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XADEVIL Yuxiatpog ©@odwprg AaoKaASGTTOUNOG
1. ONOMAZIA ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

XADEVIL 75 mg oxAnpd koydKio TopoTeTapévng omodEGEVONG
XADEVIL 150 mg oxAnpd Koyakio, TopaTETAUEVIC OTOOEGILEVOTG
2. MOIOTIKH KAI MOXOTIKH XYNGOGEXH

‘Eva 6kAnpo koydKio TopOTETALEVIG ATOSECUEVONC TEPLEXEL VOPOYAWPIKN BevAapasivn mov 1coduvapel e
75 mg 1 150 mg Beviapadivne.

Mo T pn KoTdhoyo Tov ekddy®v, PA. mapdypoaeo 6.1.

3. DPAPMAKEYTIKH MOP®H

2KANpo KOyAKLO TOPUTETAUEVTG OTOOEGUEVOTG.

XADEVIL 75 mg: Adwapaveic kiyovieg oxinpng Celotivng oto ypodpo tov déppatog (ueyéboug 0), ot
0Omoleg TEPLEYOLY dVO GTPOYYVLAL, QUPIKLPTO, EMIKOALUUEVO e VUEVIO dwokia, e amotvmopo VEN mévo
oTNV HIKPO PEPOG TNG KAWYOLANS Kat 75 6T0 Kupiwg HEPOG TNC.

XADEVIL 150 mg: Adwgaveig kdyovieg oxinpng Cerativng ypdpatog epuBpov (puéyebog 00), ot omoieg
TEPLEYOLVV TPidt GTPOYYLAL, QUPIKVPTA, EMKAAVUUEVO e DIEVIO diokia, pe amotinopua VEN tave oto pikpd
HUéPog TG KayovAag Kot 150 oto Kuplwg pépog tne.

4. KAINIKA XAPAKTHPIZTIKA

4.1 OgpoamevTiKég evoeitelg

O¢epamneia v peilovov KataOMRTIKOV ETEG0dI0V.

IMa v TpdANYN ™C emaveppdviong vEwv enclcodinv Peilovog KatdabAyMG.

Bepameia TNG KOWOVIKNG 0yXDO0VS dloTopoyng.

4.2  Aocoloyia Kal TpOTOS YOPYNONS

Encis6d10. peilovog kotdbinymnc

H ocvvietopevn doom évapéng g Peviapativng mopotetapnévng amodécpevong eivar 75 mg, yopnyovuevn
pio opd nuepnoimg. Ot acbeveic Tov dev avtamokpivovial otnv apytkn 66cn Tov 75 mg/Mmuépa, pmopel va
oeeknbovv and avénoelg ot do6om uéxpt ™ uéylotn 66om twv 375 mgMmuépa. Ot avénoelg g 60omg
umopel vo yivovtor ava dtactiuata 2 fdopddmv 1 tepiocotepo. ‘Eav 1 cofapdtnta Tov GUUTTOUATOS, TO
dwkatoloyel KAvikd, ovénoelg g do6oNg Umopel va yivouv Ge mo ovYVE Ol0OTHOTO, TOV OgV Eivorl
HIKpOTEPQ TAOV 4 NUEPDV.

E&attiog Tov Ktvddvou Tov avemBiunt@v evepyeidv mov GLVOLOVTAL UE TN 000N, Ol OVENGELG TG 0OGNC
TPEMEL VO, yivovton peTd omd kAvikn a&oddynon (BA. mapdypaeo 4.4). Ipénel va dwwtnpeitar n Adyiom
OTOTEAEGLLATIKY] OOOM.

Ot acBeveic Tpémet va vwofailoviat e Bepomeia Yo apkeTd YPOVIKO SAGTNLLA, GLVNOMG APKETOVS UAVES 1)
neplocotepo. H Oepameio mpémer vo emava&ioroysiton toktikd Kot eSatopukevpéva. Mmopel va givor
KOATAAANAN M pokpoyxpovia, Bepameio ywoo v wpOANYTN TG emavep@dviong Tov emnelcodiov ueilovog
katabiyng (MDE). Ztig meplocdtepeg MEPIMTMGEIS, 1| CUVICTMOUEVN] OO0CT Yylo. TNV TPOANYN 1TNG
EMAVELPAVIONG TOV ENELG0dImV Hellovog KatdBAyng glval 1) idtol e avT Tov YopnyNONKe Kotd T ddpKelo
TOV VIAPYOVTOG EMELGOOI0V.
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Ta ovTikataOMaTIKG EAPUAKEVTIKA TPOTOVTO TPETEL VO, GUVEYLGTOVV Y10, TOVAAYIGTOV 6 UVES LETH OO
VIOYMPNGT CUUTTOUATOV.

Kowavikn Ayyaonc Awazapoyn (KAA)

H cuvvictdpevn d0om g Peviapa&iving mapatetapnévng omodéopevong ival 75 mg, yopnyovuevn pio popd
nuepnoing. Aev vdpyovv dedopuéva 0Tl VYNAOTEPES 600ELg B 03N YHGOoLY GE EMIPAGHETO dPELOC.

Qo1660,0¢ pepovouEvovg acbeveic mov dev avtamokpivovial otnv apyikn d6on tov 75 mg/Mmuépa, pumopel
VO omontovvTol aLENCELS MEYPL TN HEYIoTN doom TtV 225 mgMmuépa. Ot avénoelg g d6ong umopei va
yivovtot ava dtaotnuato 2 efdopddmv 1 TEPIGGOTEPO.

E&aitiog Tov KivdOvou TV aveTOOUNTOV EVEPYEIDV TTOL GLVOLOVTAL UE TN 006N, Ol AVENGELG TG 0OGNC
TPEMEL Vo, yivovtar peTd omd kAvikn a&oddynon (BA. mapdypago 4.4). Ipénel va dutnpeitar n Adyiom
OTTOTEAEGLLATIKT] OOOM.

Ot acBeveic mpémet va vwofailoviat e Bepomeia Yo apkeTd YPOVIKO SAGTNLN, GLVNOMG APKETOVS UAVES 1)
neptocdtepo. H Bepamneia mpémel va emavaloAoyeiton TOKTIKA Kol EE0TOUKEVUEVO.

Xopnynon oe nMkiopévoug acbeveig

Agv Beopeitan arapaitntn Kapio Tposappoyn otn doon g Peviapalivng yio toug vrepnikeg e&ottiog g
niiog tovg povo. Qotdc0, amalTeiTol TPOCOYN KATH TNV OVTILETMOMION TOV NMKIOUEVOVY (T.Y.e5atTiog TNg
TOAVOTNTAG VEPPIKNG OVETAPKEING, 1 OuvatoOTNTa HETAPOA®V NG evaiotnociog kol cvyyévelng Tov
vevpodafiBactn mov emépyeton pe v nAkia). [pémnel mavtote va yopnyeitor  eAGYIOTN OTOTEAEGLLOTIKY
5601 Kot o1 acBeveic mpémetl va mapaKoAovOOVVTOL TPOGEKTIKA OTOV amatteiTal avénon g 060G,

Xopnynon o€ moudd Kot epnPove Kétm twv 18 etdv.

Agv cvuvictdron 1 yoprynon g Peviaeaivng oe maidid Kot eprovc.
Eleyyopeveg khivikéc pedéteg oe madd Ko pnpoug pe peifova KotabMmTikn dtotopayn améTuyay Vo
amodei&ovv amotereouaTikOTNTA Kot Ogv Voot pilovy T ypron g PevAapa&iving o€ avtolg Toug acbeveic

(BA. mapaypdpovg 4.4 ko 4.8).

H anoteleopatikdtnta Kot 1 ac@dieia g Peviapa&ivng yio diieg evoeitelg og madid Kot proue KaTm
TV 18 €TV dev el TEKUNPLLOEL.

Xopnynon o€ ooeveic Ue NIOTIKN OVETAPKELD

e aolevelg pe o Emg HETPLOL NTOTIKY] OVETAPKELD, YEVIKMG 1) d00T Ttpénel va pewwbet kotd 50%. Qotoco,
AOY® TG dtakbpaveng g KaBapong o dopopetikd dropa, propet va eivan emBount n e&otopikevon g
docoloyiag.

Yrdpyouv meplopiopéva otoryeion v acbeveig pe coPapn NIoTIKN GVETAPKELN. LUVICTATAL TPOGOYN KOl
peiwomn g 860mG o€ T0600Td peyaAnTEPo Tov 50%. To evdeydevo O6@eAOC TPENEL VO VTTOAOYILETOL EVaVTL

TOV KIvoUVoL o711 Bepaneio ac0evdv e GoPapn NIOTIKY AVETAPKELQ.

Xopnynon og acfevelc Le VEQPIKY OVETAPKELD,

Av kai oev ypetdleton Tpocappoyn g 06ong oe acbeveic pe puduod onepapatiknig omdnong (GFR) peta&o
30-70 ml/min, cuvioTdton TPOGoyT. Xe acbeveic mov yperdlovtat aokdbapon kat o€ acbeveic pe cofopn
veppwkn averdpkelo, (GFR < 30 ml/min), n 06on wpénet va peiwbei katd 50%. EEartiog tng dtokdpaveng g
KkdBapong oe drapopeTikd dropa, propel va givor emBount 1 e€atopikgvon g docoroyiag.

2Hvopouo otépnonc mov sueovileral pue tn dtakonn e feviopoéivng

SPC yia [XADEVIL] 3

http://psi-gr.tripod.com/



XADEVIL Yuxiatpog ©@odwprg AaoKaASGTTOUNOG

H amotoun dwokonn wpémnel va amoeevyetat. Otav daxonteton 1 Oepaneia pe Peviaea&ivn, n d0on npénel va
pelmveton Pabpaio yio po tepiodo TovAdyIGTOV pog pe 600 efdopddmv dote va pelmbei o kivouvog Tov
CLUUTTOUOTOV €K dlakomng (BA. mapaypdeovg 4.4 kot 4.8). Eav eupavicfodv pn ovexktd cOUTTOUOTO ©G
enokoiovbo tng peimong g 06oM¢ 1 TG dokonng ¢ Bepamélag, umopel va emavaAn@ei n Tponyovuéveg
GLVTAYOYPOUPOLLEVT 066T. Emopuévac, o yiatpog uropei va ovveyiletl tn Bobuiaio peiowon g d6ong ahdd pe
SQOPETIKS PLOUO .

Amo tov 6TOHTOG XPNON.

ZuvieTdtol | AMYn TOV KOYoKioV TopoteTaptévng omodéouevong feviapalivng pe tpoen|, mepimov v idto
opa kabe nuépa. To kayakio Tpémel va KoTomivovior oAOKANpa pe T Pondeia vypod Kot dev TPEMEL Vo
duopovvrat, vo, OpvupatiCoviol va HoocovTol 1 Vo StlaAvovTaL.

Ot acBeveig mov Aappavouvv Bepamneio pe dokiao dpeong anodéospevong Peviapa&ivng puropovv vo aAAGEovY
0€ KOWAKLO TOPUTETAUEVNG omodéouevong Peviapaivng oty TAnciéatepn 160dvvaun nuepnoa d6om. o
mapdderypo, to olokio Peviaea&ivng dueong amodéopevong 37,5 mg 600 Popég MUEPNGI®S Uropovy va
aArha&ovv o kayakio Beviaea&ivng mapateTopévng arodécuegvons 75 mg pia popd nuepnoing. Mropei va
arortmBovv e€atopkevoelg ot pHoen g docoroyiag.

4.3 Avrtevoeigeg

YrepevarcOnoia otn dpacTiKy oVcia 1| 6€ 0OTO0OMTOTE Ao TO EKOOY.

H ovyyopnynon pe un avaotpéyiovs avacsTtolels tng povoapvoéelddons (MAO) avtevdgikvotal Ady® Tov
KIVOUVOL EUEAVIOTG TOV GLVOPOLOV GEPOTOVIVIG LE CUUTTOUATO OTWG d1EYEPTT, TPOLOG Kot vtepBepuio. H
Beviaga&ivn dev mpémel vo Eekvnoel péypt va mapéBovv tovddytotov 14 nuépeg petd ™ Sl0KOm NG

Oepameiog pe Evav un avaotpéyipo avactoréon g MAO.

H Beviapaivn mpémel va dokdnteTor Yo tovAdyotov 7 nuépec mpwv v €vapén g Bepomeiog pe pn
avaotpéyipo avactoréd MAO (BA. mapaypdepovs 4.4 ko 4.5).

4.4 Ewkég TPOEIOOTOMGELS KO TPOPVAAEELS KATE TN Yp1ion

AvToKTOVIO/GKEYELC AVTOKTOVIOEC N KAWVIKT ETOEIVOGCT]

H xatdbiyn oyetileton pe avénpévo Kivouvo anToKTOVIKOV GKEYEWDY, OGVTOTPUVUATIGHOD Kol 0VTOKTOVIOG
(emero6010 oxeTilopeva pe avtoktovia). O Kivouvog avtdg mapapével £0¢ dtov emttevydel onuovTIKN VEEST.
Koabag pmopel va pun onueiwbei PeAtioon katd 1 ddpkelo TV tpdtov Aymv gfdouddwv Bepameioc 1
TEPLOGOTEPOV, Ol aobevelg o mpémel va mapakoilovBovvial otevd Emg 6Tov emttevyBel Tétoa Pertivon.
Kotd ™ yevikn kKAvikn epmeipia, o kivovvog awtoktoviag pmopel vo avénbel katd to mpdylo otdde g
avappOONC.

AAlec yoyoTplkég KOTOOTACELS Yoo TIC omoieg M PevAaeativn cuvvrayoypoesitalr pmopel emiong va
oyetilovror pe oavénupévo kivovvo emelcodiov oyetildpeveoy pe avtoktovia. Emmpdcobeta, ovtéc ot
KaTooTdoelg umopel vo cuvumdpyovv pe peilova katabimtikn Satapoyn. ' to Adyo avtd, ot 1dteg
TPOoPLAGEELS Tov AapPdavovtal Katd ) Oepaneio acBevav pe peilova katadMmtikn dtatapayr, 0o tpémet va
Aappavovtot Kot kotd T Oepomeio acOevav e GAAES YLYLOTPIKES SLOTOPAYES.

Aocbevelg pe 10TopKd emMelG0dimV CYETILOUEV@V e QVTOKTOVIN, 1] EKEIVOL TOL TOPOLGLALOVY GMUAVTIKOD
BaBpod avtoktovikd 10eacud mpv and v Evapén g Bepaneiog, eivatl yvootd 0Tl Satpéyovv LeYOADTEPO
KIVOUVO OUTOKTOVIKGV CKEWYEWMV 1) OMOTEP®OV AVTOKTOVIOG Kol Y ovtd Oa mpémer va mapaxorlovBovvton
TPOCEKTIKA KaTA TN Owdpkew ¢ Oepameiog. Mia HETO-OVOALON EAEYYOUEVOV LE EKOVIKO (QAPULOKO
KAMVIKOV SOKILOV HE OVTIKOTAOMITIKA QAapuroKe 6 eviAikes aoBevelg pe yoylotpikés dtatapayéc, £oeiée
OVENUEVO KIVOLVO GLTOKTOVIKNG GUUTEPLPOPAS LE OVTIKATOOMTTIKE GE GUYKPIOT LE TO EIKOVIKO (QAPLOKO
o€ acbeveig nlikiog KAt Tov 25 eTdv.
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Ytevi mapakolovinon tov acbevav, Kot iaitepe avTdv Tov dtpéyovy vynid kivdvvo, Oa mpémel va
GLVOLALETOL UE TN QOPUOKEVTIKY Oy®yn, Wwitepa oty apyn tng Oepameiog kol HETA amd oAAAYEC oTN
docoroyia. Ot acbeveig (kor avtoi mwov @povtifovv Tovg acbeveic) Ba mpémel va givor oe emaypdmvnon
GYETIKA LLE TNV AVAYKT TOPAKOA0VONOTG Y10, OTTO0ONTOTE KAIVIKY EMOEIVOGT), OUTOKTOVIKY GUUTEPIPOPA N
OKEWYELG KOl 0TolEcoNToTE 0oLV OioTEg OAAYEG GTN CLUTEPLPOPE KoL v avalnTHGOLY TPk GUUPBOVAN
dpecH €0V ELPAVIGTOVV OVTE TOL GUUTTMLOTO.

Xpnon o€ Toudid Kot £pnPoug Kdtw TV 18 etdv:

To XADEVIL 6gv mpémnet va yopnyeiton yia 1n Oepaneio madidv Ko pnPov nikiog kdto tov 18 etov. H
EUQAVION OVTOKTOVIKNG CUUTEPLPOPAC (ATOTEPEG AVTOKTOVIOG KAl GKEWYELS OVTOKTOVING), KOOMG Kot 1
euOAvion  exBpknc  ocoumeplpopdc  (Kuplwg  emBeTKOTNTO, EVOVIIOTIKY  CLUTEPLPOPE,  BLUOG)
mapatnpnOnKay pe HeyOADTEPT) CLYVOTNTA O KAMVIKEG OOKIWEG e Tadld Kot epnfovg mov Adupovav
avtikataOMnTikd o€ oOyKplon L ekeivovg mov Adpfovay eikovikd eappoko. Edv, evtovtolg, anopaciotel
va yopnynOet oyetikn aywyn, Adym KAVIKNAG avaykns, o acBevig mpénel va mapakolovdeital pe mpocoyn yio
Vv TOAVOTNTA EUPAVIONG OVTOKTOVIKGOV ovuntopdtov. EmmAéov, dgv vmipyovv HEYAANG YPOVIKNG
duipkelog otoyeion aoPArelng oe OO Kot €prfovg OGOV AQOPA Tr COUATIKY TOVG OVATTLEN, TNV
opipoaven, T S1ovonTikn avamTuén Kot Ty avAartuén TG GUUTEPLPOPAC.

20OVOPOLO GEPOTOVIVIC

Onwg kot pe GAAOVG GEPOTOVIVEPYIKOVG TAPBEYOVTES, TO GUVIPOUO GEPOTOVIVIG,, U0 KATAGTUOT TOUVAS
ameiAntikn ywo ) on, uropet va mapatnpndet pe t Oeponeio pe Peviapalivn, 0k katd TV TovTOYPOVN
YPoN  GAA®V TOPayOVIOV,0m®G ovactorel; MAQO, mov pmopel va  €mMOPOVY  GTO.  GLOTHLOTO
0EPOTOVIVEPYIKAOV VEVPOdPiBactdv (BA. Tapaypdpovg 4.3 kot 4.5).

To cLUTTOUATE TOL GUVIPOUOV GEPOTOVIVIG UTopel Vo TEPIAAUPAVOVY dALOYEG OTNV VONTIKY KOTAGTOON
(.. diéyepon, wevdaichnoelc, Kdpa), actddele omd To avTdVOpO (Y. TaYvKapdia, aoTadn wieon aipatod,
vepbeppic), OTapayEC TNG VELPOULIKNG  Agltovpyiog (my. ovENOM  OVTOVOKAQOTIKOV, EAAEWYT
GUVTOVIGHOD) KOUT YOOTPEVTEPIKA CUUTTOMOTO (VaVTio, EUETOG, O1GppOola).

Tokopo KAEIGTAC Yoviog

Mmnopei va moapatnpndei podpiaor, mov oyetiletor pe ) Peviagadivn. Zvviotdtor va mopaxoilovbodvtor
oteva ot acBeveig pe avénpévn evooeddiua micon N acbeveic o kivduvo Yo YAaOK®O KAELOTAS YOVinS.

Aptnplokn mieon

Aocoelaptmdueveg aOENCES TG APTNPLOKNG Tieong Exovv avapepbel ovyva pe Peviapadivn. e pepucég
TEPUTMGELS, coPapr avénon g aptnprokng mieong xpMlovoas Gpeons avtipueTdmions Exel avapepbel and
v gumelpio HETA TNV KuKAoPopia Tov pappdkov. Orot ol acbeveic mpémet va mopakolovbovvtal yio vymin
apTNPLOKn Teon Kot N TpoiTapyovca véptact Ba Tpémel va eléyyetal mpv v €vapén g Oepaneiog. H
apTNPLOKN Teon TPEmel vo EAEYXETAL TEPLODKA HeTd TV Evapén g Bepameiog Kot HeTd amd avénoelg g
doong. Xpetdletor Tpocoyn o€ acheveic e GUVLTTAPYOVTO VOGLATA, TO 0ol pmopel va emdevoboliy amd
aOENCELS TNG OPTNPLOKNG THECTG, TT.X.0€ AVTOVS e dlatapayn TNG Kapdlokng Aettovpyiag.

Kapduoxn cuyvotnta

Mmnopei va copfoiv avénoelg g Kopdlokng cuyvotntag, Wwitepa pe vyniotepeg 06celg. Xpelaletan
npocoyn o€ acbeveic pe cuvumdpyovia voonpata Tov Uropel vo emdevmBodv omd adENGEL TNG KOPIOKTS
oLYVOTNTOG.

Kapdrondbero ko kivouvoc appuduioc

H Bevhagpa&ivn dev €xel a&lohoynOel oe acbeveig Le TPOGPATO 1GTOPIKO EUEPEYLOTOS TOL HVOKAPIIO 1|
aotafovg kapdlondbeiag. Q¢ ek ToVTOV Ha TPEMEL VO YPNCLUOTOLEITOL [LE TPOGOYT G ALTOVS TOVG 0oBeVELS.
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Yoppmva pe v omoktndeica eumelpion HETA TNV KUKAOQOPIO TOL QOpUAKov, Bovotneopes KopdloKES
appubuieg Exovv avapepbel pe ™ ypnomn Peviapaivig iaitepa og vrepdocoroyia. [Ipénel va Aapufdavetor
VIOYTN T0 160LVYL0 KIvOHVOL Kol OQPEAOVG TPV TNV cvviayoypdenon tng Peviapalivng oe acbeveig pe
avénuévo kivouvo cofapnc kapdtaxng appudpuiog.

2roacuoti

Mmnopei va moapatnpnbodv cmacpoi pe ) Oepaneio Peviapa&ivng. Onmg kot Ao To avTIKOTaOMTTIKA, N
Beviaea&ivn o wpémel va yopryeital pe TPocoyn o€ acbevelg |LE 1GTOPIKO GTAGUMY, KOl Ol EVOLUPEPOUEVOL
aoBeveic mpémel va mapakorlovbovvtar otevd. H Oepameia mpémel va dwokomtetal oe kabe acbevi mov
epoavifel omoacpovg.

Ymovatplopio

Me 1 Peviaga&ivn umopel va moapatnpnBei vrovatplopios ko] XOVOpouo ampoOcpOpNg EKKPLONG
avtidovpntikng opudvne (Syndrome of Inappropriate Antidiuretic Hormone secretion SIADH). Avto
mapaTnpeital o cvyvd oe acbeveic pe vmooykoia, 1 apudatouévovg acbeveic,, Hlkiopévol, acbeveic
7OV AaUPAvovV d1ovpNTIKd, Kot 0cOevelg e vTooyKoio Umopel va givol oe peyaldTePO Kivouvo yio ovTd To
YEYOVOG.

Mn @LGIOAOYIKES CLOPPOYIKEC EKONADGELS

ddappoko TOL OVACTEALOLY TNV TPOCANYT GEPOTOVIVNG UTOPEL VO OONYNCOVLV GE OOTAPOUYEG TNG
ocveompeVoNG TV oometaAiov. O kivouvog opoppoyicg TOv dEPUOTOG Kol TV PAEVVOYOVOV
CUUTEPILOUPOAVOEVIG TNG YOOTPEVTEPIKNG opoppoayiag umopel va avénbei otovg acbeveic mov Aapfdavoovy
Beviaeoa&ivn. Onmg kot pe GAAOVE VOGTOAEIC ETAVATPOCANYTG TG GEPOTOVIVIG, N Peviapa&ivn Tpémel va
YPNOWoTOoLEiTOL e TPOGOYN G acheveic e alpoppayikn Tpodiddeor, coumepthopupavovioc tovug acheveic
OV AQUPBAVOVY OVTITNKTIKG QAPLOKO KO OVOGTOAELS OUOTETAAI®V.

XoAnoctepoAn otov 0pd

Ye KAMvikég peAéteg eleyyOueveg pe ekovikd @dpuoko (placebo) kot S1dpkelag TOLVAGYIGTOV 3 pUNVOV,
avaPEPONKaY KAVIKOG ONUAVTIKEG aVENGEIS OTNV XOANGTEPOAN TOv 0poV o€ 5,3% TtV acbevdv Gtovg
omoiovg yopnynonke Peviapativn kot g 0,0% TV acbevdv 6tovg omoiovg yopnyndnke elkovikd QappaKo
(placebo). Katd ) dudpkela pokpoypovng Oepomeiog, mpémnel va e€etdaletal 10 EvOgXOUEVO TaPAKOAOVONONG
TOV EMTEIDV YOANCTEPOANG.

Zuyyopnynon Ue QAapuoko Kot TS ToyveapKiog

Agv &ygl texunplmbel n ao@dlela Kot 1) amoTeEAEGHLOTIKOTNTO TNG Oepaneiag pe Peviapalivn otav yopryeitot
0€ GLVOLOGUO HE QAPUOKO KOTG TNng Toyvoopkiog, ovumeptlopufavopévng g ooatvteppiving. H
ocvyyopnynon Peviaeo&ivng kol eopudkmv Kot Tng moyvoopkiog ogv ovvictdtol. H Peviaeoa&ivn dev
gvoeikvuTal Yio pelmon copatikod Bapovg ite amd Povn g €ite 6€ GLVIVAGUO LE GAAY TPOIOVTO.

Mavio/vropovio,

Movio/vropavio pmopel vo exdnimbel oe pikpd mocootd acbevav pe dwtopayés duabeong ol omoiot
Aappavay aviikatadlmtikd, copmepthappavouévne g Peviaea&iving. Onmg pe dAia oviikatodlmatikd, n
Beviaeoa&ivn mpEmeL Vo XPNCILOTOIEITAL UE TTPOGOYN € 0oDEVEIS e 10TOPIKO 1| OIKOYEVEIOKO 1GTOPLKO
SUMOMKNG SLALTOPOYNS.

Emfetikomta

Embeticommto pmopel vo  ekdoniwbei o pkpd apiBud acbevov otovg omoiovg  yopnynOnkov
avtikatablmtikd, copmepthappavouévne g Peviapadivne. Avtd avaeépdnike oty Evapén, otig aAlayég
g 066N Ko ot dlakomnn g Depameiog.
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Onog kot pe GAla avtikatablmtikd, 1 Beviapa&ivn Oo mpénel va yopnyeitol pe mpocoyn o€ acbeveic pe
10TOPIKO EMOETIKOTNTOC.

Awokomn e Ogpomeioc

Otav n Bepameio S0KOTTETOL TOPATNPOVVTOL CLYVE TO GLUTTMOUATO CTEPNONG, EWOIKA Eav 1 dlakomn lval
andtoun (PA. mapdypago 4.8). Xe KAWIKEG PeATeg, ol avemBOunTeg evépyeleg mov mapovcsldlovial 6T
dwakomn g Oepanciog (otadiakn peimon kot peTd v otadiakn peioon) epeaviCovror mepinov oto 31%
TV acbevdv otovg omoiovg yopnyeitan Peviapativny ko oto 17% towv acBevdv mov Aapfdvouy guovikd
odappoko (placebo).

O «ivouvog TV ocoUmTOUATOV oTépnong  umopel va  e€aptdTtor  amo  SAPOPOVE  TOPAYOVTEG,
ocvumeptiapfavopévng g dtdpketlag Kot T 06omg TG Bepaneiog kabmg katl Tov pvORov peimon ¢ 060G,
Ot mo ovvnOwopéveg avtdpdoelg mov avagépovior eivar n (AN, Oatapoayéc a1cONTIKOTNTOG
(ovumeprrapPavouévng e mapatcnoiag), datapayéc vVmvov (coumepapPoavouévng abmviog Kot Eviova
ovelpa), dtEyepon N Ayyoc, vautia Kovn EUETO, TPOUOC Kot KePOUAaAYia. 'evikd, avTtd To cCuUTTOMHOTO Eival
nma £0¢ HETPLO, ®OTOGO o€ UePkoVs acbevelg umopel 1 évraon va eivar og peyodvtepo Pabud. Avtd
ouvNBwg ekONA®VoOVTAL PECO OTIG TPATES PEPIKEG NMUEPES amd TN Olakomn ¢ Bepaneiag, aAAd VTApyOoLY
TOAD GTAVIEG AVAPOPES VTMOV TMV CUUTTOUATOV 6€ acbeveig mov £yovv ydoel akovold o ddomn. Ievikd,
oVTA TO. GLUTTOWOTO ivol avtomeplopllopeva Kot cuvnBOe VIToYwpPovV péca oe 2 gBOOpAdEC, av Kal GE
Hepkovg acbevelg to COUTTOUATO aVTA propel va moapatabovv (2-3 unveg N meplocotepo). Emopévac,
ocuviotatal M PBeviaeadivn va peidveton Pabpioio étav dwakomtetor 1 Oepameion mOve amo po mEPiodo
apKETMOV ERSOUAO®V 1 UNVAV, COUP®VO LLE TIG avAayKeg ToV acBevn| (BA. Tapdypopo 4.2).

AxoOnoio/yuyoKwnTtikn avnovyio

H ypnon Beviaea&ivng €xer ovvdebel pe v gpedvion axabnoiog, yopakmplopevn ond LITOKEEVIKN
dvobpeotn N dvuoyepn avnovyio Kot TV avaykn Yoo Guxvi Kivnomn, GLVOOELOUEVT] amd AVIKOVOTNTO VO
kaBicete | va otabeite axivintol .Avtd mBavov va copPel péoa otig mpdteg efdopddeg g Bepaneiag. Xe
aoBeveic Tov Tapovstalovy aVTE TO, GLUTTOUATO 1) AVENCT TN 000G Hropel va eivor emPBAapnC.

Enpootopia

Enpootopia avapépetar 6to 10% tov acbevav mov Aapfdavovv Beviagalivr. Avtd pumopel va avénoet tov
Kkivduvo g TepnooVag Kot 01 acOeveig TPEMEL va EVIILEPDOVOVTOL Y10 TV CMULAGIO TG VYLEWNE TWV JOVTIDV.

4.5 Alieniopacn pE GALO QUPUOKEVTIKA TPOTOVTO KUl AALES LOPPES aAANAETIOPAONG

Avaoctolieic tne MAO:

Mn avaotpéyiuol, un exklextixol ovaoroieic e MAO
H Bevhiaopa&ivn dev mpémel va ypnOYLOTOIEITOL GE GLVOLOCUO HE W OVOGTPEYILOVG, UN EKAEKTIKOVG
avaotoieic g MAO. H Beviagpaivn dev mpénetl va Eekviioet Yoo TovAdyiotov 14 nuépeg petd ) dtokomn
¢ Oepameiog pe évav pn avaotpéyipo pn ekiektikd avaotoréa g MAO. H PBevioeaivn mpémet vo
dwakomel yioo TovAdylotov 7 nuépeg mpv Eekvioel M Oepomeia pe vav pn avaoTPEYILO U EKAEKTIKO
avaotoréa g MAO (BA. Tapaypdpovg 4.3 kot 4.4).

Avaotpéyiuog, exlextinog avooroléog the MAO-A (uoxlofeuion)

Agv cuvioTdTon 0 GVVILAGHOG PEVAOEAEIvG Le Evay avaoTPEYILO KOl EKAEKTIKO avaoToAéa tng MAO o6mmg
glvar n poxAofepion A0y tov Kvdvvov chvdpouov cepotovivig. Metd ) Bepameia pe Evov avasTpéYio
avactorén g MAO, o mepiodog amdcLPONS TOL QapUdKoV UIKPOTEPT TV 14 Muepdv pmopel vo
ypnowomoindetl mpwv v évapén tng Oepaneiog pe Peviaea&ivn. Zvvictdtor n dakonn Peviapadiving yia
TovAdyiotov 7 muépeg mpwv v Evopén g Bepameiag pe Evov avactpéyipo avootoréa tg MAO (BA.
mopaypaeo 4.4).

Avoorpéyog,un exiextikog avaotoiéos g MAO (livelolion)
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To avtifrotikd Ave{oAidn eival évag acOevig avaoTpEWILOG 1N EKAEKTIKOG avacToAréag g MAO kot dgv
npémel va divetan og aobeveic mov vrefAnOnoav o Oepameia pe Beviapa&ivn (BA. [lapdypagpo 4.4).

Y& acbeveig, o1 omoiol TpoéGEata diEkoyav TN ypnon evog avactoréa s MAO kot exivnoav ™ ypron
Bevhiaeoa&ivng, 1 mov mTpoéceata diEkoyay T Oepancio pe Peviapoivny mpv v évapén g Aqyng evog
avaotoréo ¢ MAO, éxovv avoeepbei coPopéc avembounteg avidpdoeic. Ot avidpdoelc ovTég
mepleAdpfovay  TpoRo, pHvokiovia, eeidpwon, vovtia, Eueto, &fdwyelg, CoAn kot vrepbepuio  pe
YOPOUKTNPLOTIKG TTOV TPOGOUOLALOVV E TO KAKOMOEG VELPOANTTIKO GUVIPOUO, GTOCUOVG Kot OdvaTo.

2E£POTOVIVEPYIKO GUVOPOLLO

Onwg kot pe GAAOVG GEPOTOVIVEPYIKOVG Tapdyovies, katd tn Oepomeio pe Peviapadivn umopel va
napoatnpndei cOVOpoO cepoToVivig, 1WLITEPO LE TNV TOVTOYPOV XPNOT] GAA®YV TOPAYOVIMY, TOV UTOPEL Vo
emnpedlovv To cHGTNHO GEPOTOVIVEPYIKNG VELpOodafifacng (Tov mepthapupdvouy Tic Tpurtdveg, Toug SSRIs,
toug SNRIs, to Ao, Tqv cymovtpauivny , v tpopaddin 1 to Botavo tov Ay. lodvvn (St. John's Wort
[Hypericum perforatum])), pe o¢dpuoxa, to omoio, emnnpedlovv 10 UHETAPOAICUO NG GEPOTOVIVIG
(ovumepiiapfovopévav tov avactoréov MAO) 1 pe mpoddpoueg ovcieg g oegpotovivng (Ommg To
GUUTAN POUOTO TPVTTOPAVIG).

Av amoteitor Khvikd 1 Ogpomeio pe Beviaea&ivn tavtdypova pe évav SSRI, évav SNRI 1 évav ayovio
TOV VTOJ0YEN, TNG oegpoToviving (TPITTAvn), GUVIGTATOL 1 TPOGEKTIKN TopakoAovOnon tov acbevolc,
Wuitepa katd v Evapén g Bepomeiog Kot Tig avénoeig g 60omg. H tavtoypovn yprion g Peviapaivng
ue TpdOpoLES 0Vaieg TG 6EPOTOVIVIG (0TS CLUTANPDUATE TPLTTOPAVNG) dev cuvicTdtol (PA. TapdypoPo
4.4).

Ovoiec mov dpovv oto KNX

O xivdvvog g xpnong g Beviaea&ivng oe cuvovacud pe direg ovaieg mov dpovv oto KNX dev éyet
ekt el cvomuatikd. Etopévmg, cuviatdtol tpocoyn 6tav cuyyopnyeitol feviapa&ivn e ovaieg mov
dpovv ato KNX.

ABavoin

H yopfiynom Peviapa&ivig dev evioyvoe To WOXOKIVNTIKG KoL WOYOUETPIKA OTOTEAEGLLOTO TTOV TPOKAAOVCE
N oBavorn. [opdra avtd, OTmG pe OAEG TI ovoieg mov emevepyoby 6to KNX, cuvietdral otovg acbeveig va
un yivetol KaTovaAmon aAKOOA.

Ernidpacn GALoV @opudkav otn fevioooiv

Keroxovalody (avaororéas oo CYP3A4)

Mio opuaKOKIVNTIKY HEAETN He KeTokovaloAn o€ dtopa pe sktetapévo (EM) ko mepropiopévo (PM) S
tov CYP2D6 petaforioud, katédeiEe vynidtepn AUC (emepavela KATo amd v KOUmTOAN) Beviapagivng
(70% ko 21% tov CYP2D6 oe dropa pe PM kot EM, avtictotya) kot O- duopebuiPeviapa&iving ( 33% kot
23% tov CYP2D6 og dropa pe PM xor EM, avtictoyo ) petd tm yoprynon tng xetokovaloing. H
TavTOYpovY Yoprynon tov avactoréwv tov CYP3A4 (my. atalavafipn, xiapiBpopvkivn, wdwvafipn,
rtpoakovalorn, PopucovaloAn, mocakovalOAn, kerokovaloAn, veipwafipn, prtovaPipn, caxovivafipn,
teMBpopvkivn) Kot g Peviaea&ivng pmopel va odnynoel oe avénon tov emmédmv g Peviapa&iving kot
g O-6vouebudPeviapasivng . Emopévag, amoteiton mpocoyn av mn Oepameio tov acbevny mepilapfaver
cuyyopnynon evog avactoréa tov CYP3A4 kan tng eviapasivng.

Enidpaon e Beviapalivine o GAAL QAPLLOKO

Aibio
Kotd ™ ovyyopriynon g Peviapadivng pe Ao pmopel vo mapoatnpnbei covdpopo cepotovivng (BA.
XHvdpopo Zepotovivig).

Molemdun
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H Beviaga&ivn dev eixe xapio enidpaorn ot QOPUOKOKIVITIKY KOl QOPUAUKOOVVOULKT TNG St(emaung Kot
TOV gvepyoy MeTOPOAIT] TG, G SvopebvuAdalemauncg. H dwlemaun oev @aivetor va emdpd ot
Qoppokokvyntikn gite g Peviagativng eite g O-dvopebviPeviapativne. Eival dyvooto edv vrdapyet
QOPUOKOKIVITIKT KOUT QopHOKOdUVOUIKY oAANAETidpacn pe dAdec Peviodialenives.

Lumpouivy

H BevhAaga&ivn dev emnpéace T QoppokoKvnTiky g umrpapivng kot g 2-OH-yurpapivng. Yrpée o
docoetaptmdpevn avénon g AUC g 2-OH-decumpapivng and 2,5 émg 4,5 eopéc otav 1 Peviapadivn
yopnynonke amd 75mg émog 150mg npepnoimg. H yumpapivn dev emnpéace 1N QUPUOKOKIVNTIKE TNG
Beviaga&ivne kot g O-dvouebuiPeviapaéivng. H khivikn onpacio avtig g oAAnAenidopaong dev gival
YVOOTH. ATAITEITOL TPOGOYT KATA TN GLYYOPNYNo™N TS PeEVAa@a&ivng Le TV Lumpopivn.

Alomep1ooin

Mo @opUAKOKIVITIKY] LEAETN e TNV aAOTEPIOOAT £€de1&e OTL 1 AAOTEPIOOAN HEIDVEL: KaTh 42% TNV OAKN
Kk@Oapomn g omd Tov GTOHOTOG YopNynong, avéavel katd 70% v AUC, av&dvel kotd 88% tn Cmax, 0AAG
dev pokodel Kapio petafoin otov xpovo nuimng me. Ta mapordve Oa tpérel va Aapfdavovtal vadyy og
acOeveic mov AapPdvovy tavtdypovn Bepameio arlomepldoing kar Peviapativng. H khvikn onuocio ovthg
™G aAANAemidpaong dev eival YvooT.

Piomepioovy

H Beviagpaivn mpoxdrece avénon g AUC g pronepddvng katd 50% aiid dev TPpoKAAECE GNUAVTIKY
HeTAPOA] OTO  QAPUOKOKIVNTIKO TPOoPIA 1tng oMKNAg Opactiking ovciag (pomepddvn kot 9-
vdpoéupiomepdovn). H khwvikn onpacio avthg g aAinienidpaong dev eivat yvoot.

Metompoloin

H tovtoxpovn yopnynon ¢ Peviaeaivng kot tng HETOTPOAOANG oe vylelc €bedoviég oe  pa
QOPLOKOKIYNTIKY UEAETT OAANAETIOpAONC Kot YiaL ToL 6VO0 PAPUOKA, 00NYNGE GE AHENCT] TOV GLYKEVIPHOGEWDY
HeTOTPOAOANG 6T0 TAAGHo Katd 30-40% mepimov ywpic vo petafAnBovv o1 GLYKEVIPMGELS TOL EVEPYOV
petafoiitn ¢ ot1o mAAGua, ™ a-vdpolvueTonporoinc. H klviki onuocio Tov gupnipatog ovtod oe
VIEPTACIKOVG 0oBevelc dev gival yvooti. H peTompoloin dev GAAAEE TO QUPLOKOKIVITIKO TPOQIA TNG
Beviapoa&ivig 1 tov evepyod g petaporitn, O-ovcoueBviPeviapalivn. Amatteiton mpoocoyn Katd T
ovyyopnynon g PevAaa&iving e T LETOTPOLOAN.

Ivowvofipn

Mo @appokokvnTikn perétn pe wdwvafipn £6eiée 28% peiwon g AUC ko 36% peiwon g Cmax o Tnv
wowafipn. H wdowafipn dev emnpéace 1  @oppokokvntikn g Peviagadivng kot g O-
dvopebviPeviapadivne.. H khvikr onpacio avtig tng aAAnienidpaong dev eivat yvoot.

4.6 Kinon km yorovyio

Kvnon
Agv vdpyovv emapki 0e00UEVA amd TN YN oY TG PeEVAQA&ivig 6e eyKDOVE YuvaiKeC.

Meléteg oe mepapatolma katédei&ov toéikdtnTo Katd v avamoapaymyn (BA. tapdypaeo 5.3). O mbavog
kivduvog vyl Tov dvBpomo dev givar yvootds. H Peviaga&ivn mpémel va yopnyeital o€ ykOOLG Yuvaikeg
HUovo av To avapevoueva opéAn avtiotaduilovy Tovg mbavovg Kivouvoug.

Onwg kot pe GAlovg avactoreic g emavamposAnyng oepotovivig (SSRIs/SNRIs), av 1 Beviapaivn
ypnotpomonBel puéypt T yévvnon N v dtdotnuo péxpt Ayo mpwv 1t yévvnon umopet vo mopatnpnbodv ce
VEOYV( , GUUTTOWATO, oo TN dtokomh . Optopéva veoyva Tov ektédniay ot feviapaivn katd To TEAOG TOL
TPITOVL TPWUAVOL AVETTLENY EMUTAOKEG, YIOL TIG OMOIEG AMOITHONKE 1) TOPEVTEPIKT GITION, 1| OVOTVEVCTIKN
VROGTNPEN N 1 TOPOTETAUEVT] VOOT|AELN G Voookopeio. Ot eMTAOKES QVTEG LTOPOVV VO, TPOKVWYOLV AUECHS
LLETA TOV TOKETO.

Ta axdAovbo coprntodpata propet vo mapatnpndodv oe veoyévvnra €ov 1 untépa AdpPove évov SSRI/SNRI
070 T€A0G NG KOMOoMG: gvePefIoTOTNTO, TPOLOG, VITOTOVIA, EMIHOVO KAGLA, Kol SuoKoAio 6To ONAacud 1 6TOV
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Vvo. AVTA T CUUTTOMOTO UTOpPEl vo glval €ite AOY® GEPOTOVEPYIKMOV EMOPACE®V EITE GULUTTOUATO
éxbeong. v mAsloyneio TOV TEPITTOCEMV, OVTEG O EXUTAOKES TOPOTNPOVVTOL AUECHS 1 LECA OE 24 DPEG
LETA TOV TOKETO.

TaAovyia:

H Beviagpa&ivn kot o gvepydg petaPoiritng e, n O-dvoueburPeviapalivn amekkpivoviol 6To unTpikd yaAa.
Agv pmopei va amokAelsbei o kivouvog Yo Ta popd mov InAdlovv. Qotoc0, Tpénel va aropacileTol av Oa
ouvveylobel/ctaparioel o Onhacuog, 1 Ba cuveyiobei/dwaxonel n Bepomeior pe o XADEVIL, Aapfdvovtag
VIOYT TO. OQEAN TOV MOS0V amd To ONAacuUO Kot To 0PEAN and T Ogpaneio pe to XADEVIL yia
yovaika.

4.7 Emopaceic 6tny IKOVOTNTE 0017161 KOl YEIPLGROV UNYEVAOV
Onolodnmote Yoyoeapuoko pmopei va PAdyel v kpiom, ™ okéyn, Kot TV KvnTikn de&otnta. Qotdco
KkéBe acBeviig mov Aappdvel Beviapativn mpémel va sival TPOGEKTIKOG OGOV APopa TNV IKAVOTNTA TOL Y10

001 yNon N YEWPIGUO EMKIVOLVOV PNYovnUAT®V.

4.8 AvemOounteg evépyereg
O1 mo ovyvd (=1/10) avaeepopeveg avemBopunteg evépyeleg o€ kAvikég peléteg nrav vavtia, Enpootopia,
KeQPaAaAyia, Kot EQIdpmoT (TEPIAAUPAVOLEVOV KOL TOV VOKTEPIVDV EPLOPDCEMV).

Ot avemBOunTeg evépyeleg ToEVOHOHVTOL GTOV KATMOL TivaKe avd GOGTNLO TOL OPYAVIGHOD KoL GUYVOTNTA.
O1 ovyvotnteg opiloviarl g e&ng: moAd ovyvég (=1/10), cuyvéc (>1/100 éwg, <1/10), un ovyvég (=1/1.000

éng <1/100), ondvieg (>1/10.000 éwc <1/.000), un yvootég (dev pmopodv va ektiunbovv pe Pdaon to
drabéoipa dedopéva).

SPC yia [XADEVIL] 10

http://psi-gr.tripod.com/



XADEVIL

Yuxiatpog ©@odwprg AaoKaASGTTOUNOG

206TNNO o0 cvyvég Yoyvég Mn Xvyvég Xravieg Mn yvootég
Opyaviopot
Aipo/Agppikod Exybpmon, Awoppayio Tov
Awoppayia Tov BAevvoyovamv,
laotpevtepik o0 [MopateTapévog ypdvog
GULGTLLOTOG pong aiporog,
®popPokvtonevia,
Avokpoacieg aipatog
(mepthappdvovio
OAKKOKLOKVTTAP®OT),
OTAOCTIKY] OVOLiaL,
OVOETEPOTEVID KO
TOVKLTOTEVID)
Metafolopdc/ Yrepyolnotepworuia, | AdvEnon Bapoug Mn QLGLOAOYIKES
Awotpoon OTOAEW,  COUOTIKOD doKIaGie  MAIOTIKNAG
Bapovc, Aertovpyiag,
Ymovatplopia,
Hratitda, Xovdpopo
Ampoopopng
Exkpioeng
AVTI3100pNTIKTG
Opuovng (SIADH),
AvEnon Tpohaktivig
Nevpiko Enpootopio Mn @ucroroykd AmdBeuo, Axafnocio/ Kokxondeg
(10,0%), ovelpa, Melopévn Yevdaobnoe g, | Yoyokwvnrtikny | Nevpoinzmtikd
Keparadyio Mumvto, ZaAn, Mvoxiovi a, avnovyia, Yovdpopo (NMS),
(30,3%)* AvEnuévog poikog Atéyepon, Zracpot, 2EPOTOVIVEPYIK O
T6vog (veptovia), Meiwon tov Moviokn obvvdpoLo,
Avnvio, Nevpikotnta, | cuvtoviopod kot | avtidpaon Hopainpnpa,
HopoarcOnoia, ™G 16opPOTiog EEomupoapidikég
Katactoln, Tpopog, AVTIOPACELG
Xyyoon, (ovumepriapPov
Amonpoconomoinon opévNg ¢ dvotoviag
KoL TG dSvoKIvnoiag),
Bpadvkivnoia,
AVTOKTOVIKOG 100G LOC
KOl 0VTOKTOVIKY|
oLUTEPLPOPA **
Edwég Awtapoyn oy Awtopayég Muadkopo  KAeloTNG
aloonoelg TPOGUPLOYN, yevong, eppoéc, yoviag
podpiacn, dtoTapayss
opoong
Koapdroyyetoxod Ynéptaon, OpBootatikn Ynotaon, Empnkovon
OYYEL00106TOAN vrotao, tov Sraotiuatog QT,
(xvplog eEdyerc), 2VuyKoT, KOUMOKT] LOPLLOPLYT,
Atlobnpo moipdv Tayvkoapdio KOWMOKY] ToyuKopdia
(ovumeptiappavopévng
NG KOWALOKNG
Toyvkapdiog, dtknv
puTidiov)
AvoamvevoTtikd Xaopovpntd [Tvevpovikn
NGO
[lentiko Navtia (20,0%) Mewopévn 6peén Tprypog TV Hoykpeatitida
(avopetia), SOVTLOV,
Avokootroa, Aldppota
‘Epetog
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Aépua

Eopidpwon
(mephappavopévmv
TOV VOKTEPWVOV
EQOPOC

ewv ) [12,2%]

E&avOnpa,
Alomnekioa,

MoAvpopeo epvbnpua,
To&kn| emdeppukn
VEKPOAVGT], ZVVOPOUO
Stevens-Johnson,
Kvnouég, Kvidmon

MvookereTikd

PaBdopvdivon

Ovpoyevvntikod

Mn puctoroyikn
gkomepudrion/
0pYaopOG (GvOpES),
Avopyaopia,
Awotapoyn g 6TOGoNG
(avikovotnta),
Awotapoyn e
0vpnong (kuping
1oTOKTIKOTNTA),
Awotapoy€c EPUvon
pvoNC OV
GLVodevOVTOL ATd
avénuévn apoppayio
1 aENHEVN un
KOVOVIKT| OLLoppayiol
(m.y. umvoppayia,
unvopmtpoppayia),
AVENUEVT] cLYVOTNTO
ovpNoNg

Mn @ucroroyikdg
0pYaGHOg
(yovaixeg),
Koartaxpdnon
ovpav

Zhpo og

2Hvoro

AicOnuo  advvapiog
(x6mwon), Piyn

Avtidpaon
ootogvosnociog

Avagpura&io
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* Y& CUYKEVIPOTIKEG KAWVIKEG peAéTEG, N TBavOTNTA KePaAaAyiag tav 30,3% pe Peviapa&ivn évavtt 31,3%
He gwoviko edapuaio (placebo).

** TleploTatikd OQUTOKTOVIKOD 10€0GH0D KOl CGUTOKTOVIKMOV GUUTEPIPOPDV €YoV avoeepbel Katd
dudpketn g Beparneiog pe Beviapa&ivn | Aiyo petd ) dakonn g Bepaneiag (BA. Tapdypago 4.4).

H dwaxomn g Beviaga&ivng (educd otav gival aevidia) cvvnwg odnyel o€ coumtdpate 6TEPNONG. ZAAn,
dwtapayéc aictntikdmrag (mepriapfovouévng g mapaisneciog), datapayéc vVavoy (TEPLOUPAVOUEVNG
g obmviog kol évtoveov oveipwv), di€yepon 1 avnovyia, vovtio Ko EUETOG, TPOWOC, KEPAAOAyid,
oLVOpouo ypimng, givar 1 o cuvnbelg avtidpacelg mov avaeépovtal. ['evikd, ovTd T0. GUUTTONATE Eivol
Nmio éog pETpla Kot ovtomepopiopeva: ®otdG0, 6e PepkKovs acbeveic pmopel va givol cofapd kaum
napoateTopéva. Emopévac, ocvviotdtor Pabpaio peioon kot dwokomn g 66ong otav 1 Oepameio pe
Beviaea&ivn dev amatteiton (PA. mapaypapovg 4.2 kot 4.4).

Houdwatpucoi abeveig

I'evikd, 10 wpopil avemBountov avtidpdoewv g Peviaea&iving (oe eheyyOUeVES LE EKOVIKO QAPULOKO
(placebo) Khvikég dokiuég) og Toudid Kot gpnpovg (MAkiog 6 émg 17 etdv) NMTav TOPOUOL0 UE EKEIVO TOV
nmapatnpninke otovg evilikeg. Ommg Kol pe Tovg eVAAKeS, mapatnpnonkay peltopévn O6peln, ondicio
Bapovg, avéEnpévn aptnplokn mieon Kot ovuEnpévn yoAnotepOAn opov (PA. mapdypago 4.4).

Xe moudoTPIKéG KAVIKEG SOKILES avapEpOnKay avemBOunTeg evépyeleg, Tov oyetilovtay Le TOV QVTOKTOVIKO
10eaopd. Yrnpéav emiong avénuévee avapopés xfpiking coumeppopds Kot wiaitepo o€ droua pe peiovo
KOTOUOMTTTIKY dtaTopayY], VAPOPES AVTOTPOVLATICUOD.

EmimAéov, ot mopaxkdto avemBounteg aviidpdoels Tapotnpnonkay ce modotpikovs acbeveic: Kotlokog
ToOVoG, 01€yepor, dSvomeyia, EKYOU®ON, EMioTALY, Kol LVOAYid.

4.9 Ynaepoocoroyia

Youpova pe v anoktndeica euneipio PTG TNV KVKAOQOPIK TOL PAPHAKOV, VTEPSOGOAOYIn BevAapa&ivng
avaeépnke kuplog oe cuyyopnynon He 0AKOOA 1/kor GAAe QOPHOKELTIKE mpoidvia. Ov cuvyvotepa
avapeEPOLEVEG EVEPYELES OGOV aPOPd TNV LITEPdOGOLOYia TTepIAauPdvouy Toyvkapdio , aAAayEG 6TO eMinedo
g ovveldnong (Tov xopaivovtar amd vevniia o KoOp), podpiacn, oracuods Kot Eueto. Avaeépdnkoy de
Kol GAAEG evépyeleg, mov TeEPMAUPAVOLV OAAOYEC GTO TMAEKTPOKAPSOYPAPNUA (T, ETUAKLVON TOL
dwotuatog QT, nuokeMikdg amokAEIGUOC, emiufkuven tov dlaotipatog QRS), kotakn tayvkapdia,
Bpadvkapdia, vrotacm, thyyog, kot Odvatoc.

ANUOGLELUEVEG OVOOPOUIKES LEAETEG avapépouy OTL | Aqyn PBeviapa&iving o veepdocoroyia, umopel va
ovoyetiletal pe avénpévo kivouvo Bavatneopmv ekfacewy, G GUYKPION LE EKEIVEG TOV TOPATNPOVVTOL LUE
o avtikotobumtikd  okevdopoata  pe  SSRI, oAAd  pikpdtEpO  0md  EKEIVOV  TOV  TPIKVKAIK®V
avtikatablmtikov. Emdnuioloyikéc peléteg €d6ei&av OtL o1 acbeveic mov vmofAnbnkav ce Oepameio pe
Beviaea&ivn éxovv vymAdtepn emPdpoven amd TopAyovTeEG KIVODVOL Y10 OUTOKTOVIOL GE GYECT] WE TOLG
aoBeveic, mov Aapupdvovy SSRI. O Pabudc otov omoio T0 €upnua oVTO TOV AVENUEVODL KIVODVOL Yl
Oovatneopec exPdoelc pmopel vo amodobei oy towcotnta g Peviapadiving otav Aapfdvetal og
VIEPOOGOAOYIO, GE GUVAPTNOT LE OPICUEVA YAPUKTNPIOTIKE TV 0.60evadY oL vofdilovial oe Oepameio pe
Bevhiaea&ivn, dev givar yvootoc. H Peviapaivn apénel va cuvtayoypageitol 6T WIKpOTEPT TOGOTNTO TOV
(QOPUAKOD TTOL OVTIGTOLYEL GTNV KOAN OEpamEVTIKY] AVTIUETOTION TOL 060V TPOKEWEVOL Vo pelmbel o
Kivouvog vepdocoroyiag.

Yuvictouevn Oepomeio

ZVVIGTOVTOL YEVIKG DTOGTNPIKTIKG KOl COUTTOUOTIKG PLETPO, EVD TPETEL VO, TOPAKOAOVHOVVTOL O KAPILOKOG
puuoe kan ta Lotucd onpela. Agv cvvictdrtal 1 TPOKANGCT eRETOV OTaV VEIoTOTOL KIvOUVOG E16pOPNONG.
[péner va e€etdleTon 0 gvdeyOUEVO TADGNG GTOUAYOL, €0V UITOPEL VO Yivel GOVTOUO UETA TN Ayn TOL
eoapudkov N oe ovumtopatikovg oceveic. H yopnynon evepyold avBpaxo pmopel va meplopicel v
amoppoPNon g SpacTiKng ovoiag. Aev givar mhavo va vrapEel 6pehog and TV TPOKANGT dovpNoNG, TNV
OLOKAO0PoT), TNV QUOTPOCPOPTOT KOl TNV OPAILOEOUETAYYIoT. AgV givol YvooTd €01kd avtidoTa Yo T
Beviaea&ivn.
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5. OAPMAKOAOI'TKEX IAIOTHTEX

5.1 ®@oppokodvVOUIKES O1OTNTES
dapraxobepamevticy Karnyopio: AAka aviikatabntikd- kodikog ATC: NO6 AX16

O unyaviopog avTikotaOMaTIKnG dpaong ¢ Beviapa&ivng 6Toug avOpmdmovg TIGTEHETAL OTL GUVIEETAUL [IE
™V evioyvon ¢ vevpodoPiPacTikig OpacTnplOTNTAS 6TO KEVIPIKO veupikod cvuotnuo. [Ipoxhiviéc pehéteg
£0e1Eav 0Tt 1 Peviagoivn kot o Paocikdc petaforitng g, O-dvoueBuAPeviagaliv (ODV), eival
OVOOTOAELS TNG EMAVATPOCANYNG GepoTovivng Kot vopadpevariving. H Beviapalivn eivon emiong acbevig
OVOGTOAENS TNG emavampocAnyg viorapivig. H Beviapa&ivn kot o Bacikdg petaforitng e, petdvouy Ty
B-adpevepyikn deyepondtnta Letd TV e@anal (amkn d0om) Kot T XpoOvid YOpIYNoT AUPITEPQL.

H Beviaga&ivn kar n (ODV) eivar 160d0vopeg @G TPOG T GLUVOAIKN OpAoT| OTNV EMAVATPOCANYT TOV
veupodlaPifactdv Kol 6T GHVIEST TOL VITOSOYE.

H Bevhaga&ivn in vitro dev &xel TPaKTIKG GLYYEVELD LE TOVG LOVOKapVikovg, Hi-totapwvepyukoig 1 oi-
adPEVEPYIKOVG LITOJSOYEIC TOV £YKEPAAOL TOV apovpaiov. H @appakoloyikn dpactnpldtTnto 6€ dvTovs TOVG
VROSOYEIC LITOPEl VO GUVOEETOL LLE SLAPOPES OVETIOOUNTEG EVEPYELESG, OTMG AVTLYOAVEPYIKEC, NPELUOTIKEG Kol
KOpOIOYYELOKEG avemBOUNTEC €VEPYEIEG. TOV gp@aviovtal pHe GAAN OVTIKOTOOMTTIKE QUPLOKEVTIKA
TPOIOVTAL.

H Beviagpa&ivn dev avactéAiel T dpdomn tov vrodoyéa s povodpvo o&ewddong (MAO).

Meléteg in vitro amokdivyav Ot 1 Pevioeoivn dev €yel TPOKTIKO GLYYEVELDL HE TOLG evaicHnTovg
vrodoyeic omiov N Beviodialemivng.

Encic6610. Meilovoc katadiwyne

H amotelecpatikdtnra g feviapativng yio ™ Oepomeia ¢ peilovog katdabinymg tekunpiobnke pe mévie
TUYOUOTIOMNUEVEG, OUTAG TUQAESG, EeyyOUEVEC LE elKOVIKO @dpuako (placebo), pukprg didpkelog perétec, 4
¢mg 6-efoopdadmv, yuo dooelg émg 375 mg/Mmuépa. H amotelecpaticdtnTo TG TOPATETAUEVIG OTOSECLLEVOTG
Bevhagpa&ivng g Bepameia v ta emelcoda peifovog katabiwyng omodeiydnke ce d00 eheyyOuUeveg e
ewoviko pdppoko (placebo), puikpng didpretag peréteg 8 ko 12-gfdopddmv,pe e0pog 6ong omd 75 €wg 225
mg/muépa.

Xe o PEAETN UEYAADTEPNG YPOVIKNG ObpKELNG, eVNAIKEC eEmvocokouelakol acbevelg, ot omoiol iyav
avTomokplOel Katd tnv avolkt KAvikn dokiun pe v Beviaeasivn mopatetapévng arodéopevong (75, 150,
N 225 mg) ddpkeag 8 gfdopddmv, TuyotoTomOnkay yo. va cuveyicovv va Aapupdvoovv v 1ot 66on
Beviaga&ivne mapatetanévng amodEGELONG 1 EIKOVIKOV Gopudikov (placebo), yio mapakoiovbnon péypt 26
€BOOLAdES, YO TUYOV EKONAMOT) VITOTPOTNG.

Ye o 0e0tepn HEAETN UEYOADTEPNG YPOVIKNG OUIPKELNG 1| OMOTEAEGUATIKOTNTO TNG PevAapa&ivng otnv
TPOMYT NG emoveERPavions vémv emelcodimv KatdOiwyng, dwdpkelog 12 punvov amodeiybnke oe pio
gleyyopevn pe ewovikd edppoko (placebo), Sumhd TopAn pedétn og evilikeg E@VOGOKOELNKOVG acbevelg
pe peifovo xatdOiwym, tov vrotpomialovtog TOMOV, Ol omoiot &iyov avtoamokpifel otn Oepomeion ™G
Beviaga&ivne, (100 émg 200 mgmpépa, oe oynua b.i.d.) Katd To televtoio enelcdO10 KATAOAIYTG.

Kowwvikn Ayydoénc Awtapoyn

H amoteleopatikotnto tov koyakiov Peviago&ivig mapatetapuévng amodécpuevong o¢ Oepomeion Tng
OWVOVIKNG oyy®MOoVE JSlTapayng TEKUNPLOONKE HE TEGOEPLS OWMAG-TVEAEC, Le TOPAAANAES OWAOES,
OAVKEVTPIKEG LEAETES, KULOLVOUEVTG OOONG, EAEYXOLEVES LLE EIKOVIKO PApLOKO, ddpKelag 12 efdopddwmv Kot
plo SmAG-TUEAN, pe TOPAAANAES OULAOEG, KOBOPIGUEVNG/KLUAIVOLEVNG OOONG EAEYXOLEVNG LE ELKOVIKO
QAapHOKO duipKelag 6-unvav pedétn oe eviiikeg eE@voookopelakons acbeveic. Ot aobeveig édafav ddcelg
and 75 émg 225 mg/muépa. Agv vinpée kavévo oTolyelo Yol LEYOADTEPT] OMOTELEGUATIKOTITO GTNV OLAdN
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ov AdpPove 150 €wc 225 mg/muépa GLYKPITIKA e TNV opddo mov AduPave 75 mg/Mmuépa otn peAét
duapkelag 6 uvov.

5.2 ®@appokokiviTIKES 1WO10TNTEG

H Bevioea&ivn petafolileton extetapéva, kopiog otov evepyd g petaforitn O-dvouebuiPeviapadivn
(ODV). O ypdvog nuitong (nécog 6poc = SD) g Peviagaivng kot g ODVoto nhdopa ivar 5+2 dpeg
kot 1142 dpeg, avtiotorya. Ot cvykevip®oelg otabepomomévng Kotaotaons e Peviapadivng Kot tng
ODV gmtvydvovton gviog 3 nuepdv amod v Oepaneio e molaniég yopnyovueves 86cels and to otopa. H
Beviapaivn koar 1 ODV Sobétovy ypapLpikn Kivntiky o€ $060Aoykd gvpog 75 mg £mg 450 mg/muépa.

Amoppdonon

TovAdyiotov 10 92% piog amdig doong Peviaeoiivng Gueong amodécievons anoppopdtol. H amdlvtn
BrodwaBecipomnta eivar 40% pe 45% eEoutiog Tov mpoovotnuatkol petafoiiopod. Metd ) yoprynon
Beviagoa&ivng dueong amodEGUELONG, Ol HEYIGTEG CLYKEVIPMGEIS GTO TAAGHO, NG PevAapadivng kot g
ODV napatnpovvtal oe 2 kot 3 dpeg, avtiotoiymg . Metd ) yopnynon g Peviapa&ivig oe kaydkio
TOPATETOUEVNG OTOOEGIEVONG, 1 WEYLOTN GLYKEVIP®OY oT0 TMAGGHa TG PevAagoaéiving ko te ODV
gmruyyavovtol otig 5,5 ko otig 9,0 dpec avtictoya. Otav yopnyovviol 160d0vVapES NUEPNOLES dOCELS
Beviaga&ivne eite wg dwokior Gueong omodéGUEVONG | O KOWAKIO TOPATETAUEVIG OTOOEGIEVONC, TO
KOWYAKIO TOPOTETAUEVIC OMOOEGIEVONG TTApPEYEL PpadvTepo pvOUd amoppoenons, oAl Tov idto Pabud
amopPOENONG € GVYKPLoN LE TO d1oKio apeong omodéspevons. H tpogn dev emnpealet ™ Prodiabecipudtnta
™¢ Peviaga&ivng kot tng ODV.

Kotavoun

H Bevhaoa&ivn kar 1 ODV cuvdéovtal oe eEAdyioto Baburd oe BepamenTikég GUYKEVIPMOELS LE TIG TPMTEIVEG
tov avBponivov mAdopatog (27% wxor 30%, avtiotoiymg). O dykog Katavoung g Peviagaliving oe
otafepomompévn katdotaon sivon 4,4+1,6 L/kg petd tnv evéoAéPia yoprynon.

Metafoiopog

H Beviagpa&ivn voiotatot ektetapévo Hetafolopid 6to Nrap. Xe PeAETEG in Vitro Kol in vivo goiveton 6TL
Beviaga&ivn Propetatpénetol otov KVplo evepyd g petaporitn ODV and 1o CYP2D6 . Xe peréteg in vitro
Ko in vivo eoiveton 0Tt 1 BevAapa&ivn petaforiletal oe Evav devtepevovta, Aydtepo evepyd LeTaPoAitn,
v N-dvouebvrPeviapa&ivn, and 1o CYP3A4. Xe pedéteg in vitro ko in vivo @oiveton 0tL Beviapa&ivn
glval acBevng avactoréag tov CYP2D6. H Beviagalivn dev avaotédel ta CYP1A2, CYP2C9, 1 CYP3A4.

Améxkpion

H Beviaeaivn kat o petaforiteg e amekkpivovior kKuping pécm tov veppmv. Iepimov to 87% pag 660mg
Beviaga&ivne eppaviCetor oto obpa oe 48 dpeg elte wg apetdfant Pevioaealivn (5%), eite @¢ pn
ovlevypévn ODV (29%), eite og cvlevypévn ODV (26%), 1 ue ™ popen GAAovV adpoavodv LETAPOAMTOV
pikpng onpaciog (27%). H péon tiun = SD ¢ k@Bapon ¢ Peviapativng kot tng ODV oto mAdoua gival
1,3+0,6 L/h/kg xon 0,4+0,2 L/h/kg , avtictoiymg.

Ewdwoi ITAnOvouot

Hhcia kou polo
H nAikia kot 1o pOA0 TV acbevdv dev ennpedalovy onUaVTIKA TV eOPUOKOKIVITIKN TNG PevAapadivng kot
g ODV.

Arouo. ue évrovy / uerwuévny uetaforixn iavornta tov CYP2D6

Ot ovykevipooelg ™e Peviago&iving oto mAdopa eivar vymAdtepeg oe dtoua HE HELOUEVT HETAPOAKN
wavotnta tov CYP2D6 an' 411 og dtopo pe évrovn petafolkn kavotnro. Kabog n cvvolikn ékbeon
(AUC) g Bevhaoat&ivng kot g ODV eglval mopdpola e Gtopo 1060 pe PEUEV OGO Kol e €vovn
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petafoAikn wovotnta, dev amarteiton va yopnynbovv dtapopetikd docoroyikd oynuata feviapasivng otig
d00 aVTEG OUAdEC,

Aaobeveis ue nratikn avenapkeio.

e dtopo pe Child-Pugh A (Mma nmatikn ovendpkewo ) kor Child-Pugh B ( petpiov Babuod nmotikn
avemapkela) ot ypdvol nuiLong g Peviagoasivine kat tng ODV mopatddnkav 6e GOYKPLON LE T, LYW GTOUO.
H xdBopon g amd tov o1épatog yopnyovuevns Peviapa&iving kor ODV pewwbnke. Tlapatnpnbnke
ONUOVTIKOG Pabpog dtakvpaveng petald tov atdpmv. YTapyovv meplopiopéva dedopuéva oe acbevelg pe
cofapn nratiky avendpkela (PA. mapdypago 4.2).

Aaobeveis ue veppixn avendpielo

Ye aobevelg mov veiotavrol apokdBapon o ypdvog nuleng e Peviapalivng empunkovinke katd 180%
Kol M KéBapon pewwdnke katd 57% oe ocvykpion pe vyw dropa evd ywoo v ODV, o ypovog nulmng
emunkovinke kotd 142% kor ) KaBapon pewwbnke katd 56% . Amorteiton Tpocsaproyn g 066Mg GTOVG
acBeveic e cofapn veepikn avendpkela kal o acbeveic mov veiotavtal apokdBapon (PA. mapdypago 4.2).

5.3 Ipoxivikd dgdopéva ao@aierog

Mehéteg pe Beviapadivn og movtikie Kot apovpaiovg dev £derav otoryeia kapkvoyéveons. H PBeviagpaivn
dev Mtav HeTOAANELOYOVOG OE Eva uph GACUA. in Vitro Kal in vivo SOKIUAOV.

Ye peréteg To0EIKOTNTOG O€ TEPAUOTOL®MO KATA TNV avomapaymyn, Tapatnpidnke peimon tov Bdpovg twv
amoyovev TV apovpaimv, avénon tov apdpov twv Bvnoryevedv veoyvav, kot avénor otovg Bavatovg tov
VEOYVOV TIG 5 mpmdTEG NUEPEG TNG Yohovyioc. To aitio twv Bavitmv dev givor yvwotd. Ot evépyeleg avTéG
mapatnpennkav ota 30 mg/kgmuépa, 4 popég v avBpdmivn nuepnoia doon twv 375 mg Peviapadivng
(Baowopévn oe mg/kg). H un amotedecpotikn d6on yio autd T guprjpota nTav 1,3 eopég v avOpomivn
d60om. O evdegydevog Kivauvog Yo TOVG avOpmOITOVG dEV EVaL YVMGTOG.

Mewopévn yovipdtnta mapatnpnbnke oe pio pedétn kotd v omoio 6o OnAvkoi 660 Kot apoevikoi
apovpaiotl ektédniav otnv ODV. H ékbBeomn avtn Ntav mepinov 1 €wg 2 popéc peyadvtepn g avlpomivng
d6ong Twv 375 mg avd nuépa. H onpoacio avtod tov gupruatog yio tov dvBpwmo dev gival yvoori.

6. OAPMAKEYTIKA XAPAKTHPIXETIKA

6.1 Aicto ekd6y®V

LKANPEC KOWOVAEC TapaTeTausévnc anodéougvonc 75 mge:

THepieyoueva kayoviog:

Hypromellose

Soumoivpepéc Ammonio methacrylate (tomov B)
Sodium lauryl sulfate

Magnesium stearate

Emixcioyy:
Baowd ocupmoivpepég butylated methacrylate 12.5%

Kaivuuo kdpoviag:
Zehativn

Titanium dioxide (E 171)
Red iron oxide (E172)
Tomoypapixo pueiave:
Shellac

Black iron oxide (E172)
Propylene glycol (E1520)
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TkAnpéC KAywoviec mopoteTausvne omodéoucvonc 150 me:

Tepieyoueva kayoviog:

Hypromellose

YvumoAivpepéc Ammonio methacrylate (tomov B)
Sodium lauryl sulfate

Magnesium stearate

Emixaloyn:
Baowo cvopmoivpepég butylated methacrylate 12.5%

KaAvupo kapoviog:
Zehativn

Titanium dioxide (E 171)
Erythrosine (E127)
Indigotin I (E 132)

Toroypopixo ueldve:

Shellac

Black iron oxide (E172)

Propylene glycol (E1520)

6.2 Aovpparétnreg

Agv gpapuoletat.

6.3 Xpovog Log

3 ém.

6.4 Ewwkég mpo@uAia&els katd ™) @oAaén
No puidoocetar o€ Oepuokpoacieg kdtom tov 30°C
6.5 ®@von Kol GLETATIKA TEPLEKTY
PVC/PE/PVDC/AL blister

75 mg/CAP:

BT x 14

BT x 28

BT x 30

BT x 98

150 mg/CAP:

BT x 10

BT x 28

BT x 98

2V ayopd UTOPEL VO UV KUKAOPOPOLYV OAN Ta LeYEON cvuokevasiog.

6.6 Eidwkéc mpo@uraterc katd v andppryn

Kopia g8tk araitnon.
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7. KATOXOX AAEIAY. KYKAO®OPIAX
MINEPBA ®PAPMAKEYTIKH AE

A. KH®IZOY 132, T.K. 12131

AOHNA

THA: 210 5702235

FAX: 2105728215

e-Mail: s.papageorgiou@minerva.gr

8. APIOMOI AAETAY KYKAO®OPIAX

78413/3-12-08
78415/3-12-08

9. HMEPOMHNIA ITPQTHX ETKPIZHY/ ANANEQXHX AAEIAX

[No coumAnpwbei og eBvikd eminedo]

10. HMEPOMHNIA ANAGEQPHXHX KEIMENOY

20-05-09
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