοιλιακοί πόνοι, δυσπεψία, δυσκοιλιότητα, τυµπανισµός, φούσκωµα, ασχηµάτιστα  
  κόπρανα, προβλήµατα στο στοµάχι 
όχι συχνές: απόφραξη του εντέρου, αυξηµένα επίπεδα του ενζύµου αµυλάση στο αίµα,  
  παλινδρόµηση του περιεχοµένου του στοµάχου στον οισοφάγο, καθυστέρηση στην  
  κένωση του στοµάχου 
σπάνιες: δηµιουργία κύστης στο πάγκρεας 
 
∆ιαταραχές του ήπατος και των χοληφόρων 
συχνές:  διαταραχές των ηπατικών ενζύµων και της ηπατικής λειτουργίας, κιτρίνισµα του  
  δέρµατος λόγω προβληµάτων του ήπατος, βλάβη στους ιστούς του ήπατος και  
  φλεγµονή του ήπατος 
σπάνιες: προβλήµατα µε τη ροή του αίµατος στο ήπαρ 
πολύ σπάνιες: ηπατική ανεπάρκεια, στένωση του χοληφόρου πόρου 
 
∆ιαταραχές του δέρµατος  
συχνές:  κνησµός, εξάνθηµα, απώλεια µαλλιών, ακµή, αυξηµένη εφίδρωση  
όχι συχνές: δερµατίτιδα, αίσθηµα καύσου στο φως του ήλιου 
σπάνιες: σοβαρή νόσος µε σχηµατισµό φυσαλίδων στο δέρµα, στόµα µάτια και γεννητικά  
  όργανα, αυξηµένη τριχοφυΐα 
 
∆ιαταραχές των οστών και των αρθρώσεων 
συχνές:  πόνος στις αρθρώσεις, στα άκρα ή στην πλάτη, µυϊκές κράµπες 
όχι συχνές: διαταραχές στις αρθρώσεις 
 
∆ιαταραχές των νεφρών, των ουροφόρων οδών και των γεννητικών οργάνων 
πολύ συχνές: προβλήµατα στους νεφρούς  
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συχνές:  ανεπαρκής λειτουργία των νεφρών, µειωµένη παραγωγή ούρων, διαταραχές ή 
  πόνος κατά την ούρηση 
όχι συχνές: δυσκολία στην ούρηση, εµµηνορρυσία µε πόνο και µη φυσιολογική αιµορραγία  
  κατά την έµµηνο ρύση 
πολύ σπάνιες: πόνος κατά την ούρηση µε αίµα στα ούρα 

 
∆ιαταραχές που επηρεάζουν τον οργανισµό γενικώς 
συχνές:  γενική αδυναµία, πυρετός, συλλογή υγρού στον οργανισµό σας, πόνος και  
  δυσφορία, αυξηµένα επίπεδα του ενζύµου αλκαλική φωσφατάση στο αίµα, αύξηση  
  του βάρους, διαταραχές της αίσθησης της θερµοκρασίας  
όχι συχνές: ανεπάρκεια ορισµένων οργάνων, νόσος σαν τη γρίπη, αυξηµένη ευαισθησία στη  
  ζέστη και στο κρύο, αίσθηµα πίεσης στο θώρακα σας, φοβία ή διαταραχή του  
  συναισθήµατος, αυξηµένα επίπεδα της γαλακτικής αφυδρογονάσης στο  
  αίµα, απώλεια βάρους 
σπάνιες: δίψα, κατάπτωση, σφίξιµο στο θώρακα, µειωµένη κινητικότητα, έλκος 
πολύ σπάνιες: αυξηµένα επίπεδα λίπους στους ιστούς 
 
∆ιαταραχές του µεταµοσχευθέντος οργάνου σας 
συχνές:  ανεπαρκής λειτουργία του µεταµοσχευθέντος οργάνου σας 
 
Εάν κάποια ανεπιθύµητη ενέργεια γίνεται σοβαρή ή αν παρατηρήσετε κάποια ανεπιθύµητη ενέργεια 
που δεν αναφέρεται στο παρόν φύλλο οδηγιών, παρακαλείσθε να ενηµερώσετε το γιατρό ή 
φαρµακοποιό σας. 
 
 
5. ΠΩΣ ΝΑ ΦΥΛΑΣΣΕΤΑΙ ΤΟ <ΕΠΙΝΟΗΘΕΙΣΑ ΟΝΟΜΑΣΙΑ> 
 
Να φυλάσσεται σε µέρη που δεν το φθάνουν και δεν το βλέπουν τα παιδιά. 
 
Να µη χρησιµοποιείτε το <Επινοηθείσα ονοµασία> µετά την ηµεροµηνία λήξης που αναφέρεται στο 
κουτί µετά {συντοµογραφία που χρησιµοποιείται για την ηµεροµηνία λήξης [Να συµπληρωθεί σε 
εθνικό επίπεδο]}. Η ηµεροµηνία λήξης είναι η τελευταία ηµέρα του µήνα που αναφέρεται. 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
 
6. ΛΟΙΠΕΣ ΠΛΗΡΟΦΟΡΙΕΣ 
 
Τι περιέχει το <Επινοηθείσα ονοµασία>  
 
- Η δραστική ουσία είναι tacrolimus 
- Τα άλλα συστατικά είναι [Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο]. 
 
Εµφάνιση του <Επινοηθείσα ονοµασία> και περιεχόµενο της συσκευασίας 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
Κάτοχος αδείας κυκλοφορίας και παραγωγός 
 
[Να συµπληρωθεί σε εθνικό επίπεδο] 
 
Το φαρµακευτικό προϊόν αυτό είναι εγκεκριµένο στα Κράτη Μέλη των Ευρωπαϊκών Χωρών 
Οικονοµικής Συνεργασίας µε την ακόλουθη ονοµασία: 
 
Prograf: 
Αυστρία, Κύπρος, Τσεχική ∆ηµοκρατία, ∆ανία, Γερµανία, Ελλάδα, Ισπανία, Φινλανδία, Γαλλία, 
Ουγγαρία, Ιρλανδία, Ιταλία, Νορβηγία, Πολωνία, Πορτογαλία, Σλοβακία, Σλοβενία, Σουηδία, 
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Ηνωµένο Βασίλειο. 
 
Prograft: 
Βέλγιο, Λουξεµβούργο, Κάτω Χώρες. 
 
 
Το παρόν φύλλο οδηγιών χρήσης εγκρίθηκε για τελευταία φορά στις {ΜΜ/ΕΕΕΕ}. 
 


