1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Co-Valsareta 80 mg+12,5 mg emtkolvoppévo ue Aemtod vuEVIo diokia
Co-Valsareta 160 mg+12,5 mg emikaAvppévo. pe Aemtod vpuévio dtokia
Co-Valsareta 160 mg+25 mg emwcodvppéva e AEmTo VUEVIO Stokia

2. MNOIOTIKH KAI TIOXOTIKH XYNOEXH

Co-Valsareta 80 mg+12,5 mg emkolvppéva pe Aentd vuévio diokio
Ka0e emcarvppévo pe Aentd vuévio diokio mepéyet 80 mg Parcaptdvng kon 12,5 mg
vopoyropobelalione.

Co-Valsareta 160 mg+12,5 mg emkaAvupévo, pe Aentd vuévio diokia
Kabe emkarvppévo pe Aemtd vpévio diokio mepigyel 160 mg farcaptavng kot 12,5 mg
vopoyrmopoberaliong.

Co-Valsareta 160 mg+25 mg emukalvupéva pe Aemtd vuévio dickio

Kabe emkoadloppévo pe Aemtd vpuévio diokio mepieyel 160 mg farsaptdyvng kail 25 mg
vopoyAwpodelaliong.

"Exdoyo(a) pe yvootn dpdon:

80 mg+12,5mg | 160 mg+12,5mg | 160 mg+25 mg

EMKAAVUHUEVDL EMUKAAVUUEVDL EMUKAAVUUEVDL
pe Aemtd vUEVIO | ue AemTO VUEVIO | UE AETMTO LUEVIO
dokia dtokio dtokio
Aaktoln 16,27 mg 44,11 mg 32,54 mg

IMa tov TAfpn katdroyo TV ekddywmV, PA. Tapdypapo 6.1.

3. D®PAPMAKOTEXNIKH MOP®H
EmwcoAvppévo pe Aemtd vpévio diokio.
80 mg+12,5 mg: Ta emukoAvppéva pe Aemtod vUEVio dtokia givar pol, ®oed1], apeiKvpta.

160 mg+12,5 mg: To emkaAvpUpéVa, e AETTO VUEVIO S1oKIN EIVOIL KAPE KOKKIVO, MOELN, QUPIKVPTAL.
160 mg+25 mg: Ta emkaAvppéva pe Aemtd vEVIO S1oKia Eival OVOIKTE KOpE, MOELN, AUGIKVPTA.

4, KAINIKEX HAHPO®OPIEX



41 OgpamevTikég gvoeitelg
Oepomeio TG 1WO10maB0VC VAEPTACNC OE EVAAIKEG.

O cvvdvacpog otabepnc doomng Co-Valsareta evdeikvotat yio aobeveic v omoimv 1 apTnplokt Tieon
dev gléyyeton wcavomomtikd pe povobepamneio faicaptdvng 1 vopoyAwpobelaliong.

4.2  Aocoloyio kKou TPOTOS YOpNYNONG

Aogoloyio,

H ovviotdpevn d6on Co-Valsareta 80 mg+12,5 mg sivat évo emKOAVUUEVO e AETTO DUEVIO O10KIO
pio popd nuepnoiog.

H cuvictdpevn 66om Co-Valsareta 160 mg+12,5 mg givar Eva emtkodloppévo pe Aemtd vpuévio d1okio
pia @opa nuepncimg.

H cuvictdpevn 66om Co-Valsareta 160 mg+25 mg givan £va emtkoloppévo pe Aemtd vuévio d1okio
pio eopd nuepnoing.

H ovviotdpevn d6on Co-Valsareta 320 mg+12,5 mg eivon Eva emkaloppévo pe Aemntd vuévio d1okio

iia ioid iiaicimi.

Yuviotdron Tithomoinomn g 00oNg UE TO. LEPOVOLLEVE GLOTATIKG. X€ KaOe mepinTtwon, 1 TPOG To TAV®D
TITAOTOINOT| TV LEUOVOUEVAOV GUGTATIKOV GTNV EMOUEVN dOGN TPEMEL Vo TapakorovBeiton dote va
pewwbei o kivduvog voTAoNS Kot GAADY aVETIOVINTOV EVEPYELDV.

Oroav givor KMvikd katdAAnAo umopei va e€etactel to evogyopevo g anevbeiog petdpfaong amd
povobepoameio 6to cuvdLaoUd oTadepNc 600G 6E 0c0eVEIC TV 0TTOIWV 1) APTNPLOKN TTiEGT deV
eAEYyETOUL TKOVOTTONTIKA pe povobepameio Palcaptdvng 1 vopoyAwpobeialiong, pe tnv npotindbeon
OTL akoAovBEeiTOL | GLVICTAOUEVT SLOOYIKT TITAOTOINOT] TNG 000N TOV HELOVOUEVMV CUGTATIKMV.

H avikn amdkpion oto Co-Valsareta npénet va a&lodoyeiton petd v évapén g Oepomeiog kot ov m
apTNPLOKN TTiEST) TOPOUEVEL U EAEYXOUEVT, 1| 000T Hmopel va avéndel avéavovtag kabe Eva amod ta.
oVOTATIKA ¢ o, puéyiotn 06on Borsaptdvng/vépoyrwmpobeialiong 320 mg+25 mg.

TO avTwmepTaokd OTOTEAECUA EIVAL OVGLOOTIKA EUPAVES EVTOC 2 EBSOUAOWV.

Y1ovg mepiocdTEPOVG acbeveic, n péylotn dpdom mapatnpeiton evtog 4 fdopddov. Qotdco, o€
pepkovg acbevels, umopet va ypelaotet Bepaneio didpkelag 4-8 efdouddwv. Avtd npénet va
Aappaveton veoyn Katd v Tithoroinom g 66omg.

Tpomog yoprynons
To Co-Valsareta pmopsi va Aappdveton pe 1 xopic Tpo@en Kol TPETEL VO, YOPNYEITOL LE VEPO.

E1dixoi wAnBoouol

AocBeveic e veppikn duciettovpyia

Agv amouteiton Tpocappoyn g 60omg o€ aoBeveis e Mo £0G LETPLO VEPPIKT SVGAEITOVPYiN
(PvOuods Zrepapatikng Ambnong (GFR) > 30 ml/min). Adye g vdpoyropwbewaliong, to Co-
Valsareta avtevdeikvoton o€ acbeveic pe cofapn veppikr dvoiertovpyia (GFR < 30 ml/min) ko
avovpia (BA. Tapaypdpovg 4.3, 4.4 ko 5.2).

AocBeveic e nmatikn duciettovpyia
Y aobeveig pe NTo Eo¢ PETPLO NIATIKT SVGAELTOVPYIL Y®PIG YoAOGTAGT 1 dOGN TNG PAACAPTAVNG
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dev mpémet va vrepPaivel Ta 80 mg (BA. mapdypapo 4.4). Aev amatteiton TPOSAPUOYN TG 0OCTG TNG
vopoyropobelaliong o acheveig pe Mo £ HETPLO NTOTIKT OVGAELTOVPYiC. AOY® TOV GUOTOTIKOD
Boioaptavn, To Co-Valsareta avtevésikvotar oe acBeveig pe cofapn nratikn SucAettovpyio 1 pe
YoMk Kippwon kot yordotaon (BA. mapaypdeovg 4.3, 4.4 ko 5.2).

Hlxiopévor acBeveig
Agv amaiteitol Tpocappoyn e 001G 6Tovs NAKIOUEVOLS 0cOEVELS.

Houdrozpiog winQvouog
To Co-Valsareta dev evdeikvutan yio xpnon oe Todid nikiog Katm tov 18 etdv Aoym EAetync
JedOUEVOV Y10 TNV ACOAAELD KOL TV OTOTEAEGULOTIKOTI T

4.3 Avrtevoceigeig

- YrepevaioOnoio 6Tig OpaoTIKEG OVGIES, G GALN POPUOKEVTIKE TPOIOVTO TOV Eival TaPUywYa.
GOVAPOVOULOMV 1) G€ KATTO0 0td TO EKS0Y0L TOV OVOPEPOVTOL GTNV TOPAYPUPO 6.1,

- Agbtepo kar tpito Tpipumvo kimong (BA. mapaypdeovs 4.4 kot 4.6).

- Yofapn nratikn SvcAeltovpyia, YOAKY KippwoT Kol YOAOGTAOT).

- YoPapn veppikn dvciettovpyia (kdBapon kpeatvivig <30 ml/min), avovpia.

- AvBiothpevn ot Bepameio VTOKOAMALI, VTOVOTPLOLULICL, VIEPUCPECTIONLICL, KOl GUUTTMOUOTIKN
VIEPOLPTYOLUAL.

- H tavtoypovn yprion Co-Valsareta e mpoidvta mov TepExovyv aAoKipévn avtevdeikvutal 6e
acbeveic pe caxyopmddn dapn N pe veppikn dvcierrovpyia (GFR < 60 mi/min/1,73 m?) (BA.
Tapoypapovg 4.5 kat 5.1).

4.4  E10ukég TPOELOOTOMGELS KOL TPOPLAAEEIS KAT TN (p1jon

MetaBoAréc NAEKTPOAVTOV 0pOD

Bolooptivy

H tovtdypovn xpnom e CUUTANPOUOTO KAALOL, KAALOGUVTIPTTIKE SL0VPTTIKA, VITOKATAGTOTO!
GA0T0G TTOL TTEPLEYOLY KAMO, 1 GALOVG TOPAYOVTEG TOV EVOEYETAL VO AVENCOVY TOL EMITEd KAAIOV
(nmopivn, k.Am.) dev cuvicTdToL.

Ta enineda kaliov mTpémet va mopakolovfovvTol KOTOAAAWC.

YopoyrwpoOeialion

YrokaAopio £xel avapepOel katd ™ Oepameio pe 0e1alidtkd S1ovpNTIKA, CLUTEPIAAUPAVOUEVIG TNG
vopoyrmpobelalidne. Zvviotdtol cuyvog ELEYXOC TOV KAAIOV 0pOv.

H Oepancia pe Oraliducd dtovpntikd, copmeptrapfoavopévng g vdpoylmpobelalidng, £xel oyetiobel
HE VTovaTpLopio: Kol VToYA®pPaLKn aikdlmon. Ot Bsalidec, copmepropfavopévng g
vdpoyrlmpobelaliong, av&avouv TNV AmEKKPIoT LoyVNGIoU oTo 0VPW, TOV UTOPEL VO, EXEL GOV
amotéleopa TV vropoyvnotlopio. H amékkpion acPeotiov peimverar pe ta Ostalidicd stovpntikd.
Av10 pmopel vo TpokaAEcEL VITEPAGPECTIONLLIN.

Onwg kot pe kabe acbevi mov Aapupdvel Oepomeio pe dStovpNTIKA, TPETEL VO, TPOYUATOTOLELTOL
TEPLOOIKOG TPOGOIOPIGHOG TOV NAEKTPOAVTOV TOL 0POV GE KATAAANAQ XPOVIKA O0GTHLLOTOL.

Acbeveic e vrovatplonpio Ko/ vooykoipio
Acbeveic mov Aappdvouv Ogtaltdkd dovpntikd, copmeptiapufoavouévne g vopoyrimpodeialiong,
TPENEL VO, TAPOKOAOLOOVVTAL Yo KAMVIKG onpeia dtotapaync Tov 16olvyiov VYPOV | NAEKTPOAVTMV.

e aoBeveig pe cofapn vrovaTploio KOV VTOOYKALi OT®S 0VTOL TOV AdUPBAvouY VYNAEG SOGELG
dovpnTiK®OV, uropel va eLeovicBEl 6€ GTAVIEG TEPIMTMOCEIS CLUTTMUATIKY VTOTACT HETA TV Evapén
g Oepameiog pe Parcaptavn kot vopoyropobelalion. H vmovatpropio ko vwooykaio Tpénet va
dropBmvovtal Tpv v Evapén g Bepoameiog pe cuvovacud Paicaptdvng Kot vdpoyAwpobeialiong.

AoBeveic ue oofapn ypovio KopdlaKn OVETAPKELD 1] GAAEC KOTAGTAGELC OEYEPGNC TOV GUGTNHLLOTOC
PEVIVIC-O0lYYELOTEVGIVNC-OAD0GTEPOVIC




e acbBeveig TV omoimv 1 veepikn Acttovpyia pmopet va eEaptdtal amd T dpacTnPLOTHTA TOV
GUGTHIOTOG PEVIVIC-OYYELOTEVGTIVNG-0A000TEPOVIG (TT.). 000EVELS U GOPapT) GUUPOPNTIKT KAPIIHKN
avemdpkeln), 1 Oepameia e avooTOAEIG TOL PETATPERTIKOV VDOV TNG AYYEIOTEVGIVIG £XEL
ovoyeTiobel pe oAryovpia kavn eEgMocopevn almBatpio Kot og omhvieg TePImTOCELG pe o&eia veQpikn
avemdpkewn Ko Odvarto. H a&loidynon tov acBevodv e Kopdlakr aveTOPKELR 1) LETA OO ELOPAYLLO
TOV pVokapdiov TPEMEL TAVTOTE VA TEPIAAPAVEL EKTIUNGT TNG VEPPIKNG Agttovpyiac. H xprom tov
cuvdvacroy Baicaptdvng kot vopoyrAwpoberaliong oe acBevelg e cofapn xpovia Kapdiokn
aveETAPKELD OV £XEL TEKUNPLOOEL.

ZUVENMG 0V UMOPEL VO, ATOKAEIGOHEL OTL AOY® TNG AVOGTOANG TOV GUGTNUATOG PEVIVIG-OYYEIOTEVGIVIC-
aAdooTePOVNG M YopnyNon Porcaptdvng kot vopoyrmpobelaliong pmopel emiong va oyetiCeTon pe
BAGPN ¢ veppikng Asttovpyiag. To Co-Valsareta dev mpémet va ypnoYLOTOLEITOL G AVTOVG TOVG
acBeveic.

2TEVOOT) TOV VEQPIKAV OPTNPLOV

To Co-Valsareta dev mpénel va ypnoionoteitat yio, T Oepaneio tng vaéptaong o€ acheveic pe
ETEPOTAELPN 1] OUPOTEPOTAEVPT] GTEVICT] TOV VEPPIKAOV OPTNPLDY 1 GTEVIOCT] OPTNPIOC GE LLOVIPEG
vEQPO, EMELON M oVl AILATOG Kot 1) Kpeativivn 0pol pmopel va avénBoldv og awtovg Toug aobeveic.

[pwtorabng vrepardoctepoviods
O1 aoBeveic pe Tpotomadn vepardootepovicud dev mpémet vo, Aappavovy Oepancio pe Co-Valsareta
KaBOTL TO GUGTNLO PEVIVIC-AYYEIOTEVGIVIG TOVG OEV EIVaL EVEPYOTOMUEVO.

ZTEVOOT) TG OPTIKNG Kol ITPogdovs BodBioas, VTEPTPOQIKT) OTOPPAKTIKN Lvokapdlonddsio
Onmg kot pe 6A0VG TOVg AAAOVG Oy YELOOOGTAATIKOVG TOPAYOVTES, GUVIGTATAL EI01KT TPOGOYN Yol
TovG aobeveic TOL TAGYKOLV OO GTEVMOOT| TNG CLOPTIKNG 1) TNG HLTPOEDOVG Parfidag, 1 omd
VIEPTPOPIKN OTOPPOKTIKY pookapdionddeio (HOCM).

Neopikn dvchrettovpyio

Agv amaiteitol Tpocappoyn g 600mg Yia Tovg acbevelg pe veppikn duvciertovpyia pe kdbapon
kpeotvivng >30 ml/min (BA. mapdypapo 4.2). ZTovicTdtol Teplodikds EAEYYOG TOV EMITESMY KOAIOL,
KpeaTvivng Kot ovupkov 0&€og atov 0pod 0tav to Co-Valsareta yopnyeiton o€ aobeveic pe veppin
dvoiettovpyia.

Metapdoyevon veppov
Agv vmhipyel TPOG TO TAPOV EUTEIPLO CYETIKA e TNV ac@aln yopnynon tov Co-Valsareta og acOeveic
oV €YoV TPOGPaTA VITOPANDEL GE LETAUOGYELGOT VEPPOD.

Hrotwkr dvcieitovpyia

e aobeveic pe Ao £m¢ HETPLa Nratikn ducAertovpyio ympic yordotaon to Co-Valsareta mpénet va
yopnyeitar pe mpocoyn (BA. mapaypdpovg 4.2 kat 5.2). Ot Og10lidec TPEMEL v YPNCLOTOIOVVTAL [UE
TPocoyn o€ 0oBeVEl [IE EKTTMOOT TNG NAATIKNG Agttovpyiag 1 £EAMOOOUEVT] NTTATIKT VOGO, KOO®G
PIKpEG petaPforég Tov 160LuYiov VYPOV Kot NAEKTPOAVTAOV UTOPEL VO TPOKOAECOVY NTATIKO KMLLO.

Iotopukd ayyelioodnuatog

e aobeveic mov Ehapav Oepaneia pe faroaptdvn Exel avapeplel ayyslooidnua,
GUUTEPTAAUPOAVOUEVOL TOL OLOTLLOITOC TOV AGPLYYO KOl TNG YA®TTIONC, TTOL TPOKAAEL amdPPosn TV
AEPAYMYDOV KO/ OIONIO TOL TPOSHOTOL, TV YELEMVY, TOV PApLYYQ KOUT TG YADooOG. Mepikoi amd
aVTOVG TOVG 0oBeVeis glyay EUPOVIoEL TOAMOTEPO OYYEIOOION O LE GAAC PAPLLOKOL
ovpmepthapfavopévev tov avactoréwv MEA. To Co-Valsareta mpémet vo S10KOTTETOL AUEGO OE
acBeveic mov gppaviouv ayystooidnua, Kot dev mpénetl va enavayopryeitar Co-Valsareta (PA.
mopaypaeo 4.8).

Evtepuco ayysiooidnua

"Exetl avapepbel evtepikod ayyelooionpa o aobeveic mov Aapfdavovv Bepameio [Le aVTAY®VIOTEG TOV
VIOd0YE®V NG ayyelotevaivng I, cuumepthapfavouévng g Borcaptdvng (BA. mapdypago 4.8). Ot ev
AOy® acBeveig mopovoiacay KOMakO AAYog, vauTtia, EUeTo kat otdppota. To copntduato
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VIOYMPNOOV LETA TN SLOKOTH TV AVTUY®VIGTOV TOV LIT0J0YEMV TNG ayyelotevoivng 1. Xe nepintmon
SLAYVOGCNC EVTIEPIKO 0Ly YELOOONUOTOG, O TPEMEL VO, S1aKOTTETAL 1) YopNyNo” ™S Poicaptdvng kat Oa
pEneL va, EEKIVIGEL 1 KATAAANAN TopakoAovdnon UEypL TNV AP VIOYMPTOT| TOV CUUTTOUATOV.

2V0TNUOTIKOS pLONUAT®OONG AVKOG
"Eyxet avapepbBei mapdEuvon 1| vepyomoinot Tov GUGTNUATIKOD £pUONUATM@IOVE AVKOL KATd T
yopnynon Bealdkdv drovpnTik®dv, copmeptlapfoavopéving e vopoyAwpoberaliong.

AlAec petafolréc Srotaporyéc

Ta Be10l1d1Kd dStovpnTikd, cupmepthapavopuévng g vopoyrmpobelaliong, pmopel va petafariiovy
™V avoyn otn YAukoln kot va avENcovy ta EXimeda g YOANGTEPOANG, TV TPLYAVKEPOI®VY, KOl TOV
ovpKov 0&€og atov 0pd. e dafnTikovg acbeveic pnopel va anortndel Tpocappoyn g docoroyiog
NG WYGOLAIVIG 1] TV amd TOL GTOUATOS VITOYAVKAUK®VY TapoyOVIOV.

O1 Be10lideg umopel va PLELMCOVY TNV OTEKKPLOT 0OPECTION LESH TV 0VP®V Kol VO, TPOKAAEGOLV ULd,
dlodeimovca Kot AP abENGT TOV 0GPECTION TOV 0POD ATOVGIN TOV YVOGTMV SLUTAPA DV
petafoiiopov tov acPeotiov. H onpavtikn vrepacPeotioipio propei va amotehel Evoeién
AavBdvovtog veprapadupeoeidicpov. H yopriynon Oeraliddv mpénet vo S1okOTTETOL TPV OO TNV
TpAyLaTOTOiNoN TV eEETAGE®V TNG AgttovpYing TOL TapadvPeoeldovg adéva.

DPotosvashncia

[eprotatikd avtidpacewny potosvacnciag Exovv avapepbel pe Betalidtkd dtovpntikd (BA.
mapdypoo 4.8). Eav 1 avtidpaon eotosvaicinciog eupavicdel katd tn didpkela tng Oepomeiog,
cuviotdrol 1 dtakomn g Oepaneiog. Epdcov kpiBel oxdmiun 1 emavayopnynon tov S10upnTiKov,
GUVIGTATOL 1] TPOPVAALT T®V TEPLOYMV OV KTIBEVTOL GTOV A0 1| GE TEYVNTN LIEPLDOIN aKTVOPoAid
(UVA).

Kbnon

H Ogpancio pe Avtayoviotég tov Yrnodoyswv g Ayyetoteveivig Il (AYAID) dev npémet vo, Eekvd
Katd T ddpKen TG Komong. Extog kat edv 1 cuvéyion tng Bepaneiog pe AYAIl OecwpnBei
amopaitntn, ot acheveig mov TPOYPAUNOTILOVY EYKVHOGUVT TPEMEL VA HETOPOIVOVY O EVUALOKTIKEG
AVTITEPTACIKES Bepameieg Tov EY0vV Am0dESELYUEVO TPOPIA AGPAAELNG Y10, XPOT| KATA TNV KONOT).
Orav dwaytyvmoketal eykvpocvvn, 1 Oepaneio pe AY Al npémnel va S10kOTTETOL AUECHC, KL, EAV Evat
KatdAAnAo, tpénet va Eekiva evarlaktikn Oepomeio (PA. mapaypdeovg 4.3 kot 4.6).

Tevika

[Ipénet va divetan Tpocoyn o€ acbeveic Tov £xovv mapovstioel 6To TapelBov veepevaichncio oe
GAAOVG AVTOY®VIOTESG TV LITOdOYEWVY TG ayyelotevaivig . Avtidpdoeig vtepevacnciog oty
vdpoyrlmpobeialion sivar mepiocdTepo TOAVE va ekdnAwBolv oe acbeveic pe aAlepyia kal aoOpo.

AToKOAAN O™ TOV Y0P10E0VG, 0&eia EREAVION POTING Kot SEVTEPOYEVONS YAAVKMOUOTOG KAEIGTNG
yoviog

H covipovapion 1 Ta Tapdymyo TS GOLAPOVOUIONG UITOPEL VO TPOKAAEGOVV 10l 1010GVYKPOGLOKOD
TOTOV avTidopaoTn 1 omoic 00NYEl 68 ATOKOAANGT) TOV XOPL0EWBOVG Le PAAPN Tov omTIKoD TEdiov,
TOPOOIKN puoTio, kot 0&H yAavkopo KA yoviac. Ta copntdpata teptropupavouvy ofeia
EUPAVIOT LELOUEVNC OTTTIKNG 0&EDTN TGS 1 0PBOAUIKO TTOVO Kot Katd Kavova, eppoviloviol evidg mpmv
£m¢ efdoudomv amod v Evapén g Oepomeiog. To 0&D yYAaK®UO KAEIGTNG YOVING TOV dev EXEL
AVTILETOTIOTEL e BepamevTiKn aymyn Umopel va 0dnNyNoel o LOVIUT ardAELD TG OPAoNG.

H x0pra Bepaneia etvar 1 Stakomn tng AYING TOV POPUAKOL OGO TO dLVOTOV TaOTEPa. Edv N
evoopBdA o TieoT TapapEVEL aVEEEAEYKTT EVOEYOLEVAG VO XPEWNOTEL VO eEETOCTEL 1 YopnYNoN
£yKapng WTpkng N xeypovpyikng Bepomneiag. Ot mapdyovieg Kvovvou Yo TV ovAamTuén 0EEog
YAOVKOLOTOG KAEIGTNG YOViag Uropel vo TepAapPAvouy 16TOpIKO aAAEPYING GTIG COVAPOVALUOEG 1)
OTNV MEVIKIAIVY.

Awmhog Amorchelopdg tov Tuoatnuatog Pevivng-Ayyesloteveivng-Aldootepdvne (ZPAA)
Yrdpyovv evdei&erg 6t 1 Tovtdypovn xpnor avactoréov MEA, anokAeloT®v TmV DTod0YE®V TG
ayyeloteveivng II ) aAiokipévng av&dvet Tov Kivouvo VIoTaoNS, VTEPKAALOLLING KO LEIOUEVNC
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VEPPIKNG Aettovpyiag (teprhapPavopévng oelag veppikng avendpkelag). Emopévmg o dumhdg
amoKAEIGHOG ToL ZPAA péom g cuvdvasUEVTG XpRoNS avaoTorémv MEA, amoklelotdv TV
VodoyxEmv g ayyelotevaivng I f aliokipévng dev cuvictdtot (BA. Tapaypdeovg 4.5 kot 5.1).

Edv n Bepoaneio S1mAov amokAeicpo Bempeital amoAdTmg amapaitnTn, auTh TPETEL Vo
TpaypaTomoleital povo vd v emiPAeyn €101K0D Kot Le GLYVN OTEVI TAPOKOAOVONGN TG VEPPIKTG
Aertovpylag, TOV NAEKTPOALTAOV KoL TG apTnplokng Tieons. Ot avactoieic MEA Kot ot 0mokAEIoTES
TV VTodoYEMV NG ayyelotevaivng Il dev mpémet va ypnoiponotodvial TovtdYpove e acoBeveis e
Swafnrtikn veppomadeia.

Mn peAvVOUOTIKOC KOPKIVOS TOL SEPUOTOG

e 000 emdNoA0YIKES peELéTEG o1 omoieg dtevepynOnkay Pacel Tov Aavikov EBvikod Mntpdov yio
tov Kapkivo mapatnpnbnke avénpévog Kivouvog epeaviong L HEAVOLOTIKOV KapKivov Tov
déppartog (NMSC) [Bacikokvttopikd kapkiveopo (BCC) kot kapkivopa Tov mAak®dovg entdniiov
(SCC) o nepuntdoelg €kBeong og avavouevn abpoilotikn 6661 vipoyrlwpobeialione. H
QOTOELCONTOTO10¢ dpdiom Tng LVOpoyAmpobelaliong Ba pmopovoe va dpa @ TOAVOS UNYAVIGUOC Yl
TNV EUEAVIOT] U LEAOVOLOTIKOD KOPKIVOV TOV dEPUOTOG.

Ot acBeveic mov Aappdvouv vdpoyrlwpobelolidn Tpémel va evUEP®VOVTOL Y10 TOV KivOuvo U
UEAVOLATIKOD KOPKIVOL TOL SEPUATOS Kt VoL AAUBAVOVY GUOTACELS DOTE VO EAEYYOVV TAKTIKA TO
OEPLLOL TOVG Y10 TVYOV VEEG PAGPES KO VO, avOapEPOLY AUEGO. OTOLECONTOTE VTTOTTEG OEPUATIKES PAGPEC.
2100¢ 000gvelg TPEMEL VO, GUVICTATOL 1) AYN TOAVOV TPOANTTIKOV HETPOV OTMC TEPLOPIOUEVN
£€kbeon oty nMok” katl 6Ty VIEPL®ON aKTvoPfoAia Kat, o mepinTwon EkBeangc, N PO KATOAANANG
TPOCTOUGIOG Y10 TV EACYLOTOTOINGT) TOV KIVODVOL EUOAVIOTG KapKivoy Tov déppatog. Ot vmonteg
depuotikég PAGPeg mpémet vo vroPfdAlovion dueca og e€TaoT, GLUTEPIAAUPBOVOLEVIC TNG
1oToA0YIKNG e€€Taonc Ployiag. e acbeveig mov Exovv eppavicet un pelovopatikd Kapkivo tov
dépuortoc 6to TopehBoV o Tpémel evdeyouévmg va exaveEetactel 1) xpriomn g vopoyAmpobelaliong
(BA. emiong mapdypogo 4.8).

Oé&eia avanvevotikn ToEkotnTo.

[ToAv omdvia cofapd meploTatiKd 0&eing avamvenoTIKNG TOEIKOTNTOG, GUUTEPIAUUPAVOUEVOD TOV
ouvdpopoL ofeiog avamvevotikng dvoyépetag (ARDS), éxovv avapepbel petd ™ Anym
vopoyrmpobetaliong. To mvevpovikd oldnpa TG EPEAVICETAL EVTOG AETTAOV MG MPMV HETA TN
Aym vopoyrmpobelalione. Katd tv évapén tov copntopdtov zeptrappdavoviol dHervola,
TOPETOC, TVELHOVIKY oALoimwomn Kot vtotaot. Edv mbavoloyeiton didyvwon ARDS, to Co-Valsareta
Oo Tpémel va StaKOTTETAN Kot VoL YopnyEiTot 1 katdAAnin Beponeio. H vdpoyrAwpobeialion dev Oa
TPEMEL vaL yopnyeital o€ acbeveig ot omoiot iyov mponyovuévag mapovcidcet ARDS petd

AMym vépoyropobelaliong.

To Co-Valsareta nepiéyet Aaxtoln. Acbeveic pe omdvia KAnpovouka tpofAanuate Svcavetiog ot
yoAaktoln, mAnpn avemdpkelo Aoktdong 1 ducamoppopnor yYAvKo{ns-yoraktolng dev mpémet va
maipvouv avtd T0 EAPLOKO.

To @dpuaxo avtd mepiéyel Ayodtepo and 1 mmol vatpiov (23 mg) ava diokio, ivat avtd mov
ovopdlovpe «erevbepo vatpiovn.

45 Aliemopdosic pe Ghio QUPRIKEVTIKA TPOIOVTA KO GALES pOPPES alinhenmiopaong

AMAeTOpAcElc Tov oyetilovTol Ue OUQOTEPES T BaAcapTavn Kol TNV VOPoYA®pobealion

H rovtdypovn ypron dev ovviardrol

Aibo

"Exovv avaeepbel avactpéyipeg avNoElg 0TI CVYKEVIPAOGELG ABiov 6ToV 0po Kol TOEIKOTNTA KOTH
TNV TanTOYpOVT YopnyNnon ue avactoreigc MEA ko Og1alideg, coumeptiapfovopuévng g
vopoyAwpobelaliong. Adym EAdetyng epmetpiog amd Ty TavTdypovn ypron Paicaptdvng kat Abiov, o
oLVOLAGIOG VTG Oev cuvicTdtal. Edv o cuvdvacuog kpivetol amapaitntog, GUVIGTATOL TPOGEKTIKOG
ELeyyog TV emmédv AMBiov oToV 0po.




Tovtoypovy ypron KoTo. Ty 0molo. AroITEITOL TPOTOYH

AlLor avTIvTEPTOOIKOT TOPAYOVTES

O cvvdvacpog faicaptavng Kot vopoyiwpodelalidng uropei va avénoet ) dpdon GA v
TAPUYOVTOV [E OVTIDTEPTAGIKEG 1010TNTES (TL.Y. YOLuaveDdivn, neBvAviona, ayyEl0010GTOATIKA,
avaotoreic MEA (ACEI), anokAeiotéc v vodoyéwv g ayyetoteveivng II (ARBS), B-anokAeloté,
AMOKAEIGTEG TOV OLOOA®V aoPEGTION Kat avooTolElg emavampdoAnyng viomapivng (DRIS)).

Ayyeroovomaotixés ouives (). VOPOdPEVOAIVN, adpeVaAivT)
[MBovn petopévn amdkpion oTiG aYYEIOGVOTOCTIKEG apives. H kAvikn onuacio outg g exidpacng
glvar aféPfoun Kot un exapkng yio va omokAglsOei n yprion Toug.

Mpn-otepoeion ovupleyuovaron pdpuoro. (MEAD), oourepilopfovouévov eEKAEKTIKOY avooToréwy
COX-2, axervlooalixviikod o&éo¢ (> 3 Q/muépa) kot un-exiextikawv MEAD

Ta MEA® propei vo e£acfeviicovy TNV avTvaePTAGTKT dpAomn TOCO TMV AVTAYMVIGTOV TNG
ayyetoteveivng 11 660 kot ¢ vopoyrAwpobetaliong otav yopnyndodv tavtdypova. Emimiéov,
Tavtdypovn ypnon Co-Valsareta pe MEA®D evoéyetal va 00NyNGEL G€ ETOEIVMGT] TNG VEQPIKNG
Aertovpyiog Kot avEnom tov kadiov Tov opov. Emopévmg, cuviotdton Tapakoiovdnon g veppikng
Aertovpyiog Katd v évapén g Bepamneiog, kabdg Kot ETapKNg EVLIATMOOT TOL 0GOEVT.

AlMnAiemidpaoeic mov oyetiCovron pe tn folcoptdvn

Airhoc Arwoxlsionog tov Zvatijuotoc Pevivie-Ayyeiotevaivig Aldootepovne (XPAA)

Agdopéva amd KAMvikeg dokipég xovv deiet 6Tt 0 SmAdg amokAelcdg Tov ZvoThpnotog Pevivrg-
Ayyeloteveivng-AAdootepovng (XPAA) péom tng cuvdvacpévng xpnong avactoréwv MEA,
ATOKAEIGTAOV TV LTOdOYEMV TG ayyelotevaivng Il 1 alokipévng oyetiCeton pe vynidtepn cuyvoTNTA
AVETIOOUNTOV EVEPYEIDY OTTMG LITOTAGT], VITEPKUAALIN KOl LEIWUEVT] VEQPIKT AEtTovpYia
(ovumeprrapfovouévng o&eiag veEPPIKNG AVETAPKELNG) GUYKPLTIKA UE TN ¥PNoN VG LOVOL TTapdyovta
7ov opa 010 ZPAA (PA. mopaypdpovg 4.3, 4.4 ko 5.1).

H towtoypovn yprnion dev ovviardral

Kaiioovvnpnrika diovpntikd, couTAnpouato. KoAiov, VTOKATATTOTO GAATOS TOV TEPIEYOVY KAALO KOl
GAeg ovoieg mov umopei vo, avénoovy 1o, EXITEdn TOV KOAIOD

Edv xpiveton amapaitmro va yopnyn0el papuokevtikd poidv mov emnpedlel To eninedo KoAiov o€
ouvovooUd pe PAACAPTAVT], GUVIGTAUTOL TOPAKOAOVONON TOV EXTES®Y TOL KOAIOL GTO TAAGHA.

Metagopeic
Agdopéva in Vitro detkvoouvv 01t 1 Bodcaptdvn omotelel VIOGTPOLA TOV HETAPOPED NTOTIKNG

npocAnyng OATPLB1/OATPLB3 kat tov petagopéa nrotiknig ekpong MRP2. H khvikn onuocio Tov
EUPNUTOC aVTOV dgv eivar yvooti. H cuyyopnynon avactorémv tov petapopéo tpdoinyng (m.y.
PLPOUTIKIVIG, KUKAOGTOPTVIG) 1| TOL peTapopén ekpong (m.y. prrovaPipnc) uropel va avénoet
ovotnpatikn ékbeorn ot Parcaptavn. Nao diveton 1 amopaitntn Tpocoyn Kotd v évapén 1 Anén g
TaTOYpovNg Bepameiag pe T€Too PapuaKa.

Kouio aAlnieriopaon

e peréteg aAniemdpiocemv eapudkmv pe Borcaptdvn, oev £xouv dlamiotmOel aAANAETOPACELS
KAWVIKN G onuaciog pe Bolcoptdyvn 1 omoladNTote amd Tig akOAovdeg ovoieg: oluetdivn, fapeapivn,
@OVPOCEUION, Oryo&ivr, atevoloin, wwdopebakivn, vdpoylmpobelalion, aprodimivn, yAPBeviiauion. H
dryo&ivn ko n wdopebaxivn Ba propovoay vo aAANAemdpaoovy e TNV ovcia vipoyrmpobelalion
tov Co-Valsareta (PA. aAAnAemidpdoeig mov oyetilovian pe v vOpoyAwpobealion).

AlMnAemidpdoelc mov oyetiCovron pe v vopoyAmpobeialidon

Tavtoypovy xpHon Kot Ty OTolo. ALOUTELTOL TPOTOYT]

DaproarevTikd TPOIOVTa TOL EXNPEGLOVY TO EMITEIO KALIOV GTOV 0PO

H vroxoopikn dpdon g vépoyAwpobealiong propet va avénbdei amd tnv tantdy)povn yopnynon
KOALOVPNTIKOV O100PNTIKMVY, KOPTIKOGTEPOEW AV, Kabaptik®dv, ACTH, appotepikivng,
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KapPevoordvng, Tevikidivng G, GOAKLAKOD 0EE0C KO TOPAYDY®V.
Edv avtd ta @apuaxeutiKd tpoiovio cuviayoypaenfovv pe 1o cuvdvacsud vdpoyrimpodetaliong-
Baicaptdvng, cuvicTdTol TopakoAoVONoT TV ETTES®V KaAiiov 6To TAdGua (BA. Tapdypago 4.4).

Dapuoxevtikd Tpoiovra wov Bo uropodeay Vo TPOKaAEGOVY KOILIOKH ToyDKOPII0, OIKNY PLmidion
Abdy® oV Ktvdvvov vokaAlopiog, 1 vopoyAmpobelalion mpémel va yopnyeitan pe mpocoyn oétav
cLVOLALETOL e POPUAKEVTIKE TPOTOVTA OV B UTOPOVGAV VO TPOKAAEGOVV KOIAOKT TayuKapdio
Sikny pumdiov, 16iwg pe avtiappudukd taéng la kot taéng I kot opiopéva avTyu®oIKd.

DapraKevTIKG TPOIOVTO TOD EXNPEALOVY TO ETITEIO VATPIOD GTOV 0PO

H vrovatpropikn dpdon tev dtovpntik®v pmopet va eviadel amd v tantdypovr yopnynon
QOPUAK®V OTOG OVTIKATOUOMITIKAOV, OVTIYLYOGIKOV, OVIIETANTTIKOV, K.AT. Evdeikvotot 1dtaitepn
TPOCOYN KATE TN LaKPOYPOVIO XOPNYNOT] OLTAV TOV PAPUAK®OV.

Tvkooidec daxtolitidog

YrokaAaipio | vropayvnolopio exayopeveg amd Oewalideg pmopel va eppavicfodv wg avembounteg
EVEPYELEG TOV ELVOOVV TNV EKONAMGT] KAPOOIKADV appLOUIdV TOL TPOKOAOVVTAL OO TN SUKTLALTION
(BA. mapaypaeo 4.4).

Aloza aofeatiov xar frrauivy D

H yopfiynon Be1alidtk®dv diovpntikadv, copmepthapupavouévng g vopoyrmpobelaliong, pe Prrapivn D
N pe drota acPfeotiov umopel va evigyvoel v avénon tov acPectiov otov opd. H tavtdypovn yprion
Be10l1d1co0 TOTOL droVPNTIKGV pe dAaTo acPectiov uropel va TpokaAEcel vepacPeosTionio g
acBeveic pe mpodidbeon yo vrepacPectionpia (). pe vIepTUPABVPEOEIOIGHO, KakonBeia 1
oyetilopeves pe ) Prrapivn D mabnoeic) péom adénong e COANVAPLOKNAG ETAVOPPOPTGTG TOV
acPeotiov.

Avtidiafnticol Topayovieg (0mo oTOUOTOS TOPCYOVTES KOL IVGOVAIVY)

On Beralideg pmopet va petafdAirovv v avoyn otn yAuvkoln. Mmopel va ypelactel mpocappoyn g
d00Mg TOL AVTIOEPNTIKOD POPHOKEVTIKOV TPOTOVTOG,.

H petpoppivn mpémet va ypnoiponoleiton pe Tpocoyn Ady® Tov Kivohvou YOAUKTIKNG 0EEMONG TOL
TPOKUAEITOL OO OV AEITOVPYIKT VEQPIKT] AVETAPKELD GUVOEOUEVT] LUE TNV VIPOYA®poBetalion.

[-omoxleiotéc kar dralolion

H tavtoypovn ypnon Bealidikmv dtovpntikdv, copmeptrapfovopévng g vopoyimpobeialiong, ue B-
amoKAEIGTEG pmopel va avénoet Tov kivouvo vrepyAvkarpiog. Ta Bstaliducd dtovpnTikd,
oopmepthapPovopévng g vdpoylmpobelaliong, UTopel Vo EVIGYDGOVV TNV VITEPYAVKALLIKT dpAcT
g o1alo&iong.

DopUaKeLTIKG TPOIOVTO TOD YPHOLUOTOIOVVTAL Vio, T Bepameia TS ovpikhc apbpitidag (tpofevesion,
GOVAPIVITLPALOVY KoL 0lAomovpIvoin)

Mmropei va ypelactel Tpocapproyn g 066MNG TV OLPIKOLOVPIKOV QAPUAK®V KaODS 1
vdpoyrlmpobetalion purnopei va avénoet To enimedo Tov ovpKoD 0&éog atov opd. [TBavov va givar
amapaitnTn avénon g docoroyiag g TpoPevesione | Thg covievrvpalovne. H cuyyopnynon tev
Os10ldk@v dtovpnTikdv, cvopmeptiapuPoavouévng e vopoyriwpodelaliong, uropel va avénostl
GLYVOTNTA ELPAVIONG OVTIOPACEMY VTTEPELALGONGIOG GTNV AALOTOLPIVOAN.

Avtiyodivepyixol mapayovies Ko GAA0 POPUOKEDTIKG TPOIOVTO TOV EXNPEGLOVY TV KIVHTIKOTHTO. TOD
OTOUGY 0D

H BrodiaBeocipotnta tov dtovpntikmv Oe1aliducod tomov umopet va avénbet amd avtyoAvepytkong
mapayovteg (Y. atpomivn, Preptdév), TPOEAVAOS AdY® HEIMONG TG YOOTPEVIEPIKNG KV TIKOTNTOG
K0l TOL pLOROY KEVOONG TOL GTOUAYOV. AVTIOET®G, AVOIEVETOL OTL Ol TPOKIVITIKEC 0VGiEg OTTWC N
Glo0mPion Umopel va petdcoouvy ) frodiabecipdmra tov 0e10l1d1kod TOTOL SLOLPNTIKMYV.

Auovradivy
Ot Bewalideg, copmepriapPoavouévng g vopoyAwpodelaliong, wropet vo avENcovY Tov Kivouvo yio
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AVETOOUNTEG EVEPYELEC TOV TPOKAAOVVTOL OTO TNV QLLOVTAOTVT).

Prriveg avtalloyng ioviwv

H amoppéenon tov Beraldikdv dtovpntik®dv, coprepthapufavouévng g vopoyrimpodeialiong,
LELOVETAL OO TN YOAEGTUPOLIVI 1] TNV KOAESTITOAN. AvTd B pmopovoe vo 0Ny GEL GE VTTO-
Bepanevtikég dpdoelg Tav Belalidikdv dtovpnTikdv. Qotdc0, pubuilovrag T docoroyia g
vdpoyrlmpoberaliong kot g pnrivng €161 dote 1 LOPOYA®poBelalion va yopryeitol TovAdyIGTOY 4
mpeg TP N 4-6 MPEG UETA TN YOPNYNON TOV PNTIVAOV, SLVNTIKA Oo eEAayloTOTO100GE TNV
aAAnAeniopaon.

Kvtraporolikoi wapdyovres

O Be10ideg, ovumepthapfavouévng g vopoxAwpobelalidng, Uropel va LEWMGOLY TN VEQPLKN
ATEKKPLON KVTTAPOTOEIKADV TOpayOVTI@V (T.). KUKAOQ®SQaLidn, peBotpegdn) Kot va evioydoouV Tig
HVELOKOTAGTAATIKES EMOPACELS TOVC.

Mpn exmoiwtia yolapwtixa oxeletikaov pvav (m.y. Tovokovpapivn)
O Bg10ideg, ovumeptiapfovopévng g vdpoyAwpobelalidng, evioydovy tn dpdon Tov
LLVOCKEAETIKAOV YOAAPOTIKAOV OTMG TOV TOPAYDYMY TOV KOvpapiov.

Kvrloomopivy
H tovtoypovn Bepoameio pe kokAoomopivn umopei va avéNceL Tov Kivouvo DITEPOLPTYULLING KoL
EMTAOK®YV TOTOV OVPIKNC apOpitidag.

Oworvevua, PopPrrovpika 1 voprwTikd

H tavtoypovn yopnynon Be1alidtkdv 100pnTIKAOV e 0VGIEG TOL EMIOTG LEUDVOLV TNV APTIPLUKT
wieon (1.y. péow peimong g SpacTNPLOTNTUC TOV GUUTUONTIKOD KEVIPIKOD VEVPIKOD GUGTNUATOG 1|
UEC® AUESTG AYYELOSIUOTOANC) UITOPEL VO EVIGYDGEL TNV 0pBOGTATIKT VTOTOOT).

MeOvAvrorma

Yrip&ov LEPOVOUEVEG AVOPOPES ALOAVTIKNG avaipiog o€ acBeveig mov Adpupavay Tavutdypovn
Oepaneio pe peBuivtona kot vopoyrmpoberalion.

ZKLAYPOPIKG, UETO, LDOLOD

Y& TePInTOOT APLIATOONG TOV TPOKAAEITAL 0Td SLOVPNTIKG, VTAPYEL AVENUEVOG Kivduvoc o&elog
VEQPIKNG OVETAPKELNG, WO10UTEPA LE TN YPTOT| IOV ®V TPoiOVTOV 68 LYNAES dOoels. Ot acbeveic Ba
TPENEL VO, EVOOATOOOOV €K VEOL TPV ATTO TN YOPNYNoN.

4.6 Tovipotnra, kOmon km yorovyio

Kbnon

Baloaptavy

H yprion tov Aviayovietov tov Yrodoyéwv e Ayyelotevoivng Il (AY AL dev cuvictdton Kotd ™
SLAPKELN TOV TPMTOV TPLUNVOL TNE £yKupoovvng (PA. mapdypago 4.4). H yprion tov AYAII
AVTEVOEIKVLTAL KATA T1) S1GPKELR TOV OEVTEPOV KOt TPITOL TPLUIVOL TNG EyKvposvvng (PA.
Tapoypapovg 4.3 kot 4.4).

O1 emdNUIOAOYIKEC EVOEIEEIC OVAPOPIKA LE TOV KivOUVO TEPATOYEVESNC LETA 0o £kbeom og
avaotoreic MEA katd T S1dpKELR TOV TPADTOV TPLLVOL THE EYKVHOCUVNG OV £XOLV 001 YNOEL GE
caen cvumepdopota. Evtoutolg dev pmopei vo, amokAEIGTEL TO EVOEYOUEVO LKPNG 0OENGTC TOV
Kvduvov. Evd dev vmdpyovv ereyyOueva ETONUIOAOYIKA dEG0UEVA OGOV APOPE TOV KIVOLVO IE
Avaotoleic Tov Yrodoyémv g Ayystoteveivng I (AY AID), propei va vdpyovv mTapopotot Kivouvot
Yo VTRV TNV Katnyopio eopudkmv. Extdc kot edv 1 cuvéyion g Oepaneiog pe AYAIl Bewpeiton
amoapaitntn, ot aceveig mov mTpoypapatilovy eyKOIOGUV TPETEL VA, LETARAIVOLY GE EVAALIKTIKEC
AVTIWTEPTACIKEG Oepameieg o1 omoieg £xovV 0modedEYUEVO TPOPIA OCPAAELOG Y10 YPTOT) KOTE TV




KONoN. Ze mepintwon mov dayvwacbel eykvpoovvn, 1 Bepaneio pe AYAIl npénet va drakomTeTON
dueca, kol edv kpfel amapaitnto, Tpémel va EeKva evoAlakTIK Oepameia.

H éx0eon oe Bepomeio pe AYAIL kotd T didpkeLn TOL SELTEPOV KOl TPITOV TPIUNVOL EIval YVOGTO OTL
mpokaiel epuPpvotolikdtnta otov AvBpwmo (LELUEVN VEPPIKT Agttovpyia, OALyoDIPAVIO,
emPpaduvon 06TEOTOINOMG TOL KPaviov) Kat veoyvikn To&kotnta (VEQPIKN avemdpKeLo, vTtoToo,
vrepkoionpio) (BA. eniong mapdypapo 5.3).

Edv n éxbeom oe AY AIl éhafPe ydpa omd T0 Se0TEPO TPIUNVO TNG EYKVUOGVVNG, GUVIGTATOL
VIEPTYXOYPOUPIKOG EAEYYOG TNG VEPPIKNG AEITOVPYIOG KO TOL Kpoviov.

Bpéopn tov omoiwv o untépeg Exovv AaPet AY All mpénet va TapakorovBodvial 6TeEvd Yo vTdTacn
(BA. emiong mapaypaeovs 4.3 kot 4.4).

YopoyrwpoOBeiolion

Yrdpyel meproptopévn epmerpio amd ™ ¥pNon g vOpoyAwpobelalidng Katd TV €yKVUOGHVN,
Wwitepa Katd to TPp®TO TPipNVo. Ot peréteg e {a glval ovemopKeis.

H vépoyrwpobeialion dwamepva tov mlokovvta. Me Bdon 1o poprakoloyiKo unyoviopud dpacnc g
vdpoylmpobelaliong n xp1ion ™S Katd T SLAPKELD TOL HELTEPOL KAl TPITOL TPUNVOL Uropel va BEcet
o€ Kivouvo TNV gUPpLO-TANKOVVTIOKY] OUATMOGCT KOl UTOPEL VO TPOKAAECEL EUPPLIKES 1) VEOYVIKEG
eMOPAOELS OTMG TKTEPO, dlatapoyn Tov 16oLVuYIov TV NAEKTPOALT®V Kol Opopfomevia.

Talovyio

Agv vdpyovv dabéciueg TANPoPopieg GYETIKA LE TN yp1on ¢ Parcaptavng Katd to Oniaoud. H
vdpoyrlwpobealion anekkpivetal 610 avOpdTvo Yaka. Zvvenmg 1 xpron tov Co-Valsareta dev
cuviotdrol kotd 1o OnAacpod. Eivon mpotipnodtepeg evaliaxtikég Beponeieg pe kaAbtepa omodedetyuéva
TPoeih acEAAELOG Yl YpNON KOTA TO OnAacud, Wiaitepa KoTd T0 ONAAGHO VEOYEVVIT®OV 1| TPO®P®V
Bpepdv.

4.7 Emopacels 6Tny IKavoTnTo 001Y161S KUl YEIPLEUOD UMY OVI|LATOV

Agv &govv mpaypotonon el HEAETEG OYETIKA LE TNV EMOPOACT] TOL CLVOVAGLOV
Baicaptavng-vdpoyrmpobelalidng oy tKavoTTO 00N YNOoNG KOl XEPIGHOD unyovnpdtov. Katd tnv
001 YNGN OYNUATOV KOl TO YEIPIGUO UNYAVTLATOV TPETEL VO, AAUBAVETAL VTTOYT OTL UTOPEL VO
gupavicfovv meptotactokd {aAn | KOT®ON.

4.8 AvemOOunteg evépyereg

O1 avemBounTeg avtdpaoels Tov avaeépOnKay og KAVIKEG SOKIUES KOl EPYOCTNPLOKE EVPTLLOTA TOV
gupaviCovtol pe ueyoldTepn cuyvoTnTo Le T0 GLVOLACUO Boarcaptdvnc-vdpoyrimpobelaliong Evavt
TOV EIKOVIKOD QOPUIAKOL Kol GE LELOVOUEVES OVOPOPES LETA TNV KVKAOPOpia Ttapovsidlovtal
TOPOUKATO COUPMVO UE TNV KATNYOPio 0pyaviKod cuGTIUATOS. AverBounTeg VEPYELEC TOV Eival
YVOoTo 0TL Eppavifovtal 6T KABe GLGTATIKO SIvETUL LEHOVOUEVO OALG O OTTOlEG OEV EXOLV
mapotnpndel oe KAVIKEG SOKIUEG PUTOpEl v ELEOVIGTODV KaTd TN dtdpkela TG Oepaneiog pe
Baicaptavn/vopoyropobdelalion.

O avemBduntec avtdpdoelg papudiov toévopodvtat pe Paorn ™ cuyxvoTNTa, LE TIC TO GLYVEC VO,
AVOPEPOVTAL TPMTO, YPNCUOTOIDOVTOC TV 0KOAoLON cOuPacn: ToAd cuyvég (>1/10), cuyvég (>1/100
¢mg <1/10), oy ovyvés (=1/1.000 £mg <1/100), ordvieg (=1/10.000 éwg <1/1.000), ToAD oTdvieS
(<1/10.000), un yvootég (6ev umopotv va ektiunbovv pe Baon ta dSabécyio dedopéva).

Evtdg kdbe katnyopiog cuyvotntag, ot avemBounteg evépyeleg mapatifevial katd ebivovoa celpd
coPapotntoag.

ITivaxag 1. Zvyvotnto avemfountov ovtdpdocmv ue Bolooptdvn/vépoyrinpodeialion

Awotapayés Tov petoforiopod ko g Opéyng
Oy ovyvég Aguodtmon
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AWTopayES TOV VELPIKOD GUGTIROTOG

IToAd omdvieg 74

Oy ovyvég oparctnoio

Mn yvootécg Zvykomn

Op0aipikég Srotapayés

Oyt ovyvég Oaumnn dpaon

Awtapayés Tov MTOS Kot Tov Aafopivlov

Oy ovyvég EpPoég

Ayyelokéc owatapayés

Oy ovyvég Yrotoon

AWTapay£S TOV OVETVEDGTIKOV CUGTILATOS, TOV O®@paKka Kol Tov pecobmpakiov
Oyt ovyvég Bjyoc

Mn yvootég Mn Kapdl0yeVES TVELHOVIKGO 01dM
AWTopay£S TOV YOOTPEVTEPLKOV

IToAV omdvieg Augppoia

AWTOpayES TOV PVOGKELETIKOV GCVOTIHINOTOS KOl TOV GUVOETIKOD LGTOV

Oyt ouyvég Mvoakryia

[ToAV omdvieg ApBparyia

AWTaPayYES TOV VEQPAV KOL TOV 0VPOPOP®V 00DV

Mn yvooTég AwTopayn veppikng Aettovpyiog
Ievikéc droTapoyéc KoL KOTAGTAGELS TG 000V (OPNYNONS

Oy ovyvég Konwon

Hopaxivikés eEeTdosig

Mn yvootég AvEnuévo ovpikd 0&H opov, AvEnuévn yorepuBpivn opov Kot

KpeaTwviv) opov, YrokaAtoupio, Ymovatpotpio, AbEnon
Aldtov Ovpiag Afuatog, Ovdetepomevia

EmnpocOeteg mAnpogopies yio to LELOVOUEVO GUGTATIKG

O1 avemBounteg evépyeteg mov £xovv avapepfei oto TopelBov e KAmoo amd T LePoVOpEVA
GLOTATIKA UTOPEL EMIONG VO OMOTEAEGOVY SLVITIKEG OVETIOOUNTEG EVEPYEIEG TOL GLVOVAGLLOV
Baicaptdvng Kot vopoyrwpobelaliong, axdun Kat edv dev mapatnpnOnKay og KAVIKEG SOKIUEG 1 KaTd
Vv wepiodo uetd v KukAoopia.

[Mivokog 2. Zuyvotnto ovemfountov ovtdpacemy Le BalcapTdvn

AWTapay£S TOV GLIUOTOLTIKOD KUl TOV AEUPIKOD CUGTI|LATOG

Mn yvootéc Meiwon apocearpivng, peimon apotoxpitn,
Opoppomevia

AWTopay£S TOV GVOGOTOUTIKOV GVGTNOTOS

Mn yvooTtég AMeG avTIdpacel; vIepevOlcOnGiag/aALEPYIKEG
avTIOPAoEIC GLUTEPTAOUPAVOUEVIIC OPOVOTTNG

Awtapay£s Tov petoforiopod ko g Opéyng

Mn yvootécg AvEnon tov kaAiov 0p0v, vITOVATPLOLIN
Awtapayéc Tov MTOS Kol Tov Aafupivlov

Oy ovyvég Tayyog

Ayyelokég oraTopayés

Mn yvootécg Ayyeutida

AWTapayES TOV YUGTPEVTEPIKOD

Oy ovyvég Kook diyog

TToA0 omdvieg Evtepikd ayyelooidnuo

AWTopay£S TOV NTATOG KOL TOV YO POpmV

Mn yvooTtég AvENON TOV TIHOV TNG NTOTIKNAG AEITOLPYING
AWTapay£S TOL EPRATOS KAL TOV VITOOOPLOV 16TOV

Mn yvootég Ayyelooionpa, e&avonua, Kvnopog
AWTAPAYES TOV VEQPAOV KOL TOV 0VPOPOPOV 00DV

Mn yvooTtég Neppikn averdpkelo
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[Mivokog 3. Zvyvotnto avemfountomv ovtdpdoemv ne vopoyAwpobeialion

H vopoyrmpobeialion cuvtayoypageitol EKTETOUEVO EDG KOl TOAAGA ¥POVIL, GLYVOTEPO CE
VYNAOTEPEG BOGELG 0O AVTEG TOL Yopryovvtar pe To Co-Valsareta. O mapakdtm avemBdunteg
gvépyeteg avapépinkav o achevelg kotd ™ povobepaneio pe Bealidkd dtovpnrikd,

copmepthapPavopévng g vopoyrmpobelaliong:

Neomlhdonoto Koro10n, KokonOn ko un kebopropiva (reprionfavovrol KOGTELS KOl TOADTOOEC)

Mn yvooTtécg

Mn peEAOVOUOTIKOG KOPKIVOG TOV dEPUATOG
(BaotkokvutTaptkd Kapkivope Kot Kopkivapo Tov
TAaK®dovg emdniiov)!

AWTapay£S TOL GLPLOTOLNTIKOD KUl TOV AERPLKOD CUGTI|LATOG

Zrdvieg
IToAd omdvieg

Mn yvootég

AWTapay£S TOL GVOGOTONTIKOV GUGTILATOS
[ToAV omdvieg

Awrtoapayéc Tov petoforopov Kot g 0péyng
IToAd cuyvéc

Yuyvég

Xravieg

IToAd omdvieg

Yoyuarpkég dwatapayés

Zrdvieg

AWTapay£S TOL VELPIKOV GUGTILATOS
Xrdvieg

Op0aipikéc draTapayés

Xrdvieg

Mn yvootéc

Koapowakéc dwatapayég
Xrdvieg

Ayyelokég oraTopayés
Xoyvég

®popforevio PePKEG POPEG UE TOPPVPO.
AKOKKIOKVTTOPOLLIOL, AEVKOTTEVID, OLLLOAVTIKY|
OVOLULLO, OVETAPKELL LVEAOD TOV 0GTMV
AmlooTikn avopio

Avtidpdoelg vepevaicinoiog

YroxaAwopio, avénuéve Mmidia aipatog (kopiog
o€ VYNAOTEPEG OOGELS)

Yrovatploipio, VTopoyvnoloio,
VIEPOLPLYALiD

YrepaoPeotiopio, vrepylvkopio, yAvkolovpio
Kot emOeivoon SNtk LETABOAKNG
KOTAGTAONG

Yroyhopoatputkny aAKGA®OT

Kataiwym, dwatapayég vmvov

Keporadiyia, (oAn, mapoicOnoio

Ontikn doTapoayn

O&H yhadkopo KAEOTHG Yoviag, 0mokOAANoN ToV
YOPLOEBOVG

Kapdiakég appopieg

OpbBooctatikn vwdToon

AWTaPay£S TOV GVETVEDGTIKOV GUGTILATOS, TOV 0MpaKe Kol TOV pecofmpaxiov

IToA0 omdvieg

AWTopayES TOV YOOTPEVTEPLKOD

Zuyveég
Zrdvieg

TToA0 omdvieg

AWTopayES TOV NTUTOG KAl TOV YOANPOp®V
Xrdvieg

AWTAPAYES TOV VEQPAOV KUL TOV 0VPOPOPpOV
00V

Mn yvootécg
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Avoamveuotikn] SuoyEpelo GLUTEPIAAUPOVOUEVNG
TVELUOVITIONG KOl TVELLOVIKOD O1O1LOITOG,
GVVOPOUO 0&ElNG aVOmVEVOTIKNG SOLCYEPELOG
(ARDS) (PA. mapaypogo 4.4)

Andrero 6peéng, o voutio Kot EPETOG
AVGKOIMOTNTA, YOOTPEVTEPIKT VGO,
Suappoia

Moaykpeatitido

Evdonmatikn yoldotaon 1 iktepog

Neppikn dvciertovpyia, o&eio veppikn
OVETAPKELDL



AWTopayES TOV OEPRATOS KOL TOV VTOOOPLOV 16TOV

Suyvég Kvidmon kot 6A oV popeov e&oavinuata
Zrdvieg dotosvauctncio
[ToAd omdvieg NekpoTikn ayyeitido Kot T0E1KT ETOEPUIKN

vekpoOlvon, avtidpdcels TPoGoUoldlOVGES e
depuatikd epuinuaTmdon Avko,
EMOVEVEPYOTOINGT OEPUATIKOD EPLONUATOIOVG

AbKOL
Mn yvootég [MoAvpopeo epvnua
Ievikéc dwaTapayés KoL KOTAUGTAGELS TG 0000
xopnyneng
Mn yvootég IMupetia, eEacBivion
AWTapay£S TOV HVOGKELETIKOD CUGTILATOS KUl TOV GUVOETIKOD 16TOV
Mn yvooTég Mvikdg omacpog
AWTopay£S TOV AVOTUPAYOYIKOD GUGTI|LOTOS KOl TOV LOGTOV
Toyvég Avikovotnra

1 Mn pedovopatikog kapkivog Tov dépuatog: Bacet tov dtaféciumv dedopévmv amnd emdnuoloytkég
peréteg €yl mapotnpndet cuoyétion peta&d vdpoyAmpobelaliong Kot un HEAAVOUOTIKOD KopKivoy
TOV 3épuaTog eEaptapevn amd abpolotikn d6om VopoyAwpobelalidng (BA. eriong Tapaypdpovg 4.4
xon 5.1).

AvoQopd mHavorloyoLUEVeV aVETBOUNTOV EVEPYEIDV

H avagopd mBavoroyodpeveov avemBOunTmv evepyeumdv HETA amd T YopnyNnon adelog KukAopopiog
TOV PAPUOKELTIKOD TPOIOVTOG elvar onpavtikn. Emtpénetl tn cuveyn mapakorlovnon e oyéong
0PEALOVC-KIVODVOD TOV QUPUOKEVTIKOD TPOTOVTOC. Znteital and Toug emayyeApatieg vyeiag vo
AVOPEPOVY OTTOIECONTOTE TOOVOLOYOVUEVES avETIOOUNTEG EVEPYELEG oToV EBvikd Opyavioud
Ddoppakov, Mecoyeiov 284, GR-15562 Xohapyde, AdBnva, TnA: + 30 21 32040337, IotdéTomog:
http://www.eof.gr, http://www.Kkitrinikarta.gr.

4.9 Ymepdooolroyia

2ourropato,

Yrepdocoroyia pe Borcoaptdyvn UTOpEl va ETLPEPEL EKGECT|LAGUEVT] VTTOTAOT], 1) OTTOl0 LITOPEL Vol

001 YNOEL G UEW®UEVA EMTEDN GUVEIONONG, KUKAOPOPIKT KaTéppenyn Kovn koatonAnéia. EmmAéov, ta
aKoAovOa oruein Kol GUUTTOUATO UTOPEL VO ELPAVIGHOVV LYW LTEPSOGOLOYIOG TOV GVGTATIKOD
vdpoyrlmpobetalion: vavtia, vrvniio, vTooyKALI KOl SIATOPAYEG NAEKTPOAVTAOV TOL GYETILOVTOL e
KopAKES appuOpiec Kot Poikovg oTaGHoVC.

Avruetonion
Ta Oepamevtcd pétpa eoptdvToL 0o TO YPOVO AMYNG Kot To £180¢ kat T Papdtnta TV

CUUTTOUATOV, L TN 6TaBEPOTOINGT TG KUKAOPOPIKNG KATACTACNG VO EIVOL TPOTAPYIKIG CTUAGTOC.
Edv eppavicdel votaomn, o acbevig npénel va tonobetnbei og vmtio B€om Kot va yivel Toyeia
OVATAP®OT GANTOC Kol OYKOV OLLOTOG,.

H PaAcaptavn dev umopei va amoPAndei pe arpokdabapon e€atiag g 1oyvpng 0EGUEVONHG TG GTO

T aoua v M kdBapon ¢ vopoyAwpobeialiong Oa enttevydel pe apoxdbapon.

5. DOAPMAKOAOQOT'IKEX IAIOTHTEX
51 ®@oppokodvvopké 1010TNTEG

Doppokobepamentikn katnyopio: AviaymvioTtég tng ayyelotevaivig Il kot dtovprrikd, kmduog ATC:
C09DAO03.

Baioaptavn/vopoyiwpobsialion
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http://www.eof.gr/
http://www.eof.gr/

e pio SuTAG-TVEAN, TUYALOTOINLLEVT, EAEYYOLEVT] LE OPOCTIKO QAPLOKO JOKIUN o€ acbeveig Tov dev
eléyyovtal emapkac pe vopoylmpobeialion 12,5 mg, TopatnpnONKoy onUavVTIKd LeYOADTEPEG
TTOGELS TG LECTG CVGTOAMKNG/SIOUGTOAKNG OPTNPLOKTG TECTG LLE TO GUVILOGUO
Boioaptavng/vdpoyrmpobelaliong 80+12,5 mg (14,9/11,3 mmHg) cvykpitikd pe vdpoyrmpobealion
12,5 mg (5,2/2,9 mmHg) kot vopoyrwpobealion 25 mg (6,8/5,7 mmHQ). Enutpocbétag, Eva
ONUOVTIKA LEYUADTEPO TOGOGTO acHevdV amokpifnke (dtaoTolkn aptnplokn wicon <90 mmHg 1
ntoon >10 mmHQ) og Baicaptdavn/vépoyrwpobealion 80+12,5 mg (60%) cuykpitikd pe
vopoyrmpobealion 12,5 mg (25%) kot vépoyrmpobeialion 25 mg (27%).

e pio SITAG-TUQAN, TUYOLOTIOINLEVT], EAEYXOUEVT UE OPACTIKO QPAPLOKO dOKIUN o€ acbeveic mov dgv
eléyyovion emapkdg e faroaptdvn 80 Mg, mapotnprOnkay onUavTIKE LEYOADTEPES TTMOGELS TG
LEGNG GUGTOAIKNG/OLOGTOAMKNG CPTNPLOKTG TEGTG LE TO GLVIVAGUO
Boioaptavng/vdpoyrmpoberaliong 80+12,5 mg (9,8/8,2 mmHQg) cuykpitikd pe Boicaptavn 80 mg
(3,9/5,1 mmHg) ka1 Baroaptavn 160 mg (6,5/6,2 mmHQ). Emrpocbitmc, éva onuavtikd peyoldtepo
1060010 acbevav amokpifnke (Stactodkn aptnplokn Tieon <90 mmHg i ttdon >10 mmHQ) oe
Baicaptavn/vdopoyropobeialion 80+12,5 mg (51%) cvykprrucd pe Parcaptavn 80 mg (36%) ko
Boroaptavn 160 mg (37%).

e pio OUTAG-TUEAY], TUYOLOTONUEVT), EAEYXOLEVT] LE EIKOVIKO QAPLOKO, TTOPOYOVTIKOD GYEOIAGLOD
dokun oty omoia cuyKpidnKav d1ipopotl GuvdvacUoi docemV Parcaptdvnc/vdpoyrlmpobelaliong pe
TOL OVTIOTOLYO GLGTOTIKG TOVE, TOPATPNONKAV OTUAVTIKG, LEYAADTEPEG TTOOEL TNG MEGTC
GUGTOAIKNC/O10GTOAKNG OPTNPLOKNG THECTG IE TO GLVIVAGHO BoicapTdvng/vdpoyrmpobelaliong
80+12,5 mg (16,5/11,8 mmHQg) cvykpitikd pe to gikovikd eapuako (1,9/4,1 mmHQ) kot pe apeodtepeg
™mv vapoyrwpobewalion 12,5 mg (7,3/7,2 mmHQ) kot ™ Barcaptavn 80 mg (8,8/8,6 mmHg).
EmmpocBétmg, Eva onpavtikd peyaldtepo 1060610 acfevmv anokpinke (S1GTOAIKY apTNPLOKT
nieon <90 mmHg N ttdon >10 mmHQ) oe Bodoaptdvn/vdpoyrwpoberalion 80+12,5 mg (64%)
GUYKPITIKA UE TO EIKOVIKO Qappako (29%) kat pe tnv vdpoyrmpobeialion (41%).

e pio OUTAG-TUEAT, TUYOLOTTOINUEVT], EAEYXOUEV LE OPACTIKO PAPLOKO dOKIUN o€ acbeveic Tov dgv
eAEyyovTon EmapKAG e vopoylmpobelalion 12,5 mg, mtapatnpndnKay onUovVTIKE LeYOADTEPEG
TTMOGELS TNG LECTG CVGTOAMKNG/SLOGTOAIKTG OPTNPLOKTG TECTG LLE TO GLVOLAGUO
Boroaptavng/vopoyrmpobeialiong 160+12,5 mg (12,4/7,5 mmHQg) cvykpitikd pe vdpoyrmpobealion
25 mg (5,6/2,1 mmHg). Emmpocfitmc, éve onuavtikd peyoaldTtepo To600to achevdv amokpibnke
(apmproxn wieon <140/90 mMmHg 1 TtdoM GLGTOAIKNG apTNPLKNG Tieong >20 mMmHg 1 Ttdon

a6 TOAMKNG aptnprakng ticons >10 mmHQ) o Barcaptavn/vépoyrmpobelalion 160+12,5 mg (50%)
OLYKPLTIKA e VOpoyrAwpobealion 25 mg (25%).

Y& pio OUTAG-TOQAT, TUYOLOTTOINLEVT], EAEYXOUEVT UE OPACTIKO QAPLOKO dOKIUN o€ acbeveic Tov ogv
e &yyovTon emapkadg pe farocaptdvn 160 mg, TapatnpOnNKoy onUOVTIKG HEYOADTEPES TTOGELS TNG
UEGNG GLGTOAIKNC/OLOGTOAKNG QPTNPLOKNG TTHECTG KO LE TOVG OVO GUVOLOGUOVG
Boicaptavng/vdpoyropobelaliong 160+25 mg (14,6/11,9 mmHQ) ko
Boicaptavng/vdpoyrmpobeialiong 160+12,5 mg (12,4/10,4 mmHQ) cvykpitikd pe foroaptivn

160 mg (8,7/8,8 mmHg). H d10popd 6Tig TTOGELG THG OPTNPLOKNG TECTC AVALESH GTIG OOGELS TOV
160+25 mg kou 160+12,5 mg ftav eniong otatiotikd onuovtikn. Emmapoctétmng, Eva onuaviikd
UEYOADTEPO TTOGOGTO acbevdVy amokpidnke (dlacToAKN aptplokn mieon <90 mmHg 1 ntdon

>10 mmHg) og Barcaptavn/vopoyropobeialion 160+25 mg (68%) kot 160+12,5 mg (62%)
ovyKprtika pe Bolcaptavn 160 mg (49%).

e pio OUTAG-TUEAT], TUYOLOTTONLEVT), EAEYXOLEVT] LE EIKOVIKO (APLLOKO, TOPOYOVTIKOD GYEJIOGLOD
dokin otV omoio cuYKPiONKav d1ipopol GuVILUGUOL d0ce®mV Parcaptdvnc/vdpoyrmpobeialiong pe
TO, OVTIGTOL( 0L GLGTOTIKA TOVG, TOPATNPNONKOY CNUOVTIKAE LEYUAVTEPEC TTOCELS TNG LESNG
GUGTOAIKNC/OL0GTOAMKNG QPTNPLOKNG THEOTG LE TO GLVOVAGHO BorcapTdvng/vdpoyrmpobelaliong
160+12,5 mg (17,8/13,5 mmHg) kot 160+25 mg (22,5/15,3 mmHQg) cuykprtikd pe To eIKoviKo
oapuaxo (1,9/4,1 mmHgQ) kot T1g avrtictoles povobepameieg, dnAadn tnv vopoyrlmpobeialion 12,5 mg
(7,3/7,2 mmHg), v vépoyrwpoberalion 25 mg (12,7/9,3 mmHg) kot t Barsaptavn 160 mg
(12,1/9,4 mmHg). Emutpocbétme, £va onuovtikd peyaldTepo nocootd aobevodv amokpibnke
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(Stuotohkn aptnplakn wieon <90 mmHg 1 ttdon >10 mmHQ) o Baroaptavn/vdpoyrmpoberalion
160/25 mg (81%) ka1 Barcaptdvn/vopoyrlmpobetalion 160+12,5 mg (76%) cLYKPITIKA LE TO EIKOVIKO
oapurako (29%) kot Tig avtiototyeg povobepameies, dnradn pe v vopoyAwpobeialion 12,5 mg
(41%), v vopoyropobeialion 25 mg (54%) kot ) Parcoptdvny 160 mg (59%).

e pio OUTAG-TUEAT, TUYOLOTTONUEVT], EAEYXOLEVT LE OPACTIKO PAPLOKO doKIUN o€ acbeveic Tov dgv
eléyyovTon emapkads e vopoyAmpobelalion 12,5 mg, mtapatnpnidnKay onUOVTIKE LeEYOADTEPES
TTOGELS TG LECTG CUGTOAMKNG/SIOGTOAIKTG OPTNPLOKTG TECTG LLE TO GUVILOGUO
Boicaptavng/vdpoyrmpobelaliong 160+12,5 mg (12,4/7,5 mmHQg) cuykprtikd pe vdpoyrmpobealion
25 mg (5,6/2,1 mmHg). EmmpocBitmc, Eva onuoavtikd peyoldTtepo To600to achevov amokpibnke
(aptmproxn micon <140/90 mmH(g 1 ttdon GLGTOAIKNG apTnpaKng Tieons >20 mmHg 1 ttdon

a6 TOAMKN G aptnprakng wieons >10 mmHQ) o Baicaptavn/vépoyrmpobelalion 160+12,5 mg (50%)
OLYKPLTIKA pe TNV VdpoyAmpobetalion 25 mg (25%).

e pio OUTAG-TOQAN, TUYOLOTIOINLEVT], EAEYXOUEVT LE OPACTIKO QAPLOKO dOKIUN o€ acbeveic Tov dgv
e éyyovian emapkac pe farcaptdvn 160 mg, TapatnpnONKOV ONUAVTIKO LEYOADTEPEG TTOGCELS TNG
HUEONG GUGTOAIKNG/O10.GTOAKNG CPTNPLOKTG THEGNG TOGO LE TO GLVOVAGUO
Boioaptavng/vdpoyrwpoberaliong 160+25 mg (14,6/11,9 mmHg) 660 Kot pe Tov cLVILAGHO
Boioaptavng/vdpoyrmpoberaliong 160+12,5 mg (12,4/10,4 mmHQ) cvykpitikd pe faicoptdavn

160 mg (8,7/8,8 mmHg). H d10popd 6Tig TTOGELG TG APTNPLOKNG TIECTC AVALEST GTIG OOGELS TOV
160+25 mg kou 160+12,5 mg ftav eniong ototiotikd onuovtikn. Emmpoctétng, Eva onuavtikd
UEYOADTEPO TOGOGTO acevdVY omokpidnke (dlacToAKN aptplakn mieon <90 mmHg 1 ntdon

>10 mmHg) og Barcaptavn/vopoyrmpobeialion 160+25 mg (68%) kot 160+12,5 mg (62%)
oLYKpLTIKa pe Barcoptavn 160 mg (49%).

e pio OUTAG-TUEAT], TUYOLOTTONEVT], EAEYXOLEVT] LE EIKOVIKO QOPLLOKO, TOPUYOVTIKOD GYEOIOGIOD
doKun otV omoio cuYKPiOnKav d1ipopotl GuvdLUGUOL d0ce®mV Parcaptdvnc/vdpoyrmpobeialiong pe
TOL OVTIGTOLYO. GLGTOTIKG TOVGS, TOPATNPNONKAV OTUOVTIKG, LEYAADTEPES TTOOELG TNG LEGTC
GUGTOAIKNG/O10GTOAIKNG CPTNPLOKTNG TTLEONG LE TO GLVOVAGHO BarcapTdvng/vdpoyropobdelaliong
160+12,5 mg (17,8/13,5 mmHQg) kot 160+25 mg (22,5/15,3 mmHQ) cuykpitikd pe 10 £1KOVIKO
oappaxo (1,9/4,1 mmHQ) kot t1g avrictoyes povobepaneies, dnAadn tnv vopoyrlmpobeialion 12,5 mg
(7,3/7,2 mmHg), v vdpoyrwpoberalion 25 mg (12,7/9,3 mmHg) kot t Barcaptavn 160 mg
(12,1/9,4 mmHg). Empocbétme, £va onuaviikd peyaldtepo nocootod aobevdv amokpionke
(draotolkn aptnprokn wieon <90 mmHg 1 ntdon >10 mmHQ) og Baisaptavn/vdpoyrmpobelalion
160+25 mg (81%) kot Barcaptdvn/vopoyropobeialion 160+12,5 mg (76%) cuykpitikd pe To
EWKOVIKO @dppaxo (29%) kar t1g avtioTolyes povobepameieg, dniaodr| pe Tnv vdpoyAmpobetalion

12,5 mg (41%), v vépoyrwpobeialidn 25 mg (54%) ko ) Parcaptdvn 160 mg (59%).

Y pio SITAG-TOPAT], TOXOLOTOINLEVT), EAEYYOLLEVT LLE OPAUCTIKO PAPLOKO SOKIUT G€ 0oOEVEIS TOV deV
eAEyyovTon EmapPKOG e Parcaptdvn 320 mg, TopoatnpnOnKay GNUOVTIKE LEYOAVTEPES TTOCELS TNG
UEONG GUGTOAIKNG/O10GTOAKNG OPTNPLOKNG THECTG TOGO LE TO GLVOVAGHO
Boioaptavng/vdpoyrmpoberaliong 320+25 mg (15,4/10,4 mmHQg) 660 kot
BoAoaptavng/vdpoyrmpoberaliong 320+12,5 mg (13,6/9,7 mmHg) cvykprrikd pe parcaptdvn 320 mg
(6,1/5,8 mmHg).

H 31090pd 0T1G TTOGEIS TNG CLGTOAIKNG APTNPLUKNG THECNG AVALESH GTIG 000e1g TV 320+25 mg Kot
320+12,5 mg frav eniong oTaTioTiKd onpavtiky. Emmpocshitmc, éva onpovtikd peyoaAdtepo T0600To
acbevov amokpifnke (Sraotolikn aptnplaky tieon <90 mmHg 1 ttdon >10 mmHgQ) og
Baicaptavn/vopoyropodelalion 320+25 mg (75%) kon 320+12,5 mg (69%) cuykprtkd pe
BaAcaptdvn 320 mg (53%).

g pio SITAG-TOPAT, TOXOLOTOMIEVT], EAEYYOLEVT LLE EIKOVIKO PAPLLOKO, TOPAYOVTIKOD GYESIOGLOV
dokin otV omoia cuyKpiONKaV d1Popol GuVELAGHOL OGEDV ParcapTdvng/vdpoyAmpodelaliong Le
TOL AVTIGTOLYO GLOTATIKG TOVG, TOPATNPNONKAV CNUAVTIKG LEYOAVTEPEG TTMGELS TNG HEONG
GUGTOAIKNG/O10GTOAIKNG OPTNPLOKTG TTHECT|G TOGO LE TO GLVOVAGHO PaicapTdvng/vopoyropodelaliong
320+12,5 mg (21,7/15,0 mmHg) kot 320+25 mg (24,7/16,6 mmHQg) cuykpitikd pe To 1Kovikd
eapuaxo (7,0/5,9 mmHQ) ko 11¢ avtictoyeg povobepameicg, oniadn tnv vdpoyrmpobelolion 12,5 mg
(11,1/9,0 mmHg), Tv vépoyrmpobeialion 25 mg (14,5/10,8 mmHQ) kou ) Barcaptdvn 320 mg
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e eleyyopevec kKMvikéc peréteg pe Paicaptdvitudpoyimpobelalidn Ttapovclaotnray
3000eEAPTMUEVEG UEIMGELS TOV KaAiov opov. H peimon tov kaAiov 6tov opd eupaviotnke mo cuyvd
o€ acbeveig ot omoiot Erafav 25 mg vOpoyAwpobealidng amd 6Tl o€ avtog ot omoiot Elafav 12,5 mg
vopoyrmpobelaliong. e eheyydueveg KAVikEG doKipuéC pe faroaptdvn/vdpoyrimpodeialion n
KOALOTPOCTATEVTIKY| ENidpaon TG Parcaptdvng eEachévice v enidpacn peiwong Tov KaAlov Tng
vopoyropobelalione.

O1 enoeereic emdpaoels ™G PaAsopTavng 6 GLVEVOCHO LE VIPOYA®PODellidn otV Kopdloyyelakn
Bvnowomta Kot voonpotnta ivat £l TOL TAPOVTOG AYVOOTES.

Emdnpioroykég peréteg £xouvv deifet 0TL pokpoypovia Bepameia pe vopoyAwpodelalidn peidvet Tov
Kivoduvo Kapdlayyelokng BvnotudTnTag Kot voopoTnToG.

Baloaptdvy

H Bolooptdvn givat Evog xopnyovUEVOS Ot GTOUOTOG dPUCTIKOS KOl EOIKOG AVTOYMVICTNG TV
vrodoyémv g ayyeotevoivng I (Ang ). Apa ekiextikd otov vmodoyca vrotinmov ATy, mov givar
VrevBVVOC Y10 TG YvoTég dpdoeilg TG ayyetoteveivig I Ta avénuéva emineda g ayygotevoivng Il
070 TAAGHO LETA 0o amokAEIoUO ToL Vodoyéa AT pe Baicaptdvn propel va dieyeipovv Tov pn
amokAEIopEVO vtodoyéa ATz, o omolog eaivetat 6Tt avtictaduilel T dpdon Tov vrodoyéa AT H
Baicaptdvn dev emdetkvoel Kapio LePKN ay®VIGTIKN dpdon otov vrodoysa ATy kot £yl TOAD
peyarvtepn (mepimov 20.000 popéc) cvyyévela yio tov vodoyea AT o’ 4Tt yio Tov vodoyca ATo.
Agv givar yvootd 1 Bakcoptdvn vo SEGUEVETAL 1] VO, OTOKAEIEL GAALOVG VTTOJOYEIG OPLOVAV 1] S1HVAOVG
WOVTOV oL givan YVvmotd 0Tt Tailovv onuavTiKd poro 6T pLOLLGT) TOL KOPSLoyYELKOD GUGTHLOTOG.

H BaAcaptavn dev avactéirel to MEA, yvwotd emiong kot o¢ kivivaon 11, to omolo petatpénet v
ayyewoteveivn I o ayyesioteveivn 11 kot amoucodopel tn padvkivivny. Kabag dev vapyet enidpaon
o010 MEA ot xapio evioyvon g Ppadvkvivig 1 g ovsiog P, ot aviayovictég g ayysotevoivng 11
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glvon antBavo va oyetiovtal pe Pyo. Xe kKhvikég dokipég 6mov 1 farcaptdvn cuykpidnke pe Evav
avootoréo MEA, 1 cuyvotnta epgdviong Enpod Prxa nrav oe onuovtikd Babud (P <0,05)
YOUNAOTEPT oTOVG 0icbeveic Tov vVIToPANONKaY Ge Bepameia pe PaicapTdvn an' 0Tl 6TOLG acbeveig Tov
vroPAnOnkayv oe Bepancio pe avactoréo MEA (2,6% évavtt 7,9%, avtiotorya). X po KAVIKN doKIun
otV omoia cuppeteiyav aobeveic e 16Toptkod Enpov Prya katd tn didpkela Oepaneiog pe avactoréa
MEA, Byog epopavicmke oto 19,5% tov suppeteydviov tov Ehafav Baicaptdvn kot 6to 19,0%
tov acfevov mov Ehafav Beralducd dtovpnTikd Evavtt tocootol 68,5% TV acbevav mov Elafav
avactoréa MEA (P <0,05).

H yopiynon Paicaptdvng oe acheveic pe vtéptacn 0dnyel 6 TTMOGCT TG APTNPLOKNG TIECTG XWOPIg VA
emnpedlel Tov kopdlokd puiud. LTV TAEOVOTNTA TOV 0GOEVAVY, HETA TN YopTYNoT £Qamas G0N amd
GTONATOG, M vapEn TG AVTIWTEPTACIKNG dpdiong mapovctdleTal evidg 2 mpdV, Kot 1) LEYIOTN TTAOCT)
NG aPTNPLOKNG TiEOTG EMTLYYAVETOL EVTOG 4-6 wpdv. H avrwmeptacikn dpdor dwtnpeiton yio 24
MpeG Petd T yopnynon g do6ong. Katd v eravariapfavopevn yopnynon, n HEYIGTN TTOGT TNG
APTNPLOKNG TECTG UE OTTOL0ONTTOTE SOOT) EMTLYYAVETAL YEVIKA eVTOC 2-4 efdouddmv Kot dtatnpeital
KaTd TN S1dpKELD TG HaKPOYpoOviag Bepameiog. Emmpoohetn onuavtikn Ttdomn g apTnplokng mtieong
EMTUYYAVETAL LE TOV GLVOVOCUO pE VOPOYA®poDelalion.

H amdtoun dwakont| tng Aqymg Parcaptdvng dev €xel GUCYETIOTEL LE OMOTOUT OVTAVOKAOCTIKT
vréptaon (rebound) 1 dAla avemBounta kKhvikd copfavra.

e umepTacikovg acheveic pe Safnn TOTOL 2 Kot LIKPOAEVK®UToVpia, £xel detyBel 0Ti M
Boloaptavn LEIOVEL THY OTEKKPLOT TG AeVKmpoTivig ota ovpa. H uehétn MARVAL (Micro
Albuminuria Reduction with Valsartan) e&étace ™ peimon g anékkpiong ¢ AevkmpaTivig ota
ovpa (UAE) pe Barcaptavn (80-160 mg pia @opd nuepnoing) évavit g aprodumivng (5-10 mg pio
©opa nuepnoimg), o 332 acbeveig pe dwaPrirn tomov 2 (uéon nAwio: 58 €tn, 265 avopeg) e
pikporevkmpatovpio (Baroaptdvn: 58 ug/min, aprodirivn: 55,4 pg/min), uotoAOYIKY 1 VYNAN
aPTNPLOKN TTiEON Kol pe StoTnpnuévn veepikn Asttovpyia (kpeatvivn aipotog <120 umol/l). Xe 24
£fdopadeg, N anékkpion Aevkouativig oto ovpa petmdnke (p<0,001) oe mocootd 42% (-24,2 pug/min,
95% CI: -40,4 ¢w¢ -19,1) ue Boroaptdvn kot TEpinov og 1060010 3% (-1,7 ug/min, 95% CI: -5,6 £og
14,9) pe aprodimiviy Tapdro OV 0 PLOUOG LEIMONG TG OPTNPLUKTG TIECTG NTAV TOPOLOLOG KO Yol TIG
dvo opddec. H pedlétn DROP (Diovan Reduction of Proteinuria) e&étace mepattépm v
OTOTELEGUATIKOTNTA TNG PAACAPTAVIG OTN LEIMOT TNG OMEKKPLOTG TG AEVKOUATIVIG GTO 00pa GE
391 vrepracikovg aobeveic (BP=150/88 mmHQ) ue dafrtn tomov 2, Asvkouatovpico (puéon
=102 ug/min, 20 — 700 pg/min) ko dtatnpnuévn veppikn Asttovpyio (LEon Tiun KpeaTvivg opon
= 80 umol/l). Ot acBeveic TuyaiomomOnkay oe pio amd T1g Tpelg d6celg Parcaptdvng (160, 320 kot
640 mg pia popd nuepnoimg) kot eetdotnkay yia 30 efdopddes. Xkomodg avTnG TG LEAETNG NTAV VoL
nmpoodopioet T PEATIOTN dOON PAACOPTAVNG Yo TN HEI®ON TNG OMEKKPLOTG TNG AEVKOUATIVIG 0T
o0Opa o€ VIEPTACIKOVS aobeveic pe daPnn TomoL 2. X 30 efdopddeg, T0 TOGOGTO PETOPOANG TNG
AMEKKPLONG TNG AEVK®UATIVING oTa 00pa LEIDONKE onuovTiKd KoTd 36% amd TV apyIk T Ue
Boroaptavn 160 mg (95% Cl: 22 {mg 47%) kot katd 44% pe Boroaptdavn 320 mg (95% Cl: 31 émg
54%). To cvumépacua nTav 6Tt 160-320 mg Bakcaptdvng TPOKAAEGOY KAIVIKG GNUOVTIKEG LEIDGELS
NG OMEKKPIONG TNG AEVKOUOTIVIG 6T 00pa G VIEPTAGIKOVS 0oeveic pe dtafnTn TumoU 2.

Abo peydieg Toyaromompéveg, ereyyopeveg dokipuég n ONTARGET (ONgoing Telmisartan Alone and
in combination with Ramipril Global Endpoint Trial) kot 1 VA NEPHRON-D (The Veterans Affairs
Nephropathy in Diabetes) eEétacav ) gprion tov cvvdvaouod evog avaotoréo MEA pe évav
ATTOKAEIGT TV VTTOSOYEMV TNG oyyetotevaivng 11

H ONTARGET ftav pio perétn mov die&nybn oe aobeveic e 16TOPIKO KOPOOyYEIOKNG M
EYKEPOAIKNG OYYELOKNG VOGOV 1) GOKYOP®DIN SN TOTOL 2 GuVOdELOUEVO artd Evdelgn PAAPNS Tov
teAkob opydvov. H VA NEPHRON-D ftav pio pehétn o acbeveig pe caxyopmon dwaprtn tomov 2
Kol PNtk veppomadsia.

AVTéG o1 peréTeg dev £xovv Ogi&el ONUAVTIKT OEEALUT ETIOPACT] OTIS VEPPIKEC KON OTIG
Kapdlayyelokég ekPdoeig Kot otn Bvynopdtnro, eved mapatnpiinke avEnuévog Kivouvog
vreprolapiog, o&elog veppikng PAGPNC Ko vadtaong o€ cOYKPLom LE T povobepameia.
AgSOUEVOV TOV TOPOUOIOV (POPUAKOSVVAUIKDV 1010THT®V, GVTE TO OTOTELECUATA EIVOL ETIONG
OYETIKA Y10t AAAOVG avaoTtoieic MEA kot ToVG amokAEIGTEG TV LTOSOYEMV TG ayyelotevaivng 11

Q¢ gk TOVTOL 01 avaoToAeic MEA Kot 01 amokAE16TEG TV VITOdOYEMVY TG ayyelotevaivng Il dev mpémet
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Vo YPNOHOTO0VVTOL TOVTOYPOVA GE 0COEVEIC e dLaffNTIKT VEQPOTADELQL.

H ALTITUDE (Aliskiren Trial in Type 2 Diabetes Using Cardiovascular and Renal Disease
Endpoints) fjtav pio pehét oyedacpévn va eAéyEEL TO OPEAOC TNG TPOGHNKNG AAICKIPEVNC o8 pia
Kkafiepopévn Oepaneia pe Evay avaotoréa MEA 1 évav amokAelot] TV LTOS0YEMVY TG
ayyewoteveivig Il oe acBeveig e cakyapmon dapntn Tomov 2 Kot xpdvia veppikn voco,
Kapdlayyelaky voco, 1 kat ta dvo. H pedétn dexomn npdmpa Adym avénpévou kivdhvov
avemBountov ekfacenv. O Kapdayyelokos BGvatog Kot To £YKePaMKO ETEIGO10 NTav Kot To, 000
apOUNTIKG GUYVOTEPA TNV OLLASH TNG OAGKLPEVTG OO OTL GTV OUAOM TOV EIKOVIKOV (POPUAKOD KOt
Ta avemBounto cvuPavta Kot ta copfapd avemiBounta cuppdvta mov Topovcialay EVOlapEPOV
(vmepraiopio, VTOTACT KOl VEQPIKN duGAEITOVPYin) ovapEpONnKay GUYVOTEPA GTNV OLAdO TNG
aAoKpévng and 6Tt 6TV opdda TOV EIKOVIKOL (PapLEKov.

YopoylwpoBsialion

To npotapyikd onpeio dpdong tov Belaldtk@v SloVPNTIKAOV EIVOL TO UTM ECTEIPAUEVO VEPPIKO
coAnvap1o. Eyet derybel 611 vapyel Evog vmodoy£ag VYNANG CLYYEVELNG GTO VEQPPIKO GAOLO 0 0TTOT0G
amotelel To KOp1o onpeio déouevong yia T dpdon Tov e l1dtkod S10VPNTIKOV KAl TNV AVUGTOAN TNG
petapopdg tov NaCl oto dno gomepapévo coinvaplo. O tpomog dpdong Twv Oealddv eival pécw
avaoToAg g cvppetapopdg tov Na* Cl7, icog péom avtayoviopod yio v neployf tov CI,
enNpealoviag, MG K TOVTOV, TOVG UNYOVIGHOVS ETOVAPPOPNONG TOV NAEKTPOAVTMOV: AUEGH
avédvovtag Ty amofoAn vaTpiov kot YAwpiov 6xeddV oToV 1010 Pabud Kot EUUESH, LEG® OTAG TNG
SLoLPNTIKNG SPEoTG, LELDVOVTAG TOV OYKO TOV TAAGUOTOS, LE EMOKOA0VOEC avéNoelg Tng
dPACTIKOTNTOG TNG PEVIVIG TOV TAAGHOTOC, TG EKKPIOTG AASOGTEPOVG KOl TNG ATMAELNG KOAIOD
HEC® TV 0VP®V Kot LE pia peimon Tov kKaAlov otov opd. O chVIEGUOG pEVIVIIG-0AD0GTEPOVIG
TpAyUaTOTOLEiTOL [IE TN HECOAAPN O™ TG ayyelotevaivng I, €161 pe tn suyyopnynom g forcaptdvng
1N pelmon Tov kaAiov otov opod gival AlydTEPO VIOV OO QLTI OV TOPATNPELTAL 6T povobepamneia
ue vopoyrAwpoberalion.

Mn pelovopotikdg kopkivog tov dépuatog: Baoel v d100éoiumy dedopuévav amd emONUOAOYIKEG
peAéteg, mapotnprdnke cuoyétion petald g vOPOYA®POBENidNG Kot TOL [T LEACVOLOTIKOD
Kapkivov Tov dépuartog eaptdpevn amd abpototikn d6on vopoyrwpobelaliong. AlevepynOnke perétn
o€ mAnBuoud mov wepeddpuPave 71.533 acbeveic pe PacucokvtTapikd kopkivopa kot 8.629 acbeveic
Ue KapKivopa TAakmoovg extdniiov évatt mAnbucuod poptdpov tov tepiedaupave 1.430.833 kot
172.462 vrokeipeva, avtiotorya. H yprion vyming d6omg vdpoyrwpoberaliong (= 50.000 mg
a0po1oTIKd) CLGYETIOTNKE UE TPOTAPUOGUEVT avoroyia Thavotitov 1,29 (95% AE: 1,23-1,35) ya
10 Bacuokvttaptko kapkivopa kot 3,98 (95% AE: 3,68-4,31) yia to Kopkiveopo TAaK®Iovg
emnAiov. T6G0 yia 10 faciKoKVTTOPIKO KOpKiVOLo 0G0 Kol Y10 TO KUPKIVOLO TAAK®OoVG ETBnAion
mapoTnpnNnKe caeng oxéon abpoteTiKnG dOONG-OTOKPIoNG. TO TANIGIO AAANG LEAETNG KaTadEl OnKE
mhovn cvoyétion Leta&d Tov KapKivow TV YeMmV (Kopkivopo TAakd®dovg emdnAiov) kot g
£xBeong oy VOPoYAPoBeLalidon: 633 TEPIGTATIKA KAPKIVOL TV YEM®V cuyKpidnkay pe 63.067
UAPTVPEC, UE TN PNOT OTPOTNYIKNG Oty oToANYiag oty oudda atouwmy oe kivovvo. KatadeiyOnke
oyéon afpoloTiKng 0OONG-UTOKPIONG LUE TPOSAPUOCUEV avaAoyio TlavothTev 2,1 (95% AE: 1,7-
2,6) mov av&avotay o 3,9 (95% AE: 3,0-4,9) oty nepintwon vyning 06ong (~ 25.000 mg) kot pe
avaioyio mBavotyTev 7,7 (5,7-10,5) yuo tnv vyniotepn abpoiotikn d6om (~ 100.000 mg) (PA. emiong
mopaypapo 4.4).

5.2  ®appoKoKIviTIKES 1O10TNTES

Boloapravn/vdpoyiwpobeialion

H ocvotmpatikn dwbecipuotnto e vdpoyAmpobealiong peioveral katd 30% mepinov dtav
ovyyopnyeitat pe porsaptdvn. H kivntikn g Bakoaptdvng dev emnpealetol Evtova amd v
ouYYopNyNno”n e vopoyAmpobelalion. Avth N TapaTNPOVUEVT AAANAETIdpacT) OV £xEl Kopio
EMMTOON 0TN GLVIVAGHEVN ¥PN o1 TNG PaAcapTdvng Kot TG vOpoyAmpobelaliong, epocov
eleyyopeves KAMVIKEG SOKIUES Exovv degiet o G OVTITEPTAGIKT OPAcT), LEYOADTEPT OO OVTN
OV EMTVYYAVETOL e TN povobepameio kibe SpACTIKOD GUGTATIKOV 1 LE TO EIKOVIKO (PAPLOKO.

Baloaptovny
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Armoppognon

Metd v and 6TouaTog Yopynomn novobepaneiog farlcaptdvng, ol HEYIOTEG GUYKEVIPAOGCEL TNG
Baicaptdvng oto mAdoua emtuyydvovtal o€ 2-4 dpeg. H péon amodivtn frodiabeciuotnta sivor 23%.
H tpoon peidvel v €kbeon (0nmg petpdtor pécm g AUC) ot Barcaptdvn kotd 40% mepimov kot
T péyotn ouykévipwon 6to midopa (Cmax) katd 50% mepinov, av Kot 8 dpeg mepimov petd ™ 660
01 GLYKEVIPAOGELS TNG PAAGAPTAVNG GTO TAAGHO Elval TAPOUOLES YL TNV OLAdN TV 0GHEVAOV TOV
Ehafov TpoPn Kot o TV opdda ovtdv mov dgv Elofov. Qotdc0, avth 1 peimon g AUC dev
GUVOOEDETOL OO KAVIKG GTLOVTIKT Lel®ON TOL BEpUmeEVTIKOD OMOTEAEGUOTOG, KOl ETOUEVOC 1)

Baicaptavn pumopel vo yopnyeitat pe 1 yopic Tpon.

Karavoun

O dykog katavoung g Parcaptdvng 61N 6TadepomOUEVT KOTAGTAGT LETE 0md VOOQAEPLLL
yopnynon etvar mepimov 17 Altpa, vrodekvioviog Ot | PAACAPTAVY 0V KATAVEUETOL EKTEVADS GTOVG
10100¢. H Baroaptdvn deopeveton og peydho Pabuod otig mpoteiveg opod (94-97%), kuping ot
Aevkopotivn Tov 0poo.

Bioueraoynuatiouos

H Boioaptavn dev Propetacynuatileton oe peydio Babuod kabmg povo to 20% mepimov g d00m¢
avoktatol o€ popen| petafoirtadv. ‘Evag petafoiitng vopo&éog éxet evtomiotel 6to TAGGUO GE
YOUNAEG GLYKEVTPDGELS (AtydTepo amd to 10% g AUC g Baioaptdvng). Avtdg o petaforitng
glvar eopUaKOAOYIKE 0dpavIC.

Amofoln

H Baicaptavn gpoavifer molvekBetikn kivntiky amopdkpovong (tue <1 dpa Kot tyg mepimov 9 dpeg).
H Boioaptdavn amofdrieton katd kOpro Adyo amd ta koémpava (tepinov o 83% g d6omg) Kot Tar
ovpa (mepimov 10 13% g 6601¢), KLplne MG AUETAPANTO Papuako. Metd and evooeAEPia xoprynon,
N xéBapomn ™m¢ Parkcoptavng oto TAdoua givar tepinov 2 I/h kot n veppikn g kdbapon givan 0,62 I/h
(mepimov 10 30% g oAkng kabapong). O ypdvog nuicelag Lmng g Pakcaptdvng ivol 6 dpeg.

YopoylwpoBsialidon

Amoppognon

H amoppdenon ¢ vépoyrwpobeialiong, énetta amd pio 66om amd 6TOUATOS, Eivarl Tayeia

(tmax mepimov 2 peg). H avénon g péong AUC givar ypoppikn kot avaloyn g 66omg 6to
Oepamenticd ebpoc. H emidpacn g tpoeng otnv amoppodenomn g vdpoyrmpobeialiong, edv vrapyet,
€xet eEMdylotn KAMviKY onpacio. Metd v amd oTOHTOG Yopnynon 1 omdAvTn Prodiafecipndtnta g
vOpoyAmpobetaliong etvor 70%.

Koravoun

O pawvouevog 6ykog kKatavoung eivot 4-8 I/kg.

H xvickopopovsa vdpoyrwmpobeialion decpevetar pe Tic Tpteives opov (40-70%), kupimg pe T
Aevkopotivn Tov 0poo.

H vépoyrwpobeialion cuccmpevetal emiong ota epuBpokidTTapa o enineda Tepimov 3 popi TV
EMTESWOV GTO TAACLLAL.

Amofoln

H vopoyrwpobeialion amofdiietar kuping wg auetdfinto eapuaxo. H vdpoyrmpobeialion
amofaiietal amd To TAAGHO e XpOvo Npicelog Lmng kaTd PEGo 0po 6 £mg 15 dpeg Katd TV TehK
©aon amofoing. Agv vrdpyel kapio oAloyn oTny KvnTikn g vdpoyrmpobeialiong pe v
eMOVOLOUPOVOLEVT] OGOAOYIO KOl ) GUGGMOPELGT EIvOL EAGYIGTN OTAV 1 dOGT YopMYEiTan Ao
nuepnoinc. Yrdapyet éva tocootd peyarvtepo tov 95% g amoppopndeicag d6ong mov anekkpivetal
ota oVPO ®¢ apeTdfintn ovoia. H veppikn kabBapon tpayuatonoleitol HEo® TG TobNTIKNG d1dnong
KOl TG EVEPYNTIKNG OMEKKPIOTG OTO VEPPIKO COANVAL.

Eidixoi wlnBoouol

Hlkiouévor
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e Heptkovg NAKIopPEVOLS acbeveic mapatnpnOnke pia Kotdtt VYNASGTEPT CLGTNHATIKY £KkBECT 0N
Baicaptavn and 6T1 6e véoug acbevelg. Q26T6G0, aVTO dev PaiveTal va el Kouia KAVIKY onuacia.
[epropiopéva ototyeio vTOdNAOVOLY ATL 1] GLGTNUATIKY KAOapon TG VOpoyAmpobelalidne peimvetan
7060 G€ LY 000 KOl GE VIEPTACIKA NAIKIOUEVE, ATOUN GE GUYKPLOT| LLE VEOLS VY1Eic €0EAOVTEG.

Negpikn dvolertovpyio.

211 cLVIGTOWEVT 0061 TOL 6TaBePOD cLVOLAGHOL BaAcapTAVNS Kot VOPOYA®PoBealiong dev
QTOLTEITOL TTPOCAPUOYT TG d0oNC Yo acBeveig pe PuBud Trepopatikng Ambnong (GFR) 30-
70 ml/min.

I tovg acbeveig pe coPapn veppikn dvorertovpyia (GFR <30 ml/min) kot tovg acBeveig mov
vrofdArovtal oe apokdbapon dev vtapyovy dabécia dedopéva yia To oTadepOd GLVIVAGHO
Baicaptdvng kot vopoyrwpoberaliong. H faroaptdvn deopeveton o peydio Pabud pe tig mpoteiveg
TOV TAAGUOTOG KO OEV OTOUAKPVVETOL e apokabapon eva 1 kdBapon g vopoyrwpobdelalidng O
emtevyBel pe apoxabopon.

[apovacio veppikng duciettovpyiag, ovEavovtal ot HEGES LEYIOTES GUYKEVTIPMGELS GTO TAGGLO KOl Ot
Tipég AUC g vdpoyrmpobetaliong kot petdvetar o puBudc amékkpiong ota obpa. Xe achevelg pe
Nmo £0¢ PETpLa VEPPIkn ducAsrtovpyia, Exel Tapatnpndel 3-mthdoio avénon otnv AUC g
vopoyropobelaliong. e acbeveig pe cofapn veppikn dvciettovpyio Exel mapotnpndei 8-Thdoio
avénomn oty AUC. H vdpoyrmpobeialion avievosikvotol oe acbeveic e coPaprn veppikn
dvodettovpyia (BA. Tapdypao 4.3).

Hrartikn dvalertovpyio

e pio @appoKoKvnTiky dokiun o achevelg pe o (N=6) £mog pétpra (N=5) Nratikn Suciertovpyia,
1N éxbeom ot Parcaptdvn avénonke mepinov 2 popég oe chykplomn pe Tovg VYieic e0elovtég (PA.
mapaypdeovg 4.2 kot 4.4).

Agv vapyovv dabéciuo dedopéva oYETIKA UE TN ¥pNon TG Parkcaptdvng oe acbeveic e coPapn
nratikn dvciertovpyia (PA. mapdypapo 4.3). H nratikn vocog dev ennpedlel onuavtikd tv
QOPUOKOKIVITIKT] TNG VOpoyrAmpobetaliong.

5.3 TIIpoxkivikd dedopéva yio TV d6QIAEL0

H mBavn oot To 100 cuvovacpuod Paicaptdvng Kot vOpoyA®podelalidng Hetd TV amd GTOUATOG
yopnynon depeuvninke oe apovpaiovg kot pdppolet oe peréteg didpketag 6 pnvav. Agv vanpéov
gupnpata o omoia Ba amékhelov T xpnon BepanevTikdv d6GE®V 6TOV AVOpOTO.

O1 petaforéc mov TpokAnOnKay amd 10 GUVIVAGUO OTIG UEAETES YPOVIOG TOEIKOTNTOG vl TOAD
mOavo va Exovv Tpoxkindei and 10 cvotatikd forcaptavn. To dpyavo otdyog Tocoroyikd Tav o
veQPOG, LLE TNV avTidopaon va gival 7o évtovn 610 papprolet omd Otl atov apovpaio. O cuvdvacudg
odnynoe o veppikn PAAPN (veppomdbeia e coinvaplokn Paceopiiia, ovEnUEVeES GUYKEVTIPMOGELS
ovplog TAACUATOG, KPETIVIVIG TAAGLOTOC Kol KOAIOV 0poD, AVENGEIS GTOV OYKO T®MV 0VPMV KOl GTOVG
niextpoidTeg TV ovpav arnd 30 mg/kg/muépa Barcaptdvn + 9 mg/kgmuépa vépoyrmpobeialion
o1ovg apovpaiovg kat 10+3 mg/kg/muépa ot uappoler), mbavov pe  petapindeica veppikn
ALLOSVVOLIKT. AVTEG Ol OOGEIC GTOVS OPOVPAIOVG, AVTIoTOIY®S, epeavilovtot va ival 0,9 kot
3,5-9popéc 1 péylotn cuvictduevn 8601 Parcaptdvng Kot vopoyAmpobealiong otov dvipmmo
(MRDH) ot eninedo mg/m?. Avtég o1 d6ceic ota ubppolet, aviiotoiymg, eppavifovrot va givor 0,3
Kal 1,2-popég n Héyiotn cuvioTdpevn 06om Barsaptdvng katl vopoyimpobelaliong otov avBpwmo
(MRDH) c¢ gninedo mg/m?. (O1 vroloyiopol mpodmodétovy amd 6TdpaTog Yopnyovuevn d6on

320 mg/muépoa. Barcaptdvne o cuvdvaoud e 25 mg/Mmuépa vépoyrwpobelaliong kat acbevi 60 kg).

Yyniég 80015 cuvOLOGHOD BaAcapTavig Kot LOPOYA®POBELLidNG TPOKAAEGAV TTMCT) TWV OEIKTMV
TV pLOPOKVLTTAPOV TOV aipoTog (apBpdg epuBpoKVLTTAPOVY, doGEaLPiv, olpatokpitng, oamd 100 +
31 mg/kgMmuépa otovg apovpaiovg kot 30 + 9 mg/kg/muépa ota pdppolet). Avtég o1 SOGEIG GTOVG
apoLVPaiovs, avTIoTOlY®™S, epeavifovtatl va givar 3,0 kot 12 popég 1 PéEyoTn GLVIGTOUEVN SO0
Barsaptévng kot vdpoyrwpoderalidng otov dvBpono (MRDH) ot eninedo mg/m?2. Avtéc o1 docelg
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ota puappolet, avtiotolywe, epeaviCovror va eivat 0,9 kot 3,5 eopég 1 LEYIGTN GUVIGTAOUEVT) 000N
Barcaptdvng kat vépoyAwpodeialidng otov avOpomo (MRDH) ot eninedo mg/m?. (Or vroloyisuot
wpobmobEéTovy and oTOUATOG YopNyovuevn doon 320 mg/muépa Pakcaptdvng 6e GUVOVAGUO LE

25 mg/muépa vipoyrlwpobelaliong ko acbevn 60 kg).

Yta pappolet, mapatnpridnke PAGPN oto yootpiko Prevvoyovo (amd 30 + 9 mg/kg/muépa). O
GLVOLOCUOG EMIONG TPOKAAESE VIEPTAAGIN TOV TPOGAYDOYDV apTNPLOiV 6TO VEQPS (6TOVG
apovpaiovg og 600 + 188 mg/kg/Mmuépa kot ota pappolet omd 30 + 9 mg/kg/muépa). Avtéc o1 60celg
oto pappolet, avtiotoiymg, epeavifovtar va givat 0,9 kot 3,5 opég 1 HEYIOTN GUVIGTOUEVT] 60O
Barcaptavng kat v3poyAwpodeialidng otov avOpomo (MRDH) ot eninedo mg/m?. Avtég ot $6ceig
GTOVG aPOVPAIoVS, AVTIoTOlYMG, eppavifovtat va etvor 18 kot 73 popéc 1 Léylotn cuvVieTdLEVT 000N
Barcaptavng kar vépoyAwpodeialidng otov avOpomo (MRDH) ot eninedo mg/m?. (Or vroroyiopol
mpobdmofétovy and oToUATOG YOopNYoUEV dOon 320 mg/Mmuépa Parkcaptdvng oe cuvOLAGUO LiE

25 mg/muépa vipoyrlwpobelaliong kot acbevn 60 kg).

O1 Topamdved avapepOUEVES ETOPACELS PAIVETOL VO, OQEIAOVTOL GTIC PUPIOKOAOYIKES OPACELS TV
VYNADV 306wV NG ParcapTavng (amokAelodg TG TPOKAAOVUEVNG 0td TNV ayyelotevaiv 1I-
OLVOGTOAN|G TNG ATOOEGEVGNG PEVIVIG, LE SIEYEPOT TV KLTTAP®VY OV TAPEYOLY PEVIVT)) Kot
eupaviCovtol emiong e TOLG OVAGTOAELS TOV LETATPENTIKOD EVEDLOL TNG Ay YELOTEVGIVIG. AVTA TOL
EVPNLLOTO POIVETOL VO LNV £Y0VV GYECT LE TN XPpNoT BepunenTikdy 06GEwV BalcapTdvng GToV
avOpwmo.

O ovvdvacudg Barcaptdavng Kot vopoyrwpobelaliong dev peletnOnke yio petoAra&loyéveon,
YPOUOCMUKT S1A6TAoN 1) KAPKIVOYEVEST], KOBMG dev vdpyovv eviei&elg aAinienidpaong puetaly
AVTOV TV dVO 0VCLOY. Q6THG0, CVTEG Ol pPehéteg TpaypatomomOnkay Eexwpiotd pe ) foicaptdvn
Kol TV VopoyAmpobelalion kat dev Tpoikvye Kapio EVOEIEN LETAAAAELOYEVESTG, XPOUOCMUIKNG
dldoTaonc N Kapkvoyéveonc yio. T fodcoptdyvn Kot Kopio, LetaAlaloyEveon 1 ¥P®UOCOUIKT
duaomacn yia TV VOPoYA®Podealion. Oplopuéva TEPAUOTIKG LOVTELD EXOVV AVOPEPEL SUPOPOVUEVEG
evoeigelg Kapkvoydvov dpaong g vdpoyrlmpodetoliong.

21006 apovpaiovg, n xpnon 86cewv faisaptdvng Toikadv yio ) pntépa (600 mg/kg/Mmuépa) Katd tig
TEAEVTOIEG MUEPEC TNG KUNGNG Kot KaTd TN yolovyia 0dNynoe og younAdtepa T10600Td eniPimong,
YoUNAOTEPT aENON couatikod Pdpoug kot kabvotepnuévn avamtuén (amokOAANGN TTEPVYIOL OTOC
Kol 01avolEn aKoOVGTIKOD TOPOL) GTOLE 0oYOVoLS (PA. mapdypapo 4.6). AVTéC 01 HOGELS GTOVG
apovpaiovg (600 mg/kgmuépa) eivar mepinov 18 popéc n péEyomn cLVIGTOUEVT OGN 6TOV AVvOpWOTO
ot eninedo mg/m? (Ot vrodoyiopol TpodmohéTovy 0md oTONATOS XOopNYoLUEVN SOon 320 mg/muépa
kot aoBevn 60 Kg). TTapdpoto svprpata TapatnpiOnkay e T xpnon
Barcaptavng/uopoyrmpobealiong o€ apovpaiovg Kot KOLVEMO. L& UEAETEC EUPPLOVIKNG-EUPPVIKNG
avartuéng (Tunua II) pe ™m ypnon Borcaptdvng/vdpoyrmpobelalidng o apovpaiovg Kot Kovvélla,
dev gppaviotnke kapio Evoeién tepatoyéveons. Qotoco, mapotnpninke toéikdtnta 6to EUPpvo N
omoia oyetiletan pe TV To&IKOTNTA 6T UNTEPO.

6 DOAPMAKEYTIKEX IAHPO®OPIEX
6.1 Katahoyog ekdoymv

Tvpnvac dioxiov:

Kvttapivn, pukpoxpvotorin (E460)
Aoktoln povoidpikn

Mayvioio oteotikd (E470b)

Koppelhdln vatpiovyog S1ocTanpov e
[opdovn K-25

Avvdpo KoALoedES 010E€1010 TOL TTLPLTIOV

Emixdloyn Asmrod vusviov:
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YrpopeAholn

Awo&eido tov titaviov (E171)

IToAvaBvievoyivkdin 4000

EpvOpo o&eidro admpov (E172) - uovo ota emxalopuévo. pe lento vuévio dioxio 80 mg+12,5 mg,
160 mg+12,5 mg, 160 mg+25 mg xa:

Kitpivo o&gidio 0181i' Eov (E172) — iléVO 070, EMKOADUUEVQ, e AeTTo vuévio dtokio 80 mg+12,5 mg,

160 mg+25 mg xaz

6.2 AovppotoTnTeg

Agv gpapudletat.

6.3 Awpkera Long

5 ypévia.

6.4 Idwitepeg mpoPuAAEEIS KOTA TNV QULAEN TOV TPOIGVTOG

Mn gpuAdoocete og Beppokpacio peyardtepn tov 30°C.
DuAdccete GTNV APYIKN GCLGKEVAGIO Y10, VO TPOGTATEVETUL OO TO MG KOL TNV VYPOGia.

6.5 ®Yon Ko GLOTUTIKA TOV TEPLEKTN

Co-Valsareta 80 mg+12,5 mg emikalopuévo ue Aewto vuévio diokio,
Yvokevaoio kKoyéing (pvAlo PVC/PE/PVDC, evAlo alovpviov): 14, 28, 30, 56, 60, 84, 90, 98, 280,
56 x 1,98 x 1, 280 x 1 emkaivppéva pe Aemwtd vuévio 01okia, G€ KOVTL.

Co-Valsareta 160 mg+12,5 mg emxaloyuéva pe lewto vuévio diokia
Yvokevaoio kKoyéng (pvAlo PVC/PE/PVDC, evAlo alovpviov): 14, 28, 30, 56, 60, 84, 90, 98, 280,
56 x 1,98 x 1, 280 X 1 emikorlvoppéva Le AETTO DUEVIO J1GKIM, O KOVTL.

Co-Valsareta 160 mg+25 mg emxoalvyuuéva pe Aemeo vuévio oiokio
Yvokevaoio kKoyéAng (pvAlo PVC/PE/PVDC, pvAlo akovpviov): 14, 28, 30, 56, 60, 84, 90, 98, 280,
56 x 1,98 x 1, 280 X 1 emkoloppéva Le AETTO DUEVIO J10KIM, O KOUTL.

Mmopei vo unv kukAo@opohv OAEG Ol GLOKEVAGIEC.

6.6 Idwitepeg mpouAaEELS amoppLYNC

Koapia g1d1kn vroypéwon.

7 KATOXOX THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

KRKA, d.d., Novo mesto, Smarjeska cesta 6, 8501 Novo mesto, ZhoPevia

8 APIOMOZ(0OI) AAEIAYX KYKAO®OPIAX
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80 mg+12,5 mg: 72585/20-07-2020
160 mg+12,5 mg: 72586/20-07-2020
160 mg+25 mg: 74328/20-07-2020

320 mﬁ+12,5 mﬁ: 74329/20-07-2020

9 HMEPOMHNIA ITIPQTHX EI'KPIXHX / ANANEQXHX THX AAEIAXZ

80 mg+12,5 mg, 160 mg+12,5 mg kou 160 mg+25 mg:
Huepounvia npdtng éykprong: 12 Maptiov 2010
Hpepounvia tekevtaiog avavémong: 11 XertepPpiov 2017

320 mg+12,5 mq ket 320 mg+25 mg:

Huepounvia mpog éykpiong: 12 Oxtmppiov 2012
Hpepounvia tedevtaiog avavémong: 11 Xentepfpiov 2017

10 HMEPOMHNIA ANAGEQPHXHX TOY KEIMENOY
14 Maptiov 2025

Agntopepeic TANPoeopieg Yo T0 PAPHOKO aVTO givar S1Bécies 6To d1KTLOKO TOTO Tov EBvikon
Opyaviopov Papudkmv (EOD) otnv EAdada (http://www.eof.gr).
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