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MEPIAHYH TON XAPAKTHPIZTIKOQN TOY ITPOIONTOX



vTo PApUOKO 0VTO TEAEL VIO GLUTANPOUATIKN TOPAKOAOVONGT. AVTo Oa emtTpéyel TOV Yp1YOpO
TPOGIOPIoUO VEDV TANPOPOPIOV aGPAAELnC. ZNTeital amd TOVg eETayyEAMIOTIEG VYEING VO OvVaPEPOVY
omolecdnTote mhavoloyovueveg avemiBounteg evépyetec. BA. mapdypapo 4.8 yia tov 1pdmo avapopdg
AVETOOUNTOV EVEPYELDV.

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX
Cibingo 50 mg emikodvppévo pe Aemntd vuévio diokio

Cibingo 100 mg emucodvppéva pe Aentd vuévio diokio
Cibingo 200 mg emikodlvppévo, pe Aemtd VUEVIo diokia

2. MOIOTIKH KAI TOXOTIKH XYNOEXH

Cibingo 50 mg gmkoivupuéva pe Aerto vuévio dioKio,

Kda0e emcodoppévo pe Aemtd vuévio diokio mepiéyel S0 mg apmpostTvipang.

Exdoyo ue yvwarn dpaon
Kd&0e emucodvppévo pe Aemtd vpévio diokio mepiéyet 1,37 mg Aaxtolng Lovovddpikng.

Cibingo 100 mg smkoivupéva pe Aemtd vuévio diokia,

Kda0e emicodoppévo pe Aemtd vuévio diokio mepiéyel 100 mg oumpocttivipmne.

Exdoyo ue yvwarn dpaon
Kda0e emcodoppévo pe Aemtd vuévio diokio mepiéyel 2,73 mg Aaktolng Lovoddpikng.

Cibingo 200 mg smkoivupévo pe Aemtd vuévio diokia,

Kda0e emcodoppévo pe Aemtd vuévio diokio mepiéyel 200 mg aumpoGITVINING.

Exdoyo ue yvwarn dpaon
Kda0e emcodoppévo pe Aemtd vuévio diokio mepiéyet 5,46 mg Aaktolng Lovoddpikng.

IMoa tov mAnpn katdloyo Tov exdoywv, PA. Tapdypapo 6.1.

3. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H
Emwcoloppévo pe Aemtd vpévio diokio (S1okio)

Cibingo 50 mg gmukoivupéva pe Aertd vuévio dickio

PoC, ofdA diokio pe pnirog mepimov 11 mm kon TAATOG TEPimOL 5 mm, pe Yopaypévn Ty EVOsiln
«PFE» ot pioa mAevpd ko v évoeién «ABR 50» atnv aAAn.

Cibingo 100 mg smkoivupéva pe Aemtd vuévio diokia,

Pol, otpoyyvAd diokio drapétpov mepimov 9 mm, pe yapoyuévn v évoeiEn «PFE» ot pia mievpd
kot v évoelén «ABR 100» otnv GAAn.

Cibingo 200 mg smkoivppéva pe Aemtd vuévio dickio

PoC, ofdA diokio pe pniiog mepimov 18 mm kon TAdTog Tepimov 8 mm, pe yopaypévn tny EvOsitn
«PFE» ot pia mhevpd kot v €vdelén «ABR 200» oty GAAN.
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4. KAINIKEX ITAHPO®OPIEX
4.1 OgpamevTikég evoeiEelg

To Cibinqo gvdeikvotot yia T Bepaneio TG HETPLOG £WG GOPOPTG ATOTIKNG SEPLATITIONG OE EVIAIKEG
Kot eprPoug 12 €Tdv kol Ave o1 0Toiot Eival VITOYNPLOL Yio GLGTNATIKY Oepameia.

4.2  Aocoioyio kol TpOTOG YOPNYNONS

H évapén kou n emifreym g Bepanciog mpémet va yivetor amd emayyeipatio vyeiog pe eumepio ot
dudyvoon kot ot Oepameio TG ATOmTIKNG SEPLOTITIONG.

Aocoloyia

H ocuvietduevn d6om évapéng givar 100 mg 13 200 mg pio popd tnv nuépa pe PAcT T, ATOUIKA

YOPOKTNPLOTIKG TOV acBevoig:

. H d6on évapéng 100 mg pio popd v nuépa cuvietdral yio aceveic mov datpéyovy
VYNAOTEPO Kivouvo prePikng Bpopfoepforng (POE), peiovog avemBopuntov kapdioyyelokon
ovupdvrog (major adverse cardiovascular events - MACE) kai xaxon0etag (BA.
napdypoeo 4.4). Edv o acBevig dev avtarokpiBel enapkmg og d6or 100 mg pia popd tnv
nuépa, n do6or pnopet va avéndet ota 200 mg pio popd v NUEPAL.

. H d60om tov 200 mg pio popd v nuépa evogyeTot va ivar KatdAAnin yio Tovg acheveic mov
dev dlatpéyovy vynAOTEPO Kivovvo POE, MACE kot kakon0elag e vynio eoptio vocov M yio
Tovg acleveic e avemapkn amdkpion otn 06on T@v 100 mg pio popd Ty nuépa. A@ov
eleyyBei n vooog, 1 06on Ba mpénet va pewwbei ot 100 mg pio popd v nuépa. Edv dev
dratnpnBet o ELeyyoc TG vOoOL HeTA TN pelmon TG 600mg, uropel va e£eTaotel T0 evOgXOEVO
emoavaAnyng g Bepomeiog pe 66om 200 mg pio popd v nuépa. e gpnpovg (Miwiag 12 £mg
17 etdyv), Bapovg 25 kg émg < 59 kg, cvuvietdtor doom Evapéng 100 mg pia eopd v nuépa.
Edv o acBevic dev avtamoxpifei enapkmg ota 100 mg pio popd tnv nuépa, n 6601 Umopet va
avéndei ota 200 mg pio popd TV nuépa. e gpnpoug pe Papog tovidyiotov 59 kg, evdéyetal
va glvar katdAAnAn doon Evapéng 100 mg 1 200 mg pio opd, Tnv nuépa.

INa ™ ovvtpnon Ba Tpénel va e€etdletar n yopnynon g YAUNAOTEPNG AMOTEAEGHOTIKNG OOONC.

Oa wpénet va. eEetdleton 1) drakon g Oepaneiag o acbeveic mov dev mapovotdlovy evdei&elg
OepomenTikov 0QELOVE HETA amd 24 eBOOUAOES.

To Cibinqo pmopei va ypnoiponomel e 1 yopic popUOKEVTIKES TOTIKEG OEpOmEies Y100 TV OTOTIKNY
deppoTition.



Epyaotnpioxn raparxolovOnon
3MTivakag 1.Epyactnprokéc peETPGELS KO 001Yieg TapaKoiovOneng

Epyootnprokéc
RETPNGES

Oonyio Tapaxorovdnong

Evépyawa

T'evucn e€étaon
oipoTog mov
ooumeptAapPavet
apOud apomeTarmy,
amolvTo apliud
AELPOKVLTTAP®V
(ALC), amolvto
aplOpd oVdETEPOPIL®V
(ANC) ko

pwv and v Evapén tng Oepameiag,
4 gfoopadec petd v Evapén kot
LETEMELTA COUPMOVOL LLE TNV TUTIKT
OVTIUETOTLIOT TOV 0l60gVONC.

Awometdha: H Oepameio Oa mpénet
va dloKoOTTETOL €0V Ol apBpol
awonetaMav efvor < 50 x 103/mm°.

ALC: H 0eponcio Oa mpémet va
dlokonteTal Tpocwpva eav o ALC
gtvon < 0,5 x 103/mm?® kau propei va
ocvveylotel 6tav o ALC enavérdet
hvo amd ovtn v Tipn. H Oepaneio
Oo Tpémel va SloKOTTETAL £V 1 TIUN
emPePforwbei.

ANC: H O¢gpancio 0o tpémet va
dwokontetal Tpocwpva edv o ANC
givon < 1 x 103/mm? ko pmopei va
ovveylotel 6tav o ANC emavéldet

KOPOLOYYELOKT VOGO KO TIC KAVIKES
KatevBuvtpleg odmyieg yio
VIEPMTLO AL,

awocgarpivn (Hb) VO omtd OVTH TNV TIUN.
Hb: H 0gpaneia Oo mpénel va
dwokonteTanl Tpocwpva €dv  Hb
glvar < 8 g/dL kou umopei va
ocvveylotel 6tav 1 Hb emavérBer
OV omd QVTH TNV TN
pwv and v évapén g Oepameiag,
4 p SOHQSSQ HETa T EVap é,n s O1 aoBeveic Ba mpémel va
Bepanciog Kot PETEMELTO AVAAOYQL e A oD0OBVIOL GOLOGVE LE Tt
Awmidwo TOV Kivouvo Tov aehgvoig yio TOPAKOAOD He HE TiG

KAMvikég katevBuvnpieg odnyieg yuo
TNV VTEPATLOALLCL.

Evopln s Oepameiog

H Ogpancio dev Oo mpémet va apyiletl oe acheveic pe opdud aponetariov < 150 x 103/mm?, ardivto
apOuo Aepgorvttdpmwv (ALC) < 0,5 x 10°/mm’, andivto aptdud ovdetepopilov (ANC)
< 1,2 x 10*/mm’ fj o6& acOeveic mov &yovv Tiun arpocearpivng < 10 g/dL (BA. mapdypoago 4.4).

Ipoowprivy droxonn e d6ong
Edv évag acevic mapovcidoet cofapn Aoipnmén, onyoupio 1 vkaiptokn Aoipnmén, Oo tpéret va
e€etaletal n TPoSmPIV S1OKOTH TG 000G £mG 0ToL eAeyyDel | Aoipwén (BA. Tapdypago 4.4).

Evdéyetar va ypelaotel Tpocmpiviy S1aKomn TG 606G Y10 TNV VTILETOTION TOV TOHOAOYIKOV TIUDV
TOV EPYOCTNPLOKDOV EEETAGEWV OTMC TTeptypdpovtor otov [ivaka 1.

Adaoeis mov mopoleipOnroy

Edv mapoareipbei pia 60om, o1 acbeveig Oa mpémet va Aapupdvouy odnyieg va Adfovv tn d6om t0
GUVTOHOTEPO SVVOTOV, EKTOG KOl AV aOUEVOLY AyOTEPO 0o 12 dpeg EmG TNV eMOUEVT OOGT), OTOTE O
acBevnig dev Ba pémet va AaPet T d6om Tov TapaieipOnke. Ztn cuvéyela 1) xopnynon doong Oa
ouveyileTal LE TO KAVOVIKO YPOVOSIOYPOLLLLOL.

AMnlemdpaoeis

Ye acleveic mov Aapfdvovy dimhovg 1oyvpoic avaotoreic tov CYP2C19 kot pétplovg ovactoleig Tov
CYP2C9 1 poévo 1oyvpovg avactoreic tov CYP2C19 (m.y. provPoéapivn, provikovaloin,

(AOVOEETIVN KoL TIKAOTIOTVN) 1 cLVICT®UEVT 000N B TPENEL VA, LELDMVETOL KOTA TO MoV, o€ 100 mg
1 50 mg pio popd v nuépa (BA. Tapdypago 4.5).




Agv cuviotdTon 1) TawTOYpovn Bepameio e LETPLOVG 1) 1OYVPOVS EXAYWYELG TV VDUV TOV
CYP2C19/CYP2C9 (m.y. prpapumikivn, aroiovtopion, epafipévln, eviolovtauion, eoatvutoivn) (PA.
mopdypaeo 4.5).

Y aobeveic mov AapPdvovy mapdyovteg peiwong 0&€og (m.y. aviioiva, avacoToleic avTAlog
TPOTOVIMV Kol OVIOY®VIOTEG TV LTodoyémv H2), Ba mpémel va e&etaletan to evdeyopevo 66omng

200 mg aumpocttivipmng pio eopd v nuépa (PA. mapdypapo 4.5).

Ewwotl tAnbvopuol

Negpixn dvoiertovpyio
Agv amaiteiton Tpocappoyn g 600G og aceveic e o veepikn ducAettovpyia, Sniadn
EKTILMUEVO pLOUS orepapatikhg odnong (eGFR) 60 émg < 90 mL/min.

Ye aoBeveic pe pétpra (eGFR 30 émg < 60 mL/min) veppikn ducAertovpyia, 1 CUVIGTOUEVT dOON
OUTPOCITVIUTNG B0 TPEMEL VO LELMVETOL KOTA TO Mov, o€ 100 mg 1 50 mg pia popd v nuépa (BA.
mopdypaeo 5.2).

Ye aoBeveic pe cofapn (eGFR < 30 mL/min) veppikn} duchiettovpyia, n cuvieTdpevn d6on Evapéng
etvar 50 mg pio eopd v nuépa. H péyiom nuepniota 66on ivor 100 mg (BA. [Mapdypoeo 5.2).

H apmpoocitvipnn dev éxel peketnBei oe aobeveic pe veppikn voco telikov otadiov (ESRD) mov
voPdaAlovtal o€ Bepameio veEPPIKNG VTOKATAGTACNG,.

Hrortikn dvoliertovpyio

Agv amaiteiton mpocappoyn g 60omng oe acbeveic pe e (Child Pugh A) 1 pétpia (Child Pugh B)
nratikn dvcAettovpyia. H aumposttvipan avtevosikvutor o acbeveic pe coPapr (Child Pugh C)
nratikny dvciettovpyio (BA. Tapdypago 4.3).

Himiouévor
INoa tovg acbeveic nAikiog 65 eT@v Kot dvo, 1 cuvietduevn 6o6on givar 100 mg pio opd tnv nuépa
(BA. mapdypapo 4.4).

Houdrarpiog ninBoouog
H acpdlelo ko amoterecpotikotnta tov Cibingo og mondid nikiog kdtm tov 12 etV dgv Exovv

axopa tekunpiwbel. Agv vdpyovv dSrabéciua dedoUEVA.

Tpdmroc yopnynong

AVTO TO QOPUAKEVTIKO TPOTIOV TPEMEL VO AUUPAVETOL 0O TOV GTOUOTOG pict OPa TNV MUEPA. LLE 1
YOPIc TPoQT|, TEPITOL TNV 1010 MPa KAOE NuUéPQ.

Y aobeveic mov mapovsialovv vavtia, N Aqyn TV dokiov pali pe eaynto pumopel vo BEATIOOEL T
vauTia.

Ta Siokia Oa Tpémel va katamivovTol oAOKANpa pe vepod kat dev Ba mpémet va dlopovvTal, va
cuvOAiPovTol 1) Vo pac@vTol eneldn ovTég ot uEBodot dev Exouvv peretn0el og KMVIKEG SOKLUEC.

4.3 Avrevositeg

. YrepevaicOnoio 6tn dpacTiKi ovsia 1] 6€ KATOL0 and T EKS0Y TOV AVOPEPOVTUL TNV
mopdypoeo 6.1.

. Evepyn, coPfapn cvetnuotikn Aoipmén, cvurepirapfavopuévng g eopatioong (TB) (BA.
napdypoeo 4.4).

. YoBapn nratikn dvciettovpyio (BA. Tapdypago 4.2).
Konon kot Onhaouodg (PAéne mapdypago 4.6).



4.4 E0wkég TPOEIOOTOMGELS KU TPOPVAAEELS KATA T YP1]O1)

H apmpocitvipnn Ba npénetl va ypnoyromoteitatl povov epdcov dev eivor d1abécieg KatdAANAeg
eVoALOKTIKEG Bepameieg Yo Tovg acbeveic:

-Nhkiog 65 etdv Kot Gvo,

-acbeveic pe 16TopIKd 0ONPOCKANPOTIKNG KAPSIOYYEIOKNC VOGO 1 GAAOVE KAPILOYYELKOVG
TapAyovTeS KivdLuvou (0nwc aoBeveig mov ival vov 1 IpoONV HoKPoypOVIOL KATVIGTES),

-acbeveic ue mapdyoviec kivovvou kakondeiog (m.y. Tpéyovca Kakondeia 1 16Toptkd Kakondeg)

Aowméeic/coBopic Aowwméelg

"Exovv avaepOel coPapéc Aouméelg oe acbeveic mov Aapfdavovy aumpoottviunn. Ot o cuyveg
cofapéc AoUDEELS 6E KAIVIKEG SOKIUEG TAV O QA0S EPTNTAS, 0 EPTNTOC (LOGTNPAG KOL 1] TVEVUOVID
(BA. mapdypapo 4.8).

Kobmhg vapyet vymiotepn enintmon Aodemv 6Toug NAKIOUEVOVE Kol 6TOV TANOLGUO TOV TAGYKEL
amo daPnTn yevikd, 1 Oepaneio Tov NAKIOUEVOVY Kot ToV acbevav pe dtaprtn Ba npénel va yivetal
Le Tpocoyn. Xe acbeveic 65 eTdv Kot dvw, N aumposttvipnn Ba Tpénel va ypnoyLomoleital povov
ePOGOV dev givar drabéotueg kKaTaAANAES evorhakTikég Oepameieg (PA. mapdypago 4.2).

H Bepancio dev npémel va apyilel oe acbeveig pe evepyn|, coPapn cvotnuotikn Aoipmén (BA.
mopdypoeo 4.3).

[pwv and v évapén g aprpoottvipmng Bo tpémet va e€etdlovtan ot Kivouvol Kot To OPEAT TNG
Oepaneiog oe acbeveig:

. Le xpovia 1 vrotpomalovca Aoipnmén

ot omoiot &yovv ektebei o TB

LE 10TOp1IKO GoPapnc 1 evKaplakng Aolpuméng

7o Slapévouy 1 €xovv Ta&ldéyel o€ mePLoYEG OTOL VITApPYEL evonuikny TB 1 pokntidoeig 1,
LLE VTOKEIEVEG KOTAGTAGELS TOV UIOpeEl va, TpodtabéTovv Tovg acbeveig og Aoipnwén.

Ot acBeveig o mpémet vo TapakoAovBovvTol GTeEVA Yo TNV avATTLEN ONUEIDV KOl COUTTOUATOV
Aolpwéng Katd tn dudpkela g Oepameiog kot petd ) Bepancio pe apnpoottvipan. Evag acBevic mov
avantoooel véa Aolumén katd ) odpketo TG Oepomeiog Oo mpémel va vofdideTan apécmg o
TANPELS O10y VOO TIKEG EETAGELG KO VoL EEKIVA KOTAAANAN avtipikpoPiokh Oepameia. O acbevnic Oa
TPEMEL v VTTOPAAAETAL GE GTEV] TTapaKOA0VONGN Ko 1 Bepaneio Ba TpEmEL VoL S1UKOTTETOL TPOSOPIVA
€Qv 0 0l60EVNG dEV OVTUTOKPIVETOL GTNV TUTIKT Ogpameia.

Douaticon

e KMVIKEG HEAETEG e AUTPOCITIVIUTT TapatnprOnke 1 epnpdvion pupatioong. Ot acBeveic Oa mpémet
va vroPairovtar o€ g€€taom yio. TB wpv amd v évapén g Oepanciog, evod yio acbeveic o meployéc
omov 1 TB elvar o€ peydio Pabud evompukn Oa npénet va e&etdleTor To evdgyOEVO ETNOL0G EEETOOTG.
H apmpoocitvipnn dev Ba mpénet va yopnyeiton og acbeveic pe evepyn TB (PA. mapdypoeo 4.3). T'a
acOeveic pe véa odyvmon Aavlavovsag TB 1 wponyovuevng un aviyetoniodeicag Aavidvovcag TB,
N TpoAnmtiky Oepameia yio T AavBdvovoa TB Oa mpémet vo apyilel mpv and v Evapén g
Oepameiog.

Eravevepyoroinon iav

e KMviKég peréteg Exel avopepbel emovevepyomoinoT 1wV, COUTEPIAAUPOVOUEVIG TNG
EMOVEVEPYOTOIN GG TOV 10V TOV £pmnTa (T.). £pmnta {ootpa, amiov épmnta) (BA. Tapdypapo 4.8).
To 10600616 TV Aouméemv amd Eépmnta (owotpa NTov VYNAOTEPO ot acbeveic mov Elafav Oepaneia
pe doomn 200 mg, rav nAkiog 65 etdv Kot dvo, iyav 10Tpkd 1oTopkd Epmnta {wotpa, elyov
emPefaropévo ALC < 1 x 10°/mm? nptv omd 1o sopPav kot o aceveic pe coPapod Pabuov atomikn
deppotitioa katd v évapén (BA. mapdypago 4.8). Edv évag acBevic avartdéel pmnto (mwotipoa, Oa
npénet va, eetdleTan 1 Tpoowpivi dokon| TG Oepameiog Emg GTOL VITOYWPNGEL TO EMEIGHO10.



H e&étaon yio oyevi nratitida Oo tpémetl va dievepyeitol GOUPOVE e TIC KAMVIKES KATELBUVTPLEG
odnyieg Tpv amd v Evapén g Bepomeiog, aAld Kot KoTd T didpketla TG Bepaneiog. Ot acOeveig pe
evoei&elg hoipnwéng evepync nratitidog B | nmatitdag C (Oetikn e&étaon PCR o nratitida C)
amokAeioTnKay and Tig KMVIKEG puedétec (PAéme mapdypao 5.2). Ot acbeveig mov eiyov apvnTikd
avTryovo empoveiog 100 g nratitdog B, Oetikd avticopa moprva 100 nratitidog B kot Oetucd
avticopo emipoveiag 100 g nratitidog B vrofAndnkav oe e&étaon yio DNA tov 100 g nratitidog
B (HBV). Ot acOeveic mov giyav HBV DNA mtave omd 1o katmdtato 0pto mocotikonoinong (LLQ)
amokAgiotnkayv. Ot acBeveic mov giyav HBV DNA apvntiké 1 kdto ond 1o LLQ pmopodoay va
Eexwvnoovy Bepamneio. Ot acbeveig avtol vioPfdilovrav oe Tapakoiovdnorn tov HBV DNA. Edqv
vpye aviyvevon tov HBV DNA, o acfevic mapaméumovioy 6 NrotoAoYo.

Eppolaopodg

Agv vrapyovv dabéoyua dedopéva yia, TV avtamdkpion oe eufoitacud yio tovg acbeveic Tov
Aappdvovv aurpocttivipmn. H yprion (ovtavov, eacbevnuévov epforiov Ba mpénel va amoeevyeTot
Katd tn S1dpKeld N apécmg mpw omd ) Bepameio. [Ipv and v Evapén g Bepaneiog pe avtd o
(QOPUAKEVTIKO TTPOTOV, GLVIGTATOL VO, £XOVV OAOKANPDOGEL 01 acOeVEIC OAOVE TOVG TPOPAETOUEVOLC
eUPoAMACHOVG, CUUTEPIAAUPBAVOUEVOD TOV TPOPLAAKTIKOD EUPOAGLOD KaTd TOV £pmnTo (MOTHPO,
COLPOVA LLE TIC TPEXOVOES KATEVBVVTPLEG 00T YiEG EUPOAACHOV.

PArefkn OpouBosuforn (POE)

"Exovv mopatnpndel copPavto ev 1o fadet prefikng Opoupuong (EBDO) kot mvevpovikig epupoing
(TTE) og acBeveic mov Aapfdavovy aurnpoottviumn (BA. mapdypago 4.8).

g pio HeYAAT), TUYALOTOUUEVT, EAEYYOLEVT] LE OPUCTIKY OVGI0 LEAETT] TNG TOPACITVIUTNG (Evav
dAhov avactorén JAK) o acbeveig pe peopatogidn apbpitida, ot omoiot oy S0 TV Kol Ave Kot
elyav TovAdyLeTov Evay Tpocheto Tapdyova Kapdlayyelakoh Kivovvov, mapotnpnonie
docoeEapTmpevo vynAdTEPo T0500TO DOE, cvumepiiapufavopévng ev tm Pabdet prefikng OpopuPmong
(EB®O) kot wvevpovikng eppoing (ITE), pe v toQocttvipnrn cuykpitika pe ovactoieig tov TNF.

HopatnpnOnie vyniotepo tocootd OOE pe v apmposttvipnn 200 mg o€ cOYKPIOT UE TNV
apnpoottvipnn 100 mg.

Ytovg aoBeveic pe Kapdiayyelokong Tapdyovieg Kivdhvou 1 Tapdyovteg Kivovuvou kakondetog (BA.
emiong mapdypapo 4.4 «Meilova avemBounta kapdioyyelokd coppdvta (MACE)» kot «KoakonOgio)
N apmpocttvipan Oa Tpémel va ypnoonoleital povov epdcov dev givor S1afécies KatdAANAeg
EVOALOKTIKEG Oepameiec.

Ytov¢ aobeveic pe yvootolg Tapdyoviec kivovvou Yo DOE, ektog amd KapdloyyeloKovg mopiyovTeg
KvoOVOL 1 TOPAYOVTEG KIVOUVOD Y10, KOKONOELD, 1) aurpocttviumn Oo mpémet v, pnoILOTOolEiTOL e
npocoyn. Ot dAlol Topdyovteg Kivdvvov yio POE ektdg and Tovg Kopdioyyelokos TapayovTEeS
KvOLVOU 1] TOVG TAPAYOVTES KIvOLVOUL Yia Kakongia teptiappdvouy mponyovusvn OOE, acBeveig
7oV vrofdAlovtol e peilova yepovpyIkn ETEUPACT], AKIVITOTOINGT), YPTON CLUVOVACUEVMV
OPUOVIKAV AVTIGCLAANTTIK®V 1} Bepameio OpLLOVIKNG VTOKATAGTACNG, KANPOVOUIKT S1OTOpayn
TNKTIKOTNTOG.

Ot acbeveic Oa pémet va emava&loloyovvtal Teptodikd Kota T didpkeln ¢ Oepameiog pe
OUTPOCITVIUTT Yol TNV a&loAdYNon TVYXOV dALAYdV ToL Kivovvov yio POE.

Noa a&loroyeite apéomg Tovg acbeveig pe onpeio kot countopato POE kot vo dlakdmTeTe TV
aumpoottvipnn o€ acbeveig pe mbavoloyovuevn ®OE, aveaptnto amd T doom).



Mzeilova avemBounto kapdiayysiokd cvupfavia (MACE)

Svupavra MACE éyouvv mapatnpnOei oe acbeveic mov Aapupdvovy aumpocttvipm.

g pio HEYAAT), TUYALOTOUUEVT, EAEYYOLEVT LLE OPAUCTIKT OVGI0 LEAETT] TG TOPACITVIUTNG (Evav
dAhov avaotoréa JAK) og acbeveig pe peopatoeidn apbpitida, ot omoiot oy 50 €TV Kol Ave Kot
glyav TovAdyieTov évay Tpodcheto Tapdyovio Kopdloyyelkol Kivovvov, mapatnpiinke peyarbtepo
10600TO Heovav avemBountov kopdiayyelokdv coppdviav (MACE), ta onoia opilovtal g
Kapdloyyelokog Oavatog, un Bavatneopo Epepaypa tov pookapdiov (EM) kon pn Bavatneodpo
QYYELKO EYKEPOAIKO ETELGOO10, LUE TOPUCITIVIUTT GUYKPLTIKA pe ovaotoreig tov TNF.

Yuvenmg, o€ acbeveig niikiog 65 eTdv Kot dve, acbeveig ol omoiot gival vov 1 TPV HaKpoypOVIoL
KOmVIoTEC, KaOMG Kot o aoOeVEIC [1E 16TOPIKO aNPOCKANPMTIKNG KPSy YELOKT G VOGOV 1] GAAOVG
KOPSLOyYELKOVG TOPAYOVTEG KIvOOVoD, 1| aumpoottvipnn 0o mpémnel va ypnopomoteitor uovov epocov
dev givan da0éoeg KatdAAnAeg evarilaxticég Oepaneies.

Kaxon0eia (e£aipovpévou Tou L LEACVOUOTIKOL Kapkivov Tov dépuatoc [MMKAY])

"Exovv avaeepBet Aéppopa kot dAleg Kakonbeleg og acbeveic mov Aappdvovy avaotolreig JAK,
CUUTEPTLOUPAVOUEVIC TNG OUTPOCITIVIUITNG.

g pio HEYAAT), TUYALOTOUUEVT, EAEYYOLEVT] LLE OPUCTIKY OVGIO LEAETT] TNG TOPACITVIUTNG (Evav
dAhov avactorén JAK) o acbeveig pe peopatogidn apbpitida, ot omoiot oy 50 TV Kol Ave Kot
glyav TovAdyleToV Evay Tpodcbeto Tapdyovo Kopdlayyelkol Kivovvov, mapoatnpiinke peyarbtepo
TOGOGTO KAKONOELDV, EIOIKOTEPN KAPKIVOL TOL TVEDHOVE, AEUPDUOTOG KOL U1 LEACVOLATIKOD
kapkivov tov déppatog (MMKA), pe topacttvipmn cuykpitikd pe avaotoieig tov TNF.

YynAotepo m0c0oto kakonfelidv (EEapoviéVon TOL U LEACVOLOTIKOD KOPKIVOV TOV dEPUATOG,
MMKA) napatnprnke pe apmpoottvipnn 200 mg og cuykpion pe aunpoottvipmn 100 mg.

Ye aoBeveic nhikiag 65 etV kol Avm, acbeveic ot omoiot gival vov 1] TPONV LOKPOYPOVIOL KATVIGTEG 1)
pe dAhovg mopdyovteg Kivdvvov kakonoelog (m.y. Tpéyovoa Kokondela 1 16Toptkod KoKonBeag), n
apmpoottvipnn Ba Tpémel va ypnoyLomoteitar povov epdcov dev etvar dtabéoipes KatdAAnieg
EVOALOKTIKEG Ogpameiec.

Mn peAovm LOTIKOC KOPKIVOS TOL OEPUOTOC

"Exovv avaeepfet MMKA cg acOeveic mov Aapupdvouy aurpocttvipmn. H neplodikn e&€taomn tov
O€POTOC GLVIOTATAL € OAOVG TOVG acBeveic, 101KA Gg EKEIVOVG TTOL SLUTPEXOLY ALENUEVO Kivouvo
KOPKIvOL Tov 6EpUaTOC.

Awatoloyikéc dtotapoy£c

Empefaropévoc ALC < 0,5 x 103/mm? kon apt@uoc arpometodov < 50 x 103/mm?® nopatpridnkoy oe
Myotepovg and 0,5% tov acbevav oe KAvikég peréteg (PA. mapdaypago 4.8). H Oepaneia pe
aumpocttvipmn dev Oa Tpénel va apyilel oe acOeveic pe apBud aponetariov < 150 x 103/mm?, ALC
<0,5 x 10*mm?, ANC < 1,2 x 103/mm® 1 o€ ac0eveic mov £xovv Tipf cuposparpivng < 10 g/dL (BA.
mopaypaeo 4.2). H yevum e€étaon aipotoc 0o mpémel va mapakorovdeitarl 4 fdopdadeg pHetd v
évapén g Bepameiog Kol LETEMEITA GOUPOVE, LLE TNV TUTIKY| OVIIHETOMION TOV acbevav (BA.

[Tivaxa 1).

Awido,

Avoeépnkay 60c0e&apTdUEVEC OVENGELS TOV TAPAUETPOV TOV ATIOIMV TOV aipaTtog o 0obeveig mov
éhafov Oepomeio pe apmPOCITIVIUAT GE GUYKPLoT UE TO EIKOVIKO @dpuaxo (PAEre mapdypago 4.8). Ot
TapApeTpol TV Mmidinv Bo mpénet va agloloyovvtal mepinov 4 efdopdadeg petd and v Evapén g
Oepomeiog Kot LETEMEITO AVAAOYO, LLE TOV KiVOUVO TOL acBevoic Yo Kopdiayyelokn voco (PA.



[Tivaxka 1). H enidpaon autdv Tov avéNceny ToV TapapéTpmv TOV MTdiov TV KapdloyyeloK
voonpotnta Kot Bvnootnta dev €xel mpocsdiopiotel. Ot acbeveig pe TaBorloyikéc TapapeETPOVS TOV
Mmdiov 0o Tpémel va vwofarloviol o€ TEPAITEP® TAPAKOAOVONGT KUl AVTIUETOTION COUPOVA LE TIC
KAMVIKEC KaTeLOBVVTNPLEC 001 YiEC, AOYMD TOV YVOGTMV KAPSLOYYELNKOY KIVOOV@OV TTov oyetilovTol e
TNV VTEPAMTIOOLLLICL.

Hlxiouévor

To mpopik acedielag Tov Tapatnpndnke oe nAKi®UEVOLG acheveic TV TOPOLOLO e AVTO TOVL
TANBVOUOY TOV EVNAK®V, EKTOG Ao TIG akOA0VOEC eEqpETELS: VYNAOTEPO TOGOGTO aclevdv NAkiag
65 etdv KoL Avm dEkoyav amd TIg KMVIKEG HEAETEC Kal TV 10 TavO va €00V GoPapég
avemBounteg evépyeleg o€ GUYKPLOT LE veOTEPOLS 0oBeveis. AcBeveig nAikiog 65 etdv Kot dve NTav
O GLYVO VO TAPOVCIAGOVY YoUNAES TIuES arpomeTtolmy kat ALC. To Tocootd epupdviong Epmnto
{owompa og acbeveic nhikiog 65 eTdv Kol Avm NTaY VYNAGTEPO amd 0VTO TOV VedTEP®Y 0obeVAOV (BA.
napdypoeo 4.8). Yrdpyovv teplopiopéva ototyeia yio acheveig niikiog ave Tov 75 eTmv.

Xpnon ce aoBeveic nlkiag 65 eTdv kot dvo

Agdopévov Tov avénuévov kivdtvov MACE, kakonBeimv, cofapmdv AotudEemy Kot OvnoindTnTog
OTOL0ICONTOTE AITIOA0YI0G 6 aoBeveig nAikiog 65 eTdv Kol Avm, OT®G TopATNPHONKE GE Lo LEYAAN,
TUYOOTOMUEVT] LEAETN TNG ToaoITVIUANG (Evay dAAov avactoAén JAK),  aurpoottvipmn Oo
TPETEL VO, YPTCLUOTOIEITOL G€ aVTOOE TOVG acheveic povov epdcov dev eivar dtabéoipeg KatdAAnieg
EVOALOKTIKEG Bepameiec.

KotaoTdoelc 0voGoKoTOGTOAMC N QOPUOKEVTIKA TPOIOVTIQ

Ot ac0eveig pe dloTapayEc AVOGOUVETAPKELNG 1) GVYYEVH TPAOTOL BaOLOV [LE KANPOVOIKTY
OVOGOOVETAPKELN OTOKAEIGTNKOV atd TIG KAVIKEG UEAETEG KOl OV VITAPYOLY dtafEciuec TANPOPOpieg
Yo aLTOVG TOVG aobeveic.

O cLVOVAGHOG LUE BVOGOTPOTTOMTIKOVG BLOAOYIKODE TAPAYOVTES, 10YVPE OVOGOKATACTUATIKG OTT™G 1|
KukAoomopivn 1 dAlovg avaotoleic kKivaong Janus (JAK) dev €xer pehetnOei. H tavtdypovn yprion
TOVG UE QUTPOCITIVIUTT Ogv cuvioTdtal, Kafdg dev pumopel va amokielotel o kKivovuvog tpdcobetng
OVOCOKOTAGTOANG.

"Exdoya

Aaxtoln uovoivdpixin

Ot acbeveic ue omdavio KAnpovoutka tpoPfinuato dvcoveéiog o€ Yohaktoln, OMKN AVETAPKELL
Aaktdong 1 dvcamoppoenon yAvkolnc-yoraktolng dev Ba mpémel va Aappdavouv avtd 1o
QOPUOKEVTIKO TPOIOV.

Nazpio
AvT0 TO POPUAKEVTIKO TPOTOV TTEPLEYEL ArydTEPO atd 1 mmol vatpiov (23 mg) avd diokio, dniadn
OLCLUOTIKA Etval «ehevBepO vaTplovy.

4.5 Almiemopdosig pe GAL0 QUPROUKEVTIKG TPOIOVTO KUl GALES popPEg alinieniopaong

AvvnTikn enidpocn GAA®V QopUAK®OV 6T QOPULOKOKIVITIKN TS GUTPOGITIVIUING

H apmpoocttvipnn petafolrileton koping and ta éviopa CYP2C19 ko CYP2C9 kot og pikpdtepo
Babuo and ta éviopa CYP3A4 ka1 CYP2B6 kot ot dpactikol petaforiteg TG AmeKKpivovTol amo
TOVG VEPPOVS KOl ATOTEAOVY DVTTOCTPOUATO, TOV UETAPOPEN opyavikoD aviovtog 3 (OAT3). Katd
OULVETELD, 01 EKBEGEIC TNG AUTPOCITIVIUANG 1)/KoL TOV SpUcTIKOV PHETAROAMT®V TNG UTopel va
emnpedlovTol amd PoPUAKEVTIKA TPOIOVTO TTOV AVACTEAALOLY 1] ETAYOLY AVTA TO EVELUA KOt TOV
petagopéa. Ot KaTdAANAES TPOTOTOMGELC TNG 0O0NG TTEPLYPAPOVTAL GTNV TaPdypapo 4.2.



2uyyopnynon ue avootoigic tov CYP2C19/CYP2C9

Otav yopnyndnkav tavtoypova 100 mg aumpocttivipnmng pe AovPoéauivn (1oxvpog avacTOAENS TOV
CYP2C19 ko pétprog avactoréog tov CYP3A) 1 pe provkovaloin (1oyvpog avasTOAENS TOL
CYP2C19, pétprog avaoctoréag tov CYP2C9 kot CYP3A), o Babuog éxbeong g dpactikng opdadag
¢ apmpoottvipmng (PA. mapdypoeo 5.2) avéndnke kotd 91% kot 155%, avtictotya, o€ cvyKpion pe
T yopnynon og pwovobepamneio (PA. mapdypoo 4.2).

2uyyopnynon ue eraywyeic tov CYP2C19/CYP2C9

H yopriynon 200 mg apmpoottvipumng LETA amd TOALUTAEG OOGELG PLPAUTIKIVIG, 1oYLPO ETUYOYEN
v evibpov CYP, tpokdiece peimon tng £kBeong tng OpacTIKNG OHAdNG TNG OUTPOGITIVIUING KOTA
nepimov 56% (PA. mapdypapo 4.2).

Zuyyopnynon ue avaotoAgic tov OAT3

Otav yopnyndnkav tavtoypova 200 mg aumpocttivipmng pe tpoPfevecion, Evav avactorén tov OAT3,
ot ekBEaelg TG dpaoTiKNG opddag TG AUTPOSITIVIPING avénonkay kotd tepimov 66%. Avto dev eltvan
KAVIKGA GTILOVTIKO KO €V OTOLTEITOL TPOGAPLUOYT TG dOOMG.

Zuyyopnynon pe tpoidvro tov avédvouvy 1o yootpikd pH

Otav yopnyndnkav tavtodypova 200 mg aumposttvipang pe eouotidivny 40 mg, évav avtayovioty H2
VTOJ0YEMV, 01 EKDEGELG TOV EVEPYOD TUNOTOC TNG OUTPOCITIVIMING petmOnkay kotd tepimov 35%. H
emidpaon g avénong Tov yaotpkov pH pe avtid&iva, 1 avaotolelg aviiiog Tpotovimv
(opempaloAn) 6TN POPLOKOKIVITIKN TNG OUTPOCITIVIUTNG eV £xel neAeTnOel Ko pmopel va etvat
TOPOUOL0, e EKEIVN TOV amavTdTol pe T eapotidivr. H vynidtepn nuepnoto 66om towv 200 mg Oa
wpEneL va, AapuPavetal voyn yuo acbeveic mTov Aapupdvovv tavtoypova Bepameia pe TPoidvTa TOV
avédvouy to yaotpkd pH, kabdc pmopel vor LEWOGOLY TNV ATOTEAEGLOTIKOTNTO TG AUTPOGITIVIUTNG.

AvvnTikn enidpocn NS OUTPOGITIVIUTNG GTN QUPUOKOKIVNTIKY GAADV QOPUOKEVTIKOV TPOIOVI®V

Agv mopatnpiOnKoy KAMVIKG ONUOVTIKEG ETOPACELG TNG OUTPOCITIVIUANG 08 HEAETEG AAANAETIOpOOTG
LLE OTT0 TOV GTOUATOC OVTIGVAANTTIKG (70.). aBivuroloTpadioAn/Aefovopyectpéin).

In vitro, 1 aumpocitviumn eivan évag ovactoréag tng P-ylvkonpowteivng (P-gp). H cuyyoprynon tng
ete&iAtnc daPryatpavng (vrdéotpop g P-gp), ue epdmaé 06om 200 mg aumposttvipang avénce
™V AUCinrkot T Cmax TG 0afryatpavng katd nepimov 53% kot 40%, avtiotorya, o€ GUYKPION UE TN
xopNynon o¢ povobepamneio. Amoteitor Tpocoy KAt TV TOVTOYPOVN YPNOT OUTPOCITIVIUTNG Kot
dafryatpdvng. H enidpaon g aumpositvipmng 6ty QopUoKoKvnTiK GAA®Y vTootpoudtov g P-
gp dev &yel a&loroynOel. Amarteitonl Tpocoyn Kabmg evogyetal va avénbolv ta enineda TV
vrooTpoudTev TG P-gp pe otevo Bepamevtuco deiktn, 6Tmg 1 dryo&ivn.

In vitro, 1 aunpocitviumn eivan avactoréog tov evivuov CYP2C19. H ocuyyopriiynon 200 mg
OUTPOCITIVIUTNG pio popd nuepnoimg pe epdmnas d6on 10 mg openpalding avénoe v AUCi kot T
Crnax TNG opempaloing katd mepimov189% kan 134%, avtictoryo, VTOdEIKVOOVTAG OTL
aumpocttvipsan gival pétplog avaotoréag tov evidpov CYP2C19. Oa npénel va divetol Ttpocoy Katd
TN ¥PHON TS OUTPOCITIVIUING TAVTOXPOVO LE PAPLOKO, LLE 0TEVO BepamenTikoD deikTn TOL
petaporifovrar kupimg amd 1o éviopo CYP2C19 (m.y. S-peparvutoivn kot kKAomdoypédn). Evoéyetan
VO OTTOLTELTOL TPOGAPUOYT TNG dOGNS Yo GAAG pappaka Tov petaforilovtar kuping amd to Evivuo
CYP2C19 odppova e Tic TANPOPOPIES aVTOV TOV TPOIOVI®V (TT.). GltaAompaun, kKhofaldaun,
ECLTOAOTPAUN KOl GEAOVUETIVITN).

H ovyyopnynon 200 mg aumpocttviunng wio gopd nuepncing pe epdral 66omn 100 mg kapeivng
avénoe ™V AUCinrtng Kapeivng katd 40%, evod dev vmnpye eniopaon ot Cmax, VTOONADVOVTOG OTL T
aumpoottvipan givol riog avactoréag tov eviipov CYP1A2. Aev pmopet va yivel chotoon yuo
YEVIKN TPOGUPLOYN TNG 0OGMC.
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4.6 Tovipétnra, KONON KO Yolovyia

IMuvaikeg o€ ovamapoy®yikn nAkio,

Ot yvvaikeg og avamapaymykn nikio o Tpénet va Aappdvovy o0dnyieg va xpnoiomolody
OTOTELECUATIKN AVTICOAAN YT KaTd T S1dpkela tng Bepameiog Kot yio 1 pnqva petd v tedgvtaia
d6om tov Cibingo. ®a mpémet vo, evOappiveTal | TPOANYN KAl O TPOYPUUUATICUOC TG EYKVUOGVVIG
0€ YUVOUKEG GE AVOTOPOY®YIKN NATKIaL.

Kvnon

Agv datiBevton 1 glvan TEPLOPIOUEVA TO KAVIKG OEO0UEVO GYETIKA LE TN YPNON TNG AUTPOCITIVIUTNG
o€ £yKvo yovaika. Mehéteg og (ma KatédelEav avoamapaymyiki toSwotnta. H aumposttvipmn €yet
katadeydel 6T TpokaAel euPpuikn BvnooOTNTO GE EYKDOVG OPOVPOIOVE KOl KOUVEAN, CKELETIKES
avouaAieg og EUPpLo. eYKO®V 0povpaimy Kol KOLVEADY Kot ennpedlel TOV TOKETO Kot TNV
TEPVUETAYEVVITIKY] ovATTLUEN o8 apovpaiovg (BAEre Tapdypago 5.3). To Cibingo avtevdeikvotal
Katd TN O1GpKeLd TG eyKvpocvvNg (BA. Tapdypago 4.3).

OnAaouodg
Agv vapyovy dedopEVa Y1 TV TOPOVGI TNG AUTPOCITIVIUTNG 6TO avOp®OTIVO YAAO, YOl TIG
emdpdoeic o Ppépn mov OAdlovv 1| Yo Tig EMOPAcEIS 6TV TapaymYT| YoAaktog. H aumposttvipmn

OTEKKPIVOVTAV GTO YAAQ TV apovpainy tov Onialav. O kivduvog ota veoyévvnta/Ppéoen dev umopel
va amokAglotel kot to Cibingo avtevdeikvotal katd ) didpkeia Tov Oniacuov (PA. mapdypoaeo 4.3).

Tovomro

Me Bdion ta evpfUaTA GE 0POVPAIOVG, 1 At TOV GTOATOC YopNyNon Tov Cibingo umopet va
TPOKOAEGEL TPOCWPIVA LELMUEVT YOVILOTNTA 68 OnAukd og avamapaymyk nikio. Ot emdpacelg ot
yovipdTnTa TV INAVKOV apovpaimv NTaV avacTpEYIIES vIOg 1 unvog amd T SloKom TG
XOPNYNONG 0td T0L GTOUATOG apmpoctTviumng (PA. mapdypoapo 5.3).

4.7 Emdpaceig 6Ny IKEvVOTNTO 001]YN61S KOl XEIPLGROD Py ovindTmv

To Cibingo dgv £yl Kapio 1 £xel AONUOVTIN EXIOPAOT GTNV IKOVOTNTO 0O YNONG KOl XEPLGHOD
unyovnuétoy.

4.8 AvemOOunteg evépyeleg

20VoYN TOV TPOYIA 0GOAAELOC

Ot o ovyva avapepoueveg avemBounteg evépyeteg oy vavtia (15,1%), keparadyia (7,9%), axun
(4,8%), amhog épmnrag (4,2%), pwoeokivacn kpeativing aipatog avénuévn (3,8%), éuetog (3,5%),
LaAn (3,4%) kot dlyog Gvm Kotdlokng xdpag (2,2%). O o cuyvég coPapéc avemBOUNTeG EVEPYELEG
Nrav Aodéelg (0,3%) (BA. Tapdypapo 4.4).

KoatdAoyoc TV avembOunToVv EVEPYEIDV GE LLOPON TIVAKO,

Yvvolika 3.848 acbeveig Edafav Oepameia pe aumpooITvipmn oe KAMVIKEG HEAETEG TNG OTOTIKNG
deppotitidag. Meta&y avtav, 3.050 acbeveic (mov avimmpocmnevay 5.166 acbevo-£tn éxbeong)
eveopatodnkay yo avaivon acedaieas. H odokdnpouévn avdivon acedieiag teplauPave 1.997
acBeveic mov Adppavay otabepn d6on aprpoottvipmng 200 mg kot 1.053 acBeveic mov AdpPovay
otobepn d0om 100 mg. Yrnpyav 2.013 acbeveic pe tovddyiotov 48 gfdouddec £xbeonc.
Evoopotodnkay mévte eheyydueveg ne sikovikd eappoko peréteg (703 acbeveic mov Aaupavoy

100 mg pia @opd v nuépa, 684 acbeveig mov Aappavay 200 mg pio popd TV NUEPA Kot

11



438 acbeveig mov Adppovay eiovikd eApUaKo) Yio TV aE0AdYNoN TNG OCPAAELNG TNG
OUTPOCITIVIUTNG GE GUYKPLOT LE TO EIKOVIKO APLOKO GE d1dpKeld £mg 16 efSopddwmv.

Ytov [Mivaka 2 avagépovtal ot avemlfOUNTEC EVEPYELEC TTOV TaPATNPNONKAY OTIG KAMVIKEG LEAETES TG
OTOTIKNG OEPUATITIONG, 0VE TAEN GLOTHLATOG OPYAVAOV KOl CLYVOTNTA, YPTCULOTOIOVTIS TIG
aKoAoveg Katnyopiec: TOAD cvyvég (= 1/10), cuyvég (= 1/100 éwg < 1/10), oyt ovyvég (= 1/1.000 €mg
< 1/100), omdvieg (> 1/10.000 £wg < 1/1.000), ToAd omdvieg (< 1/10.000). Evtog kabe katnyopiag
oLYVOTNTOG, O OveEmBOUNTEG EVEPYELES TapoTifevTan Katd pBivovoa celpd coPapoTnTog.

Iivakog 2. AvemOounteg evépysieg

Koatnyopio/opyoviko IToA0 cvyvég Yoyvég Oy ovyvég
oVGTUO
AOUDEELG KO TOPUACITOCELS AmAog épmnrac” IIvevpovia
‘Epmntag {oothpoc?
AwTapayéc Tov OpopPomevia
OLLOTTOMTIKOV KOl TOV Agpoomevia
AELOUKOD CLGTIOTOC
Awtapoyéc Tov Yrephmdopio!
uetafoiouov kai tng Opéyng
AwTopay£g TOL VELPIKOD Kepararyia
GLGTHILOTOG 76
Ayyelokéc datapoyég DreBixn OpouBosuBorn’
Awotapoyéc Tov Noavtia "Epetog
YOOTPEVTIEPIKOD Alyoc dve KOtMoKNg
ADPAG
AlTopoay£c Tov SEPHOTOC Kot Axpn
TOV VTOJOPIOV 1GTOV
Hopaxivikég eEetdoelg Ddwcpokivaon
KpeatTivig
ovénuévn> 5 x ULN®

o. O amAdg épmntog mepthapPdvel Tov oTopaTIKO EPTNTa, TOV 0PHUAIKO arAd EPTINTO, TOV £PTNTO TV YEVVNTIKOV 0PYEV®V
KOL TNV EPANTIKY dEPUATITION.

B. O épmntog Lootmpog teprapPdvel tov oeOolpicd Epmnto (oot)pa.

v.  Horephmdoio tepthapfavet T Svohmdarpio kot TV vepyoAnoteporopio.

5. H oAefun Opopfoepforn mepthapfavet Tnv mvevpovikn epuPorn kot v v to Pédet preficn Opopupoon.

e.  IlepthapPavet i oAlayég Tov eviomilovtal Kotd Ty £pyactnplokn mapakorobnon (BA. mopakdto Keipevo).

Ieprypa@n emAeyUEVeV oVETIOOUNTOV EVEPYELDV

Aowawceig

Y& ueAETEG EAEYYOLEVEG LE EIKOVIKO PAPUOKO, SLAPKELNG EmG 16 BdouddmV, avaeéptnikay Aotuméelc
o€ 27,4% tov aclevav mov rapav eikovikd eappoako kot o 34,9% kot 34,8% tov acfevdv mov
éafav Bepameio pe apmposttvipnn 100 mg kot 200 mg, avtictorya. Ot TepocdTEPES AOUMEELG NTOV
nmag 1 pétploag Papvroc. To mocootd TV 0ashevdv Tov avépepay avemBOUNTEG EVEPYEIEG TOL
oyetiCovtov pe Aoinwén otig opddeg 200 mg kot 100 mg og GUYKPION LE TO EIKOVIKO QAPILOKO TTOV:
amAdg épmnrtog (4,2% kot 2,8% évavtt 1,4%), épmntoc (oompag (1,2% kot 0,6% évavtt 0%),
nvevpovia (0,1% kot 0,1% évavtt 0%). O amhog Epnnrtag fTav To GLYVOS o€ aobevelg e 10Topkd
amAoV £pmnto 1 epantikov eklépatoc. Ta mepiocdtepa omd T cuuPdvta Epmnto (OGTHPO APOPOVCAY
EVOL LEUOVAOUEVO dEPLOTOTONLO Kot Tav un cofapd. Ot meplocdTepeg EVKALPLOKEC AMOUDEELS TAV
nepmtdocelg Epmnta {owotpa ToAlanimv deppatotopinv (0,70 ava 100 aobevo-£tn oty opdda
apmpoocttvipnng 100 mg kot 0,96 avd 100 acBevo-£tn oty opdda aprposttivipmng 200 mg), ot
TEPLOCOTEPEG AUTO TIG OTTOIEC NTOV U GOPOPES OEPUATIKEG LOUDEELS TOAALUTADY OEPUATOTOLLDY.
Meta&bd oAV Tov acBevav mov Eafav Bepameio og KAVIKEG peAéTEG e oTafEPE dOGOAOYIKA
oynuata oprpoottvipmng eite 100 mg 1 200 mg, cuumeptAapfovoprévng e HoKpoypovioG LEAETNG
EMEKTAONG, TO TOCOGTO ELPAvioNC Epnnto. (oothpa o€ acbeveic Tov Elafav Oepaneio pe
apmpocttvipan 200 mg (4,36 avd 100 acBevo-£tn) frav vynAdTEPO 0o AVTO TOV ACHEVOY TOV
éaPav Bepaneio pe 100 mg (2,61 avd 100 acBevo-étn). Ta mocootd epedviong épanta {owothpa
Nrtav eniong vymAdtepa Yo acbeveic nAikiog 65 etdv kot dve (HR 1,76), acbeveic pe wtpikod
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otopko Epmnrta (ootpa (HR 3,41), acBeveic pe cofapov Pabuov atomikn deppatitido katd tnv
évapén (HR 1,17) kou acBeveic pe emPePoropévo ALC < 1,0 x 10>/mm?® mpv and 1o copfdav Epmnto
{owompa (HR 2,18). (BA. mapdypago 4.4).

e peréteg eheyyOUEVEG e EIKOVIKO PAPLOKO, S1APKELNG Emg 16 efSopddwV, To T0OGOoTO GoPapdv
rowdéewv frav 1,81 avd 100 acbevo-£tn og acbevelg mov Elafav euovikd papuaiko, 3,32 avd

100 acBevo-étn o acOeveic mov EhaPav Oepameio pe 100 mg kot 1,12 avd 100 acBevo-étn o€
acBeveic mov EhaPav Bepaneio pe 200 mg. Metad 6Awv Tov acbevav mov Erafav Bepaneia og
KAMVIKEG peréteg e otafepd docoloyika oyfuata aurposttvipang eite 100 mg 1 200 mg,
GUUTEPTAOUPAVOUEVIC TNG LOKPOYPOVING LEAETNC EMEKTACNC, TO TOCOGTO TV GOPUPOY AOUMEEDV
nrav 2,20 avé 100 acBevo-£tn mov ElaPav Oepancio pe 100 mg ko 2,46 avd 100 acbevo-£tn mov
éaPav Bepameio pe 200 mg O coPapég AomEelc Tov avapEpOnkay To cuyva NToV ATAOG EPTNTAG,
épmnrag (ootpag Kot Tvevpovia (PA. mapdypapo 4.4).

DAreficn Opoufoeufoln

Meta&bd oAV Tov acBevav mov Eafav Bepameio og KAVIKEG peAETES e oTafEPA dOGOLOYIKA
oynuata oumpocttvipmng eite 100 mg 1 200 mg, cvumepiiapfovouévav Tmv acdevav ot
LOoKpOYpOVIK HEAETN emékTOONC, TO T0600TO TNG IIE tav 0,21 avé 100 acbevo-£tn yia ta 200 mg kot
0,05 avé 100 acBevo-£¢tn yio ta 100 mg. To mocootd g EBO® ftav 0,06 avd 100 acbevo-£tn otnv
opnado 200 mg ko 0,05 ava 100 acbevo-£tn oty oudda 100 mg (PA. mapdypoeo 4.4).

Opoupforevia

Y& neAETEG EAEYYOLEVES LLE EIKOVIKO PAPLOKO, dLapKeLag £m¢ 16 efdouddwv, n Oepareia oyetiCovov
ue pia docoe&aptopevn peimon tov aptfuod tov aporetariny. Ot uéyloteg EMOPACELS GTO,
aponetdAln TapoTnpOnkay eviog 4 efSoUdd®V, Xpovikd SAcTNe LETA 0d TO 0moio 0 aplduds
OHLOTETAAIDV EMESTPEYE TTPOG TIG APYIKEG TYEG, TOPA TN cLvE)LoT NG Oepameiag. AvapépOniay
emPePoropévor apduoi aporetorov < 50 x 103/mm? o 0,1% tov acdevdv mov exténkav e

200 mg ka1 o€ 0 acOeveic mov EhaPav Oepaneia e 100 mg M eiovikd appoako. Metal&d dhov Tov
acBevav mov éhafav Oepaneio og KAVIKEG peAETES e oTOBEPH OGOV CYNUATO UTPOCITIVIUTNG
eite 100 mg 1 200 mg, cuumepIAaUPUVOUEVIG TG LAKPOYPOVIOG UEAETNG ETEKTOCTC, TO TOGOCTO
emPeforopévov apdudv aporetoiiov < 50 x 103 /mm? froav 0,15 avd 100 acdevo-£tn yio to 200 mg
kot 0 ava 100 acBevo-£tn yo to 100 mg, ta nepiocdTEp 0 T OTOIN TAPOVCIAGTIKAY KOUTH TNV
EBdopdda 4. AcBeveic nlikiog 65 etV Kot Avo elyov VYNAGTEPO TOGOGTO TYMV OLLOTETAAIDY

<75 x 103 /mm?® (BA. mapbypogo 4.4).

Agugpomevia

Y& eAETEG EAEYYOLEVEG UE EIKOVIKO PAPUAKO, SLOPKELNS EmG 16 gfdopnddmv, exdnimOnkay
emPePoropévor ALC < 0,5 x 10*/mm’ce 0,3% tov ac0evdv mov lapov Oepancio pe 200 mg kot oe
0% tv acBevov mov érafav 100 mg 1 eucovikd edppako. Kot ot d0o Teprtdoels TapovsidoTnKoy
Katd TI¢ TpDTES 4 efdopnadec £kbeonc. Metald dAmv tv acbevav mov EhaPay Oepaneia o KAVIKEG
ueiéteg e otafepd d0GoA0YIKG oynuato aprpoosttviumng ite 100 mg 1 200 mg,
CLUTEPTAOUPOVOLEVIC TNG LOKPOYPOVIOG ETEKTAOTG, TO TOGOGTO TV enPefatopévav ALC

<0,5 x 10*/mm’ fzav 0,34 avé 100 acOevo-étn Y10 to. 200 mg kot 0 avd 100 acOevo-£tn yia ta.

100 mg, To vyNAOTEPO TOG0GTO TapaTNPONKE o€ acbeveic nAikiog 65 etdv kot dve (BA. Tapdypapo
4.4).

Avénoeis twv himdiov

Y& EAETEG EAEYYOLEVEG LUE EIKOVIKO PAPUOKO, SLOPKELNS EmG 16 eBdouddmV, vrnpye 60c0eEapTOUEVN
avENoT NG YOUNANG TUKVOTNTAG MTOTPOTEIVIG TNG YoAnotepoing (LDL-c), tng oAkig
YOANGTEPOANG KO TN VYNANG TUKVOTNTOG MTOTTp®TEIVNG NG YoAnotepoine (HDL-c) o€ oyéon ue 1o
EIKOVIKO @dapuaxo kotd v Efdoudada 4, n omoia mopiueve anEnpuév KoTo TV TEMKT ETIGKEYN TNG
neplodov Bepamneiag. Agv vpye onpoavtikn petafoin oty avoaroyio LDL/HDL og acBeveic mov
éafov Bepomeio pe apmpoctTvipnr o€ oyéon pe acBeveic mov Elafav eucovikd edpuaro. Xopupavta
7oV oyetilovray pe vreplmidaipio Tapovoidotnikay og 0,4% tov ac0evav mov exktédnkay o€
apmpocttvipnn 100 mg, 0,6% tov acBevov Tov exktédnkay oe 200 mg ko1 0% tov achevadv Tov
extéOnKav o€ ekovikd eappako (BA. mapdypapo 4.4).
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Avénoeis e pwapoxivaons kpeotivis (CPK)

e peréteg eAeyOLEVES LUE EIKOVIKO PAPLAKO, S1apKELNG EmGg 16 BSoAd®V, TAPOVCLAGTIKAY
onuavtikég avénoeig tov Twdv mg CPK (> 5 x ULN) og 1,8% t0v acbevov mov Ehafav eikoviko
eapuako, og 1,8% tov acbevav tov Elafav Oepomeio pe 100 mg ko og 3,8% TV 060evdv TOL
éafav Bepameio pe 200 mg apmposttvipang, avtictoya. O1 TeptocdTEPEG AVENCEIS TOV TOPOIIKES
KoL Kopio 0V 0dNyNoE o€ S10KOT.

Nowtio

e peréteg eAeyOLEVEG LE EIKOVIKO PApLAKO, d1apKELng Emg 16 efdopddwv, avapépdnke vavtia o
1,8% tov acBevav mov Elafov siovikd eappako kot o€ 6,3% kat 15,1% tov acbevadv wov éhafav
Oepoameio pe 100 mg kor 200 mg, avtictotya. Atokom Aoyw vavtiog cuvePn o€ 0,4% tov acbevov
nov €hafav Bepamneia pe apmpootitvipmn. Meta&d tov acBevov pe vavtia, to 63,5% tov acbevov
elyav évapén g vavtiog Katd v Tpotn efdoudda g Bepameiog. H didueon didpkeia tng vavtiog
nrav 15 nuépeg. O1 TEPIEGOTEPEC TEPITTOCELS NTAV NG £WC HETPLAG PopdTNTOC.

Hodratpikdc TAnfuvoude

Yuvolika 635 épnPor acBeveic (MAuciog 12 émg kato TV 18 etdv) Ehafav Bepaneia pe
OUTPOCITIVIUTT 08 KAMVIKEG LEAETEG Y10 ATOTIKN OEPHOTITION avTiImpocwrevovtag 1.326,1 acbevo-£t
ékbeong. To mpo@iA acpdieiog Tov mapotnponke o€ ePPovg 6TIC KAMVIKEG LEAETEC OTOTIKNG
JEPLOTITIONG TAV TAPOUOLO LLE AVTO TOV EVAAKOV TANOVGUOD.

Avopopd mOavoroyoduevav avemfOunTmV EVEPYELRY

H avagopd mbavoroyodpevov avemBOunTov evepyeLmv HETA T XOPNYNOT| AOELNG KUKAO(QOPIOG TOV
(OPLOKEVTIKOV TPOTOVTOG ivarl onpovtikn. Emtpénet mn cvveyn| mapaxorlovbnon g oxéong
0PEAOVE/KIVOHVOL TOL PUPUOKEVTIKOD TPOIOVTOG. ZNTEITOL OO TOVG EMAYYEALOTIEC VYEING VO
AVOPEPOVY OTOLEGONTOTE TOOVOAOYOOUEVES OVETLOVUNTEG EVEPYEIEG LEGD TOV EOBVIKOD GLGTHILOTOG
avagopdg mov avaypdeetal oto [Hapdptua V.

4.9 Ynaepoocoroyia

To Cibinqo yopnynnke oe KAvikég peréteg og epdmos 06on amd Tov oTopHoTog £g 800 mg Kot

400 mg nuepnoing £og 28 nuépec. Ot avemBOUNTEG EVEPYELIEG NTOV TOPOUOLES E AVTEG TTOV
TOPOTNPOVVTOL GE YOUNAOTEPES OOCELS KOl OEV EVIOTIGTNKAY GUYKEKPIUEVEG TOEIKOTNTEC. X€
TEPIMTO®GT VLEPSOGOAOYING, GUVIGTATAL 1| TAPAKOAOVONGT TOV 060eVODE Yo oNUEIN Kol GUUTTOUOTA,
avemBountov evepyeidv (PA. mtapdypapo 4.8). H Bepancio Oa mpénet va eivol CUUTTOUOTIKY Kot
VTOGTNPIKTIKY. AgV VITAPYEL GUYKEKPIUEVO AVTIOOTO Y10 TIV VIEPOOGOAOYIO LLE AVTO TO PUPUAKEVLTIKO
TPOioV.

Agdopéva PapHOKOKIVITIKNG 6€ £QATas 6001 0md Tov 0TONTOG £0¢ Kol 800 mg o€ vylelg eviAkeg
€0eloVTEG VTTOSEIKVOOVV OTL TEPIGGOTEPO ATO 90% TNG XOPNYOLLEVNG dOONG AVOLEVETOL VOL
amouakpLuvel evidc 48 wpav.

5. ODAPMAKOAOTI'TIKEX IATOTHTEX

51 ®@appokodvVopIKEG OLOTTES

Ddoppokobepomentikn Katnyopio: Aoutd 0epUATOAOYIKA GKEVAGHLOTO, TOPAYOVTES Yio TN Oepameio TG
OEPHOTITIONG, EEAPOVUEVOV TV KOPTIKOGTEPOEW MOV, Kmdikodg ATC: D11AHO08

Mnyoviopnoc dpdonc

H apmpoocttvipnn eivan évag avactoréag g kivdong Janus (JAK) 1. Ot JAK eivar gvdoxvttdpia
évlopa Tov SaPifalovy oNpaTo TOL TPOEPYXOVTUL A0 AAANAETIOPAGEIC KUTTAPOKIVMV 1] DTOSOYEMV
QVENTIKOV TOPAYOVIMV GTNV KVTTOPIKN LEUPBPAVN Y10 VO, EXNPEAGOVV TIG KUTTOPIKEG S1OTKOGIES
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apoToinomg Kot Aettovpyiog TV avoslok®v kKuttdpwv. Ot JAK poopopvuiidvouy Kot evepyorolovy
TOVG PETATPOTEIC GNLOATOG KOl EVEPYOTONTEG TNG petaypapng (Signal Transducers and Activators of
Transcription, STAT), ot omoiot pvOuilovv v evéokLTTAPIO OPUGTIKOTNTO, GUUTEPIAAUPAVOUEVNS
g ékepaong tov yovidiov. H avactoln g JAKT puBuilet Tig 0000g o1otoddTnong amoTpEmovTog
NV OCPOPLAIGT Kol TV gvepyomoinon twv STAT.

Ye Ploynuuoe TPoGdlopIGIOVG, 1] AUTPOCITIVIUTT Stobétel exhextikotnTa Yo v JAK1 og oyéon ue
T1G 3 dAAec woopopeég g JAK, JAK?2 (28-popéc), JAK3 (> 340-popég) kvdon tupocivng 2 (TYK?2,
43-popég). Xe KLTTUPIKEG GUVONKEG, AVAOTEAAEL KATA TPOTIUN O™ TN Popopviioon tov STAT wov
EMAYETAL OTO KVTTAPOKIVEG e onuatodotnon (evydv mov apopotv ™ JAKI, eved amopedyetl T
onuoatoddtnon anod Levyn JAK2/JAK2 ) JAK2/TYK2. H oyéom g exhextikng evEDUOTIKNG
OVOOTOANG TV cuyKekpIpéEvav evidpmv JAK pe to kKAvikd amotélecpa dev gival £€mg Thpa YvOoT.

Dapuokodvvaprikéc emdpioelc

Klwikoi froloyixoi deicres

H Oepomeio pe v apmpocttvipnn oyetiloviay pe 6060e&apTduevn LEI®OT TOV BLOAOYIKOV JEIKTOV
(QAEYLOVIG OTOV 0pO GTNV OToTIKT deppatitida [wvtepievkivn-31 (IL-31), vtephevkivn-22 (IL-22),
apBpog noowoeilmv Kot ynuetokivn pubulopevn amd tov Bopo Kot v evepyonoinon (thymus and
activation-regulated chemokine, TARC)], onuotodotnong JAK1 [aptBudg KuTtdpov QUGIKGV pOVEDY
(NK) ko tpwteivn 10 emayouevn amod wtepeepovn-y (interferon gamma-induced protein 10, IP-10)] 7
Kot TV 0Vo [C-avtdpdoa mpwteivn vynAng evaistnociog (hsCRP)]. Ov oAhayég avtéc nTav
OVOGTPEYIUEG LETA OO TN dlakomn TG Oepameiog.

O pécog amdAvtog aplipdg AeppokLTTap®Y 0véndnke oTig 2 gfdopnddec petd tnv Evapén e
Oepomeiog Le QUTPOCITIVIUTN KO ELEGTPEYE OTIG APYIKEC TIEC £¢ ToVv M1va 9 g Bepameiag. Ot
neplocOTEPOL 0obeveig drarnpnoay Evav ALC evtog tov evpovg avagopdc. H Oepameia pe
apmpocttvipnn oyetifovtav pe docoesaptopevn advéEnon tov aplfpov tev B-kuttdpov Kot
docoeEaptmpevn peioon tov apdpod Tmv kuttapov NK. H khvikr onuacio outdv tov oAloydv
otov apldud tov B-kuttapov kot tov kuttdpmv NK dev gival yvoor.

Kapdioxn niextpopooioloyio

H enidpaon ¢ aumpocttivipmng oto ddotnua QTc eEetdotnke oe GUUUETEYOVTEG TTOV MOV
epamoé vrepbepomevtikn doom aumpoacttivipmng 600 mg oe Aemtopepn perétn tov QT eleyyduevn pe
EIKOVIKO PAPUAKO KOl Le CVYKPITIKO papuako. [apatnpnfnke po exidpacn g AUTpOCSITIVIUTNG
oV mopdrtacn tov QTc mwov e&aptidtay amd ™ cvykévipwon. H péon avénon tov dactiuatog QTc
(90% od1dotnpa epmiotocvvic) ftav 6,0 (4,52, 7,49) msec, VTOSEIKVOOVTOC EAAENYT) KAVIKG GYETIKNG
emidpaong tng aunpoottvipnng oto QTc otn d6om mov e&gTdoTnKE.

KMvik) 0moTeAeoLaTIKOTNTO KO 0GQAALELO,

H amoteleopatikdOTnTa Kot 1 0GQAAELD TG OUTPOCITIVIUANG O Lovobepameio Kot € GUVOLOCUO e
TOTIKEC POPUAKEVTIKES Oepameieg vToPdOdpov oe didpkela 12-16 gfdopadmv a&loroyndnkayv ce
1.616 acbeveic oe 3 KOPLEG, TUYOUOTOMUEVES, STAL TVPAEG, EAEYYOUEVES JE ELKOVIKO PAPUAKO
peiéteg @aong 3, (MONO-1, MONO-2 kot COMPARE). EmimtAéov, 1 amoTe ecpaTIKOTNTO KOt 1)
ACQAAELD TNG AUTPOCITIVIUTNG G povobepameia o€ didpketa 52 efdopadmv (Ue TV ETAOYN TNG
Oepoameiog duowong oe acbeveig mov mapovaialovy E€apaon) a&loroyndnke oe 1.233 acbeveic oe o
TUYOLOTTOMNUEVT, OITAL TVPAT, LEAETN enaymyng Pdong 3 pe Tuyotomompévn drakonr Oepaneiog kot
eleyyouevn pe euoviko edpuaxo (REGIMEN). Ot aoBeveic og avtég T1g 4 pehéteg nrav nikiog

12 etddv kou v pe pétpio Emg coPapn atomikn depuatitida, 6mwg opilovray omd Pabuoloyia ot
ouvolikr| a&loAdynon amd tov epeuvnty| (Investigator’s Global Assessment, IGA) > 3, and
Babuoroyia otov deiktn éxtaong Ko Bapvtnrag exlépatog (Eczema Area and Severity Index, EASI)
> 16, am6 mpocPoin Tov BSA > 10% kot amd fabuoroyio otnv khipaka apt@untikng Babuoloynong
Tov 1o £viovov kvnouov (Peak Pruritus Numerical Rating Scale, PP-NRS) > 4, katd v évapén mpwv
amo v tuyotonmoinon. KatdAiniot yio copmepiAnyn nrov acbeveic ol omoiot eiyav mponyoduevn
OVETALPKT] OVTOTOKPLOT 1] Y10 TOVG OTTO10VG OEV GLUVIGTAVTO OTPLKA 01 TOTIKEG Bepoameieg 1 01 omoiot
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elyav AaPet cvotnuatikég Bepomeieg. OAot o1 060gveilg TOV OAOKANP®GAV TIG UNTPIKES LEAETEG TTAV
KatdAAndot yio évtaln oty paxpoypovia pedét enéktaong EXTEND.

Apyixa yopaxtnplotixo,

Y11c peréteg ereyyoueveg pe eucoviko edapuaxo (MONO-1, MONO-2, COMPARE) ka1 ot peiét
EMOYOYNG, OVOIKTG ETICTLOVOTG, e TuYotomotnpévn dlakomh Oepaneioag (REGIMEN), og 6Aeg Tig
ouadec Oepaneiog, Tocootd 41,4% g 51,1% Mtav yovaikeg, 59,3% £wg 77,8% frav Kavkdoot,
15,0% £€wc 33,0% ntav Acidreg kot 4,1% €wg 8,3% ftov Mavpot, evd 1 péon niwia ntav 32,1 mg
37,7 etwv. Ltig pehéteg autég evrdyOnray cvvoikd 134 acbeveic nlikiog 65 TV kol Avo. XTig
ueAéteg awtég, m0c0oto 32,2% émg 40,8% siyov apykn Pabuoroyia IGA 4 (cofapn aTomikn
deppatitida), eved 41,4% €wc 59,5% tov acBevav glxe Adfel mponyovpevn cuotnuatiky Bepaneio yio
atomikn deppatitido. H apywn péon Pabuoroyic EASI kopoavotay and 28,5 éwg 30,9, 1 apyikn
Baduoroyia PP-NRS kvpovotav amo 7,0 éog 7,3 evd o apyikdg deiktng mototntog {ong
deppoatoroyiog (Dermatology Life Quality Index, DLQI) kopowvotav oo 14,4 émg 16,0.

Kiwikn avranokpion

Melérec uovobeporeioc 12 gfidouadwv (MONO-1, MONQO-2) kou ovvovaotikic Bspomeioc

16 gfdoucdwv (COMPARE)

"Evo onpovtikd peyaddtepo 10600to acfevdv mETVYE Kot To VO KOPLOL KOTAANKTIKG onueia
Baduoroyiag IGA 01 1 /xar EASI-75 pe aunpoottviumn 100 mg 1) 200 mg pio popd v nuépa 6€
oVLYKPLoT pE TO eKoVIKO pappako Katd tv ERSopdda 12 1| v ERdopdda 16 (BA. IMivaxa 3 kot
[Tivaxa 4).

"Eva onpavtikd peyaldtepo tocootd actevov métuye Pedtioon katd tovddyiotov 4 Babpods otn
Babuoroyia PP-NRS pe apmpooitivipmn 100 mg 1 200 mg pio opd tnv nuépa 6 cHYKPION LE TO
ewoviko eapuaxo. H Bedtioon avt) mapatnpndnke 1101 axd v Efdondda 2 kot wapéueve Emg tnv
EBdopada 12 (Ewdva 1).

¥ uehétn COMPARE, xotadsiyOnke avotepotnta e aunpoottivipmng 200 mg 6€ oOyKpion Ue )
dovmiovudumn katd v Efdondda 2 yio 10 1060010 TV aclevdv mov méTuyay PeAtioon KoTd
TovAdylotov 4 Babpovg ot Pabuoroyia PP-NRS, pe onpoavtucd vyniotepeg avtanrokpioslg otov
KVNouo mov mapatnpndnkav non and v Huépa 4 petd v tpdtn doom.

O1 emdpdoelg g Oepaneiog oTig vroopddes (T.y. PApog, nAtkia, POAO, PUAT KL TPOTYOVLEVN
GULOTNUOTIKY 0VOoOoKATACTOATIKY Bepaneia) otig pekéteg MONO-1, MONO-2 kau COMPARE 7tov

COLPOVES LLE TO, ATOTEAEGLLOTO TOV GUVOAMKOD TANOLGUOD TG HEAETIG.

Mivokog 3. AT0TELEGNATO OTTOTELEGUATIKOTTAS TG CUTPOGLTIVINTIG G povodepameio KT

v Efoopada 12
MONO-1° MONO-2?
Epodopdaoa 12 Epdopada 12
Apmpoottivipnn og Apmpoortivipmn og
povofepameio povoBepameio
200 mg QD 100 mg QD Ew. ®. 200 mg QD 100 mg QD Ew. ®.
N=154 N=156 N=77 N=155 N=158 N=78
% a1épev Tov Tapovsiacav avrandkpion (95% CI)
43,8° 23,7¢ 7,9 38,1¢ 28.,4¢ 9,1
IGAON 1¢ (35,9,51,7) (17,0,30,4) (1,8, 14,0) (30,4, 45,7 (21,3, 35,5) (2,7, 15,5)
62,7¢ 39,7¢ 11,8 61,0¢ 44,5¢ 10,4
EASI-75P (55,1,70,4) (32,1,47,4) (4,6, 19,1) (53,3, 68,7) (36,7, 52,3) (3,6, 17,2)
57,2¢ 37,7° 15,3 55,3¢ 45,28 11,5
PP-NRS4Y (48,8, 65,6) (29,2, 46,3) (6,6, 24,0) (47,2, 63.5) (37,1, 53,3) (4,1, 19,0)
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Mivokag 3. AT0TEAEGNATO OTOTELEGUATIKOT TS TG CUTPOGLTIVINTIG G povodepameio KT

v Efoonada 12
MONO-1° MONO-2?
Epdopada 12 Epdopada 12
Apmpoottivipnn og Apmpoortivipmn og
povofepamnsio povolepameio
200 mg QD 100 mg QD Ew. ©®. 200 mg QD 100 mg QD Ew. ©.
N=154 N=156 N=77 N=155 N=158 N=78

Yvvrunoels: Cl=dwdotua gpmotoovvng, EASI=6¢iktnc éxtaong kot Baputntag exlépatoc, IGA=cvvolikn a&lordynon

a6 Tov gpevvntr], N=0p1Opog aobevmv mov tuyatoromOnkay, Ew. d.=swovikd edppaxo, PP-NRS=kAipoko aptOuntikig

Babpordynong tov mo £viovov kvnopov, QD=pio gopd v Nuépa.

a. Ta dropa mov mopovoiacay avramdkpion IGA frav acbeveic pe Padporoyio IGA kabapny (0) ) oxedov kabopn (1)
(og o khipaxa Babpordynong 5 fadumv) kot peimon omd v vapén katd > 2 faduode.

B. Ta dropa mov mopovoiacay avramdkpion EASI-75 firav acbeveic pe Pektimon > 75% ot Pabuoroyio EASI og
oyéomn pe v Evapén.

v. Ta dtopa mov mapovsiocav avtandkpion PP-NRS4 nrav acbeveig pe Bedtioon > 4 Babpovg ot Padporoyio PP-
NRS ¢ oyéon pe mv évapén.

5. Apmpootitvipmn wg povobepomeio.

€. ZTATIOTIKG GNUOVTIKO LE TPOGOPLOYN Y10, TOAAATAGTNTO EVAVTL TOL EIKOVIKOD QOPUAKOV.

Hivokog 4. ATOTEAEGPATO ATOTELECRATIKOTNTOG TNG GUTPOCITIVIUANG GE GLUVOVUOUO NE
Tomikn Ogpaneio kotd TNV Efoopnasa 12 ko tnv Efdopdda 16

COMPARE?
Epodopdaoa 12 Epdopada 16
Apmpoorrivipzmn + Ew. ©®. DUP + Apmpoorrivipzmn + Ew. @. + DUP +
TOTTLKOL TOPAYOVTES + TOTIKOL TOTTLKOL TOPAYOVTES TOTIKOL TOTIKOL
TOMIKOL napayo- Tapayo- TaPAyovTES
200 mg 100 mg napayo- vTEG 200 mg vTEG N=243
QD QD VTEG N=243 QD 100 mg QD N=131
N=226 N=238 N=131 N=226 N=238
% aTépov mov Tapovsiccay avrandkpion (95% CI)
48,4¢ 36,6° 14,0 36,5 47,58 34,8° 12,9 38,8
IGA 0N 1* [(41,8,55,0)| (30,4,42,8) | (8,0, 19,9) | (30,4, 42,6) [(40,9, 54,1)| (28,6,40,9) | (7,0,18,8) | (32,5,45,1)
70,3¢ 58,7¢ 27,1 58,1 71,0° 60,3° 30,6 65,5
EASI-75F (64,3, 76,4)| (52,4, 65,0) [(19,5, 34,8)| (51,9, 64,3) (65,1, 77,0)| (53,9, 66,6) | (22,5, 38,8) | (59.4,71,6)
63,1 47,5 28,9 54,5 62,8 47,0 28,7 57,1
PP-NRS4"  [(56,7, 69,6)| (40,9, 54,1) |(20,8, 37,0)| (47,9, 61,0) |(55,6, 70,0)| (39,5, 54,6) | (19,6,37,9) | (50,1, 64,2)

Yvvrunoelg: Cl=dwbotua gumiotoovvng, DUP=8ovmilovpdpnn, EASI=d¢ikctng éxtaong ko faputntog exépatoc,

IGA=cvvolikn a&lordynon amd Tov gpevvnt, N=apOpog achevmv mov tuyatorombnkay, Ew. d.=gikovikd dppoio,

PP-NRS=x\ipaxa apBuntikng padpordynong tov mo vrovov kvnopot, QD=pia popd v nuépa.

o. Ta dropa mov Topovoiacay avramdkpion IGA frav acbeveic pe Baduoroyio IGA kabapny (0) ) oxedov kabopn (1)
(og o khipaxa Babpordynong 5 fadbumv) kot peimon omd v vapén katd > 2 fadupode.

B. Ta dropa mov Topovsiacay avramdkpion EASI-75 firav acbeveic pe Peltioon > 75% ot Pabuoroyio EASI og
oxéomn pe mv évapén.

v. Ta dtopa mov mapovsiocav avrtandkpion PP-NRS4 ntav achevei pe Pedtiomon > 4 Babpovg ot Pabporoyio PP-
NRS ¢ oyéon pe v évapén.

5. Apmpootitvipnn og cuvdLOoUO e ToTKY| Ogpameia.

€. XTOTIOTIKG ONUOVTIKO UE TPOGUPLOYT Y10 TOAAATAGTNTO EVAVTL TOV EIKOVIKOD QOPUAKOV.

To 060016 TV acbevav mov tétvyav PP-NRS4 ¢ oyéon ue 1o ypévo otic perétegc MONO-1,
MONO-2 kot COMPARE napovcialetan oty Ewcova 1.
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Ewova 1. [Mocootd Tov acevarv mov nétoyav PP-NRS4 og oyéon pe 1o (povo 6tig peréteg
MONO-1, MONO-2 kax COMPARE

- MOND-1° MONO-2° COMPARE®
= e 100 100 -
H
E o a0 a0
E .
8 . _ ) 4 - Bz.8
E SERM [ [ oo 0 1 __i____,.i-'—-"?-"‘
- . - vy T e bt L] 470
T e ) L
g o +’ ;/ 1 ,{, %w
g %I 0 4 20 { [ .}.
E_ .c"l 1 % } 153 r" % % 115 j %
= g A
5 oA o — 0 . L
o 2 &4 B B 10 12 o 2 4 L] B 1o 12 a 2 4 B B 10 12 14 18
ERfoudfa EBSoudla ERfoudfa
Eikovikd . Apmpogimivipmn A TITIVi| :
& poppaoke =" 400 mg QD - ZIIIJI}Trre: QD K - 3;'..‘:..“"‘““”"”"“ 200 mg

Yvvtunoelg: PP-NRS=rkAipoko apOuntiknig Badprordynong tov mo £vrovov kvnopov, QD=pio @opd tnv nuépoa,
Q2W=kab¢ 2 efdopddes.

Ta dropa mov mapovoiocav avtandkpion PP-NRS4 tav acBeveic pe ektioon > 4 fabuodc ot faburoroyia PP-NRS ce
oxéomn pe mv évapén.

o. Apmpoottvipmn g povodepomeio.

B. AUTPOCITVIUTN GE GLVOLAGHO € TOTIKN QAPLOKEVTIKY Oepameia.

*  ETOTIOTIKG OMUOVTIKO L€ TPOGAPLLOYT] Y10 TOALUTAGTITA £VAVTL TOV EKOVIKOD OPHAKOV.

** YTOTIOTIKG CTLOVTIKO [LE TPOGAPLOYH Y10 TOAAUTAGTNTA £VOVTL TNG SOVTIAOVUALTNG.

Expooeic oyeti{oueveg ue v vyeio,

Toéoo otic peréteg povobepaneiog (MONO-1 ko MONO-2), 660 kot 0T HEAETN GUVOVAGTIKNG
Oepanciog (COMPARE), 1 aunpocitvipnn Bedtiooe onpovtikd tig ekPAcEIC TOV ovapEpovTol amod
Tov acBevr], copmeprropfavouévou Tov kvnopov, Tov tvov (VAS SCORAD vrvov), tov
ocvpntopdtov AD (POEM), g mototntag {ong (DLQI) Kot TV COUTTORATOV (yXoVs Kot
katdOriyng (HADS), ta omoia dev giyav 610p0wbel yio molhamdotnta, Kotd T1¢ 12 fdouddeg o
oLYKPLoN pE TO ekovikd eappako (BA. [Tivaxa 5).
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Mivakag 5.Anoteréopota eKfaoe@v Tov avaPépovtar amrd Tovg acheveiS Yo TV apmpociTIvipmn
g povodepameio Kol Mg 6VVOvaoTIKY Ogpaneio pe Tomkn Ogpaneio Katd TNV
Epoopdoa 12

MovoOepameio YuvovacTiky Ospameia
MONO-1 MONO-2 COMPARE
200 mg 100 mg | Ew. ®@. 200 mg 100 mg | Ew. ®. |200 mg QD {100 mg QD| Ew. @. +
QD QD QD QD + Tomkoi | + Tomkoi | TOMIKOL
TOPOYOVTES [TOPAYOVTEGTAPAYOVTES

N 154 156 77 155 158 78 226 238 131
VAS SCORAD
wevaporians | 37| 290 | Ga | s L S Gl | e | 3T | 24
v évapén (-4,2,-3,3) [(-3,4,-2,5) 1.0) (-4,2,-3,4) 2.6) 1.5) (-4,9, -4,3) | (-4,0,-3,4) | (2,8, -2,0)
(95% CI)
Beltioon DLQI
> 4 BaBpovg, %
aTOHL®V OV 72,6%* 67,2%* | 43,6% 78,1%* 73,3%* | 32,3% 86,4%* 74,7%* 56,5%
mopovciocay
AVTOTOKPIOT
POEM,
petafoAn amd -10,6* -6,8% (__53’57 ) -11,0%* (:g’;*_ (__5336 ) -12,6* -9,6* -5,1
v évapén (-11,8,-9,4) |(-8,0, -5,6) ) ’9)’ (-12,1,-9,8) 7’5)’ ) ’9)’ (-13,6, -11,7)|(-10,5, -8,6)| (-6,3, -3,9)
(95% CI) ’ ’ ’
HADS dyyog, 1.0 1.6%
petafoin and -2,1% -1,6 -1 ’7 ) -1,7* (_2’1 ) -0,6 -1,6* -1,2* -0,4
v évapén (-2,5,-1,6) |(-2,0,-1,1) 0’4)’ (-2,2,-1,2) 1’1)’ (-1,3,0,2)| (-2,0,-1,2) | (-1,5,-0,8)| (-0.,9, 0,1)
(95% CI) ’ >
HADS
‘;g;;‘gg%"mo -1,8% A |02 -1,4% (‘}’2* 03 -1,6% 1,3% 03
v EvopEn (-2,2,-1,4) |(-1,8,-0,9)[(-0,8,0,4)| (-1,8,-1,0) 0.6) (-0,3,0,9)| (-1,9,-1,2) | (-1,6,-0,9)| (-0,7, 0,2)
(95% CI)

Cl=didompa gpmiotoouvng, DLQI=d¢iktng mowdtntag {ong deppatoroyiog, HADS=kAipako dyyovg kot katddinyng oto

vocokopeio, N=0p10udg acbevav mov toyatomomOnkav, Ew. ®.=gikovikd edpuaxo, POEM=pétpnon exéportog

mpocovatolMouévn otov aobevi, QD=pio popd v nuépa, SCORAD=Babuoroyio atomikng deppatitidag, VAS=omtikn

OVOAOYIKN KAPLOKOL.
*ETOTIOTIKG OTLOVTIKO Y®PIG TPOGAUPUOYT Y10 TOAAUTAOT T

Melétn emoywyng, avoIKTHG ETIGHUOVONG, UE TUYOIOTOUEVY OlokoTH Ogpameiog
YvvoAka 1.233 acbeveic Eafav avoiktig extonuavong apmpocttvipan 200 mg pio gopd Ty nuépa
KT TV €10ayYIKY @dor didpkelag 12 efdopddmv. Metald avtmv tov acbevav, 798 acbeveic
(64,7%) mAnpovcav Ta KpTnpla aviomokpiong (ta onoia opilovrar og avtamoxpion IGA [0 1 1] kot
EASI-75) kot toyotomofnkay mote va AaPovv eikovikd edppoko (267 acheveic), aumpoottivipmn
100 mg pio @opd v nuépa (265 acbeveic) N aumpoottvipnn 200 mg pio opd tnv nuépa

(266 acbBeveic).

H ovveyng Oepameio (cuveyng xopriynon 200 mg) kai 1 Oepomeio enaywmyng-cuvtnpnong (200 mg exni
12 gBfdopadeg axorovBovpeva and 100 mg) anétpeyoav v EEapon pe mbavomra 81,1% wor 57,4%,
avtioToya, &vavtt 19,1% peta&d tov acbevov mov diékoyayv ) Bepameio (TuyaiomomOnkay ce
EIKOVIKO PApUAKO) UETE amd emoywyn oldpketag 12 efdopadmv. Tplokdoiol mevivia évag (351)
acBeveic, mov meptlapPavay 16,2% tov acbevav pe 200 mg, 39,2% tov acbevov pe 100 mg kot
76,4% 10V ac0evov pe EIKOVIKO QAPHOKO EAABOYV QAPUOKEVLTIKN Ay®Y] S1IACMONG LUE OUTPOCITIVILI
200 mg o€ cLVOVAGHO e TOTIKT Oepameia.
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Ewova 2. Xpovog g v é€apon 6tmg kaBopileTar 670 TPOTOKOLAO

Emovikd gdppako (EEdpoagc=207)

100 - —-_— Aurrpcrmrw[unn 100 mg (Et[:lpcrug=1[15]
__ Apmpoomviptrn 200 mg (EEaposic=44)
90 1 . ' 80,9%
= Bu -
2 £
B 701
=0
2€3 60
g= %
E E.E 50 —
=
SSE 40
EE2 30
=ab
==
= 20 A
10 4
u -
:'l T T T 1

0 29 13 197 281
¥povoc fwe TV £Eopon OTwe KaBopilsTan oTo mpwToKoAAD (NPEpEC)

Apmpootitvipan wg povobepameio.

"E€apon onwg kabopiletorl 610 mpmtdkorlo=ommdAel0, TOVAGYIGTOV 50% TG avtandkpiong EASI katd v ERdoudada 12
kot Badporoyio IGA 2 1 vynAdtepn.

EAeyyopevo yio morhamdomra p < 0,0001 200 mg £vavrt Tov gikovikov eapudkov, 100 mg £vovtt Tov £1KoviKoy
eoppérov, 200 mg évavtt 100 mg.

Maxpoypovio, amotereouoTikoTyTo!

Kotdaiiniot acBeveic mov olokAnpmacoy oAOKANpN TV mEPiodo Oepameiog (oG UNTPIKNG LEAETNG TTOL
amotelovoe kpitnpto eloaymyng (.. MONO-1, MONO-2, COMPARE, REGIMEN) g&gtdotnkay yio
évtaln oty paxpoypovia perét enéktaong EXTEND. Ztn pedétn EXTEND, ot acBeveig éhafav
OUTPOCITIVIUTT HE 1 Y®PIG TOTIK papuakeLTiky Oepaneio vTofadpov. Ot acbeveig o1 onoiot giyav
TPOTYOVUEVDS TLYOOTOMOEL OTIC UNTPIKEG LEAETEG GTO PAPUOAKEVTIKO TPO1oV o€ 66om 100 mg iy

200 mg pio popd TNV nuépa cvvéysay pe v idw 06on otn pekétn EXTEND 6nwg kot ot pntpiky
peiérn. Xt perdétn EXTEND, ot acbeveig éAafav Sumhd ToeAr Bepaneia £mg 6Tov ohokAnpwbein
unTPIKn HeEAETN Ko émetta ot acbeveic Edafav povi ToeAn Oepameia (N ekydpnon g Bepomeiog RTov
YV®GTH 6TOVG EPEVVNTEG AALA Ol 6TOVG 0GOEVELQ).

Meto&h Tmv 0o0evav Tov Tétuyay avtamokpion petd and 12 gfdouddec Oepaneiog kot elonAbov ot
ueiétn EXTEND, 1 migiovotnto 1@V ac0evay dlatnpnoay Ty avTamdKpion Toug Katd TNy
EBdopdda 96 abpoiotiknig Bepaneiog kot yio Tig 900 d0GEIS apnposttivipmng [64% kot 72% yuo
avtomokpion IGA (01 1), 87% kot 90% vy EASI-75, o 75% won 80% yio PP-NRS4, pe 100 mg pio
@opd v nuépa ko 200 mg pia popd v NUEPa, avtictorya].

Meta&d Tov acbevav Tov dev TETVYOV avTondkplon petd and 12 efdopddeg Bepomeiog Kot elonAbay
ot uerétn EXTEND, éva 10606t TV acbevav métuye kabvotepnuév avtamdkpion Katd v
EBdopada 24 (amd v Evapén) pe cuveyn Bepaneia pe apmpoottvipmn [25% ot 29% yio
avtanokpon IGA (01 1) ko 50% kot 57% ywa EASI-75, pe 100 mg pio @opd v nuépa kot 200 mg
pio eopa v nuépa, avtiototya]. Ot acbeveig mov TETVYAV LEPIKT OVTOTOKPIOT KOTO TV

EBdopdda 12 frav mo mbavo va metdyovy Oepamevtins 0pelog katd v EBdoudda 24 oe chykpion
LE auTovg Yopig avtamdkpion otnv ERdoudda 12.

Ot acbeveic mov ElaPav dovmrovudunn ot perétn COMPARE kot ot cuvéyeia elonibov ot
ueiétn EXTEND toyatomomOnkov dote va Aapovv 100 mg 1 200 mg aumpocttivipmng pio eopd tnv
nuépa Kot v €icodo ot perétn EXTEND. Meta&d tov atopmv mov dgv Topovciocay
AVTOTOKPIOT 6T SOVTILOVUAUTN, EVO CTLOVTIKO TOGOGTO TOV acHevdv TETLYE aVTATOKPION

12 gfdopuddec petd v aAlayn o€ aurpocttviumn [34% wat 47% yuo, avtamokpion IGA (0 1), kot
68% wo 80% ywo EASI-75 pe 100 mg pio popd tnv nuépa 1 200 mg pia gopd tv nuépa,
avtictotya)].
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Hodratpikdc TAnfuvoude

O Evpomnaikoc Opyoavioudg Gapudkmv Exel ddcel avaPoin amd TNy vIoypE®oT VITOPOANS TV
OTTOTELECUATOV TOV LEAETMV UE TNV OUTPOCITIVIUN GE Uio 1} TEPIOCOTEPEC VITOKATNYOPIES TOV
oo TpLkoD TANBvouoD ot Oepameio tng atomikng deppatitidag (PA. mapdypago 4.2 yio
TANPOPOPIEG TYETIKA LE TNV TOUSLOTPIKN YPNoM).

H amoteleopatikotnta Kot 1 ac@aieio T povobepomeiog pe aumpoottivipmn odpketog 12
efdouddwmv agloloynnkay 6Tig 2 TUYAOTONUEVES, SITAL TVEAES, ELEYXOUEVES LLE EIKOVIKO (OPLLOKO
peiéteg ®aonc 3 (MONO-1, MONO-2), o115 ontoieg cvopmepidnednkav 124 acbeveig niikiog 12 émg
Kdto Tov 18 etodv. H amoteAeopotikdTnTO KOl 1] 00QAAELN TNG LOVODEPATELNG LIE OUTPOCITIVIUTN OE
dtdlotnua, 52 efdouddwv (ne v emhoyn g Oepaneiog didomong yio acOeveic pe £Eapon)
a&loloynOnkayv emiong oe pio LEAET EMAYMOYNG, OVOIKTNG EMIONUOVOTG, HLE TUYXOLOTOINUEVT O10KOT
Oepanciog (REGIMEN), otnv omoia cupnepidnednkay 246 acbeveic nlikiog 12 éog kdtw Tmv

18 etdv. Te awTéG TIC LEAETEG, T, AMOTEAEGLATO GTNV DTOOUASN EPNPMV NTAV COLPOVA, [LE TO,
OTOTELEGULATA TOV YEVIKOD TANOVLGHOD TG HeEAETNC.

H amoteleopatikdOTnTa Kot 1 0GQAAELD TG AUTPOSITIVIUTNG dtdpketog 12 efdouddwv e cuvovacud
LEe TomKn apuakeLTiKn Bepameio vTofadpov a&loloynOniay otV TVYCOTOMUEVT], STAG TVPAT,
eleyyouevn ue ewovikd edpuaxo, perétn TEEN ®daong 3. Xtn pelét counepidnobnkay

287 acbeveic nlkiog 12 g kato Tov 18 etdv ue peTpiov £mc cofapod Paduod atomikn depuatitida,
omwg opiletar and Pabuporoyia IGA > 3, fabuoroyio EASI > 16, tpocfoin BSA > 10%, ka1 PP-NRS
> 4 xatd v enickeyn Evapéng mpv and v Tuyatoroinon. KatdAiniot yia copmepiinyn froav
acBeveic o1 omoiot lyov TPONYOOUEVT] OVETOPKT avTamoOkplon 1 iyav AdPel cuotnuatiky Bepaneia.

Apyixa yopaxtnplotiro,

¥t perétn TEEN, og 6Aeg Tig opddeg Oepaneiog, To 49,1% tav yuvaikeg, to 56,1% ntav Kavkdoot,
70 33,0% Mtav Actdteg kot to 6,0% NTov Mavpot acbeveic. H didpueon nikia ntav 15 etdv kot 1o
T0G00TO TV 0c0evavy e cofapol Babuod atomikr depuatitido (IGA Babuod 4) frav 38,6%.

Ta amoteAéopota g Oepaneiog e apmpootitvipmn didpketog 12 efdopddwv oe epnovg otig

ovykevtpmTikég peréteg MONO-1 ko MONO-2, kat otn pedétn TEEN noapoveialoviatl otov
[Tivaka 6.
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Mivaxag 6. Amoteléiopnoto omoTeELESPATIKOTNTAS 0 €PNjfovg kata TV Efdopdda 12 otig
ovYKeVTPOTIKEG peréteg MONO-1 kot MONO 2, kon oty peréty TEEN

Xuykevrpotikéc perétes MONO-1 ko Merétn TEEN?
MONO-2
Apmpocritvipnn | Apnpositvipnn| Ewkoviké |Apmpocitvipnn| Apmpocitvipnn | Ewkoviké
200 mg QD 100 mg QD Oappaxo 200 mg QD 100 mg QD QOappoxo
IGA 01
1(1
N 48 50 23 93 89 94
% 31,3 22,0 8,7 46,2¢ 41,6° 24,5
95% CI (18,1, 44,4) (10,5, 33,5) (0,0, 20,2) (36,1, 56,4) (31,3,51,8) (15,8,
33,2)
EASI-75P
N 48 50 23 93 89 94
% 56,3 44,0 8,7 72,0¢ 68,5¢ 41,5
95% CI (42,2, 70,3) (30,2, 57,8) (0,0, 20,2) (62,9, 81,2) (58,9, 78,2) (31,5,
51,4)
PP-
NRS4”
N 36 42 22 74 76 84
% 61,1 28,6 9,1 55,4¢ 52,6 29,8
95% CI (45,2,77,0) (14,9, 42,2) (0,0, 21,1) (44,1, 66,7) (41,4, 63.,9) (20,0,
39,5)

Yvvrunoels: Cl=dibotpa gumotoovvng, EASI=6¢icng éktaong ko Baputnrog exépatog, IGA=cvvolikn a&ohdynomn omd
Tov gpeuvnTi, N=ap10n6c a&oroynoov acdevav, PP-NRS=kAipako aptOuntikng Padprordynong tov mo £viovou Kvnoov,
QD=pia popd v nuépa.
o. Ta dropa mov mapovsiocav aviandkpion IGA frav acbeveig pe fadporoyio IGA kabapn (0) 1§ oxeddv kabapn (1) (oe
o KAMpoa fabpordynong S Babucdv) kot peiowon and v Evapén katd > 2 Babpovg.
B.  To dropa mov mapovsiacay avtanodkpion EASI-75 ntav acOeveig pe Bedtioon > 75% ot Pabporoyioa EASI o oyxéon pe
mv évapén.
v.  Ta dropa mov mopovoiacav avramdkpion PP-NRS4 ftav acBeveig pe Bertioon > 4 Babuodg ot Paduporoyic PP-NRS oe
oyxéon pe mv évapén.
AUTPOSITIVIUTN 6€ GUVEVAGHO LE TOTIKN PAPUAKEVTIKY Ogpomeia.
ZTATIOTIKG ONUAVTIKO UE TPOGUPHOYN Y10 TOAAATAGTNTO EVAVTL TOV EIKOVIKOD POPUAKOV.

Meta&d Tov epnfov acbevov mov métuyav avtamdkpiorn Petd amd 12 efdopddeg Oepameiog Kot
evtayOniov otn pakpoypovia perétn enéktaong EXTEND, | mAgovotnta tov acBevov datpnoav
™V avtamdkpion Tovg katd tnv Efdopdada 96 g cuykevipmtikng Oepameiog kat yio Tic 00 d0GELg
apmpoottvipmng [62% kot 78% yo avtamoxkpion IGA (01 1), 89% woat 93% ywo EASI-75, ka1 77%
Kol 76% ywo PP-NRS4 pe 100 mg kot 200 mg pio popd thv nuépa, avtictowya].

Meta&h Tmv epnpov acbevov mov dev TéETuyay aviamdkpion puetd omd 12 efoopnddeg Oepomneiog Ko
evtayOnkov otnv EXTEND, éva m0c0ct6 ac0evav métuye avtondkpion kabvotepnuévng Evapéng

katd v EBoopdda 24 (amd v évapén) cvveyilouevng Bepaneiog e appotepes T1g 00GELg

apmpoottvipmng [34% kot 28% yua avtamoxkpion IGA (01 1), kot 41% kou 55% yio EASI-75 pe 100
mg kot 200 mg pio popd v nuépa, avtictorya].

5.2

Amoppdonon

D opPOKOKIVITIKES 1O10TNTES

H apmpoocttvipnn anoppo@dtol KoAd, pe amoppoenon amd Tov oTtopaTog o Pabud peyalvtepo amod
91% w1 amd VTN ProdrabecipdtnTo and Tov otdpatog nepimov 60%. H amoppognon g

OUTPOGITIVIUANG OO TOV GTOMOTOC EIvaL TAYEIN Kol Ol LEYIOTEG CUYKEVTPMGELC GTO TAAGLLO

emruyydvoviat evtog 1 dpag. Ot cLYKEVIPOOELG 0TOOEPNG KATAOTUONG TNG AUTPOGITIVIUTNG GTO
TAQGUO, ETLTVYYOVOVTAL EVTOG 48 p®dV HETA amd yopnynon pia eopd tnv nuépa. Téco 1 Crax 0G0 KoL
0o AUC ¢ aunpocttviumng avéavovv docoelaptapeva £mc ta 200 mg. H cuyyoprynon
OUTPOGITIVIUTNG e YEOUA E VYNAG ATapd v glye KAMVIKA GYeETIKY| EMidpaon oTig ekBEGEIC TG
apmpocttvipnng (to AUC kot 1 Cmax a0ERONKaY K0Td TEPpimOv 26% Kot 29%, avtictoryo, evod M Tmax
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NTOV TOPATETOUEVT KOTA 2 MPEG). Xe KAMVIKEG HEAETEG, 1 AUTPOGITIVIUT YOPTYOOVTIOV aVEEAPTITA [UE
™ My tpoeng (PA. mapdypaeo 4.2).

Kotavoun

Metd and evoo@AEPLa xoprynom, 0 OYKOG KATAVOUNG TS OUTposttivipmng eivat tepimov 100 L.
[epimov t0 64%, 37% Ko 29% NS KLKAOPOPOVGAS AUTPOCITIVIUTNG KOl TOV OPUCTIKMOV UETABOATOV
g M1 kot M2 avtictoyya, givotl decpevpéva oTig TpTeiveg Tov TAdoHatoc. H apmpootitivipmn Kot o
OpaoTiKol LETAPOAITEG TNG KATAVELOVTOL IGOTIUE LETAED TV EPLOPOV ALLOCEAPIOY KOl TOV
TAQGULOTOG.

Buouetaoynuotiondg

O in vitro petafoAicpdc g aunpocttviumng dwopecoroPeitar omd morhamid évivpa CYP, to
CYP2C19 (~53%), 10 CYP2C9 (~30%), 10 CYP3A4 (~11%) xor t0 CYP2B6 (~6%). L& (o perétn pe
POSLOCT|LACUEVEG OVGIEG G OVOPAOTOVG, 1 AUTPOGITIVIUTY] T)TAV O TLO GLYVOG TOITOG TOL
KUKAOPOPOVGE, e 3 KOPLOVE TOAMKOVS LOVO-VIPOEVAIOUEVOVG LETAPOAITEG TTOV TAVTOTOLOVVTAL MG
M1 (3-vdpo&umpomuro), M2 (2-vdpo&umpomuro) kot M4 (Tuppoirdivovn mopyudivn). Xtn otabepn
katdotaor, 0 M2 katl o M4 givot ot kOpiot petaforiteg, eve o M1 givar ehdocwov petafolritng. And
Toug 3 petaforiteg oty kKuklogopia, 0 M1 kot 0 M2 éxovv Tapdpotla Tpodid avactoAng g JAK
OTOG M AUTPOCITIVIUTT, VGO 0 M4 fTav Qapuakoroyikd avevepyds. H appakoAioyikn dpactikotnta
NG QUTPOCITVIUTNG 0modideTan otnv €ékBeom 610 un deopevpévo untpkd popio (~60%) kabdg ko
o010 M1 (~10%) ko 1o M2 (~30%) mov PBpickovial 6T cLETNUATIKY KuKlogopia. To abpolcua TV
ekbéoemv g un deouevuévng aumpocttvipmng, Tov M1 kot tov M2, 6mov 1 kéOe pio ekppaletal o
LOPLOKEG LOVAGES KO TTPOSOPUOLETOL MG TPOG TIG GYETIKEG OPUCTIKOTNTES, OVAPEPETOL (OG OPASTIKN
OLLAdO TNG OUTPOCITIVIUING.

Agv mopatnpiOnKoy KAMVIKG SNUOVTIKEG ETIOPACELS TNG OUTPOCITIVIUANG 08 LEAETEG AAANAETIOpAOT|G
pe vrootpopate BCRP kot OAT3 (m.y. pocovfactativn), MATE1/2K (m.y. uetpopuivn), CYP3A4
(.. wdalordaun) kot CYP2B6 (m.y. epafipévin).

Amofoin

O ypbdvog Nuicetag Long OTOPAKPVVOTG TNG ApTpostTvipnng eival mepimov 5 dpeg. H apmpoosttivipmm
OTEKKPIVETOL KUPI®G PE PETABOAKOVG UNYOVIoHOVG amofoing, dmov Aydtepo amod to 1% g doong
OTEKKPIVETOL GTO 0VPA G OUETAPANTN dpaoTikh ovasia. Ot petafolite g apnpootitvipnng M1, M2
Kot M4 amekkpivovtol Kupimg 6To 00po. Kol amoTeA0DV DTOGTPOUOTO TOL petagopéa OAT3.

Ewwotl tAinbvopuol

Zouoatiko fopog, polo, yevotomog, oAy kot nAikio
To copotikd Bdpog, To eOL0, 0 yevotumog CYP2C19/2C9, 1 puAn ko 1 nAikia dev elyav KAviKd
onpoavtikn exidpacn otnv ékbeon g aunpoottivipmng (BA. mapdypopo 4.2).

Epnpor (= 12 éwg <18 etarv)

Me Bdorn v aviAvon QOPUOKOKIVITIKNG TANOVGHOV, dEV DTN PYE KAVIKA GYETIKN O10.p0pd OTIg
uéoeg exbéoelg aumpootitviumng o€ otabepn kataotoon oe epnPovg aobeveig oe chykplon pe
EVIAIKEG OTOL TUTIIKG GOUOTIKG Bap.

Hoidia (< 12 etchpv)
Meléteg arlnienidpaong éxovv dievepynbdei uovo oe eviihikes. H papuakoxvntikn g

OUTPOCITVIUANG 0€ Toud1d NAkiog KAT® TV 12 eTmv dev £yl axopa Tekunplodel (BA. mapdypapo
4.2).
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Neepikn dvcActrtovpyia

e wa pedém pe aoBeveic pe veppikn duciettovpyia, ot acbeveic pe copapn (eGFR < 30 mL/min)
kot pétpia (€GFR 30 émc< 60 mL/min) veppikn dvcAettovpyia iyav mepimov 191% kot 110% avénon
0V AUCixr TNG SpACTIKNG OUAdaG, avTioTolyo, o€ cOYKPIon Ue acheVeic e PLGIOAOYIKY] VEQPIKT
Aertovpyia (€GFR > 90 mL/min) (BA. mapdypapo 4.2). H ¢apuakoKivnTIKn TG OUTPOCITIVIUTNG OgV
éxel kabopiotel o aoOeveig pe Mo veppikn ducAettovpyio, ®GTOGO, LE BACT) TO, ATOTEAEGLOTO TTOV
nopoTnPeNOnkay oe dAleg opddeg, avapévetar avénon £ng kat 70% otnv £kBeon g dpaCTIKNG
ounadog o acbeveig pe Nma veppikn dSvciettovpyia (eGFR 60 £wg< 90 mL/min). H avénon émg kot
70% dev gival KAMVIKE oUAVTIKY, KOOMG 1) 0TOTEAECUATIKOTNTO KoL 1] AGQAAELN TN OUTPOCITIVIIING
o€ 000gvelg e aTomKn dePUOTITION e Ao, vEQPIKN ducAettovpyio (n=756) Ntov cLYKpIoUES e
OVTEG TOV YEVIKOL TANOVGLOD 6T1g KAvikég pedétec Daong 2 kot 3. O eGFR og pepovopévoug
acOeveic extiunOnke pe xpnomn tov THIov Tpomomoinong g diattag oe veppikn voco (Modification of
Diet in Renal Disease, MDRD).

H apmpoocttvipnn dev éxel peketn el o aobeveig pe veppikn voco telkov otadiov (ESRD) mov
vroPaArlovral o€ Oepameio veppikng vrokataotaonc (PA. mapdypoo 4.2). TTig KAVIKEG LEAETEC
ddong 3, n aumpocttvipnn dev aloloynnke og acbeveic Le oTomKn SepUaTITION LE UPYIKES TILES
kdOapong kpeativivng youniotepeg and 40 mL/min.

Hratwkn dvciettovpyia

Ot acBeveic pe Nmo (Child Pugh A) o pétpia (Child Pugh B) nratikn duciettovpyia siyav peioon
nepinov 4% kot avénon mepimov 15% tov AUCins TG dpacTikig Opddac, avtioTolya, 6 GOYKPLoN UE
acOeveic pe puotoloykn nratikn Asrtovpyia. Ot ahdayég avTéG OV Elval KAVIKA GTUOVTIKES, KOl OEV
OTOLTEITOL TPOGAUPHOYN TNG d00MNG 6€ acbeveig e Nma 1 HETpLa nratikn ducAettovpyio (BA.
Topaypapo 4.2). L& KAMVIKEG LEAETEC, 1) aurpoctTvipmn dev a&loAoynOnke oe acbeveig e coPapn
(Child Pugh C) nrmotikn dvciertovpyia (PA. mapdypaeo 4.3) 1) o€ acbeveic mov giyav Ostikn e€étaon
v evepyo nratitida B 1 nratitida C (BA. mapdypapo 4.4).

5.3 IIpoxiivikd dgdopéva Yo TNV aoQAAELQ

I'evikn to&kotnTa,

e un Khvikég dokipéc mapatnpnOnkay peiwuévorl aptdpol AepeokvTTépmV Kot uetmpévo péyebog
/Kot PELOUEVN AEUPOELDIKT KVLTTOPOPPIOELD, 0pYAVOV/IGTOV TOV AVOCOTOMTIKOD KOl LLLOTTOLTIKOD
GULOTILLOITOC, TOL 07010l ATOJOOMN KAV GTIC PUPLAKOAOYIKES WOIOTNTES TNG AUTPOCITIVIUANG (AVO.GTOAN
g JAK).

e peréteg to&koTnTOG LE YopnyNon d0oNg aumTposITvinmng £0¢ kot 1 pniva og apovpaiovg o€ nAtkio
ovykpiown pe v avBpomivn gpnPucn nikio > 12 etov, onuetmOnke £vo LKPOSKOTIKO 0PN
0GTIKNG dvoTpOPiag, TO 0moio BempnOnkKe TOPOSIKO Kot VAGTPEYIUO, EVD Ta OpLo. TG EkbBeong otnv
omoin dgv onuelDONKe Kavéva 0oTikd evpnua ftay 5,7 émg 6,1 eopéc peyardtepa omd o AUC otov
avBpwmo, 61N PEYLOTN GUVIGTONEVT SO0 Yo Tov AvBpaoro (MRHD) 200 mg. Asv mapatnpndnkav
0OTIKA EVPNUOTO GE APOLPAIOVG GE 0TOLUONTOTE dOGT 6TN UEAETT TOEIKOTNTAG OLdpKELNG 6 UNVAY
(¢mg kot 25 popég peyarvtepn and 10 AUC otov avOpomo oe d6or MRHD 200 mg) 1 o€ xopio omd
T1G pehéteg To&kdtnTag og monKovg cynomolgus (o€ nAtkio cvykpioun pe v avBpdmivn nAikia tov
> 8 g1V, £o¢ kan 30 popéc peyarvtepn ond o AUC otov dvBpomo e d6on MRHD 200 mg).

T'ovoto&wotto
H apmpocttvipnn dev nrav petarraéloyévog ot dokiuacio fakmmplokng LetaAla&loyovov dpdong

(mpocdloptopdg Ames). Agv TOV AVELYOVIKN 1 KAOGTOYOVOS e PACT TO ATOTEAEGLOT TNG in VIVO
SOKIHACTIOG LKPOTUPV®Y HUEAOD TOV 0GTMOV GE CLPOVPAIOVG.
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Koapkwvoyéveon

Agv mopatnpnOnikoy evosi&elg KapKvoyEveaNC KATE, T YOPNYNOTN GUTPOCLTIVIUANG elTl 6 UNVeEC GE
movtikovg Tg.rasH2 e d6ceic amd tov otopatog £mg 75 mg/kgmuépa kot 60 mg/kgmuépa o
OnAvKobg KAl 0PCEVIKOVG TOVTIIKOVG, OVTIGTOL(0. LT LEAETT KAPKIVOYEVESTG SLIPKELOG 2 ETAV,
onpemdnke vynAdTEPT EMiTT®ON KaAonBovg Bupudpatog og Bnivkovg apovpaiovg Katd
YOUNAOTEPT 000 OV €EETAGTNKE. ZVVELMC, TO YUUNAOTEPO EMIMEDO GTO OO0 TAPUTNPOVVTL
avemBounteg evépyeteg (LOAEL) opiotnke ota OnAvkd oe ekBéceic mov isoduvapotv pe 0,6 popég to
AUC otov avBpomo, o 66on1 MRHD 200 mg. Xt0 apoevikd, To eninedo 6To 0moio dgvV mopoTnpeitaL
kapio avemBount evépyeto (NOAEL) opioctnke o€ ekBéaeic mov teodvvouovv pe 13 popég to AUC
otov avpwmno, oe d6or MRHD 200 mg. H onpocic tov kalorfovg Bupudpatog yio tov avOpwmo dev
glval yvoor.

To&wdTnto 6TV AVOTOpoy®yn KOl GTNV avarTuén

H apmpoocitvipnn dev £xel emdpacelg GTn YOVILOTNTA TOV OPCEVIKMYV 1) 0T onepuatoyéveon. H
QUTPOGITIVIUTT 00NYNOE GE EMOPAGEIC TN YOVILOTNTO T®V INALVKOV (YoUnAOTEPOG dEIKTNG
YOVILOTNTOG, ®YPE COUATLO, OTEiD EUPVTELONG KoL OTOAELL PETA TNV EUPVTELOT)), OAAGL dev
napoTnPNOnKay emdpdoelg ot yovipotnta o€ ekbécelc mov wodvvapovyv pe 1,9 popég to AUC otov
avBpowmo, o 666 MRHD 200 mg. Ot emdpdoeic ovaotpdeniay 1 uiva uetd tn dtokonr g
Oepoameiog.

Agv mopatnpnOnikoy epuPpuikéc dtapaptiec € LEAETEC EUPPLIKNG avATTLENC GE apoVPOiovg 7
KOUVEMAL. X€ po LEAETT eUPpuikng avamTuéng oe £yKva KOUVEALD, CNUEIDONKAY ETOPAGELC GTNV
euPpuikn emPicoon katd T YaUNAOTEPT 360N TOL EEETACTNKE e EKOECELS TOV 1G0SVVAUOVGAV LIE
0,14 popéc to un deouevpévo AUC otov dvBpomo og d6on MRHD 200 mg. [Tapatnpndnke avénuévn
EMIMTOGN U1 OGTEOTOMNUEV®Y POAGYY®V KoL TOPCIOI®MY 00TMV TOV 0TicHiv AKkpoVv Kol TOV
QOAAYYOV TOV TPOSH®V GKPOV GTOVE UTOYOVOLC, UE TIG EXOPACELS 0TI PAANYYEC TV TPOGOI®V
Gdxpwv va onuetdvoviol o€ ekBécelg Tov woduvapovv pe 0,14 popéc to un deouevpévo AUC otov
avBpwmo og 666 MRHD 200 mg.

e pio HEAETN eUPPUTKNG OVATTVUENG OE EYKDOVG pOoVPOLOVS, EVHD ONUEIDONKE avénpévn euPpuikn
Bvnowdtra, dev mopatnpndnke kopio og ekbéoeig mov wodvvapovoay pe 10 popég to AUC otov
avBpwmo og d6on MRHD 200 mg. Znueimdnke avénuévn eTinTmon OKEAETIKOV TAPUALOYDV
Bpayxeiog 131G TAevpdc, LelmOoNG TOV KOMOK®V O10d1KACIOV KOl L1 OGTEOTOINCT LETATOPGI®MV GTA
éuppva, opmc kapia dev mapotnpnnke og ekbéoeig mov 1odvvapovoay pe 2,3 popég to AUC otov
avBpwmo og 666 MRHD 200 mg.

g pio LEAETT TTPOYEVVITIKNG Kol LETOYEVVITIKNG AVATTUENG GE £YKDOVG APOVPAIOVG, O UNTEPESG
TOPOVGiacHy SVOTOKIN LUE TAPATETAUEVO TOKETO, OL 0TOYOVOL Elyav YaUNAOTEPO PAPOC COUNTOG KOt
uikpdTEPT LETAYEVVITIKY EMIPimon. Aev mapatnpnnke ToEKOTNTA 6TN UNTEPQ 1] GTNV AVATTVEN GTIG
UNTEPEG 1] GTOVG amoYOVOLG o€ ekBEGELG Tov 10dVvVapovcav pe 2,3 popég to AUC otov dvBpomo og
d6on MRHD 200 mg.

H yopfiynon aumpootitvipnng oe veapovg apovpaiovg 1 onoia Eekivnoe kotd v Huépa 10 petd
vévvnon (og nlikio cuykpioyn pe avBpomvo Bpépoc niikiag 3 unvov) 0dnynce o avemifounta
UIKPOGKOTIKA KOl LOKPOOKOTIK(, EVPAUATE, GTA 00TH, GCUUTEPIAAUPBOVOUEVEOY TOOOALOYIKNG OTPOPNS
TOV GKPOV TOJIDV, KOTOYUATOV 1)/KOL AVOUUALDV TG KEPAANG TOV Unplaiov 06tol o ekbécelg > 0,8
popéc amd To AUC otov dvBpomo og d6on MRHD 200 mg. H yopiynon aumpositvipnng g veapong
apovpaiovg n omoia Eexivinoe katd tnv Huépa 12 petd m yévvnon kot apyodtepa (o nikia
ovykpiown pe dvOpmmo nhikiag 2 eT@V Kot Gve) 6V CLUGYETIOTNKE UE KPOGKOTIKA 1| LOKPOCTKOTLKE,
EVPNUOTO GTO OGTA.
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6. OAPMAKEYTIKEX IAHPO®OPIEX
6.1 Koataloyog ekdoymv

ITvpnvoc diokiov

Kvttapivn pikpoxpvotariikn (E460i)
MovéEvo pmopoptkd acBéotio avudpo (E341ii)
Apvro kapPoéouedviiopuévo vaTplovyo
Mayvroto oteatiko (E470b)

Enwcdivyn pe Aewtd vpévio

Yrpoueiroln (E464)

Trraviov dwo&eido (E171)

Aoxtoln Movoidpikn

[MoAvaBvievoyivkdin (E1521)

Tplaxetivn (E1518)

Z10Mpov o&gidto epuipod (E172)

6.2 AovppotoTnTeg

Aev gpapudletar.

6.3 Awdpkero Long

3 xpdvia

6.4 Iowitepeg mpoPuAGEELS KaTE TN EVLAEN TOV TPOIOVTOG
To papuakevtikd ovtd Tpoidv dev amartel Wnitepeg cuvinkeg pvAENS.

6.5 ®@Vo1 KO GVOTUTIKA TOV TEPLEKTY

Cibingo 50 mg gmxoivupuéva pe Aemto vuévio dioKio,

DO and morvaiBvAiévio vyning Tokvotntag (HDPE) kot ndpa and moAvmpomvuAiévio mov mepiéyet
14 1 30 emcaloppéva pe Aemtd LUEVIO doKia.

Yvokevacio KoyéAng (blister) amd molvfrvoridevodyrimpidto (PVDC) e kdAvppo pepppdvng amod
@OALO aAovuviov Tov mePIEyel 7 emkaAVUpEVa, pe Aemtd vuévio diokia. Kdbe cuokevacio mepiéyet

14, 28 1 91 emxodvupévo pe Aemntd VUEVIO OloKia.

Cibingo 100 mg smkoivupéva pe Aemtd vuévio diokia,

D16 and HDPE xot topo amd molvaporvrévio mov nepiéyet 14 1 30 emkalvppévo pe Aentd vuévio
doxia.

Yvokevaocia blister and PVDC pe kdAvppo pepfpdvng amd ¢OAAO aAovpviov mov Tepiéyet
7 emaloppéva pe Aemtd vpuévio dokia. Kébe cuokevacio mepiéyet 14, 28 1 91 emukaloppéva pe

Aemto vUEVIO dokia.

Cibingo 200 mg smkoivppéva pe Aewtd vpévio dickio

D16 and HDPE xot topo ard molvaporvrévio mov mepiéyet 14 1 30 emkalvppéva e Aentd vuévio
doxia.
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Yvokevacia blister armd PVDC pe kdAvppo pepfpdvng amd ¢OAAO aAoLUVIOD OV TEPIEYEL

7 emkaloppéva pe Aemtd vuévio dtokia. Kabe cuokevacio mepiéyel 14, 28 1 91 emkalvppéva, pe
Aemto vUEVIO dloKia.

Mrmopei va unv KoKAOQOpoLV OAEG Ol GUCKEVAGIEC.

6.6 Idwitepeg TpoPuvAGEELS amOPPIYNG

Kd&0e aypnoyonointo popuokevTikd Tpoidv 1 VTOAELUO TPETEL VO OTOPPITTETAL COUPOVOL LLE TIG
KOTé TOTOVE 16 DOVGEG OYETIKES OLUTAEELS.

7. KATOXOX THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX

Pfizer Europe MA EEIG

Boulevard de la Plaine 17

1050 Bruxelles

Béhyo

8. APIOMOI AAEIAY. KYKAO®OPIAX

Cibingo 50 mg smkoivppéva pue Aertd vuévio diokio,

EU/1/21/1593/001
EU/1/21/1593/002
EU/1/21/1593/003
EU/1/21/1593/004
EU/1/21/1593/005

Cibingo 100 mg smkoivpuévo pe Aertd vuévio diokia

EU/1/21/1593/006
EU/1/21/1593/007
EU/1/21/1593/008
EU/1/21/1593/009
EU/1/21/1593/010

Cibingo 200 mg emkoivpuévo pe Aewtd LUEVIO dloKia,

EU/1/21/1593/011
EU/1/21/1593/012
EU/1/21/1593/013
EU/1/21/1593/014
EU/1/21/1593/015

9. HMEPOMHNIA ITPQTHXE EI'KPIXHX/ANANEQXHYX THX AAEIAX

Huepounvia mpdg £ykpiong: 09 Askepppiov 2021

10. HMEPOMHNIA ANAGEQPHXHX TOY KEIMENOY

Aemtopepeic TANpoPopieg Yo TO TOPOV PUPHOKEVTIKO TPoioV gival S100E01EG OTOV SIKTLAKO TOTO
tov Evponaikod Opyavicuov Gapudkmv https:// www.ema.europa.eu.
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IHAPAPTHMA 11

IMAPAXKEYAXTHX YIIEYOYNOX I'TA THN
AIIOAEXMEYXH TQN ITAPTIAQN

OPOI'H IIEPIOPIXMOI XXETIKA ME TH ATAGEXH KAI
TH XPHXH

AAAQOI OPOI KAI AITAITHZEIX THX AAEIAX
KYKAO®OPIAX

OPOI'H IIEPIOPIXMOI XXETIKA ME THN AX®AAH KAI

ATIOTEAEZMATIKH XPHXH TOY ®PAPMAKEYTIKOY
MPOIONTOX
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A. TTAPAXKEYAXTHX YIIEYOYNOX I'TA THN AIIOAEXMEYXH TQN ITAPTIAQN

‘Ovoua kot d1e0fvven Tov TaPACKELACTH TOL £ival VTeLHVVOC Yo TNV OTOOEGUELGT) TOV TAPTIOWV

Pfizer Manufacturing Deutschland GmbH
Mooswaldallee 1

79108 Freiburg Im Breisgau

Teppovia

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

DappokevTiKd TPoiodVY Yo T0 omoio amatteitol TEPLOPIGUEVT WTPIKT| cuvtayn (BA. mapdptua I
[epiinym tov Xapaktnprotikedv Tov [Ipoidvtog, mapdypopog 4.2).

I'. AAAOI OPOI KAI ATTAITHZEIX THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX
. Ex0¢og1g meprodikng mapakorovdnong g acpdrerag (PSURS)

Ot amaitioelg yuo Tnv vrofoAr] twv PSURS yio to ev Adym papuakeutikd mpoidv opiloviot
OTOV KOTAAOYO UE TIG Nuepounvieg avapopds s Evaong (katdhoyog EURD) mov mapatifBeton
oV Topdypago 7, tov apbpov 107y, e odnyiag 2001/83/EK xon kabe emaxoiovdng
EMKOLPOTOINGTG OTWG ONUOCIEVETOL GTNV EVPMOTAIKT SIKTVOKT TOAT] Y10 TO, PAPLOKOL.

O Karoyog Adetag Kvkiopopiag (KAK) 0o vrofdriel v mpdt PSUR yuo 1o mpoidv uéca oe
6 uveg amd Vv Eykpion.

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

. Yyéo10 owyeipiong Kivovvov (XAK)

O Karoyog Adetag Kukiopopiog (KAK) Ba dieEaydyet Tig amaitodpeveg SpactnploTnTeS Kot
ToPEUPACELS PAPUOKOETAYPVTVIOTG OGS Tapovoldlovtal 6to cuppovndév XAK mov
mopovctaletal oty evotnta 1.8.2 ¢ ddelag KukAoQopiag Kot 0To1EGONTOTE ETOKOAOVOEC
eykekpipéveg avabempnoeig tov TAK.

"Eva emixotpomomnpévo XAK Oa wpénet va katotedei:
e Metd and aitnua tov Evponaikod Opyavicpod Oappudkov,
e Onotednmote TPOMOMOLEiTOL TO CHOTNHO JlaXEIPIONG KIVOUVOUL, E101KA (G ATOTELEGLO AYNG
VE®V TANPOPOPLDY TOV UTOPOVV VOl ETLPEPOVY GNUAVTIKT OAACYT OTN GYECT] 0QEAOVC-KIVOVLVOL
N ®OG OTOTELEG A TNG EMITEVLENG EVOG GNUAVTIKOD OPOCT|LOV (POPHOKOETOYPOTVIION M
€AAYLOTOTOIN G KIVODVOU).

. EmnpécOeta pétpa ehoyrotomoinons Kivovvou

[Ipwv and ™ didBeon g apunpooitvipmng oe kébe Kpdrog Mélog, o KAK mpénet va cupupmvnoet
OYETIKO LE TO TTEPLEYOLEVO KOL TN LOPPOT] TOV EKTOLOEVTIKOV TPOYPUUUATOS, GCUUTEPIAAUPAVOUEVOY
TOV UECOV EMKOVOVING, TOV TPOTMOV S10VOUNG KOl OTOL®VONTOTE AAAWDY TTUY®V TOL TPOYPAUATOC,
pe v EOvikn Appodia Apyn.

To ekma1devTIKO TPOYPAULN GTOXEVEL GTN PEATIOOT TNG EVIUEPDGNC TOV OUPOPA OVIGVYIES OYETIKA

LE TNV AGQPAAELD TOV TPOTOVTOG OV TEPIAAUPAvOUY AoUMEELS (cvuTEPIAQUPAVOIEVOD TOV EPTINTA
L{ootpa Kot cofapmdv Kot EuKAPLaK®Y AOUMEEDY), EAERKT BpopPoeuforn (DOE), kakonfeta,
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petlov avemBounto kapdiayyeaxo copPav (MACE) kot epfpoikn tofucdtnto petd omd evéountpla

éxBeon).

0 KAK 0a npénet va dioncearicet 611, o€ kdbe Kpdtog Mérog oo omoio kuklopopei n
OUTPOGITIVIUTT, OAOL O1 ETayyEAUATIEG VYELOG KOl Ol AGOEVEIG/PPOVTIOTEG TOV AVOLUEVETOL VAL
GULVTAYOYPOPTICOLY, VO SIUVEILOVV 1) VO YPNCILOTONGOVY TNV OUTPOCITIVIUTN £XOVV
npocPacn/Aapupavouy 1o akdAoV00 EKTUSELTIKO TAKETO:

To ekma1devTIKG VAKO Y10 TOV W TP6 OO TPéTerL va meprEyen:

[epiinym tov Xopaktnpiotikov tov [Ipoidvtog
DdVALo 0dNYIDV YpoMG

Eyyepidio yia tov cuvtayoypaeovvta

Kdépta Acbevoig (KA)

To gyyepiono yio Tov cvvrayoypa@ovvta 0a mpémer va tepiéyel Ta axkorovda facikd ctoyysio:
o B0 TEPAQUPAVEL LI TOPAYPOPO CYETIKA UE TNV CUTPOCITIVIUTT 1) omoio O TEPLypaPEL TIG
evoei&elg Kot T docoloyia.
o Keipevo mov Ba mpotpénel tovg Enayyeipatieg Yyesiog (EY) va evnuepdvovy toug acbeveic yio
™ onpaocio g KA.
o Xpnon o€ acbeveig nAikiog 65 etdv Kot dvod

O

Keipevo yio v vroypdppion tov Kivdhvev o€ avutolg Toug acbevelg Kot T xpnon g
doong tov 100 mg.

o Aowaweis (mepiiopfavouévon tov Epmnto {moTHpo. kKol cofopaV Kol EDKALPIOKMV AOLUMEEWY)

e}

o OOF

O

e}

[eprypaen) 611 0 Cibingo dev wpémel va ypnoionoleital o€ acbevelg pe evepyéc, coPapéc
GLGTNLOTIKEG AOUMEELC.

Keipevo oyetikd pe tov kivouvo Aowwméemv katd tn owdpkela g Oepaneiag pe Cibingo.
AETTOUEPEIEG GYETIKG, LLE TOV TPOTO UEIMONC TOV KIVOUVOL AOTUWOENG e CLYKEKPLUEVQ,
KAMVIKG pétpa (epyaotnplokéc Tapdpuetpot ol omoieg Oa TpEmeL Vo, YPTGLULOTOIOVVTOL Yid
v évapén tov Cibingo, e&étaom yio pupatioon, e&étaon yio nratitido B kot nrotitidn
C, avocomoinon Tov acfevadv cOUE®VA LE TIG TOTIKEG KATELBVVTNPLEG 001 YiES KA, OE
TEPIMTOON KOTA TNV 0omoia pia Aoipmén dev avTomokpivetol otny Tumikn Oepomeia,
npocwpwvn dtakomn Tov Cibingo £mwg 6Tov VIoYPNoEL 1| Aoipnmén.)

Keipevo oto omoio dnimvetat 6TL 1 prion epPormv pe {ovtavovg, eacbevnuévoug
WIKPOOPYOVIGHOUG B0, Tpémet vo, amo@evyetal Tptv amo T Oepaneio poli pe mapadeiypoto
euporiov pe {oviavoie, eacbevnuévoug Hikpoopyavicove.

Keipevo pe 1o omoio va yivetor 1 ovotaon 0t O Tpémel va e€etdlovtal o1 mapdyovteg
KIvOOVOL Y10 AOIUMEELG OTAY GUVTOYOYPOPEITAL OUTPOCITIVIUITY, GCUUTEPIAAUPAVOUEVEOY
NG TPOY®PMNIEVIC NAKiaG Kol TOV SlafN.

Keipevo mov va meprypaeet tov kivouvo ®OE, katd t didpkela g Oepaneiog pe
Cibinqo.

opadeiypata wopoydvtov Kivddvov ot oroiot pumopel vo BEcovy Evav acbevi og
vynAoTEPO Kivouvo Yo POE kat yuo Tov omoio amatteitonl Tpocoyn OTav ypnoiomoteital
QLUTPOCITIVIHTN.

Keipevo 011 o1 acBeveig Oa mpénet va emaveEetdlovTot TEPLOSIKA Yio LETOPOAEC GTOV
kivéuvo OOE.

Keipevo oyetikd pe TNV QVTIPHETOTION OE TEPIMTOGCT] TOV TOPOVGLUGTOVY KAVIKA
yopoktnpiotikd POE coumeptrapfavouévng g tayeiog a&loAdynong Kot Tng avaykng
dtakomg tov Cibingo.

o Karxonbsia

o Keipevo mov meprypdoeet 611 o€ acbeveic mov datpéyovy vynAd Kivovvo yio kKokonOeia, n
aumpoctTvipnn Ba Tpémel va ypnoyomoleital povov epdcov dev vdpyovy dStaféctueg
KATAAANAEC EVOALOKTIKEC Oepameiec, pe TUPUSEYLLOTO TOV TTOLOL EVOEXETAL VO, SIATPEYOVY
VYN0 Kivouvo.

o YmevOopuon oyetikd pe v avaykn meptodikng eEETaoNS Tov SEPUATOC Y10, TOVG acBeveic.

o MACE
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Keipevo mov va meprypdeet 6t 6tovg acbeveic mov datpéyovy vynid kivovvo MACE n
OUTPOCITIVIUTT Ba TPETEL VA YpMCILOTOLEITAL PHOVO EPOGOV OEV VITAPYOLVY JBECIES
KATAAANAEC EVOALOKTIKEC Oepameiec, pe TUPUSETYLLOTO TOV TTOLOL EVOEXETAL VO, SIATPEYOVY
VYNAO Kivouvo.

Keipevo 611 ta Mmida Oa wpémet va mapoakorovBovvtal wpwv amd v Evopén, 4 fdopdadeg
petd ) Bepameio Kot 0o To GNUELD OVTO KOl ETELTA GOUPOVO, LE TIG KAVIKES
katevBuvtnpieg oonyiec. Ta Auwidio Oa wpémel va avTipeTOmilovTol GOUPOVO, LUE TIC
KAMvViKEG katevBuvnpieg odnyiec.

o Euppvirn toikotnro, uetd ano evoountpia éxbson

O

e}

Keipevo mov meprypdpet 0TL dev VILAPYOLY SEGOUEVA 1] VITAPYOVV TEPLOPIGUEVE OEOOUEVL
amo tn ypnon tov Cibingo o€ éykveg yuvoikec.

AETTOUEPEIEG GYETIKG, LLE TOV TPOTO UEIMGNC TOV KIvoUvoL EkOeonG Kot TN SLpKELR TNG
€YKLLOOUVNG Y10 YUVaikeg og avamapaymyk niio pe Baon ta e€ng: To Cibingo
avTEVOEIKVLTAL KATA TN OldpKeLD TG EYKVUOSUVIC. Ol YOVAIKEG GE OVATOPOYMYIKT NALKi
0o Tpémet vo AapuPavouvy odnyieg va YpNOYLOTOI0VY OTOTEAEGUATIKY LEB0SO
AVTIGLAANYTG KOTA TN dtdpkela TG Bepameiog kat yuo 1 pva petd tn dlokomn tng
xopnynong tov Cibingo and tov otdépatog. Emiong, ot acOeveic mpémet va Aappdavouv
odnyieg va evnuepdvovy dueca tov EY gdv motevovy 611 umopei va givan £ykveg 1j av
emPePaiwbel n eykopocHv.

To maxéto evnuépmong yio Tov a.c0evi) 0o mpémer va mepréyet:
dVALo 0dN YDV YpoMg
Kdépta acbevoic

H képta ac0evovg 0o mpénet va mepiéyet Ta axoiovbo Bactkd unvouoto:

Ytoyygio eTKOVOVING TOL ATOUOL TOV cuvtayoypdence to Cibingo.
Keipevo 011 0 acbevig Oa mpémet va éxel ouveymg pali tov v KA kot vo tv emideikvoet
otovg EY mov cuppetéyovy oty mepiBoiyn tov (dnAadr| o€ 1atpodc mov dev Exovv
ovvtayoypoenoel to Cibingo, e EY 6t0 TUL0 EXELYOVI®V TEPIOTOTIKADV, K.AT.).
Keipevo mov va weprypapet o Cibingo, (dnAadn Tt €ivatl Kot yio Tolov 6Komwo
YPNOLLOTOLELTAL).
Kivdvvoc houméewv:
o [leprypoen T@V GNUEIOV/CUUTTOUATOV TOV AOUOEE®Y TOV TPETEL VO, YVmPILeL 0
acBevng, €101 doTe va pmopet va {ntnoet fonbeia and tov EY:
o Keiuevo pe to omoio Ba evnuepdvovtot ot acOeveic kat ot EY oyetikd pe tov kivévvo
amd TN xopnynon epporimv pe {OVTavong LKPOOPYAVIGLOLS AUESHOS TPV KOl KOTA
T duapketa g Oepameiog pe Cibingo pe mopadsiypato epporiov pe (ovtavong
LKPOOPYOVIGLOVC.
Kivdvvog Opopupov aipatog otic eAEPES 1 6TOVG TVEDUOVES:
o [leprypoen Tov onueiov/countopdtov tov Opoupov aipatog otig pAEReg (ev Tm Pdbet
QAePkng Opopufwonc) 1 otovg Tvebpoveg (Tvevpovikn eLPoAn) mov mpénet va, yvmpilet
0 ao0evng, €101 WoTte vo, umopel vo (nmoet apéowng fondeia and tov EY.
Kivdvvog kapdiokng vocov:
o [leprypapn TV oNUElOV/COUTTOUATOV TNG KOPOIOKNG VOGO TOL TPEMEL vaL Yvopilel o
acOevnc, €101 dote va pmopet va {nthoet Pondeia omd tov EY,
Y7revOopion tov Kivduvou yio, Kopkivo. ZyeTikd e TOV KOPKIvo TOV dEpUATOG, VITEVOLUIoN
VoL EVILEPDOVOVV TOV Y1TPO TOVG 01 acbeveig edv evtomicovy omotadNToTE VEN aAloiwon
07O OEPUA, TOVC.
[eprypan cuYKEKPILEVOVY KIVOOV®V Y10, TNV EVIUEPWOOT) TV acbevav kal twv EY mov
CUUUETEYOVY otV TTepiBalyn TovE Kat o1 omoiot TepAapuBavouy:
= Tnv avdykn yio epyacTnplokn TopokoAovdnoT, TEPIAAUPOVOUEVOY TMV DYNADY
EMNEOOV YOANGTEPOANG.
» YrevBopon Ot mpénel va yp1oilonolovy nébodo avticvAANyng, 61t to Cibingo
OVTEVOEIKVLTAL KATA T1) S1APKELL TNG EYKVHOGHVIG KOt OTL TPETEL VO, EVI|LEPDOVOLY
toug EY €dv peivouv €ykveg evod Aappdavouv to Cibingo.
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ITAPAPTHMA I1I

EINIXHMANXH KAI ®YAAO OAHI'TQN XPHXHX
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A. EINIXHMANXH
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ENAEIZEIX ITIOY ITPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EEZQTEPIKH XYXKEYAXIA

KOYTITTA TH XYXKEYAXIA KYYEAHX KAI ETIKETA ®IAAHX I'lA 50 MG

1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Cibingo 50 mg emtkaAvpupéva pe Aemwto vuévio diokio
OUTPOCITIVILN

2. TYNOEZH XE APAXTIKH(EL) OYIIA(EL)

Kd&0e dioxio mepiéyet S0 mg apmnpooctitvipmng.

3. KATAAOT'OX EKAOXQN

[epéyer Aaktoln povoiidpikn (BAETE GUALO 0ONYIOV Y10 TEPIGGOTEPES TAN|POPOPIES).

4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI ITIEPIEXOMENO

Kovti cuokevaciog koyéing

14 emkalvppéva pe AemTo UEVIO d1oKiO
28 emKaAVUUEVO LE AETTO VUEVIO dloKin
91 emkalvppéva pe Aento LUEVIO OloKio

DraAn
14 emkalvppéva pe AenTo DUEVIO d1oKia
30 emkolvppévo pe AeTTO DUEVIO O1oKIO

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

A6 otoOpaTOG YP1ION.
Agv Ttpémel vo, dropovvtal, va cuvOLifovTol 1] va pacovtor.
AwPaote T0 PUALO 0INYIDV ¥PNOTG TPV 0T TN XPNOT).

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

No puidooetal o€ 0éom, v omoia, dev PAETOLY Kot dev Tpooeyyilovv Ta Tatdid.

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

| 8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH
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9. EIAIKEX XYNOHKEX OYAAZEHX

10. TAIAITEPEX ITPO®YAAZEIX I'TA THN ATIOPPIYH TQN MH
XPHZIMOIIOTHOENTON ®APMAKEYTIKOQN ITPOIONTQN 'H TQN
YHOAEIMMATON ITOY IPOEPXONTAI AIIO AYTA, E©@OXON AITAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAYX KYKAO®OPIAX

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Béhyo

12. APIOMOI AAEIAY KYKAO®OPIAX

Kovrti cuokevaciog koyéing

EU/1/21/1593/003 14 emikoivppéva pe Aewto vpévio diokio
EU/1/21/1593/004 28 emikoAvupévo pe AETto DUEVIO O1oKia
EU/1/21/1593/005 91 emikoivupévo pe AETtd DUEVIO O1oKia

D1éAn
EU/1/21/1593/001 14 emikoivppéva pe AETTo VUEVIO OloKiao
EU/1/21/1593/002 30 gmikoivppévo pe Aemwto vpévio diokio

13. APIOMOZX ITAPTIAAX

[Moprtioa

| 14. TENIKH KATATAZH I'lA TH ATAGEXH

| 15. OAHI'IEX XPHXHX

| 16. IMAHPO®OPIEX XE BRAILLE

Cibingo 50 mg

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

A160106T0T0G YPOUH®TOS KMok (2D) mov pépet Tov TEpIAN@HEVTO LOVASIKO avVayVEPIoTIKO KOOKO.

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

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

YXYXKEYAXIEYX KYYEAHYX (BLISTER) I'TA TA AIXKIA 50 MG

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Cibingo 50 mg emtkaAvpupéva pe Aemwto vuévio diokio
QUTPOCITIVIUTN

2. ONOMA KATOXOY THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX

Pfizer Europe MA EEIG (g Aoydtumo 100 Katdyov e AdElng KUKAO(QOopiog)

3. HMEPOMHNIA AHEHX

AH

[1]

H

4. APIOMOX ITAPTIAAX

[Moprtioa

5. AAAA XTOIXEIA

Agvr., Tpitn, Tert., I1ép., [ap., Zap., Kop.
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ENAEIZEIX ITIOY ITIPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EEQTEPIKH XYXKEYAXIA

KOYTITTA TIX XYXKEYAXIEX KYYEAHX KAI ETIKETA ®IAAHX I'TA 100 MG

1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Cibingo 100 mg emucodvppéva pe Aentd vuévio diokio
OUTPOCITIVILTN

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

Kd&0e dioxio mepiéyet 100 mg apmpostTivipmang.

3. KATAAOT'OX EKAOXQN

[epéyer Aaktoln povoiidpikn (PAETE GUALO 0ONYIOV Y10 TEPIGGOTEPES TANPOPOPIES).

4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI IIEPIEXOMENO

Kovti cuokevaciog koyéing

14 emkalvppéva pe AemTo UEVIO d1oKio
28 emkaALUUEVA LE AETTO LUEVIO dloKin
91 emkalvppéva pe AenTO LUEVIO OloKi0

DraAn
14 emkalvppéva pe AemTo vUEVIO d1oKia
30 emKkodlvppéva pe AETTO LUEVIO OloKi0

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

A7é otopaTOg YP1ION.
Agv TtpémeL vo, dropovvtal, va cuvOLifovTor 1] va pacovTor.
AwPaote 10 PUALO 0INYIOV XPNOTG TPV OO TN XPTOT).

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

No puidooetar o€ 0éon, v omoia, dev PAETOLY Kot dev TPpooeyyilovv Ta Taldid.

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

AHEH

9. EIAIKEX XYNOHKEX OYAAZEHX

10. TAIAITEPEX TIPO®YAAEEIX I'TA THN AITIOPPIYH TQN MH
XPHEIIMOIIOIHOENTQN ®APMAKEYTIKOQN ITIPOIONTQN 'H TQN
YHOAEIMMATON ITIOY HPOEPXONTAI AIIO AYTA, E©@OXON AITAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Béhyo

12. APIOMOI AAEIAY KYKAO®OPIAX

Kovrti cuokevaciog koyéing

EU/1/21/1593/008 14 emikoivppéva pe AETto VUEVIO OloKia
EU/1/21/1593/009 28 emikoivupévo pe AETTd DUEVIO O1oKia
EU/1/21/1593/010 91 emikoivupévo pe Aewtd DUEVIO O1oKia

D1éAn
EU/1/21/1593/006 14 emucoivppévo pe AeTto vuéVio diokio
EU/1/21/1593/007 30 emikoivppéva pe Aemwtd vpévio diokio

13. APIOMOZX ITAPTIAAX

[Moprtioa

| 14. TENIKH KATATAZH I'lA TH ATAGEXH

| 15. OAHI'IEX XPHXHX

| 16. IMAHPO®OPIEX XE BRAILLE

Cibingo 100 mg

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

A160106T0TOG YPOUH®TOS KMo (2D) mov pépet Tov TEPIANPOEVTA LOVASIKO OVayVOPIGTIKO KOOKO.

38



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

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

YXYXKEYAXIEX KYYEAHX (BLISTER) I'TA TA AIZXKIA 100 MG

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Cibingo 100 mg emikolvppévo, pe Aemtd vUEVIo diokia
QUTPOCLTIVIUTN

2. ONOMA KATOXOY THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX

Pfizer Europe MA EEIG (g Aoydtumo 100 Katdyov e AdElng KUKAO(QOopiog)

3. HMEPOMHNIA AHEHX

AH

[1]

H

4. APIOMOX ITAPTIAAX

[Moprtioa

5. AAAA XTOIXEIA

Agvr., Tpitn, Tert., I1ép., [ap., Zap., Kop.
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ENAEIZEIX ITIOY ITIPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EEQTEPIKH XYXKEYAXIA

KOYTITTA TH XYXKEYAXIA KYYEAHYX KAI ETIKETA ®IAAHX I'TA 200 MG

1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Cibingo 200 mg emucodvppéva pe Aemtd vUEVio diokia
OUTPOCITIVILTN

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

Kd&0e dioxio mepiéyet 200 mg apmposITvipmang.

3. KATAAOT'OX EKAOXQN

[epéyer Aaktoln povoiidpikn (PAETE GUALO 0ONYIOV Y10 TEPIGGOTEPES TANPOPOPIES).

4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI IIEPIEXOMENO

Kovti cuokevaciog koyéing

14 emcodlvppévo pe AemTo UEVIO d1oKio
28 emkaALUUEVA LE AETTO LUEVIO dloKin
91 emkalvppéva pe AenTO LUEVIO OloKi0

DraAn
14 emkalvppéva pe AemTo vUEVIO d1oKia
30 emKkodlvppéva pe AETTO LUEVIO OloKi0

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

A7é otopaTOg YP1ION.
Agv TtpémeL vo, SropovvTal, va cuvOLifovTol 1] va pacovtol.
AwPaote 10 PUALO 0INYIOV XPNOTG TPV OO TN XPTOT).

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO PAPMAKEYTIKO
IPOION MPEITEI NA ®YAAXXETAI XE OEXH THN OITIOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN TPOXEITIZOYN TA ITAIAIA

Noa puidooetar o€ 0éom, TV omoia, dev PAETOLY Kot dev TPooeyyilovy Ta Taldld.

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

AHEH

9. EIAIKEX XYNOHKEX OYAAZEHX

10. TAIAITEPEX TIPO®YAAZEEIX I'TA THN AIIOPPIYH TQN MH
XPHEIIMOIIOIHOENTQN ®APMAKEYTIKOQN ITIPOIONTQN 'H TQN
YHOAEIMMATON ITIOY HPOEPXONTAI AIIO AYTA, E©@OXON AITAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Béhyo

12. APIOMOI AAEIAY KYKAO®OPIAX

Kovti cuokevaciog koyéing

EU/1/21/1593/013 14 emikoivppéva pe Aemwtd vpévio diokio
EU/1/21/1593/014 28 emikoAvupévo pe AETTO DUEVIO O1oKia
EU/1/21/1593/015 91 emikoivupévo pe Aewtd DEVIO d1oKia

D1éAn
EU/1/21/1593/011 14 emucoivppévo pe Aemwtd vpévio diokio
EU/1/21/1593/012 30 gmikoivppévo pe Aewtd vpévio diokio

13. APIOMOZX ITAPTIAAX

[Moprtioa

| 14. TENIKH KATATAZH I'lA TH ATAGEXH

| 15. OAHI'IEX XPHXHX

| 16. IMAHPO®OPIEX XE BRAILLE

Cibingo 200 mg

17. MONAAIKOX ANATNQPIZTIKOX KQAIKOEX — AIZAIAXTATOX TPAMMOQTOX
KQAIKAX (2D)

A160106T0TOG YPOUH®TOS KMo (2D) mov pépet Tov TEPIANPOEVTA LOVASIKO OVayVOPIGTIKO KOOKO.
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18. MONAAIKOX ANAI'NQPIETIKOX KQAIKOX — AEAOMENA ANAI'NQXIMA
AITIO TON ANOPQIIO

PC
SN
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EAAXIXTEX ENAEIZEIX I1IOY IIPEITIEI NA ANATPA®ONTAI XTIX XYXKEYAXIEX
KYWYEAHX (BLISTER) 'H XTIX TAINIEX (STRIPS)

YXYXKEYAXIEX KYYEAHX (BLISTER) I'TA TA AIXKIA 200 MG

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Cibingo 200 mg emikolvppévo, pe Aemtd VUEVIO diokia
QUTPOCITIVIUTN

2. ONOMA KATOXOY THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX

Pfizer Europe MA EEIG (g Aoydtumo 100 Katdyov e AdElng KUKAO(QOopiog)

3. HMEPOMHNIA AHEHX

AH

[1]

H

4. APIOMOX ITAPTIAAX

[Moprtioa

5. AAAA XTOIXEIA

Agvr., Tpitn, Tert., I1ép., [ap., Zap., Kop.
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B. ®’YAAO OAHI'TQN XPHXHX
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®vrho ooNYIOV ypiong: [IAnpogopics yio Tov acOeviy

Cibinqo 50 mg emkoivppéva pe Aertd vpévio d16Kia
Cibinqo 100 mg emxaivppévo. pe Aentd vpuévio dokio
Cibinqo 200 mg emxaivppévo pe Aemté vpuévio diokia

QLUTPOCITIVINTY

vTo PAPUOKO 0VTO TEAEL VIO GLUTANPOUATIKT TOPAKOAOVONGT. AVTO Oa emtTpéyel TOV YP1YOpO
TPOGIOPIoUO VEDV TANPOPOPLOY acPaAEloc. Mmopeite va Pondnoete péow g avagopdg mhavmv
AVETOOUNTOV EVEPYEIDY TTOV EVOEYOUEVMG Tapovatdlete. BA. Téhog Tng mapaypdpov 4 yia Tov TpOmTo
avaQopdg avemBOUNTOV EVEPYELDV.

AwfdoTe TPOGEKTIKA 0AOKANPO TO PUALO 0ONYLAV YP1CNG TPV UPYICETE VO TAIPVETE AVTO TO

PaPROKO, OLOTL TEPLAUPPAVEL GNUAVTIKES TANPOPOPIES YIX GUS.

- dordEre 0vTd TO PUALO 0dNYIDY YpronG. Towe ypelaotel va to draPacete Eavd.

- Edv éxete mepartépo amopieg, pOTNOTE TOV YLOTPO 1] TOV PAPLOKOTOLO GOG.

- H ocvvtayn yio avtd 10 pappoko xopnyndnke amokAEloTKd yio oG, Agv TPEMEL VO ODCETE TO
QApUOKO 6€ AAAOVG. Mmopel va Tovg TpoKaAEseL PAAPT, AKOUO KoL OTOV TO, GUUTTOUATO TNG
ac0évelog Tovg sivat 101 e T, KA GO,

- Edv mapoatnproete Kamowo avemBOUNTN EVEPYELL, EVILEPDGTE TOV YIATPO 1) TOV (POPLOKOTOLO
0aG. AVt 1oyvet Kot Yo kKaBe mhovi) avemBOUNTN EVEPYELD TTOV OEV OVAPEPETAL GTO TAPOV
@OALO oMYV yprong. BAéne moapdypago 4.

Extog and avtd 10 puAlo 0dnyidv, o yiatpog oag Ba cog dmaoet pia kdpta aohevoug, n omoia TePLEYEL
OMUOVTIKEG TANPOPOpPieS acpdrelag mTov mpénet va, yvopilete. 'Exete avt v kapta acbevoic pali
oG,

Thv epréyeL 1o Tapov GUAAO 00N YLOV

T etvon To Cibingo kot ota gival 1) xpnoT Tov

T npéner va yvopilete mpwv wapete to Cibingo

[og va napete to Cibingo

[MBavég avemBounteg evépyeteg

[og va puidooete to Cibingo

[epreydpeva g cLoKEVOGING Ko AOITES TANPOPOPIES

A e

1. T eivan To Cibingqo kot wowa givar n ypiion Tov

To Cibinqo mepi€yel T dPUCTIKY OVGI0 AUTPOCITIVIUTT. AVIKEL GE L0 OULASN POPUAK®OV TOV
ovoudlovtatl avootoreic Kivaong Janus, Ta omoia fonbolv ot peimon ¢ eAeyHovig. Agttovpyei
LEUDVOVTOG T SpacTIKOTNTA £VOS EVEDLOV TOV 0PYUVIGHOD TTOL oVOUdleTOL «Kivaon Janusy, 1) omoia
EUMAEKETAL GTN QAEYHOVY].

To Cibinqo ypnowonoteitar yuo T Oepaneio evniikov kot eprfov nikiog 12 etdv Kot dvo pe pétpla
€m¢ cofapn aTomKY| dEPLATITION TOV Eival YVOOTH Kot ¢ atomikd Exlepa. Me ) peioon g
dpaotikotnTog TV evidpmy kivaong Janus, to Cibingo HEIOVEL TOV KVNOUO KOl TI QAEYLOVT| TOV
O€PLOTOC. AVTO UTOPEL VO LELDOEL TIG dLATAPUYES TOV VITVOL Kol AAAEG GUVETELES TOV UTOTIKOD
exCépnoTog, 6mme Ayxog N KatadAny™ Kot vo PEATIOCEL T GUVOAKT ToLdTNTA {ONG.
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2.

Tvnpéner va yvopilete mpv mwapete To Cibinqo

Mnyv wapere 10 Cibinqo

0€ TEPIMTOOT QALEPYIAG OTNV QUTPOCITIVIUTN | GE OTOL0ONTOTE AALO 0T TOL GLGTATIKG AVTOV
TOV PAPUAKOL (VOPEPOVTAL GTNV TAPAYPAPO 6).

eav &yete coPfapn Aoipnwén o e&EMEN, Teplaufavouévne e euuatioonc.

eav £yete coPfapd NIOTIKG TPOPAA AT,

eaqv glote £ykvog 1 Inralete (PA. mapdypa@o «kOMo, avIicLAAN YT, ONAacpog Kot
YOVILOTNTOY).

Mpocidomomoeic Ko TPOPVAGEELS
AmevBuvheite 6TOV Y10TPO 1 TOV QAPUOKOTOIO GOC TPV KO KOT& TN dtdpkela g Oepameiog pe
Cibingo gdv:

éxete holpuwén N eav Tabaivete cuyvd Aowwméelg. Evnuepmote Tov yiatpod cog edv mapovciicete
CUUTTMOUOTO OTIMG TVPETO, TANYEC, AoBAvVESTE TEPIGGATEPO KOVPAGUEVOL 0t O,TL GUVIOWE 7
éxete mpoPAnuata ota d6vTia, Kabmg avtd uropei va givar onueio Aoipméng. To Cibingo
UTOPEL VO LELMGEL TNV TKOVOTITO TOL OPYOVIGHOD OOG VO KOTATOAENA TIG AOUMEEIS Ko LTopet
VO EMOEWVOGEL Lo VITAPYOVG0, AOTU®EN 1 Vo avENGEL TNV TOOVOTNTO VO TAPOVCIACETE VEX
holpwén. Edv éxete dapnn 1 glote nhikiog 65 eTdv Kot Gve pmopel vo Exete avnuévn
mBavotnta vo Tabete AoudEeLs.

éxete M glyate upotioon N €xete £pbel o€ otevn emapn pe dTopo Tov £xetl puuatioon. O
ywiTpds cag Oa cog e€etdoet yio pupatioon mpwy omd v évapén tov Cibingo kot pumopei vo
emavardfel Tnv e&€taon katd ) dSidpkela tng Bepomeiog.

elyate ToTé epmnrTiKn Aolpwén (e€avOnua épmnta {ootpa), encdn to Cibingo pmwopel va
TPOKAAEGEL TNV EXAVEUQAVIOT] TOV. Evuepdote Tov y1otpd 600G 0V TAPOVGLAGETE EXMOIVVO
deppoTikd eEavOnua pe povokdiesg, kabmg avtd prnopet va amoteAel onpeio eavOnuatog
{ootpa.

elyate Toté nrotitidoa B  nrotitda C.

éxete voPAnOei mpdoata N oyxedialete va vofAndeite oe euPdio (avocomoinon) - S10TL
oplopéva euporta (epuforia pe Covtavovg LIKPOOPYAVIGHODG) OEV CLUVIGTMVTOL EVOD
ypnowomnoteite to Cibingo.

elyate mponyovuévag Opoupoug aipatog otig PAEPES TV KATM akpmv cog (ev Tm Pabel prefikn
Opoppwon) N TV TvevpdveV (Tvevpovikn gpPoin) 1 £xete avénpévo Kivouvo va TopovcLIcETE
TéTOW0 Patvopeva (Yo Tapddetypa: eav vrofinnkate TpdopotTa oe GOPopn YELPOVPYIKN
eméuPoon, edv YpMNOLOTOLEITE OPUOVIKG AVTICVAANTTIKG/AauPdavete Oepameio 0pLOVIKIG
VIOKATACTAONG, EAV £XEL EVIOMIGTEL OE €04 1] GE GTEVOLG GVYYEVEIG GOG KATOH AVOUOALN TNG
méng). O ywrpodg cag Ba cuintioet poli oog edv to Cibingo givot KatdAAnAo yio €G4G.
Evnuepoote tov ylatpd 6og av epeavicete EAPVIKA dSVGTVOLN 1) OVGKOAMN GTNV avamTvon, TOVO
otov Odpaka 1 TOVO 6TO Avm TUALA TG PAYNG, OI0MUE OTO KATM 1 6T0 Gve AKpa, TOVO 1
evaonoia ota KAt dipa 1 EpLOPOHTNTA N ATOYPOUATIGUO GTA KAT® 1) GTA AVE® GKPa, KAODS
QVTA UTOPOLV Vo givar onueia Opoufov aipatog otic EAEPES.

éxete N glyate kapdloKd TPOoPAN LT, ETEWT 0 YIoTpOS cag Oa culntoet poli cog eav to
Cibingo givan katdAAnio yio €04g.

éxete M elyate kapkivo, Komvilete N elyate TOTE Kamvicel 610 TopeABov, eneldn o ylTpdg Gog
00 cv{ntnoet pali cag edv to Cibingo givat KOTAAANAO Y10, EG0C.

"Exel mapatnpnOei un peravopatikdg KapKivog Tov dEppaTog o acbeveig mov Aapfdavoovv
Cibingo. O y10tpog 060G eVOEYETAL VO OOG GLUGTNGEL VO EAEYYETE TOKTIKA TO OEPUO GOG LE
e€etdoeig evo maipvete 1o Cibingo. Edv mapovsiootodv véeg depratikég aALOIDCELS KOTO TN
dudpkela N petd ™ Oepameio 1 €dv aALAEEL 1) OYT TOV VTTAPYOVCDV CAALOIDCEMY, EVILEPDGCTE
TOV YTPO GOG.

IIpb6cOetec eéetdoeic mapakorovOnonc

O ywtpog oag Oa coc vroPaiiel og eEETAGELS QiLATOG TTPLY KOl KATA TN dldpKeLn TG Bepamneiog pe
Cibingo ka1 pmopet va mpocappocet T Bepaneio cag, edv givol amapaitnto.
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Hawdrwa
To @apuaxo ovtd dev givorl EYKEKPIUEVO Y1aL XPNOT G TOLOLE NAKiaG KATo Tov 12 £TdVv, EXedn 1
ac@dreia kot ta 0péAn tov Cibingo dev £yovv akdpo KobopioTel.

Alra gappoxa kot Cibingo
Evnuepdote tov yotpd 1 1oV poplroKonold cog edv maipvete, £xete TpoOGPOTA TAPEL 1) pitopel vo
TOPETE GALD PAPUOKOL.

Ewdwotepa, evnuepmoete Tov yoTpod 1 ToV popuaKkorold oag tpotov ndpete to Cibingo, edv maipvete

OPIOUEVO A0 TO, PAPUAKO TTOL YPNCILOTO0VVTAL Y10, T Oepameia.:

- HLUKNTIOGIKOV Aotudéemv (0mmg 1 pAovkovaloAn), katdabiyng (6mmg | pAovoéetivi 1
QAOVPOEAUIVN), OYYELLKOV EYKEQOAKOD ENELGOSI0V (OTT®G 1 TIKAOTO1VN), KaBDG pmopel va
avénoovy Tig averBounteg evépyeteg tov Cibingo.

- YOGTPOOIGOPAYIKNG TOAVOPOUNONG (01te¢ avTova, eapotidivn 1 openpaloin), kabng uropsei
va peiwoovy v mocotnta tov Cibingo 6to aipa cog.

- katdOlyng (dnwg ortadompaun, kKhopalaun 1 ecsttaronpaun), kabog to Cibingo umopei va
aVENCEL TIG EMOPAGELS TOVC.

- vevpoivoudtoong Tomov I (0mwg celovpetvipmn), kabmng to Cibingo pmopet va avénoet Tic
eMOPACELC TOL.

- KOPOLOKNG OVETAPKELNS (OTT®G O1Y0EIVN) 1 ayYELOKOD EYKEPAALKOD EMEIGOOI0V (OTTMC
dafryatpdvn), kabmg to Cibingo pmopel vo avENceL TIg EXOPAGELS TOVC.

- EMANATIKAOV GTOCUOV (0TT®g S-pepatvutoivn), kabdg to Cibingo pmopei va avénoet tig
eMOPACELC TOV.

- EYKEPOAIKOV EMEIG0010V (OTMG KAOTO0YPEAN), Kabd¢ To Cibingo umopei va, LEIDGEL TIG
eMOPACELS TOL.

- doBpatog, pevpatoedoivs apbpitidag 1 atomikng deppotitidng (0nmg Proloyucég Bepaneieg pe
OAVTICOUOTO, PAPLOKN TOV EAEYYOVV TNV BVOGOAOYIKT ATOKPLGT] TOL OPYUVIGLOD OTMS N
KuKAooTOopivn, AAAEG Kivaoeg Janus 0TS 1) UWTOPIGTTIVIUTT, 1) OVTOOOCITVIUTY), KaOMG pumopel
va 0vENGOoVY TOV KivOLVO Yo avemBOUNTEG EVEPYELEC.

O ywatpog oag pumopel va oag GLUPOVAEVGEL VO ATTOPVYETE TN XPNOT| 1] VO CTOUOTICETE VO TOIPVETE TO

Cibingo &dv maipvete oplopéva amd To GAPLOKO TOV XPTCILOTOI0VVTAL Yo T Oepameio:

- eouatioong (0Tmg 1 PLPOUTIKIVY), ETANTTIKOV KPIGE®V 1] GTOCUAOV (OTT®G 1] POIVUTOTVT),
KOPKivov Tov Tpootdtn (0nmg 1 araAovtapion, n eviolovtapion) 1 g Aoipwéng ard HIV (6nwg
N epafipévin), kabmg umopel va petdcovy v omotelecpatikdémta tov Cibingo.

Edv xémotlo amd to mopandve oyvet Yo oG 1 edv £xete apeiPoiries, amevbuvbeite otov yoTpo 1| Tov
(QOPLOKOTOL0 Gog TPOoToL TTapete To Cibingo.

Kinon, aviicOAinyn, Oniaopég kot yovipotnra
Edv eiote éyxvog 1 OnAdalete, vopilete 0TL pmopei va giote £yKvog 1) oYeO1ALETE VO ATOKTAOETE T,
{ntote T GLUPOVAT TOL YIATPOV 1] TOV PUPIOKOTOLOV GOG TPLY TAPETE AVTO TO PAPLOKO.

AvTiGOAANYN G€ YUVOIKEG

Edv eiote yovaika og avamopoymykn nikic, 0o Tpémel va pnoIHOTOLEITE ATOTEAEGLOTIKY LEBOJO
aVTIGLAAN YIS KoTa TN dtdpkela ¢ Oepaneiog pe Cibingo Kot Yo TOVAGYIGTOV £Vay VO, LETA 0T
v teAevtaio 06om g Bepoameioc. O yiotpog cag Oa cog cupPoviedost yia Tig KOTUAANAES LebBdd0VC
AVTIGOAANYTG.

Kvnon

Mnyv ypnowonoteite to Cibingo €dv giote £€ykvog, vopilete Ot1 pmopel va giote £ykvog 1 oyeddlete va
OTOKTNOETE ToUdi, EMELON Pmopel va TpokaAéael BAGPN oto avamtuocopuevo Eufpvo. Evnuepoote
apécmc Tov yuutpo oag edv petvete £ykvog 1 vopilete ot pumopet va éxete peivel £yKvog Katd ™
dudpkela g Oepamneiog.

Oniaoude
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Mn ypnowomnoteite to Cibinqo katd tn didpkeia Tov Onracpov, Kabwg dev ival yvooto edv avtd To
(APLOKO TTEPVAEL OTO UNTPIKO YaA Kot ennpedlet To modi. Eoeic kot o yuutpdg cog Ba mpémetl va
amogacioete €dv o OnAdcete 1 Oo YPNOUOTOMGETE OVTO TO PAPLLOKO.

Tovomro
To Cibinqo gvdéyetar vo TPOKAAESEL TAPOSIKE LUEIWUEVT] YOVILOTITO OE YUVOUKEG GE OVOTOPOYDYIKN

nAkio. Avti 1 enidpact glvar avacTpEYIUN LETA TN dtakomn e Oepameiag.

0o yNnomn KoL LEPLGROS PN AV RLATOV
To Cibingo dgv £xel kopia eTidpaoT OTNV KAVOTNTA 001 YNONG N XEPLICHOD UNyovUAT®V.

To Cibinqo epiéyer Aaktoln povoidpiki Kot vétplo
Edv éyete minpoeopnOei amd tov yiatpd cag 61t £xete dvoaveio o€ OPIGUEVO GAKYPO,
EMIKOVOVNOTE LLE TOV YIATPO GOC TPOTOV TAPETE OVTO TO PAPLLAKO.

To @dpuaxo avtd mepiéyel Aydtepa and 1 mmol vatpiov (23 mg) avd diokio, dniadn givan
OVCLUOTIKA «EAeVBEPO VaTpiovy.

Hlcuiopévot
Ot acBeveic nlkiog 65 €TV Kol Ave eVOEYETOL VO SLOTPEXOLY OLENUEVO KivouVo AOTUDEEDV,

KOPOLOK®OV EXELGOOIMV KOl OPIGUEVOV TOTTOV Kapkivov. O Y1aTpdg 60, EVOEYETUL VO OTOPUGIGEL OTL TO
Cibingo dgv gival KATGAANLO Y10 EGAC.

3. og va wapete To Cibinqo

[Tédvtote va maipvete To PAPUOKO CLTO AVGTNPE COUPOVE LLE TIG 0dNYieEg TOV YioTpo cag. Edv £yete
aUPBOMES, pMTACTE TOV YATPO 1) TOV POPLOKOTOLO GOG.

To Cibingo &ivai €va. dickio wov Aapfaveral and 1o otopa. Mmopel va ypnopomombei oe cuvévacud
pe Ao eappaka yuo o £kiepa mov epappolovial oto dépua 1 Propel va ypnoiponombei povo tov.

H ocvvietouevn d6om évapéng yio evniikoug kat epnovg (Mikiag 12 £mg 17 etmv) Bapovg
tovAdyotov 59 kg eivor 100 mg 1 200 mg pia popd Tnv NuéPa, OTMG CLVTAYOYPUPEITOL OO TOV
ywTpd coc. O yiotpog cag evOEYeTal Vo AVENGEL 1] VO LELMGEL T 300N GaG, AVAAOYA LLE TO TOGO KOAX
dpaL TO PAPLLOKO.

Opiopévor acBeveic yperalovat xauniotepn d00m Evapéng Kot O YTpOg GoG UTOPEL Vo GolG
yopnynoet 100 mg pia eopd v nuépa €av:

- elote nlkiag 65 €TV KoL AVED.

- €YeTe CLYKEKPIUEVO WTPIKO 16TOPIKO 1 LTPIKY| KATAGTACT).

- elote épnPog/m (Mhaxiog 12 éwg 17 etadv) Papoug 25 kg-58 kg.

Edv &yete puétpiov €mg cofapov Paduod tpofAnuate pe o veepd 1 edv cog £xouv cuvtayoypaen el
oplopéva GAra eappaka, 1 66om évapéng tov Cibingo pmopel va eivan gite 50 mg gite 100 mg piol
Qopa TV Nuépa. Oa mhpete o doomn Evapéng pe PAon TIC avAYKEG KOl TO 10TPIKO 1GTOPIKO 1 TNV
WTPIKN KATACTAGN 0aG, CUVENWMS, Oo TPEMEL va TaipveTe TAVTOTE OLTO TO PAPLOKO AKPPDG OTMS Gag
€xel mEL 0 Y1TPOG COLC.

Metd v évapén ¢ Oepamneiag, 0 ylaTpdg 6o Umopel va, Tpocapuocel T 06on pe Pdon to m6co
KOAG AELTOVPYEL TO PAPIOKO KoL TIG TVYOV avemlBOUNTEC EvEpPYeEleg TOV Tapovotdlete. Edv to
Qappako Asrtovpyet Kaid, n 66om pmopel va pewwbei. H Begpaneio pnopet eniong va draxomel
TPOCHOPIVA 1) OPLOTIKA €AV 01 EEETATELS AILOTOG KATOOEIEOVY YOUNAO 0p1OUd AEVKAOV a1plocpalpimy 1
OLUOTTETOAIWV.

Edv maipvete to Cibinqo eni 24 efSopddeg Kot akOpa OgV EYETE MAPOVGLACEL PEATIOOTN, O YIOTPOG GOG
UopEl va amopuciost vo, S1akOWEL 0ploTiKa TN Depoameia.
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Oa mpénel v kaTomivete T0 d10kio oAOKANpO Le vepd. Ta diokio dev TPEMEL va SlopovvTal, vo
cuvOAiPovTal ) Vo LUGs@VTOL TPV amtd TNV KOTATooT, Kabmg pumopel vo aALAEEL 1) TOoOTNTA TOV
QOPUAKOV TOL YOPNYEITOL GTOV OPYOVIGUO.

Mropeite va mapete T0 diokio pe N xwpig payntd. Eav aicbdveote adwabecia (vavtia) 6tov maipvete
avTd T0 PAppaKo, umopel va fondnoet va to maipvete pe eayntd. ['a va Bopdote vo maipvete 1o
QAPUOKO GOG, GLVICTATOL VO, TO TAIPVETE TNV 1010 dpa KAOE Nuépa.

Edv napete peyarvtepn 66on Cibinqo amd Ty kavoviki
Edv mépete peyorotepn d06on Cibingo amd tnv KOVOVIKY] ETIKOWVOVIAOTE UE TOV Y1aTpd cag. Evdéyetan
VO TOPOVCIAGETE KATOLEG OO TIG AVEMBVUNTEG EVEPYELES TOV TEPTYPAPOVTOL TNV TAPAYPAPO 4.

Edv Eeydoete vo mwapete To Cibingo

- Edv mapoieiyete pio 066m, mopte TV apécmg LOAG to Bounbeite, ekTOGC Kot €GV 1) ETOUEVT
doon elvar o€ Aydtepo amd 12 dpeg.

- Edv amopévouv Aydtepeg and 12 dpeg yo tnv endpevn 800, Tapaieiyte T 00T TOV
Eeyxaoarte Ko TAPTE TNV EXOUEVN dOGN KaTd TNV Kabopiopévn dpa.

- Mnyv wépeTe SITAY 6O0T Y10 VO OVOTANPOGETE TO d10Ki0 TOV EgYAcaTE.

Edv otapatiocete va naipvere to Cibingo
Agv Ba mpénet vo otapatioete va maipvete to Cibingo ympic va To cu{NTNCETE TPONYOLUEVES LE TO
Ytpd Goc.

Edv éxete meplocdtepeg EpMTNGELG GYETIKA LLE T YPTOT CVTOV TOL PAPUAKOV, POTNOTE TOV Y1TPO N
TOV QOPUUKOTOL0 GOG.

4. MOavéig avemBOpNTES EVEPYELEG

'Onwg 6Aa ToL EAPUOKE, £TGL KL GVTO TO QAPUOKO LTOPEL VO TPOKAAESEL AVETIOVUNTES EVEPYELEC, OV
Kot dgv TOpovc1alovtal 6€ OAOVG TOVG AvEpPMOTOLG.

YoBapég avemBOUNTES EVEPYELEG

AmevBuvheite oToV Yiotpo cog kot {ntiote aueca wTptkn Pondela e6v TapoVCIAGETE 0TO0ONTOTE

onueio Tov TopoKdTo:

- E&avOnua Lootmpa (épmntog (ootpag), Eva emovvo depratiko eavOnua e puoaiideg Kot
TpeTd

- OpduPoug aiplaTog 0TOVG TVEDUOVES, GTO KATM GKPO. 1] 6TV TOEAO L€ CUURTAOUATO, OTTWOG
EM®MOLVO 010N KATW dKpov, TGVO 6Tov Bmpaxa 1 SOoTvold

Addreg avemOOUNTEG EVEPYELES

oA ovyvég (evdéyetal va ennpedlovv mepiocotepo amd 1 ota 10 dtoua)
- AicOnuo adabeciog (vavtio)

Yuyvég (evdéyetor va emnpealovy £o¢ 1 ota 10 dropa)

- ATAOG épmnTog Kol GAAOL TOTTOL AOUMEE®Y 0o amAd EpTNTa

- "Epetoc

- [Tovog 610 GTOMOYL

- Kepoloryio

- Zd&An

- Axpn

- AvEnon evog evidpov Tov ovopaleTol EMGQPOKIVAGCT] KPEATIVIG KoL 1) OTTOl0 POiVETOL OE
eEétaomn aiportog
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Oy ovyvég (evdéyetan va emnpedlovv émg 1 ota 100 dtoua)

- [Tvevpovia (Aoipmén tov Tvedpova)

- XopunAog aptuodg aypometormy wov aivetal o€ eETaoT OiUaTOg

- XopunAog apludg AEVKOV aHocPalpimVv Tov QaiveTol og eEETAON AioTOg

- Yynid Amidio aipatog (yoAnotepoin) mov eaivetat og eEétaon aipatog (PA. mopdypagpo 2
«IIpocidomoioelg Kot TPOPLAGEEIS»)

Ava@opd avemOuunToV EVEPYELOV

Edv moapotmprioete kKamoo avemBOUNT EVEPYELD, EVIILEPDOTE TOV YIUTPO | TOV PAPUOKOTOLO COG.
Av10 1oy0et Ko Yo kbBe mhovn avemBOpUnTn eVEPYELD TOV OV AVAPEPETAL GTO TTAPOV PVAAO 0O YLDV
ypone. Mmopeite eniong va avagépete avemBounteg evépyeleg anevbeing, HEcw Tov eBvikod
GLGTHIOTOG OVOPOPAS TOV avaypaeetat 6To [lapdptnua V. Mécm g avaeopdc averdountov
gvepyelmv pnopeite va fonbnoete ot GLALOYN TEPIGCOTEP®V TANPOPOPIDV GYETIKA LE TNV OCPUAELL
TOV TOPOVTOG PAPUAKOL.

5. o va pvidooete To Cibingo
To @apuaKo ovtd TPETEL VoL PLAAGGETOL GE UEPT) TOV OEV TO PAETOVY KoL 0V TO POAVOLV TOL TOUdLA.

Na pn ypnoyLonoteite ovtd T0 PAPHOKO UETA TNV UEPOUNVia ANENG TOV OVAPEPETAL GTO KOVTL, GTN
QLOAN KO TNV ETKAALYT] 0AOVUIVIOL TNE GLOKELOCING TOTOV KVYEANG netd th AHEH. H
nuepopnvia ANéEng tvar 1 tedgvtoio NUEPC TOL VA TOV OVOPEPETOL EKEL.

To edapuaxo owtd dev amattel Wiaitepeg cuvOnkeg OAUENC.

Mnyv mtetéite @APUAKOA GTO VEPD TNG ATOYETELGNG N GTA OKlAK(A aroppinpate. Potote tov
(POPLOKOTOLO GOG Y10, TO TAG VO, TETAEETE TA. PAPUAKO TTOL OEV YPNCIULOTOLELTE TTi. AvTd T péTpa O
Bonbncovv oty Tpoctacio Tov TEPPAAAOVTOC.

6. Iepreydpeva TG GVOKELAGTOG KL AOLTTEG TANPOPOPIEg

T tepéyer To Cibingo
- H dpootikn oveio gival 1) oUTpOGITIVIUTY.
Kda0e dioxio tov 50 mg wepiéyet SO mg aumpoCITVIpmnC.
Kd&0e dioxio towv 100 mg mepiéyel 100 mg aumpocttivipmng.
Kd&0e dioxio tov 200 mg mepiéyel 200 mg aUmTPOGITIVIUING.

- Ta @A cvotatikd givat:
[Mupvag diokiov: kKuttapivn pkpokpvotariikn (E460i), povo&ivo owcpopikd acPEéctio
dvvdpo (E341ii), auoio kapPoéopebuiimpévo vatplovyo, payvioto oteatiko (E470b).
Emnucddoyn pe Aentd vuévio: vrpopedddln (E464), titaviov d10&eidto (E171), Aaktoln
povotidpikn, moAvatBvievoylvkoin (E1521), tpuoketivn (E1518), cidfpov 0&eidio epubpo
(E172) (PA. mapdaypogo 2 «To Cibingo mepiéyet Aaktoln Kot vaTpio).

Epgévion tov Cibinqo kol wepieyépeva TG 6V6KELAGING
Ta Cibingo 50 mg diokia gival pol, oPaA diokia pe ufkog mepimov 11 mm kot TAGTOG TEPimov S mm,

ue v évoelén «PFE» ot pia mievpd kat tnv évoeién «ABR 50» oty GAAn.

Ta Cibingo 100 mg diokia eivar pol, oTpoyyvAd diokia StapéTpov mepimov 9 mm, pe v Evoeién
«PFE» ot pio mievpd ko v £voelén «ABR 100» oty GAAN.

Ta Cibingo 200 mg diokia eivar pol, ofdA diokia pe pikog tepimov 18 mm kot TAdtog nepimov 8§ mm,
ue v évoeién «PFE» ot pio mievpd kot tnv £voeién «ABR 200» otnv GAAn.
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Ta Sioxio 50 mg, 100 mg kot 200 mg mapéyovrol oe cuokevacies kuyéing (blister) and
noAvPivvidevodtyrwpioto (PVDC) pe pepppdvn kdioyng and ¢oAko adovpiviov 1 6 GLIAEG Amo
moAvoBvAEvio vymAng mtukvotntag (HDPE) pe nopa amd molvaporvrévio. Kabe cuokevacia blister
mepiéyet 14, 28 1 91 diokia. Kabe prain mepiéyet 14 1 30 diokia.

Mropei va unv KoKAOQOpoLV OAEG Ol GUCKEVAGIEC.
Karoyog Adcrag Kvkhopopiag

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Béiyo

Hapaockevaotiig

Pfizer Manufacturing Deutschland GmbH
Mooswaldallee 1

79108 Freiburg Im Breisgau

Teppovia

INo omoladnmote TANPOPOPio. GYETUKE LLE TO TOPOV PAPUOKEVTIKO TPOIOV, TAPUKUAEISTE VO
amevuvieite otov Tomiko avtimpdommo tov Katdyov g Adelag Kvkiopopiag:

Belgié/Belgique/ Belgien Lietuva
Luxembourg/Luxemburg Pfizer Luxembourg SARL filialas Lietuvoje
Pfizer NV/SA Tel: + 370 52 51 4000
Tél/Tel: +32 (0)2 554 62 11

bnarapus Magyarorszag

[aiizep JlrokcemOypr CAPJI, Kion bearapus Pfizer Kft.

Ten.: +359 2 970 4333 Tel.: +36-1-488-37-00
Ceska republika Malta

Pfizer, spol. s r.0. Vivian Corporation Ltd.
Tel.: +420 283 004 111 Tel: +356 21344610
Danmark Nederland

Pfizer ApS Pfizer bv

TIf: +45 44 20 11 00 Tel: +31 (0)800 63 34 636
Deutschland Norge

PFIZER PHARMA GmbH Pfizer AS

Tel: +49 (0)30 550055-51000 TIf: +47 67 52 61 00
Eesti Osterreich

Pfizer Luxembourg SARL Eesti filiaal Pfizer Corporation Austria Ges.m.b.H.
Tel: +372 666 7500 Tel: +43 (0)1 521 15-0
EArGoa Polska

Pfizer EAAGG A.E. Pfizer Polska Sp. z o.0.
TnA: +30 210 6785 800 Tel.:+48 22 335 61 00
Espaia Portugal

Pfizer S.L. Laboratorios Pfizer, Lda.
Tel: +34 91 490 99 00 Tel: +351 21 423 5500
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France
Pfizer
Tél: +33 (0)1 58 07 34 40

Hrvatska
Pfizer Croatia d.o.o.
Tel: +385 1 3908 777

Ireland

Pfizer Healthcare Ireland

Tel: +1800 633 363 (toll free)
+44 (0)1304 616161

island
Icepharma hf.
Simi: +354 540 8000

Italia
Pfizer S.r.l.
Tel: +39 06 33 18 21

Kvzpog

Pfizer EAAGg A.E. (Cyprus Branch)

TnA: +357 22 817690

Latvija

Romania
Pfizer Romania S.R.L.
Tel: +40 (0) 21 207 28 00

Slovenija

Pfizer Luxembourg SARL

Pfizer, podruznica za svetovanje s podrocja
farmacevtske dejavnosti, Ljubljana

Tel: + 386 (0)1 52 11 400

Slovenska republika
Pfizer Luxembourg SARL, organiza¢na zlozka
Tel: +421 2 3355 5500

Suomi/Finland
Pfizer Oy
Puh/Tel: +358 (0)9 43 00 40

Sverige
Pfizer AB
Tel: +46 (0)8 550 520 00

United Kingdom (Northern Ireland)
Pfizer Limited
Tel: +44 (0) 1304 616161

Pfizer Luxembourg SARL filiale Latvija
Tel: +371 670 35 775

To wapov @OALO 00NYLOV Yp1oNS avaBepOnKe Y0 TELEVTOIO POPE GTIG
Adreg TNYEG TANPOPOPLOV

Aemtopepeic TANpoPopieg Yo 10 PAPHOKO aVTO givor S1afEceg 6TO SIKTLOKO TOTO Tov Evpmmaikod
Opyoviopov Gapudkmv: https:/www.ema.europa.eu.
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