ITAPAPTHMA I

HNEPIAHYH TQN XAPAKTHPIZTIKQN TOY ITPOIONTOX



1.  ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Febuxostat Viatris 80 mg emikolvoppévo e Aemtd vuévio diokio

2. MMOIOTIKH KAI ITOXOTIKH LYNGEXH
Kdabe diokio mepiéyet 80 mg pePfovootdrng.

"Exd0y0 LE yvmoTth dpaon

Kdabe diokio mepiéyet 236,0 mg Aoktoln.

IMa tov mpn KatdAoyo tov ekddywv, PA. Tapdypapo 6.1.

3. DOAPMAKOTEXNIKH MOP®H

Emwkoloppévo pe Aemtod vuévio diokio (61okio).

Kitpwvov ypdpotoc, apeikupto S1oKio 6 Gy KOWoKIoL Sl0eTAGEMY TTepimov 16 X 7 mm, pe
avayAveo 1o d1akpttikd «M» ot pia Oy tov diokiov kot «FX3» oty dAin dymn tov.

4. KAINIKEX IAHPO®OPIEX

41 OgpamevTikéc gvociteig

Oepameio TNG YPOVING VITEPOVPLYULLING GE KOTOOTAGELS OOV 1 evamdOesn ovpikod 0EE0G ExEL 10T
ouuel (mepriapfovopuévon Tov 16TOPIKoY, 1 TG TOPOLGIaS, TOPOL 1/Kot ovpikng apbpitdag). To
Febuxostat Viatris evésikvotal o evijlikec.

4.2  Aocoloyio kol TpoOTOG YOPYNONS

Aocoroyia

H cuvictdpevn and otépatog d6on Febuxostat Viatris sivar 80 mg dma nuepnciog ave&apmro amd
Tpo@éc. Edv 10 ovpikd 0&H opov givar > 6 mg/dl (357 umol/l) éncita omd 2-4 €fdouddec, pmopei va
e€etootel  yopnynon Febuxostat Viatris 120 mg dnaé nuepnoing.

To Febuxostat Viatris Aeitovpyel apketd ypriiyopa d6TE va enTpéYel TNV eXaveELTAGT] TOL OVPLKOD
0&€og opov émetta omod 2 gfdouddec. O Oepomentikdc 6TdY0G givat va pelmbel kat vo dtatnpnbei to
ovpkd 0&H 0pov kdtm oo o 6 mg/dl (357 pumol/l).

Yvviotator TpoPLANEN amd £apon ovptkng apbpitidag yia TovAdyiotov 6 unveg (PAEne Topdypapo
4.4).

Himawuévor:
Agv amotteitor poouion g 60c0A0Yiog 6TOVG NMKIOUEVOVG (BAETE Tapdypapo 5.2)

Negpirn dvolertovpyio.
H acpdleio kot 1 amoterecpotikdtnto dev £xovv a&loroyndel minpwc o acbeveig ue cofapn

veppikn dvoettovpyia (kdbapon kpeativivng <30 ml/min, BAéne mapdypapo 5.2).

Agv amotteitol puuion g docoroyiog o€ acbevelg pe o 1 LETPLO VEPPIKT SOVGAELTOVPYICL.



Hrotixn dvalerrovpyio

H amotelecpatikomta Kot 1 ac@aieto g eefovéootdng dev Exovv peietndel oe acbeveig pe Papid
nratikn dvcAettovpyio (Child Pugh Taén C).

H ocvvictopevn dosoloyia e acbeveic pe N nratiky Svciettovpyia ivor 80 mg. Ileplopiopéveg
TANPOPOpies glvar Srabéoipeg yio acbeveic pe HETpla nratikny SucAgttovpyia.

Houdrarpixog minBoouog
H acpdleio kor ) amotelespotikdtnTo TG PEPOLEOSTATNG G TOdIG NAKiag KATo TV 18 eTddv dev

&yovv akopa tekunprodet. Aev vdpyovv drabéoipa dedopéva.

Tpdroc yopynong

Ao oTONATOG YPIoN.

To Febuxostat Viatris mpénet va Aapfavetor amd to otopa Kot pmopel va, Aappavetar pe 1 yopig
POOT.

4.3  Avrtevosieg

YrepevaicOnoio 6t dpacTiky ovcia 1] 6€ KATOoL0 amd To EKO0Y0 TOV CVOPEPOVTOL GTNV TOPAYPUPO
6.1 (PAéme emiong mopdypa@o 4.8).

4.4 E101kég TPOELOOTOU|GELS KON TTPOPVAAEELS KATA T Y P1]ON

Kapdiayysiokic StotopoyEg

Katd v avantvén tov npoidvtog kot oe uia peteykprriky perétn (CARES), mapatnpnonke
UEYOADTEPOC 0P1OUOG BovaTNEOP®V KUPIAYYELNKDV GUUPAVTOV LE TN pePoVEOGTATN GE CUYKPLOT LE
v ahAomovpvoln o acBeveic e mpobmapyovoeg peiloveg Kapdlayyslakés Tabnoelg (.. ELepaypLo
TOL PVoKaPOiov, YKEPUAKO €EIGAO10 1| aoTaBNG oTNOAYYM).

Qot660, o¢ (o petaysvéotepn peteykprikn pedét (FAST), n pefovEootdn dev ftav katmTepn and
TNV 0AAOTOVPIVOAT GTI GLYVOTNTO ELPAVIONG TOGO Bavatnedpwv 660 Kot un Bavatneopwv
KOPOLOYYELIK®OY GUUPAVTOV.

H Bepaneio avtg g opddag acbevmv Ba tpénel va ackeitol pe Tpocoyn kat ot acOeveig Bo mpémet
va Tapakolovfobvtal TakTikd. o TepIocdTEPEC AEXTOUEPELIEC GYETIKO LUE TNV KOPIIAYYELOKN

acedrela g pefovéootdtng, avotpéte oty Tapdypaeo 4.8 kKot otV Tapdypago 5.1.

Al epyia/vepevoisOncio 610 QUPUAKELTIKO TPOidV

YTAVIEG AVOPOPES GOPOPDOV avTIdpAcE®Y aAilepyiag/vmepevoiodnoiag, cuumepAaUPavoIEVOL TOV
ameAntikoy yio T (o1 cuvdpduov Stevens Johnson, g To&ikng EmOEPUIKNG VEKPOAVGNG KO TG
o&eiag avapuAakTikng avrtiopaong/katamAnéiog, Exovv cvAleyDel e TV eumepia uetd tnv
KukAOQopia. XTI TEPIOCOTEPEC MEPUTTMOTELS, AVTEG Ol AVTIOPAGELS GVUPaivovy udvo Katd T StipKeLn
oV TPAOTOL Unva Bepamneiog pe pefovéootdrn. Mepikoi, aAld oyt 6ot amd ovtovg Tov aobeveic
AVEQPEPAY VEQPIKT AVETAPKELD KOUT TPOTNYOVUEVT VITEPEVALIGOHNGiO TNV AAAOTOVPIVOLT. ZoPapéc
avtdpdoelc vepevatcnociag, cvurepiiapfoavouévov g PapuakevTikng Avtidpaong ue
Hoowoethia kot Zvotnuatikd Zvurtopoto (DRESS-Drug Reaction with Eosinophilia and Systemic
Symptoms) cuoyeticOnkay e TUPETO, ULUATOAOYIKT], VEQPIKN 1| NTOTIKY EUTAOKY GE OPIOUEVEG
TEPUTTAOCELG.

O1 ac0geveic TPEMEL VO EVILEPMDVOVTUL OO T, GTUELD KOl GUUTTMLOTO KoL VO, TopaKoAovdovvTal
GTEVA Y10 GLUTTMWOTO OAAEPYiag/avTidpdcewy vrepevaicinaiag (PAEre moapdypago 4.8). H Oepameio
ue ePovéoottn TPEMEL AUECHOC VO, GTAUATNHGEL EAV GOPAPH CUUTTAOUATO AALEPYIOG/ OVTIOPACELG
vrepevatcinoiog, cvpreprapfavopévon Tov cuvdpdpov Stevens-Johnson, cupfovv kabmg 1 Eykaipn



amdovpon oyetileTon pe Kohvtepn tpdyvoot. Eav évag acBevig €xetl avamtHsel avtidpaoelg
aAlepyiag/vmepevaicnciog cvumepiapfovouévon tov cuvépduov Stevens-Johnson kot o&eial
OVOPLAOKTIKT avTidopaoT/cok, 1 pefovéoatdtn dev npémnel va Eavapyioel 6€ avutov Tov achevi] avd
OGO CTUYUN.

O&€a. eme1c06010. ovpikne apfpitdac (£€apomn ovpkng apHpitidac)

H 6epancio pe pefoviootdtn dev o mpémet va Eekvael PPt va, el LTOYWPNGEL TANPWOS £vol 0D
enelc6610 ovpikng apbpitidag. EEapaeic ovpuig apBpitidag propel va cupfodv katd tnv Evapén g
Oepamneiog A0y aALOYNG TOV EMTESMV OLPIKOL 0EE0G OPOV OV KOTUAYEL GE KIVIITOTOINGT] OVPLKOD
0&gog amod evamobéaelg otovg 161006, (BAERe wap. 4.8 ko 5.1). Katd v évapén g Oepaneiag e
pefovéootdrtn cvvietdtol TPoPOANEN amd EEapon ovpikng apBpitidag Yo TovAdyIoTOV 6 UVEG UE Eval
Mn Ztepoeidég Avtipieypovmdeg Oappako (MZAD) 1 korywkivn (PAére map. 4.2.).

Edv ovuPei éEapon ovpikng apbpitidoc katd tn Oepaneia pe pefovootdrn, n Oepaneia dev Oo Tpémet
va dwkomel. H é§apon ovpikng apBpitidag Bo mpémet vo avTHeETOMIOTEL TONVTOYPOVA OVAAOYD LE TNV
TEPINTOON Y10 TOV HepovoOLEVO acBevi). Zuveyng Oepaneia pe pefovEoctdtn LeudVeL T cuyvoTnTa
Kat v évtoon tov eEapoemv ovpikng apbpitidac.

Evomd0eon EavOivng

e aobeveic 6ToVC 0MoioVG 0 PLOLGS GYMNUATICHOD oVPKOV 0EEDC eivar eEatpeTikd avEnuévog (m.y.
KakonOng vocog kot Bepameia g, cvvopopo Lesch-Nyhan) n andivtn cvykévipwon EavOivng ota
00pa UTOPEl, G€ OTAVIEG TEPIMTMGELS, V. avénOel onpavTiKd OoTE va enttpéyel TNV evandbeon otnv
oVPoPOPO 000. Kabdg dev vrdipyet epmetpia pe m eefovéoctdrn, | xpNon TS o€ avTodE TOLG
mANBvoovg dev GuVIGTATOL.

Mepxkantorovpivn/alabeionpivn

H ypnion gpefovéootdtng dev cuvictdtal o 0oBeveic 6TOVG 0TOI0VE YOPTYELTAL TAVTOYPOVA
uepkomromovpivn/alabetonpiv. kabng n avaotodn g o&eddong g EavOivng and v
pePovéootdtn umopei va TpokoAEcel aENUEVES GVYKEVIPOOELS pepkamtomovpivig/alabelonpivng oto
TAGG O, ToV Bol pmopovoay vo odnynoovy og cofapn) To&ikodTnTa.

Omov 1 tavtdypovn yoprynon dev umopel va aropevydel, cuvictdrol peimon g doomng g
uepkantomovpivng/ alaberonpivig oto 20% M ArydtEpO TG TPON YOO UEVNG OGS TOV
ouvtayoypaenOnke TPoKeEWEVOL va amopevyfovv mhovEég arpatorloyikég emdpaoels (PAéme
Topaypaeovs 4.5 kat 5.3).

Ot acBeveic Oo Tpémet vo TopakoiovfodvTol otevd Kot 1 666M ¢ LepkamTorovpivng/aladetompivng
Oo Tpémel akolovOwC va mpocappoletol pe faon v agloldynon g BepamenTIKIG OVTOTOKPIoNG Kot

v évapén evoegyOueVeV ToEIKMV EMOPUCEDV.

ANTTEC LOGYEVUATOV 0PYOVOV

Ene1on dev vdpyet epmeipio o€ ANTTEG LOGKEVUAT®V OpYavaV, 1| xpron eePovEootdng dev
owvioTdtal o€ Tétolovg aobeveic (BAEne mapdypago 5.1).

BeoLALIVY

H ovyyopnynon eefovéootdtnc 80 mg kot epdmal 66omg Beopuirivng 400 mg cg vy dropo £6e1&e
0TOVGI0 OTOLOGONTOTE POPUOKOKIVNTIKNG oAANAemidopaong (BAéne Tapdypapo 4.5). H pefovéootdn
80 mg umopel va ypnoonombei oe acbeveic 6ToVg 0MOiOLE YOopNYEiTAL TOWTOY POV BE0PLAAIVY Y®PIC
Kivouvo avénong tov emmnédov g BeopuAlivic 610 TAdcpa. Agv vTdpyovy dabécia dedopéva yio
v pgfovéootatn 120 mg.

Hrotwkéc drotopayéc




Kotd ) odpreta Tov cuvdvacuéveov eaons 3 KAVIKOV HEAETOV, TIEC OVOLOAIES OTIS OOKILOGTES
NROTIKAG Agttovpyiog Topatnprinkoy oe acbeveic oTovg omoiovg xopnynHonke pefovootatn (5.0%).
Aoxipocio nratikng Aettovpyiog cuvieTdtol Tpwv amod v Evapén g Bepanciog pe pefovéootdrn Kot
UETETELTO, TEPLOOIKA BAoel KAVIKNG ekTipmong (PAéne Topdypago 5.1).

Awtapoy£c Tov Bupeoeldonc

Avénuéveg tiuéc TSH (>5,5 plU/mL) mopoatnprdnkov o acBeveic vid pakpompddeoun Oepaneio pe
pePovéoota (5, 5%) otig paxpompobecueg avolkTig TITAOTTOINONG HEAETES TapdTOoNG. ATotTeiTon
TPocoyN O6tav yprnoyonoteitar pefovootdrn o acbeveig pe petafoirn g Aettovpyiag Tov
Bvpeoeldovg (PAEre Tapdypao 5.1).

"Exdoya

Ta dwokio Febuxostat Viatris mepiéyovv Aaktoln. Ot acOeveic pe omdvia KANPOVOUIKA TpoBAfLaTo
dvcave&iag otn Yohaktoln, TANPT OVETAPKELD AUKTACTG 1] KOKT amoppoenoTn YAVKOING-yoraktolng,
OV TPEMEL VO, TTAPOLY OVTO TO PAPHOKO.

Ta diokio Febuxostat Viatris mepiéyovv Arydtepo amd 1 mmol vazpiov (23 mg) avé diokio, eivor avtd
nov ovopalovpe «ehevBepo vatpiovy.

4.5 AlMmiemopdosig e GALo QUPRUKEVTIKG TPOIOVTO KOl GAAES popPES alinieniopaong

Mepxantomovpivn/alabeionpivn

Bdoetl tov unyoviopov dpdong g eefovéootdng oty avactoAn tng XO dev cuVIGTATOL M)
TaVTOYPOVT XPNoN. Avacstorn g XO amd v eefovootdtn unopel va TPOKaAEGEL aVENUEVES
GUYKEVIPMGELS OTO TAAGLLO OVTMV TOV QAPLAK®V 00NYDVTAG 0€ LVELOTOEIKOTNTO.

Ye mepintmon TanToYpovNg XOPNYNong Ke pefovéootdrn, n doon pepkantonovpivig/alabetonpivng Oa
apénel vo. peidvetal oto 20% 1 MyoTepO TG TPONYOVUEVNG 0OCTG IOV GuvTayoypapnOnke (PAéme
mopaypaeovg 4.4. kot 5.3)

H emdipxelo g TpoTtevOEVNG TPOGAPLOYNG TG dOGNG, 1| OTToi0 fOCIoTNKE G PLOVTEAOTOINGT KO
avAAVGT TPOGOUOIMOTC TPOKAVIKDV dESOUEVAOV GE 0pOoVPAiovs, EmPBeRaimOnke amd Ta
OTOTELECLOTO, LLOIG KAVIKNG MEAETNG OAANAETIOPOIOTC POPLAKOL GE VYIElS €0ghovTéc, Tov Eafav
povo 100 mg alaBeronpivn kot perwpévn d6om alabetonpivng (25 mg) e cuvévacuod pe
epepovéootatn (40 ) 120 mg).

Meléteg arlniemdpdoemv pefovéootdrng pe GAAN Kuttapotolikn ynuetobepansio dev £xovv
de€oyBel. Aev vrdpyovv dabéoipa dedopéva oYeTIKA pe TV ao@dAeia Tng eefovEootdtng Katd ™)

duapketa Etepng kuttapotolikng epomeiog.

Poocwyhralovn/vrootpouata CYP2C8

H pepovéootdrn deiydnke va eivar évag addvapog avoaotoréag tov CYP2CS8 in vitro. Xe puo pedétn pe
vy dtoua, 1 cvyyopnynon 120 mg eefovéootdtng QD pe pia amd Tov otopaTog 660n 4 Mg
poctylrtalovng dev giye kapio eXiOPACT GTNV POPUAKOKIVITIKN TNG POSTYAITalOVNG Kol TOV
petaBoritn g N-0ecpuebuvd poctyittalovig, vmodetkvoovtog 0Tt  eefovEoatdrn dev givar Eviupo
avaotoréag tov CYP2C8 in vivo. Eropévag, 1 cuyyopriynon eefovéootdtng pe postyAtalovn 1 Le
dAha CYP2C8 vrootpdpata, Ogv avaUEVETOL VO (PENGTEL OTOLdNTOTE POHOLION TNG SOOTG Y10 OVTES
TIG EVAGELC.

Beo@VAAivY

Mia perétn oAAnienidopaong oe vy atopa £xetl degoydel pe pefovEoatdn, Yo va a&loloynel Katd
OG0V 1 avactodn TG XO evdéyetal va TPoKaAEseL aVENGT 6TA KUKAOPOPOHVTO EMITESA TG
Beo@uAAivng 6mmc £xetl avapepBel pe dAlovg avactoreig tng XO. Ta anoteAéopoTo aVTG TG LEAETNG



éoei&av Ot M ovyyopnynon eePovéootatnc 80 mg QD pe epdna 660m BeopuAirivig 400 mg dev Exel
Kapio exidpacn GTNV QUPUAKOKIVITIKN 1 ao@dAela TG Beo@uAlivng. Emopévmg, dev cuvictdton
Wwitepn mpocoyn otav 1 egfovéootdrn 80 Mg kot 1 BopuArivy divovtan TavToXPOVOG. Agv
vrdpyovv dabécipa dedopéva yia Ty pePovEootdn 120 mg.

Nompo&évn kot GAAOL 0VOGTOAEIC YAVKOVPOVIOWGTS

O petaporiopog g pefovéootdng e€aptdtar omd Evivpa Ovpdivng lAvkovpovocvAtpavopepdong
(UGT). ®oppokeutikd mpoiova mov avasTEAAOVV 1 YAVKOVPovidmon, 0nmg to MEIA® kot
mpofeveaion, Wropovv BempnTikd va emnpedcovy TV anékkpion g eefoviootdrnc. Xe vy dToua,
1 TauTdYpovn YpNom eefovéootdne kat vampolévine 250 mg 51g NUepNoing GVGYETIOTNKE He avEnom
otV ékBeom og pefovéootdrn (Cmax 28%, AUC 41% kot tiz 26%). Xe kKMviKEG LEAETES 1| XPTOT
vampo&évng N GAAmv MEAD/Cox-2 avaoTOAE®V OEV GUGYETIOTNKE UE TUYOV KAVIKA OTLLOVTIKT
avénon o€ avembounta cupPavroa.

H gefov&ootdt pmopel va cuyyopnyeiton pe vampo&évn ywpig va amotteiton poOpon g doong tng
eePovEocTdtng 1 TG VOITPOEEVTG.

Enaywysic yYAvKovpovidmonc

Ioyvpol emaywyeic tov eviopwv UGT evdéyetor mbBavdg va 0dnynoovy o€ avENUéVo HETAPOAGHO Kot
UE®UEVT amoTEAESHOTIKOTNTA TG PEPovEoatdtne. Emopévag cuviatdrol mopakolovdnon tov
ovpkov 0&€og 0pov 1-2 efdopddeg Emetta and v Evapén tng Bepameiag pe Evav 1oyvpd emaywyia
YAVKOLPOVIOWONG. AVTIGTPOPM®S, SLOKOTT TG Oepameiog VoG emaymyEn eVOEXETAL VAL OO YNOEL GE
avénuéva enimeda pePovEOGTATNG 6TO TAAGLLA.

KoAyucivn/ivdouebokivn/vdpoyrwpobeolion/Bopeapivn

H gpefov&ootat umopei va cuyyopnynOel pe kodyikivn 1 wdopebaxivn yopic va amaiteitor poduion
g 660M¢ TS PEPOVEOGTATNG 1] TNG GLYYXOPTYOVUEVTG OPOCTIKNG OVGING.

Agv amonteiton puduion g 66ong Yo v pefovootdtn 6Ta Yopnyeitol pe vopoyAwpobelalion.
Agv amotteiton poouion g 66ong yia ) Papeapivn otav yopnyeital pe pefovéootdtn. Xopniynon
eePovéootatg (80 mg 1 120 mg pia @opd v nuépa) e Papeapivn dev giye emnidpacn otnv

papuoakokvnTikn g apeapivng ot vyteic eBerovtég. To INR xon 1 dpdon tov mapdyovta VI dev
EMNPEACTNKAV OO TN GLYXOPNYNon TS pePovéootdtnc.

Agourpopuivn/vrootpouate CYP2D6

H gepovéootdtn eavnke 611 givar aobevic avaotoréag tov CYP2D6 in vitro. Ze o peAétn pe vy
dropa, n Aqym 120 mg pefovéootdng nuepnoing katéAnée og o péon avénon katd 22% otnv
AUC g deourpapivng, evog vmootpmpatog CYP2D6 wov vrodeikvoer e mbovi acbevi
avaoToATIKY Opdon g eefovéoatdtng oto évivuo CYP2D6 in vivo.

Emopévmg, n suyyopnynon g epepfovéootdrtng pe dAla vrootpodpota CYP2D6 dev avapévetor va
amortel poOUIoT HOOTG Y10 AVTEG TIG EVADGELS.

Avtidéwva

Tovtoypovn Katdmoon evac avtidEivov mov mepi€yetl vdpoeidio payvnoiov Kot VOPoEeidio apytiion
&xel pavel 011 kaBuotepel TV amoppdenon ¢ eefovéoctdtng (tepimov 1 dpa) Kot TPOKAAEL pia
peimon katd 32% otV Cmax, 0ALA dev mapatnprOnke onuavtikny aAloyn otnv AUC. Etopévmg, n
pefovéootdrtn pumopet vo Anedel aveEaptnta amd T ypnomn avtioSvoy.



4.6 Tovipétnra, kOO Kot yorovyio

Konon

To dedopéva GYeETIKA Le TOAD TEPLOPICUEVO OPLOUO TEPUTTOCEWMY £KOEGNG KOTA TNV EYKLLLOGVVT, OgV
Katédelgav avemBounteg evépyeteg g eePovE0CTATNG GTNY EYKLUOGVVT 1| GTNV VYELR TOL EUPpOov/
veoyévvntov. Meréteg oe {ma dev KOTESEIEAV AUEGEC 1) EPUECES EMKIVOVVES EMTTMGELS GTNV
EYKVHOOUVN, otV ovamTuén tov eufpdov N otov toketd (PAEne mapdypapo 5.3). O evdeyduevog
Kivouvog yia tov dvBpmmo gival dyvootoc. H pefovéoatdtn dev mpémel va yproyomoteital Katd T
OLIPKELD TNG EYKVUOGVVTG.

OnAacpodg

Eivar dyvooto edv 1 pefoviootdtn anekkpivetol 610 avOpdmivo untpikod yaio. Mekéteg oe (da
KATESEIEOY AMEKKPIOT ALTNG TNG OPUGTIKNG OVGING GTO UNTPIKO YOAN Kot OlaTopayléVN avamTuén TV
Onraloviov veoyévvntov (owv. Kivovvog o Onialov Ppépog dev pmopei va amokAgiotel. H
pePov&ootdt dev Oa mpémel va, ypMoILoTolEiTaL KATA T YoAovyia.

Tovomra

e (oo, peréteg avamapaymyng émg kot 48 mg/kgmuépa dev £6ei&av docoeEaptmdueveg avemBounTeg
evépyeleg otn yovipotnta (PAéme mapdypao 5.3). H enidpacn g eefovéootdtng otnv avOpdmivn
yoviotnta stvat dyveoortn.

4.7 Emopaceig 6Ty IKAvOTNTAE 001]7161)G KOL {ELPLGHOV PN UVIILATOV

Ynrvnia, {aAn, TaparcOnocio kot Bdpfog 6pacng Exovv avapepbel pe T xpnon g eefovéootdrng. Ot
acOeveic O Tpémel va EMOEKVOOVY TPOCOYN TPV 0ONYNGOLV, XEPIGTOVV UNYOVALLOTA 1)
GUUUETAGYOVY GE EMIKIVOLVEG dPAGTNPLOTNTEG UEYPLS OTOV VO givor apkeTd BéPatot oti
pePovEootdtn dev emnpedlel apynTiKA TNV amdS00T.

4.8  AvemOOunTteg evépysleg

20VOoYT TOV TPODIA 0GQOAEINC

O1 o ovyva avapepopeveg avemiBounteg evépyeteg o KAMvikEG peréteg (4.072 dtopa mwov Ehafav
ToVAGyIoTOV pia doom and 10 mg émg 300 mQ), oe peteykpirikéc pehéteg aceaieiag (ueaétn FAST:
3001 dropa mov Ehafav TovAdylotov pio 3601 amd 80 Mg £wc 120 mg)kat v gumelpio. petd Ty
Kukhoopia eivar eEApaoelc ovpikng apbpitidog, dtatapoyés TG NIOTIKNG AELTovpYiag, ddppold,
vavTtia, kepolodyio, (oAn, dvorvola, eEavOnua, kvnopdc, apBpadyio, poaiyia, TOVOG 6TA GKPO,
oldnua Kot KOTmor). Avtég ot avembBOuNTEC EvEPYELEC NTOV KLPIMG NTieg N UETPLEG o€ GoPapdtnTa.
Yravio coPapéc avTiopacelg vepevalcinciag ot EePoVEOCTATN, UEPIKEC OO TIC OTTO1ES
GLOYETILOVTOVGAV LLE GUGTNUOTIKA CUUTTOUOTA, KOOMG Kol GTAvViK GUUPAVTO a1pVidlov Kopdlokon
BavdTov, Exovv cupPel oy petd kuklopopia sumepia

ITwakomomuévn Aot ovemBOHUNT®V EVEPYELDYV

Zoyvég (>1/100 mg 1<100), oy ovyvég (>1/1.000 éwg 1<100) ko omavieg (>1/10.000 £mg 1<1.000)
avemBOuNTEG EVEPYELEC OV GLUVEPRN GOV o€ acBeveig mov AdpPavay Bepaneio pefovEootdng
TopOTIOEVTOL TOPUKATM:

Evtoc k40 katnyopiog cuyxvotntag, ol ovembounteg evépyeileg mopatifevron katd eBivovoa cepd
coPapotntag.



Hivaxog 1: AvemBounteg evépyeieg mov oyetilovral ue ) Gepomeio. GvVOLATUEVDV LUOKPOTPODEaiY
UEAETWV TOPATOONS PAONG 3, UEAETES OOPAAEIOS UETC TNV EYKPIOH KOL OTO THV EUTELPLO UETC, THV

KvKAopopio.

Awotapoyéc tov
OILLLOTIONTIKOV KOl TOV
AELPIKOD GLUGTILOTOC

2TAVIEG
IMovkvtraponevia, Opoppokvtronevio, aKokKIOKVTTAP®ON*, avaipio®

Awtapoyéc Tov
0VOGOTOINTIKOY GLGTHUOTOG

2TAVIEG
AvapuAaKTIKES avTidpdoelg®, vrepevansOncia 6to edpuoko™

Alotapoyéc Tov EVOOKPIVIKOD
GLGTNOTOG

Oyt ouyvég
Avénpévn BupeoetdoTpdmoc opudvn 670 aipa, VTodvpeoediouoc”

OpBarpiéc droTapayéc

Oy ovyvég

Odappog opaong

XTAVIEG

AndQPoEN opTpiog apueBAncTpoetdonc”

Awotapoyéc Tov
petafoitopov kot TG Opéync

EU:Q'é;* kx

E&dpoeig ovpikng apbpitidag

Oyt ovyvég

Zaxyopmdng dapnne, vaepmidaipio, petdpEVN 0pesn, avénomn Papovg
XTAVIEG

Meiwon copatikod Bapovg, avénon épeénc, avopeéio

Yoylatpucég datopoyég

Oyt ovyvég
Mewwpévn yevvetiolo opun, admvio

XTAVIEG
Nevpcotnra, katadlntikh Sidbson?, Statapayr vrvov*

Awotapoyéc Tov VELPUKOD
GUOTNLOTOG

2uyvég

Kepaiaryia, (ain

Oyt ouyvég

[MopacsOnoia, nuimdpeon, vevniio, ABapyoc”, aAlayéc otn yeoon,
vraloOncio, vroopio

XTAVIEG

Ayevoio, aicOnon kavcov”

Awotapoyés Tov OTOG Kol TOV
AafopivBov

Oy ovyvég
Epfotg
Xrdvieg
Tayyod”

Koapdiaxég dratapoyég

Oyt ovyvég
KoAmkn pappapuyr], eicOnuoe toipdv, avopoieg tov HKT, appodpio®

2TAVIEG
Apvidiog kapdiaxkoc Bdvatoc*

Ayyelokég dtatapoyég

Oyt ovyvég

Yréptaon, EEay, eEayelg
XTAVIEG

Kvihogopikf] karaminéio®

Awotapoyéc Tov
OVOTTVEVGTIKOD GUCTNLOTOG

2uyvég

Avocnvola

Oyt ouyvég

Bpoyyitida, AOUDEELG TOV AVAOTEPOL AVATVELGTIKOD, AOUMEELG TOV
KOTOTEPOL avomvevoTikoD”, Bryac, pvoppora®

XTAVIEG
Ivevpovio®




Awotapoyéc Tov
YOGTPEVTEPLKOD

2uyvég

Aldpporo™™*, vavtio

Oy ovyvéc:

Kothaxod dhyog, dve kothakod dhyoc”, kothakn didtaon,
YOGTPOOICOPUYIKY] TAAVOPOUNOT|, EUETOC, ENPOCTOLi, dLGTEYia,
SVOKOIMOTNTO, CUYVEG KEVIDOELS, LETEMPLIOHOG, YOOTPEVIEPIKT dSuopopia,
éhkm otépaTog, TPNENO TOV YEMOVY, Taykpeotitnida

XTAVIEG

Tactpeviepikn didtpnon *, otopartinda®

Awotapoyég Tov fIeTog Kot
TV YOANPOpOV

2uyvég

Avoporieg tng nratikng Aettovpyiog*™
Oyt ouyvég

XoloMbBioon

XTAVIEG
Hroritido, {ktepoc®, nratiky PAGn*, yolokvotitida *

Alotapoyéc ToV OEPLOTOC Kol
TOV VTTOAOPIOV 1GTOV

2uyvég

E&avOnua (cupmepilopfovouévon dtapopmv TOTmV eEavinudtoy mou
avapépinkay og YaunAOTEPES GLYVOTNTES, PAETE TOPUKAT®), KNGOS
Oyt ouyvég

AgppoTition, Kvidwon, amoypoUATICUOS TOV OEPUATOC, dEPLOTIKN PAAPT,
netéyeleg, e&avinua oypdg kniidag, eEavOnua KnAdoPAaTIOMOES,
eEavinuo ProTidmdec, viepidpwoio, alomekia, Exlepa®, ephOnua,
vuytepvég epdpaoelc’, yopioon?, kvmopddeg eEavonuo’

2TAVIEG

To&wn emdepikn vekpoivon*, Tovdpopo Stevens Johnson*,
oyYE00IOMU*, PUPLOKEVTIKT AVTIOPOOT LE NOCIVOPIALD Kol
GUGTNUOTIKG CUUTTOMATO*, Yevikevuévo e&avOnua (cofapd)*,
amo@oMdmTIKO e&avOnua, olmdeg epvONUa, PLoAAdMOES EEAVOMUQ,
QAKTOVADOES e£AvON L, epuONUaT®OES eEAVON LA, TAapoEIdg eEAVOM LA

Awotapoyéc Tov
LVOGKEAETIKOV GUGTNUATOG
K0l TOV GUVIETIKOV 1GTOV

2uyvég

ApBpodyia, poaiyio, Tovog ota dxpo’

Oyt ouyvég

ApBpitida, LvookeAeTIKO GAYOC, LUTKN advvapia, HOIKOG oTacOg, HUTKN
dvokopyia, Buiakitido, TpHéipo otig apOphoelc’, movog otnv ThdTn?,
pvookeretikn dvokapyio®, dvokapyio apdphocwv

XTAVIEG

PaBdopvdivon*, civdpopo otpo@ikod netdlov®, peopoticy
noAvpvaryio®

AloTapoyéc TV VEQPOV Kol
TWV OVPOPOP®V 0OMV

Oyt ouyvég
Neoppikn averdpkelo, veppoMbioom, apotovpia, cuyvi ovpnon,
TpmTeivovpia, £EEn yioL ovpnorT, AoIU®EN TOV OVPOTOINTIKOD

cvoThuaTOS
XTAVIEG
Alqueon coAnvaplokn veppitido™®
Awotapoyéc Tov Zrdvieg
AVATOPUY®YIKOD GUCTHUATOG | XTuTiKn ducAettovpyia
KOl TOV LLOGTOD
Ievikég dratapoyég Kot ZVYVES
KOTOOTAGELG TG 000V Oidnua, kémwon
XOpTynong Oy ovyvég

I6vog oo Odpaka, Suseopia oto othdog, Tovog”, duspopio®

Zrdvieg
Atya, aicOnuo kavcov”




TTopaxivikég e€etdioetg Oy ovyvég

AvENon apvidong aipatog, peimon aptBpod aporetaiiov, peimon
AEVKOKVTTAP®@V, HEWOUEVOG aplOUOG AEUPOKLTTAP®Y, AHENOT KPEATIVIVIG
aipatog, peimwon apoceaipivig, avénon ovpiog aipatog, avénon
TPLYAVKEPLIIWV TOV OULLOTOG, ADENGCT TG YOANGTEPOANG TOV QULLOTOG,
LEL®OT TOL OUATOKPITT), YOAOKTIKT apudpoyovdon avénuévn, avénon
T0V KaAlov oto aipa, avénon tov INR*

XTAVIEG

AvEnpévn yAvkoln Tov aipatog, Tapatact) Tov YPGVOL EVEPYOTOUUEVIG
pepkng Opopfomiactivng, peiwon epubpadv arpocealpiov, cvénpévn
OAKOMKT @®MOCPOTACT TOV OipLOTOG, ADENCT KPEUTIVIKNG PMCPOKIVAGTG
6710 oipo™

Kokooeig,onAnmpuaceig kot | Oyt cuyvécg
EMMAOKEG BEPATEVTIKOV Maolomac?
YEPIOUDY

*  AvemBounteg evépyelec TOV TPOEPYOVTAL OO TNV EUTELPIO, LETA TNV KVKAOPOPIa.

** H pn Aoudmong didppoto Tov TPOKLATEL KOTA TN Bepameio KoL O U1 LUGIOAOYIKEG SOKIHAGTES TNG
NTOTIKNG AEITOVPYING OTIG GLVOLACUEVEG LEAETEC Pdiomg 3 glvor To cLYVEG oe 06BEVEIC GTOVG
0TO10VG YOPNYEITOL TAVTOYPOVOG KOAYLKIVT).

*** BAéme map. 5.1 yio emnTOGEIS TOV ££APGEDY OVPIKTG apBpITIdNG 0TI LEPOVMUEVEG,

TUY OO UEVEG EAEYYOLEVEG LEAETES PhionG 3.
# 0 AvemO0Ounteg evépyeleg TOL TPOEPYOVTAL 0O HEAETEG OGPAAELNG HETH TNV EYKPLOT

Ieprypaen emAeypévav avemt@uuUNTOV EVEPYEIDOV

Amo v gumelpio petd v KukAogopia omdvia £xovv cupPel coPapés avidpioelg vrepevarcOnciog
ot gpePovéootdrn, coumeptlopfoavopuévov Tov cuvdPOIoL Stevens-Johnson, thg ToEIKNG EmBEPUIKNIG
VEKPOALOTG KOl TV AVOPUAAKTIKOV ovTidpdocmv /kataninéioc. To cuvépopo Stevens-Johnson kain
oK emdeppiky vekporvon yapoaktnpiloviot amd tpoodenTikd deppatikd e&ovonuata wov
oyetifovta pe povokdieg 1 PAAPec Tov PAevvoydvou kat peBIGO TOV LATIOV. AVTIOPAGELG
vrepevatcnciog ot eefovéootdn uropsl va cvuoyetilovrar pe to. akdrovba GuUTTO T
SEPLOTIKEG AVTIOPAGELG TTOL YopoKTNpilovTal amd dieicdvorn knAdofratiddmdovg e€avinuatog, oAl
Kot PAAPeg TOv SEPLATOG, OIONLA TPOGHOTOV, TVPETOGS, OLUOTOAOYIKES OVOUUAIEG O
Opopporvtonevia Kot NOGIVOEIALL, Kot OTAT 1) TOAAUTAT GUUUETOYN OPYAvOV (o Kot To VEPPA
ovumepapfovopévov didpeong convaplakng veepitidag) (PAEne mapdypapo 4.4)

E&dpoeig ovpikng apbpitidag mapatnpndnkav cuyva apéowmc PeTd v évopén g Bepaneiog kot katd
N S1APKELD TOV TPOTOV UNVAV. TT1 GUVEKELD, 1) GUXVOTNTA TOV eEAPGE®Y TN OLPIKNG apBpitidag
LELDVOVTOL GE VAL YPOVIKO Aot LE €V E0PTOUEVO TPOTO. ZUVIGTATOL TPOPVAEN Y10l TIC
e&apoelg g ovpkng apbpitidog (BAEre mapaypdpovs 4.2 ko 4.4).

Avaopd mfoavoroyoduevev avemBounTwyv EVEPYEIOV

H avagopd mboavoroyodpuevov avemBountov evepyeimv PETH amd T Yopnynon adelog KukAopopiag
TOL POPUOKEVTIKOD TPOTOVTOG elval onuavtiky|. Emitpénet tn cvuveyn mapakolovdnon g oyéong
0PEAOVG-KIVOVVOL TOV PUPUUKEVTIKOD TPOTOVTOC. Z1Teital and Toug EnayyeAUATIEG VYELNG VO
aVOPEPOVY OTTOIEGONTOTE THOVOAOYOVUEVESG OVETLOVUNTEG EVEPYELEG LECH TOL EOBVIKOV GLGTNILOTOG
avapopdg mov avaypdeetol oto Hapdptnua V.

4.9 Ynmepdoocoloyia

AocBeveic pe vepdocoroyio Oa mpénetl avTeT®OmILOVTOL e CUUTTMUOTIKY KOl VTOGTNPIKTIKY
(QpovTida.
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

5. ®APMAKOAOTI'TKEX IAIOTHTEXZ
51 ®@oppoKodVVONIKES 1OIOTITES

Doppokobepamevtiky KaTnyopio: XKEVAGHA OVPIKNG opOPITISNG, TAPUCKEVAGLOTO TOV AVACTEAAOLY
™V mopoy@yn ovptkod 0&éog, kmduog ATC: MO4AAO3

Mnyavioudc dpdong

To ovpucd 08D givar 1o TEMKS TPoidV PeTaPOAIGHOV TN TOVPivNg 6TOV GvBpmTOo Kot dnpovpysiton
Katd ogpd amod v vro&avlivy — EavBivy — ovpkd o&v. Kot ta b0 Prpata otig mtapamdve
UETAUOPPAOCELG KATOAVOVTOL 0o TNV 0&g1ddon g EavBivig (XO). H pefovEootdrn eivan Eva
Topayyo 2-apuAtkng Be1alOAng Tov emTLYYAVEL T BEPUMEVTIKN TOV EMIOPACT| LEUDVOVTAG TO OVPLKO
0&0 0pov pécw eMAEKTIKNG ovaoToAng TS XO. H pefovEootdrn givar £vag 1oyvpog, pn Tovpvikdg
emlextikoc avactoréag e XO (NP-SIXO) pe o in vitro i avactoing Ki pukpodtepn omod Eva
nanomolar. H pefov&ootdtn £xel katadelytel 0Tl avaoTEALEL OPACTIKA TOGO TIG 0EEOMUEVES OGO KL
TIg petmpéveg popeég X0. Xe Oepamentikég GUYKEVTPOGELS 1| PEPOVEOGTATN dEV aVOCTEAAEL AN
évlupa TOV GLUPETEYOVY GTO PETOPOMGHO TG TOLPIVNG N TNG TLPLLLITVTG, ONAOT, GTNV ATOULVACT
yovavivig, 6T @OoEopPocVATPavVePEPAcT| TNG LTOEAVOIVIG-YoVaViviec, GTNV OPOTIKY
QPOGPOPIPOCLATPAVGPEPACT], GTI LOVOPMOCQOPIKT] OTOKAPPOELAGGT 0POTIOIVIG 1] GTNV TOVPLVIKN
VOUKAEOGIOKT] POGPOPLAAGT).

KAwikn omoteAeCUOTIKOTITO KOL GG QAAELD,

H amotelecpatikom o g eePovEOCTATNG KATUOEYTNKE GE TPELG TAOTIKEG HEAETEC PAonS 3 (o1 6vo
mhotikég perétec APEX kot FACT kou 1 emmAéov pedétn CONFIRMS mov meprypdgovton
TapoKaTe) mov deénydnoayv oe 4101 acbeveic pe vaepovpryotio kot ovpikn apbpitida. Te kibe
TAOTIKN HEAETN domg 3, 1 eePOLEOCTATN KATESEIEE AVDTEPT) IKAVOTNTA VO LELDGEL KO VO
dtoTnpnoet To eminedo ovPkod 0EE0G 0pOv GE GUYKPIOT UE TNV GALOTOVPIVOAN. To mTpmTeboV TEAKO
onueio anoterespotikdtrag otic peréteg APEX kot FACT ftov 1 avodoyia aclevav tov omoimv ta
tedevtaio 3 unviaio eninedo ovpikod o&fog opod Nrav < 6,0 mg/dl (357 pmol/l). v emmdéov pdon
3 g nekétng CONFIRMS, tng omoiag ta amoteAéopata eivar dStobéotpa PETd TNV £YKPIom Tng Adelog
KuKAOQOpiag T EePoVEOGTATNG, TO TPOTAPYIKO CNUEID ATOTELEGUATIKOTNTAC TAV 1) AVOAOYi TV
acOevav Tev onoinv ta enineda Tov ovpikod 0&foc otov 0pd Nrav < 6.0 my/dl katd v tedkevtaio
emiokeymn. Kavévag acBevig pe pocysopa opydvou dev meptanednke oe avtég tig pehéteg (PAEme
Tapaypapo 4.2).

Melétn APEX: H eheyyOUevT L€ EIKOVIKO GAPLOKO LEAETT) OTOTEAESUATIKOTNTAG TG PEPOLEOCTATNG
pe aAromovpvorn (APEX) ftav gdong 3, Tuyatomompévn, Smhd ToeAn, TOAVKEVTPIKN puerétn 28
efdoudowmv. Xidot efdounvra 600 (1.072) acbeveic TuyatomomOnkay: eikovikd eappoko (n=134),
pePovéootdtn 80 mg nuepnoing (n=267), pefovéootdrn 120 mg nuepnoing (n=269), pefovoctdrn
240 mg nuepnoing (n=134) | aAlomovpvorn (300 mg nuepnoing [n=258] yia acbeveic pe kpeatvivn
opoV Pactkng ypapuns <1,5 mg/dl 1 100 mg nuepnoing [n=10] ywo acBeveig pe kpeatvivn opod
Baowkng ypapung >1,5 mg/dl ko <2,0 mg/dl). Awaxocia capdvia mg pefovéootdns (2 eopéc
CUVIGTAOUEVN LYNAOTEPT OGN XPNOLUOTOONKaY ®G d60T aEOAGYNONG ACPAAELNGC.

H perém APEX £0¢eiée otatiotikd onuavtiki avetepdtta 1060 ToV OepamevTiKod oyiLoTog
pePovéootdtng 80 mg nuepnoimg, 6co kot pefovootdtng 120 mg nuepncing Evave: Tov
OepamEVTIKOD GYNUOTOG GVUPBATIKA XPNOILOTOLOVUEVDY 0ce®Y ollomovpvoing 300 mg (n = 258)
/100 mg (n = 10) ot peiwon tov ovpkod 0&foc opod (sUA) kdtw amd 6 mg/dl (357 umol/l) (BAéne
[Tivaxa 2 kot Ewova 1).

Melétn FACT: H eheyyduevn dokyun eefovéootdtng Evavtt ailomovpvorne (FACT) ftav edong 3,
TUYOLOTOMUEVT, SITAG TVPAT], TOAVKEVTPIKY| peAéTn 52 efdopddwv. Eptakdciot eEnvra (760)
acBeveig tuyaromomnkav: eefovéootdarn 80 mg nuepnocing (n=256), pefovéootdtm 120 mg
nuepnoing (n=251), 1 aAlomovpvoin 300 mg nuepnoing (n=253).
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H perétn FACT £0e1&e T 6TATIGTIKA SNUOVTIKY avOTEPOTNTA TOGO TOL BEPAUTEVTIKOD GYNUAUTOC
eePovéootate 80 mg nuepnoimg 660 kai pefovéootdarng 120 mg nuepncing évav: tov
BepamenTIKOY GYNUATOG GUUPATIKA XPNCUOTOLOVUEVTS 001G aAlomovptvoAng 300 mg ot peiwon
kot dtatpnon tov sUA kdtm oamd 6 mg/dl (357 umol/l).

O ITivakag 2 cuvoyilel To amOTEAEGLOTO TOV TPOTEVOVTOG TEAIKOD OTUEIOV ATOTEAEGUATIKOTITOG:

Mivaxog 2

Avolroyio a60svov pe erineda ovpikov 0&éog opov <6,0 mg/dl (357 umol/l)
Televtaieg TPEIS uNViICies EMOKEWYELQ

AALomovpvorn
Mehé dePovéootatn | PePovéootdn 300/
80 mg 120 mg 100 mg
nuepnoing nuepnoing nuepnoiog'
APEX 48% " 65%"* 22%
(28 efdouadec) (n=262) (n=269) (n=268)
FACT 53%" 62%" 21%
(52 gBdouadec) (n=255) (n=250) (n=251)
Zuvdvacpéva 51%" 63%"* 22%
Amotedéoparta (n=517) (n=519) (n=519)
lamoteléopato and dropa mov Aaupdvovv eite 100 mg nuepnoing (n=10:
acleveic pe xpeatwvivin opov > 1,5 kot 2,0 mg/dl) 1 300 mg muepnocing
(n=509) cuvevadbnkay yio ovoAOGELC.
*p < 0,001 &vavtt oAlomovpvoine, * p < 0,001 évavti 80 mg

H wavomra g pefovootdtng va Letdoel Ta eXinedo ovplko 0££0G 0poD NTAV AUECT KOl GUVEXTS.
Meimon o710 eninedo ovpikod 0&og opov og <6,0 mg/dl (357 umol/l) onueidOnke Katd Ty emickeym
¢ EBdopadag 2 ko dtatnpnOnke kab’ 6An ) didpkeia g Oepancioc. Ta péoa enimeda ovpikod 0&Eog
0pov G GYEOT E TO XPOVO Yo KABE opdda Bepameiog amod Tig 000 TAOTIKEG HEAETEG Paomg 3 QaivovTat
otV Ewova 1.

Ewova 1 Méoa emimeda o0vpikod 0E£0G 0pov GUVOVOCUEVOV TIAOTIK®OV HEAETAOV Pdong 3
11 1

10 1

Ewovik6 gdappaxo

AALOTOVPIVOAN

DePovéoota 80 mg

DePovEootatm 120 mg

Méoo (+SEM) erinedo ovpkod o&€og opod (mg/dL)

DePovEootdatm 240 mg

BL 2 4 6 8 12 16 20 24 28 32 36 40 44 48 52
EBdonado

BL = évapén g perétng, SEM = tumucd ceaipa péong Ting
Inueimon: 509 acbeveic Ehapov arllomovpivorn 300 mg nuepnoing, oe 10 acbeveig pe kpeativivn
opov > 1,5 xon < 2,0 mg/dl 666nke d60m 100 mg nuepnoimng. (10 aobeveig amd Tovg 268 ot perén

APEX). 240 mg gefovootdtng ypnoomomdnikay yo vo a&roroyndei n acedieio tng
0ePovE0oTATNG GTO SUTAAGLO TNG GUVICTMOIEVNG VYNAOTEPNC SOCTG.
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Merétn CONFIRMS: H CONFIRMS ftav pio pedétn otnv @don 3, Tuyalomomuévn, eaeyyouevn, 26-
€POOLAdMV Yo TNV AE10AGYNON TNG AGPAAELNG KOl TG OMOTEAECUATIKOTNTOG TNG PEPOVEOTTATNG

40 mg kou 80 mg, o ovyKpion pe v aAromovpvorn 300 mg 13 200 mg, oe acbeveig pe ovpikn
apBpitda kot vepovpryoio. 2269 acheveic Ntav Tuyatomompévol: eefovéootdrn 40 mg
QD(n=757), pePfovEootdrn 80 mg QD (n=756), | cAlomovpvorn 300/200 mg QD (n=756).
TovAdyiotov t0 65% TV 0achevdv eiye NTIO-HETPLA VEPPIKT duGAELTOVPYia (e KABapon KpeATVIVIG
30-89 ml/min). TTpo@Oraén EvavTt Tv eEGpoemv TG 0LPIKNG apbpitidog fTay amapaitnTn Katd ™
Suapkela Tov 26 RSOUAdMV.

To 060616 TV acbevav pe To eninedo Tov ovpikol o&fog otov opd < 6,0 mg/dL (357 umol/l) oty
tehevtaia emiokeyn, nrav 45% yuw 40 mg eePovéootdtng, 67% ywo ™ eefovéostdtn 80 mg kon 42%
v v aAlomovpvorn 300/200 mg.

THpwtevov 1ediko onusio oty VTOOUCIO. ACHEVOV LE VEPPLKT OVOAEITOVPYIO,

H perém APEX a&loldynce v amoterespotikotnto oe 40 acOeveic pe veppikn dveiettovpyio (dnA.
KkpeaTviv) opov Pacikng ypouung > 1,5 mg/dl kot <2,0 mg/dl). o dropo pe veppikn dtatapoymn ot
omoiol TuyatomoOnkay e aALoToLPIVOAN, 1| 600 gixe Opro ta 100 mg nuepnoing. H pefovéootdt
TETUYE TO TPOTEVOV TEMKO onpeio anotelespatikotrog o€ 44% (80 mg nuepnoing), 45% (120 mg
nuepnoing), kot 60% (240 mg nuepnoing) tev aclevadv og cOykpion pe 0% oTig opuddeg
oAlomovpvoAng 100 mg nuepncimg Kol 6TIC OULASES ELKOVIKOD QUPILEKOV.

Agv vmpyav KAVIKA CUOVTIKESG SLOPOPESG OTNV EKATOCTIAIN HEIMOT OTI GLYKEVTPMOT 0LPIKOV 0&E0G
0poV og vy dropa ave&aptnrta and T vePpikn Asttovpyio Toug (58% otnv oudda Pe PLUGIOAOYIKY|
vepikn Asttovpyia kot 55% oty opdda pe coPapr| veppikn duciettovpyia).

Mia avdivon og acBeveig pe ovpkn apbpitida kot veppikn duciettovpyio Kobopiotnke oTn peAétn
CONFIRMS, kot £de1&e 611 M pefov&octdn NTOV GNUAVTIKA TTLO GTOTEAEGUATIKY OTN MEI®ON TOV
emmEd®V ToV ovpikoL 0&Eog o < 6 mg/dl oe chykpion pe v alhomovpivorn 300 mg/200 mg oe
acbBevelg mov glyav ovpikn apbpitda pe Nma £ pETpla veppikn duciettovpyia (65% oe acbeveig
7oV peheTOnKay).

Tpwrevov tedikd onueio oty vrooudoa aclevav ue sUA > 10 mg/dl

[epinov 10 40% v acbevav (cuvdvacuéveg APEX kot FACT) etyav sUA Boaoug ypappng

> 10 mg/dl. Xe avt TV vooudda, 1 PERoVEOGTATN TETVYE TO TPMOTEHOV TEAIKO GNUEID
anmoterespatikomtag (SUA < 6,0 mg/dl otig 3 televtaieg emokéyeig) oe 41% (80 mg nuepnoing),
48% (120 mg nuepnoimg), kat 66% (240 mg nuepncing) tov acbevav e cOykpion pe 9% oty
opddo alhomovpvorng 300 mg/100 mg nuepnoing kot 0% TV opdde EIKOVIKOD GopLUAKOV.

¥t periétn CONFIRMS, 10 m0600106 TV acfevdv mov TETVY0V TO KOPLO TEAIKO ONUEi0
amoteieopartikotnrag (SUA < 6,0 mg/dl oty tehevtaio enickeyn) yia acbeveig pe ta enineda Tov
ovptkob o&foc otov opd > 10 myg/dl Bepamednkav pe pepovEootdtn 40 mg QD frav 27% (66/249),
ue pePfovEootatn 80 mg QD 49% (125/254) wan pe aAlomovpvorin 300 mg/200 mg QD 31% (72/230)
AVTIGTOLYOL.

Khwvika aroteléouaro.: avoloyia ao0evav oo amautovv Oepomeio yio éEapon ovpikns aplpitioos
MEAETH APEX: Katd t didpketla g meptodov Tpopuiasng tav 8 efdouddwy, pio peyoivtepn
avoloyia atdpwv oty Bepamevtikn opdda g pepfovéootdatng 120 mg (36%) ypeidobnke Bepancio
yio Tig EAPOELS TG oLPIKNG apBpitidag cuykpvouevn pe pepovéootdrn 80 mg (28%),
airomovpvorn 300 mg (23%) kot ekovikd eappako (20%). O e&dpoelg avénnkav petd tnv mepiodo
TPOPOAENS Kot oTodokE petddniay e v mépodo Tov ypdvov. Meta&d Tov 46% kot 55% twv
atopmv oL AduPavoy Oeparmeia yio eEapoelc g ovpikng apbpitidag and v efdoudda 8 kat Tnv
ePdopada 28. O e&apoelg g ovpikng apbpitidos katd Tic 4 tedevtaieg fOopddec TNG LeAETNG
(ePdopadeg 24-28) mov mapatnpridnkav oto 15% (eefov&ootdtn 80, 120 mg), 14% (ariomovpvorn
300 mg) kot 20% (e1KOVIKO PAPLOKO) TMV OTOUMY.

MEAETH FACT: Katd ) didpketa g mepiddov mpopOiaéng tov 8 efdopddmv, pia peyaldtepn
avaAioyio atopmv ot Oepanevtikn opdoa tng pefovéootdtng 120 mg (36%) yperdcdnke Oepomeio yia
T1g eEApoelg TG OVPIKNG apOpitidag cuykpVOpEVT LE TIC DepamenTiég opddeg TS eefovéootatng
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80 mg (22%) ka1 g odromovpivoing 300 mg (21%). Metd and tnv mepiodo Tpopdraing Tav 8-
€POOLAdMV, O1 EMMTAOGELS TOV e€Apoewv avENOnKay Kot 6TadloKd petminKay e TV Tépodo Tov
xPOVovL (64% a1 70% tv atopmv mwov Adppovay Bepaneia yio Tig eEApoelg Tng ovpikng apdpitidog
amd v efdoudda 8-52). Ot eEdpaoeig TG ovpikng apbpitidag katd Tic 4 tedevtaicg efdouddec LG
™G perétng (efdopadeg 49-52) mov mapatnpridnkay fnrav oto 6-8% (pefovéootarn 80 mg, 120 mg)
kot 11% (aAromovpivorn 300 mg) tov atopmy.

H avaioyio atopmv mov anartovy Oepameia yio EEapon ovpikng apbpitidag (Merét APEX kot
FACT) fjtav apifuntikd yopmAdtepn oTig OUAOES TOL TETLYAV £VO, LEGO EMIMEDO OVPLKOV 0EEOG OPOD
petd ) Paowr] ypoppun < 6,0 mg/dl, < 5,0 mg/dl, | <4,0 mg/dl o€ cOYKpLoN LE TNV OUAOA TOL TETVYE
éva péco eminmedo ovptkov 0&Eog opov petd ™ Pacikr ypauun > 6,0 mg/dl katd Tic tehevtaieg 32
gfdopadeg tng mep1ddov Bepanciog (Sraotnuata ERSondada 20-ERdondada 24 émg EPdoudda 49 — 52).

Katd m ddpkeia e perétng CONFIRMS, to moc0oo16 tev acbevmv mov ypetdobnke Oepameia yio
11 e€apoeig g ovpikng apbpitdog (Huépa 1 €wg tov Mnva 6) ftav 31% kat 25% yo T1g opddeg tng
pePovéootdtng 80 mg kot Tng aAAomovpvorng, avtictolya. Aev Tapatnpninke dlopopd 610 TOGOGTO
TV acevdv Tov ypetdonke Bepaneia yia Tic €EGpoelc TG ovpikng apbpitidag peTa&d TwV opddwv
¢ pePovéoatatng 80 mg kot 40 mg.

MaxpompoBsoues, avorythe TITAOTOINONS UEAETES ETEKTOONG:

Merétn EXCEL (C02-021): H Excel fjrav pia puehétn tpumv etdv @dong 3, avoiktig Tithonoinong,
TOAVKEVTPIKTY], TUYOLOTOUNLEVT], EAEYXOUEVT] LE OAAOTTOVPIVOAT, LEAETN O0POAELNG Yio acBeveic Tov
glyav ocopminpooet Ty mAotikn edon 3 tov peretdv (APEX 11 FACT). ‘Eva cbvoro 1.086 acbevmv
elyov eyypaoei: pefovootdtn 80 mg QD (n=649), eefovEootdn 120 mg QD (n=292) kot
aAromovpvorn (300/100 mg QD (n=145). Ilepinov 10 69% TV 0cbevdv dev yperdcinke alhoyn ot
Oepamneia yio v enitevén g teMKNg otabepn|g Oepaneiag. AcBeveic mov glyav 3 dadoyikd SUA
enineda > 6,0 mg/dl arocvpbnKov.

Ta eninedo Tov ovPKOL GTOV OPO SroTNPNONKAY LE TNV TAPOSO TOL XPOVoV (.. 91% Kot 93% TV
acBevav g apykng Bepaneiog pe pefovéootdtn 80 mg kot 120 mg, avtictoryo, giyav SUA <
6 mg/dl Tov Miva 36).

Agdopéva Tplov xpovev £0e1&av Lelmon 6T cLYVOTNTO EULPAVIoNG EEApoemY OVPIKNG apbpitidag pe
Myotepo amd 10 4% tov achevov vo anattovv Bepameio yio EEapon (dnA. tepiocoTePO amd 10 96%
TV acbevav dev amortovoe Oepameia yio EEapon) tovg Mrveg 16-24 kot tovg Mnveg 30-36.

To 46% w1 10 38% 1wV acbevav oty Telikn otabepn| Bepameia g pefovootdg 80 | 120 mg
QD, avtictoya, giyav TANPN VITOYDPNOT TOV APYIKOV YNAAPNTOV TOPOV A0 TNV TPMTN £MG TNV
TeAevTaio eTioKeEY).

H FOCUS (TMX-01-005) tav perétn 5 e1dv, @aong 2, avoikTig TITAOTOINGNG, TOAVKEVIPIKY,
EMEKTAONG LEAETNG 0oPOAEING Yia TOLG acBeveig Tov elyav cupTANp®GEL 4 EBSOUAdEG SITANG TOVPANG
docoroyiog otn perétn TMX-00-004.

116 acOeveig eyypaonkay kot Erapav apykd eefovootdtn 80 mg QD. To 62% tmv acbevdv dev
xpectnkav mpooappoyn g docoroyiog yia va mapapeiver n SUA <6 mg/dl, kot o 38% tov
acBevav yperdodnkay avamrpocappoyn 06ong yio va emitevyfet ) tehMkr otabepn d0om.

H avaloyio tov acbsvodv pe ta enineda Tov ovpkov o&fog < 6,0 mg/dl (357 umol/l) otnv tedevtaia
emiokeyn Mrav peyardtepn and 80% (81-100%) oe kabe d0om pePovEootdnc.

Kotd ™ ¢don 3 tov KAWVIKOV HEAETMOV, NTIEG AVOUUAIES OTIG dOKIUAGIEG NTATIKNG AetTOoVPYing
nopatnprdnkav oe acbeveic oTovg omoiovs yopnynonke pefovéootdm (5,0%). Ta mocootd ovtd
NTAV TOPOUOLN, LLE TO, TTOGOGTA TOL ovaPEPONKaY Y10, TNV aAAomovpvorn (4,2%) (PAEre Topdypapo
4.4). AvEnpéveg Tywég TSH (5,5 plu/ml) mapatnpndnkay o acbeveic vid pokponpdOeoun Bepomeia
ue pePovEootatn (5,5%) kot og acbeveic pe arlomovpvorn (5,8%) oTic LokpOTPODEGLES AVOLKTNG
Tithozoinong pueiéte mapdraong (BAEne mapdypago 4.4).
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Moxpoypovieg ueléteg ueta m orabeon otny ayopa.

H peiétn CARES ftav pio moAvKEVTPIKT, TUYAIOTOMUEVT, SITAG-TVEAT SOKIUN U KATOTEPOTNTAG, M
omoia cuvékpve Tig Kapdlayyelakés (KA) expaoeig pe pefovéootdtn évavtt aAAoTovpIvOANG GE
acBevelc pe ovpikn apbpitida Kot 1otopikd coPapnic KA vocov, cupmepthapfavorévoy epeparyatog
Tov pvokapdiov (EM), voonieiag yio aotadn otnddayyn, otepaviaiog 1 €yKePAAKIG StodtKaciog
EMOVAYYEIMONC, EYKEPAAIKOD ENELCOHI0V, TOPOSIKOV IGYUUIKOD ENEICOOI0V [LE VOOT|AELD, TEPLPEPTKNG
QYYELKNG VOGOV 1 cakyap®dON SLoprtn He eVOEIEELS LKPOOYYELOKNG T} LOKPOOYYEIOKNC VOGoL. o va,
emtevyBel sSUA kdto amd 6 mg/dL, n d6on g pefovéootdrng Tithomombnke and 40 mg g 80 mg
(ave&dptnTa amd T veEpikn Aettovpyic) Kot 1 0661 TNG AALOTOVPIVOANG TITAOTTOWONKE G8 SOCELS TV
100 mg amo6 300 émg 600 mg ce aceveic LE PLGLOAOYIKT] VEQPIKT AEITOLPYIN KO HTTLOL VEQPPIKT|
dvoettovpyia ko o 200 Emg 400 mg oe acbeveig pe péTplo veppikn dSucAeitovpyia.

To npwtevov katainktiko onueio otnv CARES ftav 0 ypdvog yio v Tpdn epedvion peldvov
avemBountov Kopdiayyelokdv coppdviov (MACE), évag cuvévacudc un Bavatnedpov uepdyotog
Tov pvokapdiov (EM), un Bavatneodpov eykepaiikod encicodiov, KA Oavdtov kai enciyovoag
emavayyeiwong Adyw actabodc ondayyme.

Ta kataAnktikd onpeio (TpwTELOVTA Kot SELTEPEHOVTA) AVOAVONKAV COUPOVA [LE TV AVAALCT
nwpobeong yia Ogpaneia (ITT) oty omoia copmepnEONKay 610t o1 acbeveic TOL TLYAOTOMONKAY Kot
ELafav TOLAGYIGTOV i SOGT 0o TN QUPUOKEVTIKN Yy TNG OITAG TVQANG LEAETNC.

Yvvolikd, To 56,6% twv acbsvav siEkoye tpdwpa ™ Bepaneio tng dokiung kor to 45% twv acbevav
dgv OMOKANP®GE OAEC TIG EMOKEYELG TNG SOKIUNC.

YuvoAika, 6,190 acbeveig mapakorovtOnkay yio péco ddotnuo 32 unvov Kot 1 Hécn didpKeLo
éxBeong Nrav 728 nuépeg yro tovg aobeveig tng opddag pefovéootdtng (n 3098) ko 719 nuépeg yuo
Tovg acbeveic g opuddag adiomovpvorng (n 3092).

Ta 10606TA ePLEAVIoNS TOV TPMTEHOVTOG KoTaANKTIKOV onueiov MACE ftav mapopoto yio tny opddo
™¢ eePovéootdc Kot TG ahiomovptvoing (10,8% évavtt 10,4% tov acbevov, avtictorya, avoloyio
Kkwdvvov [HR] 1,03, appimievpo emavarappavopevo 95% didotnua epmiotoovvng [CI] 0,89-1,21).
Ymv avdivon tov exuépovg otolyeiov MACE, to mocootd KA Bavdtov ntav vynAotepo Le )
pePovéootdtrn o€ oYEom Le TNV 0ALOTOVPIVOAY (4,3% évavtt 3,2% tov acbevav, HR 1,34, 95% CI
1,03-1,73). Ta 1060614 TV vdlommv cvuPdviov MACE ftav tapdpoto 6Tny opdda g
pefovéootdng Kot oty opdda TG aAAOTOVPIVOANG, dSNAadn un Bovatneopo EM (3,6% évavtt 3,8%
tov acBevov, HR 0,93, 95% CI 0,72-1,21), un Bavatmedpo eykepoiikd eneicdoo (2,3% évavtt 2,3%
tov acbevav, HR 1,01, 95% CI 0,73-1,41) ko1 eneiyovoa emavayyeimon Adyw actabodc otnOdyyng
(1,6% évavt 1,8% tov acbevav, HR 0,86, 95% CI 0,59-1,26). To nocootd Bynopdtntag OAmV Temv
aITIOV NTOV ETiong LYNAOTEPO e TN PePovEoatdrn og chYKpIomn pe TNV aAlomovpvorn (7,8% Evavtt
6,4% tov acBevav, HR 1,22, 95% CI 1,01-1,47), Mdyo Kupimg Tov vynAotepov tococtod KA
Bavatwv ot cuykekpipuévn opdada (BAére mapdypao 4.4).

Ta m0600TA TN VvoonAeiog Yo KapdloKY| OVETAPKELD, Ol EIG0YWMYEG OTO VOGOKOUEID Yio appubuiec Tov
dev oyetilovtal pe woyopio, eAefikd OpoppospPorid enelcod1a Kl | VOGNAEID Y10 TOPOSIKA
IGYOLUIKA ETEGOAIO NTAV GLYKPIGIHA Yo TNV PEPOVLEOSTATN KOt TNV AALOTOLPIVOAN.

H peiémn FAST ftov pio TpooRTIKY|, TUYOLOTOUIEVT], OVOLYTOD TOTTOV UEAETY], LE TVQAOTOINGCT MG
TPOG TO TEAKO onuelo, 1 omoia cuvEKpLve To Kapdtayyeloko (KA) mpoeik acedieioc tng
@ePovEOTTATNG EVAVTL TNG AALOTTOVPIVOANG GE 0oOEVEIC e YpOVIa LITEPOLPLYaLLi (OE KATUOTAGELS
oMoV 1 gvamofeon dAaTog Tov ovpLKoD 0&Eog gixe ON cvuPet) kot Tapdyovteg Kapdiayyelakov (KA)
Kvovvov (1.y. acheveig 60 etV 1 peyaldTepNS NAKING KOl e TOVAGYLIGTOV Evay GALO TOpAyoVTa
kapdiayyelakov (KA) ktvdovov). Ot emdé€ipot acBeveic Ehafav Bepameia pe aAAOTOLPIVOAT TPV ATt
TIV TUYOLOTOINGT KOl OalTHONKAV TPOGAPLOYEG TG dOGNS OTAV XPEWLOTAV, GOUPEOVO IE TNV KAIVIKY
kpion, Tig ovotdoeic g EULAR (European League Against Rheumatism) kot tnv eykekpiuévn
docoloyia. XT0 TELOC TNG PAONC EICAYMYNG TG CALOTIOVPIVOANG, o1 aobeveic e eminedo sUA

<0,36 mmol/l (<6 mg/dl) 1} Tov éhafav T péyiotn avektn 600N 1N TN UEYIOTN £YKEKPIUEVT OGN
oALoTOVPIVOATG TVYooTTOMONKaY o€ avaroyia 1:1 yia va AaPovv Bepamneia gite pe pefovéootdn eite
ue aAlomovptvoAT. To kipio kotanktikd onpeio tng perémg FAST ftov 1o ypovikd dtdotnua uéypt
TNV TPMOT EUEAVIOT] OTOLOVINTOTE GLUPAVTOC TOV TEPIAAUPAVOTAV 6TO GUVOETO TEAIKO oNUEio
Antiplatelet Trialists' Collaborative (APTC), to omoio mepiddpfave: i) voonieia yio pun Bavoatmedpo
éuopaypa tov pookapdiov (EM), /Broymukd Betikd o&d otepaviaio covdpopo (OXY), i) pn
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Bavatneopo eyKeQaAKO enelcO010, iii) Bavatog Adyw KA cvppdvtoc. H apywm avdivon Baciotnke
oV katd m Bepancio mpocéyyion (on-treatment approach).

Yuvolkd, 6.128 acBeveig TuyatomomOnkav, 3063 yia pefovéootdrn kot 3065 Yoo aAlomTovPIVOAN.

2V TpToYEVH avaivon katd ) Bepomeia, 1 peovEoaTdTn dEV NTAV KATOTEPN OO TNV
OALOTTOVPIVOAT] MG TTPOG TNV EMATMGT TOL TPMOTEVOVTOG KATUATKTIKOD GTUEIOL, 1] OOl EUPOVICTNKE
o€ 172 acbeveic (1,72/100 ypovia £kBeong acbevav) pe pefovéoatdtn oe obykpion pe 241 acbeveic
(2,05/100 ypdvia €kBeomg acbevav) pe aArlomovptvorn, pe éva npocapuocspuévo HR 0,85 (95% CI:
0,70, 1,03), p<0,001. H avdivon kotd t Oepomeia yio 10 TpOTELOV TEAKO GMUEIO GTNV LTOOUAON
acevav pe 16Top1kd epepdyuatog pokapdiov (EM), eykepoiikod eneicodiov 1 00 otepaviaio
ovvopopo (OXX) dev £0e1&e onuovTikn Olapopd petald Tmv opddwy Bepameiag: vanpyav 65 (9,5%)
acBeveic pe ovpPavta oty opdda pefovéootatn kot 83 (11,8%) acbeveic pe cvuPdvia otnyv opdda
aAlomovpwvoine. TTposappoopévo HR 1,02 (95% CI: 0,74-1,42), p=0,202.

H Bepancia pe pefovEootarn dev cuoyetionke pe avénon kapdiayyelokod Bavdatov 1 Bavétov GAwv
TOV 0TIV, GUVOAKA 1] TNV VIToopdda acBevav pe apykd wotopikd EM, eykepolikod eneicodiov 1
OXX. XvvoAlika, vanpéav Atydtepot Bdvartol oty opdada g eePfovéootatmg (62 Bdvartot omd
Kapdloyyelokd voorjpoto kot 108 0avatol OAmv Tov artidv), omd 6,7t 6TV OUada TS GAAOTOVPIVOANG
(82 Bdvator amod kapdiayyelakd voonpata kot 174 dvotol OAoV TV aiTidv).

Yrfp&e peyardtepn peinon tov emmédmv ovpkod o&éog ot Bepaneia pe pefovoctdtn 6e chyKplon
pe  Bepaneio pe AALOTOVPIVOAT).

5.2 ®@uppoKoKIVNTIKEG IOLOTNTES

Y vy dTopo, ol PHEYIOTES CLYKEVTIPMGELS TAACHLATOS (Ciax) KoL 1 TEPLOYN KAT® OO TNV KAUTOAN
ovykevipmoemv-ypovov (AUC) ¢ pefoviootdne avénonkoy pe tpdmo avaioyo mpog tn 600
énerta amd amALg Kol TOAAATAEG d0oelg Twv 10 mg émg 120 mg. ' docetg petasd 120 mg ko 300
mg, TopatnpnOnKe yio ™ eefovootdtn pia HEYOADTEPT 0O TNV AvALOYN LE T 060N avénon oty
AUC. Agv vrdpyel vmoroyiciun cucompevon 6tov do0celg Tmv 10 mg émg 240 mg yopnyodvtal Kabe
24 mpec. H pefov&ootartn €xel pavopevikd péso ypovo nuicetog {ong (tie) TEMKNC oOméKKPLoNg
mepimov 5 mg 8 mpec.

DopLoKOKIVNTIKEG/ PaPpUAKOOVVOUIKEG avaADcElS TANBLGUOD deé&dyOnkay o 211 acbeveig pe
vIEpovPLyaLpio Kot ovpikn apbpitida, 6Tovg onoiovg yopnynnke pefovéootdrn 40-240 mg
nuepnoing. I'evikd, ol UPUOKOKIVITIKEG TAPAUETPOL TNG PEROVLEOGTATNG TOV VITOAOYIGTIKAY OO
QVTEG TIG AVOADGELG EIvVOL GUVETEIC Ue EKEIVES TOV EANPONGAY atd VYN ATOLO, VTOSEIKVOOVTOG OTL
VYU GTOUA EIVOL OVTITPOCOTEVTIKG Y10 QOPLLOKOKIVITIKT/QOPLOKOSVVAIKT aEOAOYNOT GTOV
mAnBucpd acbevov pe ovpkn apbpitida.

Amoppdonon

H gefov&ootdt amoppopdtar Tayémg (tmax 1,0-1,5 dpa) kot kodd (tovidyiotov 84%). ‘Enetta and
omA£G 1 TOAAATAEG dmad nuepnoimg and otouatog d0celg Tov 80 kKot 120 mg, 1 Crax €lval mepimov
2,8-3,2 ug/ml, ko 5,0-5,3 pg/ml, avtictotrya. H amdAvtn frodiabeciudtnta yio o diokio
pePov&ootdng dev £xel pehetnet.

"Eneita and molomAég dma nuepnoing and otépatoc 66ce1g v 80 mg 1 amd pia andn 66on TV
120 mg pe yedpa vyniod o Amopd, vanpée peioon 49% kot 38% 61N Cmax kot 18% kot 16% peiomon
omv AUC, avtictoya. 2010060, dev TapatnpnnKe KAVIKA GNUOVTIKT GALOYT] GTIV TOGOGTIONN
LEI®OT TNG CLYKEVTPOONS 0VPIKOL 0EE0C 0pod OToL eEetdiotnke (ToAAamAT 601 TV 80 MQ).
Emopévamg, n pefovootdt pmopei va Anedel aveEaptnta amd TpoeEc.
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Kotavoun

O pawvopevikog 6ykog katavoung (Vss/F) oe otabepn| katdotoon g eefovéootdng Kupaivetot amd
29 ém¢ 75 Mtpo énerta omd otopatog 60celg Twv 10-300 mg. H 6éouevon mpmteividy mAAGUOTOS TG
pePovéootdng eivar mepinov 99,2% (kvpimg oe Agvkmpotivn), kot elvar 6tabepr| o€ oyéon Le To
€0pog cvykévipmaong pe d6oelc Tov 80 kot 120 mg. H déopevon Tpateiviv TAGGLOTOC TOV EVEPYDV
petafortodv kopoivetal and 82% Ewmg 91%.

Buouegtaoynuotioudg

H @efoviootdrtn petaforiletor extevidg HEcw 0LEVENG diouéoon TOL CLGTHUATOC TOV EVEVLOV
SPOGPOPIKT 0VP1divY YAVKOVPOVOSLA- Tpaveepdon (UDPGT) kot o&eidwong dwauéoon tov
ocvotiuatog kutoypopatog P450 (CYP). Téooepig papuakoroyikd evepyoi vdpovAikoi petafolriteg
£YOLV aVOYVOPLOTEL, €K TV 0ToimV 01 Tpelg Ppickovial 6to avOpdmvo TAdoua. In vitro peléteg
YPNOULOTOIDOVTOC OVOPOTIVOL LIKPOGHUOTO NTTOTOC KaTEdEIEaY OTL EKEIVOL 01 0EEBMTIKOL peTaforiteg
oynuatiotnkoy kupiog and CYP1A1, CYP1A2, CYP2C8 1 CYP2C9 kot to yAvkopouvidio
pePovéootatng oynuatiotnke kupiog amd UGT 1A1, 1A8, kot 1A9.

Amofol

H @efoviootdrtn anekipivetral 1060 amd TV NIOTIKN 0G0 Kot and T vePpikn 006. 'Emetta tnv amd
otopatog 56om tev 80 mg MC-emonuacuévng eefovéootdng, mepinov 1o 49% g 86onC
avakTOnke ota 00pa wg apetdfintn eefovéootdrn (3%), T0 aKLAO-YALKOPOLVISIO TNG OPUCTIKNAG
ovciog (30%), ot yvwotoi o&gdmtikol petafolriteg Tov Kot ot culevkteg Toug (13%), Kot dAAot
dyvootol petafolriteg (3%). [€pav g anékkpiong ota obpa, tepimov 1o 45% tng 0dong avaxtrOnke
oT0 KOTpava g apeTaPANT pefovéoatdtn (12%), T0 0kvAO-YAVKOPOLVISIO TNG SPACTIKNG OVGIOG
(1%), o1 yvootoi o&edmTikoi petafolriteg tov kat ot oulevkteg Toug (25%), Kot GALOL AyvmoTot
petapoiritec (7%).

Neepikn dvoAetrtovpyio

"Eneita and molomiéc dooeig pefovéootatng tov 80 mg og acbeveic pe Nmia, pétpia 1 coPapn
veppikn dvcrertovpyia, 1 Cmax TG Pefovéoatdng dev AAAace, OGOV OPOPA GTOUN LE PLUGTOAOYIKY|
veppikn Aettovpyia. H péon ol AUC g pefovéootatng avéndnke katd nepimov 1,8 popég and
7,5 pg-h/ml oty opdda pe puololoyikh veepikn Aettovpyio og 13,2 pg-h/ml otny opdda pe cofopm
veppikn dvorertovpyia. Ot Cmax kar AUC tov gvepydv petafortadv avéninke émg 2 kot 4 popéc,
avtiototya. Qotdc0, dev amarteitol puouioT TG 600Mg o8 0oheVeElg Le o 1 LETPLOL VEQPIKT
dvoertovpyia.

Hratikn dvocAetrtovpyio

"Enerta omd moAhamdég dooeic pePfovootamg tov 80 mg o acbeveic ue Nma (Child-Pugh Téén A) 1
pérpa (Child-Pugh Taén B) nratikn dvoiettovpyia, ot Crax kot AUC g pefovEootdrng kot tmv
petaforitdv g 0ev dAhaEe ONUOVTIKG GE GOYKPIOT| LE ATOO LLE PUGIOAOYIKT MTOTIKY] AELTOVPYiL.
Agv &youv de€aybei perétec o acbeveic pe cofapn veppikn dvoiertovpyia (Child-Pugh Téén C).

Hlio

Agv mapoatnpndnkay onuavtikég aalayéc oty AUC g eefovéootdtne 1} Tov HeTafoMTdV TG
EMELTOL O TOAAUTAEG 0td 0TOUATOG OOGELG PEPOLEOSTATNG 0€ NAMKIOUEVOLG GE CUYKPIOT] LLE VEOTEPQ
vy dropa.

dovro
"Enerta oand molhamdés amd tov otopatog d0oelg pefovEootdtng, ot Cmax kKot AUC ftav 24% won 12%

VYNAGTEPEG OTIG YOVOIKEG Ao O,TL GTOVG AVTPES, avtioTotya. 2o1000, dopBmuévec Pdoet fApovg Cmax
kot AUC Nt Tapdpoteg LETOED TV 000 @OAWY. Agv amatteitar puduion 66ong Bacel Tov OAOL.
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5.3 Ipoxkivikd dedopéva Yo TNV acQarero.

Emntooeig e un kAvikég pehéteg mapatnpndnkay yevikd oe £kBeomn mwov BewpnOnke 0TL TaV 0pKETA
TOV® ad TO AVMOTOTO OP1o £kBeCNC TOV AVOpPOTOL.

H povtehomoinomn g oproKoKIvNTIKNG Kot 1) TPOGOUEI®OT dES0UEVAOV amd 0POVPAIOVG, DTOJEIKVVEL
ot1, 0tav cvyyopnysitan pe pefovéootdrn, N KAk 6001 pepkamtonovpivig/aladstonpivng Oa
npénel va peidvetol oto 20% 1 Aydtepo TNG TPOTYOLUEVNG dOGNG TOV GLVTOYOYPAPNONKE
TPOKELEVOL VO, aoPevyBovv mhavEg alpatoroyikéc emdpdoels (PAEme mapaypdpovg 4.4 kot 4.5)

Kopkwoyéveon, petarracloyéveon, dlotapayn TS yYovindTnTog

€ apoEVIKOVG apovPaions, OTATICTIKA CUAVTIKY abENon o dYKovg TG ovpoddyov KHoTNg (OnAmpa
Kol KopKivouo amd petafatikd emdnio) Bpédnie uoévo oe oyéon pe Aibovg EavBivine oty opdda
VYNNG 860G, o€ mepinmov 11 popéc 1o dpio Ekbeong Tov avBpmdmov. Agv vpée onUOVTIKY ovENon
o€ AAAO TOTTO OYKOVL £iTE G€ apcEVIKONG €ite 6 BNAVKODG ToVTIKOUS 1} apovpaiove. Ta gvprjuata cvtd
Oe@povVTOL GUVETELN TOV EBKOV Y10, TO £100¢ LETAPOAIGLOD TN TOVPIVIC Kot TNG GVVOESN S TV
oVpwV Kal 0V TPOVGLALEL OYEOT LLE TNV KAVIKT XPpToN.

Mio Tomikn oe1pd EAEYYOV YOVOTOEIKOTNTOG dEV QmOKAAVYE BLoA0YIKE GYETIKES YOVOTOEIKES
emdpdoelc yo. tn eefovootdr.

H gepovéootamn oe amd otopatog dooeig ewg 48 mg/kgmuépa Ppébnke Ot dev xet emidpoon ot
YOVILOTNTO KOL TV OVATOPOY®YIKT IKAVOTNTO GE APCEVIKOVG Kot OnAvkoie apovpaiovng.

Agv vpyov amodei&elg daTapayuévng YovinoTntag, TEPATOYOVMV EMOPACE®V, 1 KIVOUVOL Ylo. TO
EuPBpvo Aoym ¢ eePovéootate. Ymipée untpikn to&kdmTa LYNANG 0doNG GuvodELOUEVT ATd
peimon 610 SEIKTN ATOYUAUKTICUOD KOl UELOUEVT] avATTUEN TOV ATOYOVMV GE POVPAIOVE GE TEPITOV
4,3 @opég 10 Oplo €kbeong tov avOpodmov. Meléteg TEPOUTOAOYIOG, TOL TPAYUOTOTOMONKAY OF
apOVPAIOVG TOV KLOPOPOVCAY GE TTEPITOV 4,3 PoPEG Kal KOVIKAOVE TOL KVOPOPOLGAV GE Ttepimov 13
QOPEC TO Op1o £kBeONG TOL AVOPDTOV, OEV OTOKAAVYAY TEPATOYOVEG EMOPACELC.

6. OPAPMAKEYTIKEX IAHPO®OPIEX
6.1 Koataroyog ekdoywv

ITvupnvoc dioKiov

Aoaktoln

MikpoKkpUGTAAAKT KOTTAPIVNY

Maoyvriclo oTeatiKo

Y dpo&umponviokuttapivn

KopueAhdln vatplovyog d1acToupovpevn
"Evudpo koAloegldéc mupitio

Avvdpo KOAAOELDEG TVPITIO
Kpoomofidovn

Tédxkm

EmudAvyn diokiov

YrpopeAroln

A0&gidio Titaviov (E171)
AtBvAiokvttapivn

ZidMpov o&gidio kitpvo (E 172)
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Tplaxetivn
Oé&eido odnpov péray (E172)

6.2 AocvpporotnTeg
Agv gpapuolertar.
6.3 Awgpkero Long

2 ypévia
Mo eudhec: Metd to TpmTO dvorypa, ypnoiponoteite vrog 180 nuepav.

6.4 Idwitepeg TPpoPuLAAEELS KATA TN PUAAEN TOV TPOTOVTOG
To @apuakevtikd owtd TPoidv dev amattel Woitepeg cuvOnKeg PUAAENG.
6.5 ®@Von Ko GVOTATIKA TOL TEPLEKTY

Yvokevaociec koyerdv (PVC/oPA/Alovuivio)/Alovpivio (Le eveouatouévn oTpacn ENpavtikod
pésov) mov mepiEyovv 14, 28 1 84 diokia, NUEPOLOYIOKEG CLOKEVAGIES KVWEADV TTOV TEPIEXOLV 28 1)
84 dioxkio Kol S1ATPNTEG GLGKELOGIEG KOYELDV LOVAS®Y dOGNMC Tov TePIEyovy 28 X 1 diokia.

Yvokevaoieg kuyehmv (0PA/Alovpivio/PVC)/Alovpivio mov mepiéyouvv 14, 28, 42, 84 diokia,
MNUEPOLOYIOKES GUOKELAGIEG KUYEADY OV TTEPLEYOVY 28 diokia Kol S1ATPNTEG GLOKELOTIEG KLWEADV
povadmv 66omg mov meptEyovy 28 x 1 diokia , Kot toAvckevacio tov 84 (2 kovtid Tov 42) dickimv.

DA amo morvatBuiévio vyming rokvotrag (HDPE) pe Bdwto ndpo and tolvrpomviévio (PP) ko
Enpovticd péco Tov wepiéyet 28 N 84 diokia.

Mmnopet va. unv KuKAOQOpoLV OAEG Ol GUGKEVAGIEC.
6.6 Idowitepeg TpouvAAEELS ambppLYNS

Kopia g8k vroypéwon.

7. KATOXOX THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX

Viatris Limited
Damastown Industrial Park,
Mulhuddart, Dublin 15,
DUBLIN

IpAavdia

8. APIOMOZX(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAX

EU/1/17/1194/001
EU/1/17/1194/002
EU/1/17/1194/003
EU/1/17/1194/004
EU/1/17/1194/005
EU/1/17/1194/006
EU/1/17/1194/007
EU/1/17/1194/008
EU/1/17/1194/017
EU/1/17/1194/018
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EU/1/17/1194/019
EU/1/17/1194/020
EU/1/17/1194/021
EU/1/17/1194/022
EU/1/17/1194/029
EU/1/17/1194/030

9. HMEPOMHNIA ITPQTHX EI'KPIXHYX/ANANEQYXHYX THX AAEIAX

Hpepopnvia tpong £ykpiong: 15 Iovviov 2017
Huepounvia televtaiog avavémong: 16 dePpovapiov 2022

10 HMEPOMHNIA ANAGEQPHXHX TOY KEIMENOY

Agntopepeic TANPOQOPIES Y1 TO TOPOV PUPUOKEVTIKO TPOTOV Etvor SaBECIUEG GTOV SIKTLAKO TOTO
tov Evpomaikod Opyavicpov Papudkev http://www.ema.europa.eu
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1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Febuxostat Viatris 120 mg emkodvppéva pe Aemtd vuévio diokio

2. MMOIOTIKH KAI ITOXOTIKH LYNGEXH
KdaOe oiokio mepiéyet 120 mg pefovéootdnc.

"Exd0y0 LE yvmoTth dpaon

Kdabe diokio mepiéyet 354,0 mg Aoaktoln.

IMa tov mpn KatdAoyo tov ekddywv, PA. Tapdypapo 6.1.

3. ®APMAKOTEXNIKH MOP®H

Emwkoloppévo pe Aemtod vuévio diokio (61okio).

Kitpwvov ypdpotoc, apeikupto S1oKio 6e oY KOWoKiov dl0oTacemY Ttepimov 18 X 8 mm, pe
avayAveo 1o d1akpttikd «M» ot pia Oy tov diokiov kot «FX4» oty dAin dyn tov.

4. KAINIKEX ITIAHPO®OPIEX

41 OgpamevTikéc gvociteig

To Febuxostat Viatris evésikvotal yia v Bepameio TG ypOvIag VIEPOLPLYULUING G KUTAOTAGELS OOV
1 evamdOeon ovptkov 0EEog Exel 101 cVPEl (TepAaBovOIEVOD TOV 1IGTOPIKOV, 1] TNG TAPOVGIAG,
TOPOL 1/Kat oLPIKNC apOpiTIdag).

To Febuxostat Viatris evdsikvotot yio tnv tpdAnyn kot Bepaneio TG vIEPOVPIYOING 6E EVAMKEG
acBeveic mov voPdAilovtal o ynuelobepameio Yo APATOAOYIKEG KOKONOELES [1E EVOLAUEGO TTPOG
VYNAO Kivouvo yio Zovopopo Aveng Oykov (ZA0).

To Febuxostat Viatris evdeikvotot og eviAikeg.

4.2  Aocoloyio kol TpOTOG YopyNoNs

AocoAoyia

Ovpixiy apOpitido,

H cuvictdpevn and otopatog 6o Febuxostat Viatris eivor 80 mg dnaé nuepnoimg aveéaptnta omod
Tpoéc. Edv 10 ovpikd o&H opov givar > 6 mg/dl (357 umol/l) éncita omd 2-4 €fdouddec, pmopei va
e€etootel  yopnynon Febuxostat Viatris 120 mg dnaé nuepnoing.

To Febuxostat Viatris Aeitovpyei apketd ypriiyopa dGTE va eMTPEYEL TNV EXOVEELTAGT] TOL OVPLKOD
0&€og opov émetta omd 2 gfdouddec. O Oepomentikdc 6TdY0G givatl va petwbel kat vo dtatnpnbei to
ovp1kd 0&H opod katm oo ta 6 mg/dl (357 pmol/l).

Yovviotator TpoPLANEN amd £Eapcn ovptkng apdpitidag yia TovAdyiotov 6 unveg (PAEne Tapdypapo
4.4).

2ovdpouo Avong Oykov
H cuvietdpuevn and tov otéuartog d6on Febuxostat Viatris givar 120 mg anal nuepnoiong aveEaptnta

omnd TPOQEC.
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To Febuxostat Viatris 0o mpénet va Egkiviioet 800 nuépeg mpv and thv Evapén g KuTTapoToEIkng
Oepamneiog kot vo cuveloTel Yo 7 NUEPES TO AyOTEPO; ®GTOGO 1 Bepaneia pmopei va mapotadei péypt
Kol 9 nuépec avarloya pe v ddpkela TS ynuelofepameiog katd TV Kpion Tov KAVIKOD YiaTpov.

Himawuévor
Agv amotteiton puduion g 6ocoroyiog oTovg NMKI®UEVOLG (BAERE Tapdypapo 5.2).

Negpirn dvoiertovpyio,
H acpddeia kon ) amotelecpotikdtnto dev £xouv a&toroyndel minpwg oe acbeveig pe coPapn
veppikn dvcettovpyia (kdBapon kpeativivng < 30 ml/min, BAéne mopdypago 5.2).

Agv amotteiton puduion g Socoroyiog oe achevelg pe o 1 HETPLO VEPPIKT OVGAELTOVPYICL.

Hrozikn dvoleirovpyio
H amoteheopaticdmra Ko n acparea s pefovéootdtnc dev £xovv peketnBel oe aobeveis pe Popa
nrotkn duciertovpyio (Child Pugh Taén C).

Ovpicn apBpitida: H cuovietdpevn docoloyia oe acbevelg pe Nmio nratikn SucAeitovpyia eitvat
80 mg. Ilepropiopéveg mAnpoeopieg eivar drabéopeg yro acbeveic e HETpLa NTATIKY SLGAELTOLPYICL.

Zovdpopo Aveng Oykov: Ztny mdotikn dokun Paong [T (FLORENCE) pévo ta dropo pe cofopn
NTATIKN AVETAPKELD ATOKAEIGTNKOAY OO TN GLUUETOYN 0TV dokiur|. Agv amarthnke pvodon g
d0cohoYlag Yo TOVG eyyeYpapupéVoVS acheveic pe fdorn Ty Nratikny Asttovpyia.

THoidraztpirog minBoouog
H acpdlela kon 1 amotelecpotikdtnTo G pePovEootdns o modid niwiog Kato twv 18 etdv dev

éxel tekunplobei. Agv vdpyovv dabécia dedopéva.

Tpomroc yopnynong

Ao oTOUATOC YPTIoT

To Febuxostat Viatris mpénet va Aapfdavetor amd to otopa Kot pmopel va, Aappavetar pe 1 yopig
POON.

4.3 Avtevositeg

YrepevoroOnoio 6tn dpactikn ovoia 1} 6 KAmo1o amd o £KO0Y0 TOV CVOPEPOVTUL TNV TOPAYPUPO
6.1 (PAéne emiong mopdypapo 4.8).

4.4  E10kég TPOELdOTONGELS KOl TPOPVAAEELS KATA TN Y p1oT)

Kapdiayysiokic StotopoyEg

Ocepameia NS ¥POVIOS VITEPOVPTYCLULIOC

Katd v avantvén tov npoidvtog kot oe uia peteykprriky perétn (CARES), mapatnpnonke
UEYOADTEPOC 0P1OUOG BovaTNEOP®V KUPIAYYELNKDOV GUUPAVTOV LE TN pePOVEOGTATN GE GUYKPIOT LE
v ahAomovpvoln o acBeveic e mpobmdpyovoeg peiloveg Kapdlayyslokés Tabnoelg (.. ELepaypLo
TOV HVOKAPOI0L, EYKEPUAIKO EMEIGOO0 N aoTafNG oTNOAYYT).

Qot660, o€ o petaysvéotepn peteykprtikn pedét (FAST), n pefovEootdtn dev ftav katmTepn and

TNV AAAOTOVPIVOAT GTI GUYVOTITA ELPAVIOTG TOGO Bavatneop®V 660 Kot U Bavatnedpmv
KOPOLOYYELIKAOY GUUPAVTOV.
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H 6epameio avtig g opddag acbevav Ba mpénet vo ackeital e Tpocoyn Kot ol acHevels Ba mpémet
Vo, TOPAKOAOVOOVVTOL TAKTIKA.

IMa mep1ocdtepeg AETTOUEPEIEC GYETIKA LE TNV KOPILOYYELOKT Ao@AIAEL TNG PEPOVEOGTATNG,
avatpéEte oy Tapdypago 4.8 kol oty Tapdypago 5.1.

[IpdAnwn ka1 Ogpomeio TS vEpovpLyoioc oe acheveic pe kivovvo TAO

O acBeveic mov vrofdaiiovtol og ynuelobepaneio yio ALLATOAOYIKES KakKONOEEC e EVOIAUETO TPOG
VYNAO Kivouvo yio Zovopopo Avong Oykov (ZA0) mov Bepamevovtor pe pefovootarn Oo npénel va
Bpickovtol vwd KapdlaKN TapaKoAoVONoN O™ apprdlet KAviKA.

Aldepyia/vrepevoncOnoio 6To QUPUAKEVLTIKO TPOTOV

ETAVIEG AVOPOPES GOBOPDOV avTIdOPAce®Y ailepyiac/vmepevatiodnoiag, coumepthapufavouévon tov
amelAn koD yio T (o1 cuvdpdopov Stevens Johnson, g To&ikng EmBEPUIKNG VEKPOAVLGNG KO TNG
o&elag avagpuraktikig avtidpaonc/katamingiog, Exovv cuAleybel pe v epmelpio petd v
KuKAOQOpia. XTI TEPIOCOTEPEC MEPUTTMOOELS, AVTESG Ol AVTIOPAGELS GVUPaivovy udvo Katd T StipKeLn
TOL TPMTOL UNvo Bepamneiag pe pefovéootdrn. Mepikoi, aAld Oyl 6Aot amd avtovg Tov acbeveig
AVEQPEPAY VEQPIKT] AVETAPKELD KOUT) TPOTYOVLEVT] VITEPELALGON i 0TV 0AALOTOVPIVOAT. ZoPapéc
avtdpdoelc vrepevatctnoiog copmeprrapfoavouévng e Poppokevtiknig Avriopaong pe Hoowogeiiia
Ko Zvotnuotikd Xopntouata (DRESS-Drug Reaction with Eosinophilia and Systemic Symptoms)
GLGYETICONKAY LE TUPETO, OLUATOAOYIKY], VEPPIKT N NTOTIKY] EUTAOKT] GE OPIGUEVEG TTEPUTTMGELC.

O1 acOeveic TPEMEL VAL EVILEPOVOVTOL OTTO TO GMUEIN KOl GUUTTOUOTA, KOl VO TopakoAovBovvToL
oTEVA Y10 GLUTTONOTA OAAEPYiag/avTidpdcewy vrepevaicOnaiog (PAEne mopdypapo 4.8). H Oepameio
pe eePov&ootdtn TPEMEL AUECHOS VO GTAUATIGEL EAV GOPAPH CUUTTOUATO AAAEPYIOG/ OVTIOPACELG
vrepevalcnoiag, copmepriappavousvov tov cuvdpouov Stevens-Johnson, cupfodv kKabmg n Eykaipn
amocvpon oyetiletan pe kaAvtepn mpdyvoon. Edv évag aclevng £xetl avamtHéel avtidopaoelg
alkepyiog/umepevaictnciog copneplapfavouévov Tov cuvdpodpov Stevens-Johnson kat o&eio
OVOQPUACKTIKY avTidpaot/cok, 1 pefovéoatdtn dev mpénel va Eavapyicel 6 avtdv Tov acbevi avd
OO GTUYUN.

O&€a. eme1c0010. ovpkne apfpitdac (£€apomn ovpkng apHpitidac)

H Bepaneio pe pefovéootdt dev Oa mpémel va EeKivael pHéypt va, €L VITOXWOPNCEL TANPOS Eva 05D
enelc6610 ovpikng apbpitidag. EEdpoeic ovpuig apBpitidag propel vo cuopfodv katd tnv Evapén g
Bepameioc Aoym aAlayng TV eMIES®V 0VPLKOD 0E££0G 0poD TOV KATUANYEL GE KIVITOTOINGT OVPLKOD
o&éoc and evamobécelc otoug 1otovc. (PAEme ap. 4.8 ko 5.1). Katd v évapén e Beponeiog pe
pePov&ootdtn cuviotdrtal TpoeVAALN omd Eapon ovpikng apBpitidac Yo TovAdyloToV 6 PNVEG LE Eva
Mn Ztepoetdég Avtipieypovmdeg Gappako (MIAD) 1 kokykivn (PAére map. 4.2).

Edv ovpPei éEapon ovpikng apBpitidog katd tn Oepancia pe pefovéootdrn, n Oepaneia dev Bo Tpémet
va dwkomel. H éapon ovpkng apBpitidag Bo tpémet vo avTILeTOMIGTEL TOVTOYPOVA OVAAOYQ LE TNV
TEPIMTOON Y1 TOV pUepovouéVo acbevn. Zuveyng Oepameia pe efovEoctdn LeudVEL T cLYVOTHTO
Kot v évtoon tov eEapcemv ovpikng apbpitidac.

EvondOeon Eavbivng

Ye aoBeveic oTtovg omoiovg 0 pLOUGS GYNUATICUOV oVPIKOD 0&E0G etvar e&atpeTicd avénuévog ().
KakonOng vocog kot Bepameia tng, cvvopopo Lesch-Nyhan) n andivtn cvykévipwon EavOivng ota
oUpa. UITopEel, 6€ GMAVIEG TEPIMTMGELS, VO &Nl oNUOVTIKA OGTE va emTpéyet TV evortdBeon oty
o0VPOPOPO 080. AVTo dev £xel Topatnpnel 6TV TAOTIKY KAMVIKT HeAETn pe pefov&ooTtdtn 610
YHvdpopo Avong Oykov. Kabmg dev vdpyetl epmepia pe tn eefovéootdrn, n xpnon g o€ acbeveig
ue ovvdpouo Lesch-Nyhan dgv cuvietdrau.
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Mepxkanrtorovpivn/alabeionpivn

H ypnon oePfovéootdtng dev ovvictdtor oe oobeveic otovg omoiovg yopmyeitar TavTOYPOVA
uepkomromovpivn/aladeionpivn kabdc 1 avaotorn ¢ o&eddong g EavOivng and v pePovéootd
uopel vo mpokaAEsEl aENUEVES GLYKEVTPMOGELS pepKamTonovpivig/aladeionpivne 6to mAdoua mov Oa
UIopohGaV Vo 001 YNooLvV g Gofapn ToEIKOTNTA.

Omov m tavtdypovn yopnynorn Oev umopel va omoeevybel, cvviotdtor peiowon tng d66MG NG
pepkomromovpivny  alabstompivng oto 20% N AydteEpo  TNG  mPONYOOUEVNG  OOCTG 7OV
ocuvtayoypapnnke mpoxeévor va  amopevyfovv mhovég arpatoroyikéc emdpdoeic  (PAéme
mapoypapovg 4.5 kat 5.3).

Ot acBeveic Oo pémet vo TopakoiovfodvTol otevd Kot 1 666m ¢ pepkarTorovpivng/aladetompivng
0o Tpémel akolovOwS va mpocappoletor pe faon v agloloynon g BepameVTIKNG OVTOTOKPIoNG Kot

v évapén evoegyOueveV ToEIKMV ETOPUCEDV.

ANTTEC LOGYEVUATOV 0PYOVOV

Ene1on dev vdpyet epmeipio o€ ANTTEG LOGKEVUAT®V OpYavav, | xprion eeovEootdng dev
owvioTdtol o€ Tétolovg aobeveic (BAEme mapdypago 5.1).

Oeo@uAAMvY

H ovyyopnynon eefovéootdtng 80 mg kot epdmal 66omng Beopuirivng 400 mg ce vy dropo £6e1Ee
0TOVGI0 OTOLOGONTOTE PUPUOKOKIVINTIKNG oAANAeTidopacng (BAEéne Tapdypapo 4.5). H pefovéootdt
80 mg umopel va ypnowonombei oe acbeveic 6TOVG 0MTOIOVLE YOpPNYEiTAL TOVTOY POV BEOPLAAIVY Y®PIC
Kivouvo avénong tov emmnédov g BeopuAlivig 610 TAGGO.

Agv vrdpyovv dabéoiua dedouéva yio, tnv eefovootdrn 120 mg.

Hratwkég dworapaysc

Kotd ) odpketa Tov cuvdvacuévav eaons 3 KAVIKOV HEAETOV, TIEC OVOLOAIES OTIG OOKILOGTES
NTOTIKAG AgLTovpyiog Topoatnpnidnkay og acbeveic oTovg omoiovg yopnynHonke pefovéootatn (5,0%).
Aoxipocio nratikng Aettovpyiog cuvieTdtol Tpv amd v Evapén g Bepanciog pe pefovéootdrn kot
petémerta meplodikd Pacel KAWVIKNG extipnong (BAéme mapdypapo 5.1).

Awtapoy£c Tov Bupeoeldonc

Avénuéveg tipéc TSH (>5,5 ulU/mI) napatnprbnkav oe acbeveic vd pakponpdbeoun Oepaneio pe
pePovéootat (5,5%) 0TI LOKPOTPOOEGEG OVOIKTHG TITAOTOINGTG LEAETEG TOPATAOTC. ATtotTeiTON
mpocoyn O6tav ypnoonoleitor eefovEoctdtr og acHevelc pe petafoin g Aettovpyiog Tov
Bupeoe1dovg (PAEre Tapdypao 5.1).

"Exdoya

Ta drokio Febuxostat Viatris mepiéyovv Aaktoln. Ot acOeveic pe omdvia KANPOVOULKA TpoAfLaT
dvcave&iag atn yohaktoln, TANPY OVETAPKELD AOKTAOTG 1 KOKT 0moppopnor YAKOINc-yolaktolng,
dgv TPEMEL VOL TAPOLV OVTO TO PAPLLOKO.

Ta dwokio Febuxostat Viatris mepiéyovv Arydtepo amd 1 mmol vozpiov (23 mg) avé diokio, eivor awtd
nov ovopalovpe «ehevbepa voTpiovy.

4.5 AlMmiemopdosig e GALo QUPRUKEVTIKG TPOIOVTO KOl GAAES popPEg alinAeniopaong

Mepxantomovpivn/alabeionpivn

24



Bdoet tov unyavicpov dpdong e eefoviootdtng oty avactoir g XO dev cuvicTdtor N
Tavtoypovn xpnon. Avactorn g XO amd v eefovEootdtn puropel va TPOKAAESEL AVENUEVES
GLYKEVTPMGELS GTO TAAGLO AVTOV TOV QOPUAK®OV 00NYDVTOG 6€ LVEAOTOEIKOTNTA.

Ye mepintmon TanTdypovng YopNynong ue eefovéootdn, n doon pepkartonovpivig/aladsionpivng Oa
TPENEL VO, LEL®VETOL 6T0 20% 1 AryOdTEPO TNG TPONYOLLEVTG dOGTG IOV GuvTayoypapnOnke (PAEre
napaypaeovg 4.4. kot 5.3)

H emdpkela g TpoTtevOUEVG TPOGOPUOYNG THG dOGNE, N 0TToi0 BocioTNKE GE LLOVTEAOTOINGT Kol
avAAVGT TPOGOUOIMGCTC TPOKAVIKDV dEOOUEVAOV GE 0pOoVPaiovs, EmPBefoaimOnke amd Ta
OTOTELECLOTO LLOG KAVIKNG HEAETNG OAANAETIOPOOTG POPAKOL GE VY1ElLG BghovTég, Tov Elafav
uovo 100 mg alabelompivn kat petwpévn d6om alabeiompivng (25 mg) o cuvoLAGUO pE
eefov&ootan (40 11 120 mg).

Meléteg alniemidpdoemv @ePoviootdtne ue AN kvttopotoéikny ynuelobepameio dev Exovv
oe€ayOet.

Katd v mhotucn doxpr| tov Zuvopdpov Avong Oyrov yopnynnke pefovéootdt 120 mg nuepnoing
o€ oobevelg mov vrmoPdAloviov 6e apKeETA oyfUOTH ¥nuelodepameiog cLUTEPIAAUPOVOUEVOY TMV
LOVOKAMVIK®V AVIICOUAT®OV. Q0TOG0, CAANAETIOPAGEIS PAPUAKOV LUE PAPLLOKO KOl PAPUAKOD LE VOGO
ogv dtepguvinkav Kotd T Sudpkeld avtg ¢ peiétng. Emopévog, mbavéc aAiniemdpdoelg pe
OTOL0ONTOTE TOVTOYPOVO. YOPNYOVUEVO KVTTAPOTOEIKO PAPLOKO OEV UITOPOVV VO UTTOKAEIGTOVY.

Poocwylralovn/vrootpouata CYP2C8

H pepovéootdrn deiydnke va eivar évag addvapog avaotoréag tov CYP2C8 in vitro. Xe puo pedétn pe
vy dToua, 1 cvyyopnynon 120 mg pefovéootdtng QD pe pio omd Tov otdpATOG SO0 4MQg
poctyltalovng dev giye kapio enidPAcT 6TV POPUAKOKIVITIKN TNG POSTYALTalOVNG Kot TOV
petaBoritn g N-decpuebuvd poctyitalovig, vodeikvoovtog 0Tt | eefovEoatdrn dev givar Eviupo
avaotoréag tov CYP2C8 in vivo. Eropévag, 1 cuyyoprynon eefovéootdtng pe postyAtalovn f Le
ko CYP2C8 vrootpdpata, Ogv avaUEVETOL VO (PENGTEL OTTOLdNTOTE POHOLION TNG SOOTG Y10 OVTES
TIC EVOGELS,

Beo@VAAivY

Mia perétn oAAnienidopaong oe vy atopa £xetl degoydel pe pefovEoatdn, yia va a&loloynel Katd
OGOV 1 ovaoTtoAn tng XO gvdéyetal vo TPOKAAESEL ADENON 0T KUKAOPOPOLVTA ETITEIN TG
Beo@uAAivng Ommc £xet avapepBel pe dAlovg avactoreig g XO. Ta anoteAéopoto aVTG TG LEAETNG
éoei&av Ot M ovyyopnynon eePovéootdtnc 80 mg QD pe gpdna 66om BeopuAirivig 400 mg dev Exel
Koo enidpaon oTNV QOPUOKOKIVITIKN 1 ao@diela tng Oeoeuilivne. Erouévacg, dgv cuvietdtan
Wwitepn Tpocoyn otav n eefovéootdrn 80 Mg kot 1 OopuALivy divovtar TavToXpOVOG. Agv
vapyovv drabéciua dedopéva yia v eepovéootdat 120 mg.

Nompo&évn kot GAAOL 0VOGTOAEIC YAVKOVPOVIOWGTS

O petaporiopog g pefovéootdng e€aptdtar omd Evivua Ovpdivng IAvkovpovocvAtpavopepdong
(UGT). ®oppokeutikd tpoiovia mov avasTEAAovV 1 YAvKovpovidmon, 6nmg ta MIA® kai
TPoPevesion, Pmopovy BepnTIKA Vo EXNPEGGOLY TNV ATEKKPLoT TG PEPOLE0CTATNG. X LY ATOL,
N TauTdYpov YPNom eefovéootdne kat vampolévine 250 mg 51g NUePNCinG GVGYETIOTNKE He avénom
otV ékBeom oe pefovEootdtn (Cmax 28%, AUC 41% Kot ti2 26%). Xe kKhvikég pehétec n xpnon
vampo&évng N GAAmv MEAD/Cox-2 avaoTOAE®V OEV GUGYETIOTNKE UE TUYOV KAVIKA OTLLOVTIKY
avénon o avemBounto coppavra.

H gefov&ootat pmopei va cuyyopnyeitot pe vampo&évn ywpig va omotteitan poOpon g doong tng
pePovéootdtng N TG vorrpo&évig.

Enaywysic yYAvkovpovidmong
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Ioyvpol enaywyeic tov eviopwv UGT evdéyetor mbBavdg va 0dnynoovy o€ avENUEVo HETAPOAGLO Kot
HELOUEVT] OTOTEAECUATIKOTNTA TNG pePovEoctdng. Emopévmg cuvictdtal mopakorobnor tov
ovpkov 0&€og 0pov 1-2 efdopddeg Emetta and v Evapén tng Bepameiag pe Evav 1oyvpd emaywyia
YAVKOLPOVIOWONG. AVTIGTPOPM®S, SLOKOTT TG Oepameiog VoG emaymyEn eVOEXETAL VAL OO YNOEL GE
avénuéva enimeda pePovE0STATNG 6TO TAAGLLA.

KoAywivn/wivdouebokivn/vdpoyrwpoberalion/Bopeapivn

H gefov&ootdt umopei va suyyopnynOel pe kodyikivn 1 wwdopebaxivn yopic va amaiteitor poduion
g 660M¢ TS PEPOVEOGTATNG 1] TNG GLYYXOPTYOVUEVTG OPOUCTIKNG OVGING.

Agv amorteiton pOOpon g d6om¢ Yo v eefovEootdtn 6tav yopnyeiton pe vopoyAmpobetalion.
Agv amoatteiton poouion g 66ong yia ) Papeapivn otav yopnyeital pe pefovéootdn. Xopniynon
eePovéootatg (80 mg 1 120 mg pia @opd v nuépa) e Papeapivn dev giye enidpacn otnv

Qoppakokivntikny g Papeapivng ot vyleig eBehovtéc. To INR ka1 dpdon tov mapdyovta VII dev
EMNPEACTNKAV OO TN GLYXOPNYNoT TG eePovEootdTng.

Acourpopivn/vrostpipata CYP2D6

H gepovéootdtn eavnke 611 givar aoBevic avaotoréag tov CYP2D6 in vitro. Ze o peAétn pe vy
dropa, 120 mg pefovéootdng nuepnoing katéAngav oe pa péon avénon xotd 22% ommv AUC g
deompapivng, evog vrootpapatog CYP2D6 mov vmodeikviet o mbavh acBevi avasTtaATikn Spdon
¢ pePovéootdrng oto évivpo CYP2DG6 in vivo. Erouévac, 1 cuyyopriynon g eepovéoctdtng pe
Ao vootpopata CYP2D6 dev avapévetal va amattel poBpion d0omg yio avTég TIg EVMOOELS.

Avtidéwva

Tovtoypovn Katdmoon evac avtidEvov mov mepi€yetl vdpoeidio payvnoiov Kot VOPoEeidio apytiiov
&xel poavel 0TL KabBvotepel TV amoppoenon g eePovéoctdng (tepimov 1 dpa) Kot TpokaAel o
petmon katd 32% oy Cmax, aALA dev mapatnpriOnke onuavtikny aAiayn oty AUC. Emopévmg, n
pefovéootdrtn pmopet vo Anedel aveEdptnta amd T ypnomn avtioSvoy.

4.6 Covipétnra, kimon kot yarovyio

Konon

To dedopéva GYeTIKA Le TOAD TEPLOPICUEVO OPLOUO TEPUTTOCEWDV EKOEGNG KUTA TNV EYKLLLOGVVT, OEV
katéodelav avembbunteg evépyeiec g eefovEocTdTng GTNY EYKLUOGVVT 1} GTNV VYELR TOL Ufpvov/
veoyévvntov. Meréteg oe {ma dev KOTESEIEOV AUECEC 1) EPUECES EMKIVOVVES EMTTMGELS GTNV
EYKVHOGUVN, oTNV ovamTuén tov eufpvov N 6tov toketd (PAEne mapdypapo 5.3). O evdeyduevog
Kivouvog yia tov dvBpmmo gival dyvootoc. H pefovéoatdtn dev mpémel va ypnoiomoteitor Katd
SLIPKELD TNG EYKVUOGVVTG.

OnAacpodg

Agv gival yvooto dv n pefovéootdtn amekkpiveton 6to avBpdmivo yodo. Meléteg oe {da katéderEov
OMEKKPLON GLTNHG TNG OPOAGTIKNG OVGIOG GTO UNTPIKO YAAO KOl SLOTAPAYILEVT OVATTTUEY TV
OnAaloviov veoyévvntov (owv. Kivduvog o Onidlov Ppéepog dev pmopel va amoxietotel. H
pePovéootdt dev Oa mpémel va ypnolponoteital katd tn Sidpkelo Tov OnAacpov.

Tovomra
Ye (oo, peréteg avamapaymyng émg kot 48 mg/kgmuépa dev £dei&av docoe&aptmdpeveg avemBounteg

evépyeleg otn yovipotta (PAéme mapdypao 5.3). H enidpaon g eefovéootdtng otnv avBpdmivn
yovipotnta givon dyvooT.
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4.7 Emopacelg 6Ty IKAVOTNTO 001]7161)G KO YELPLGHOV P UVI|LATOV

Yrvnia, {aAn, TaparcOnoio kot Bdpfog 6pacng Exovv avapepbel pe T xpnon g eefovéootdrng. Ot
aoBevelc Ba TPEMEL VO EMLOEIKVOOVY TPOGOYN TPV 0S1YCOVV, XEPICTOVY LUNYOVILOTO 1)
GUUUETAGYOLV GE EMKIVOLVEG OpaoTNPLOTNTEG UEXPLS OTOV Va eivor apkeTd BEPatot OTL N
pePovEootatn dev emnpedlel apynTiKa TNV amdI0o.

4.8  AvemOOunteg evépysreg

20VoYT TOV TPOPIA 0GQOAEINC

O1 o cuyvd avaEepoueves avemBOUNTEG EVEPYELEG o KMVIKEC peAETeS (4.072 dtopa Tov aafoy
ToVAdyIoTOV pia 6001 amd 10 mg émg 300 mQ), oe peteykpriikés peréteg aopdretog (nerétn FAST:
3001 dropa mov Ehapav TovAdyiotov pio d6on omd 80 Mg £wg 120 mg) ko v gumelpia petd myv
Kukhoopia og acBeveic pe ovpikn apbpitida eival e£Gpoelg ovpikig apbpitidag, dtaTapayss e
NTATIKNG Agttovpyiag, otdppota, vautia, kepaiaAyia, {aAn, dvonvola, e&avOnua, Kvnouog, apbpaiyia,
poodyio, TOVOG oTal Kpa, oidNe Kot KOT®MoT. AVTEG Ol avemBOUNTEG EVEPYEIEG NTOV KVPIMG NTIEG N
uétpleg o coPfopdmra. Zadvia coPfapic avidpdoelc viepevacnciog ot eefovioctdtn, uepikég
ato TIC 0101eg GLOYETILOVTOVOAVY [E GUGTNUOTIKG GCUUATMOWUOTA, KAODC Kot 6TTavio, cuuPavta
a1pvidtov Kapdiaxov Bavdrtov, xovv cuuPel oty petd KukAopopia sumeipia.

ITwakomomuévn Aot ovemBOHUNT®V EVEPYELDYV

Yuyvéc (>1/100 émg <1/10), oy suyvég (>1/1.000 éwg <1/100) ko omdvies (21/10.000 émg <1/1000)
avemBOuNTEG EVEPYELEC TOL GLVEPRN GOV o€ acBeveic mov AdpPavay Bepaneio pefovEootdng
KOTOYPAQOVTOL TOPAKATM.

O1 ovyvotteg Pacilovton oe peAétec Kat PeTd TNV KukAogopia eumelpia o aoOeveic [l ovpikn
apBpitida.

Evtoc k40 katnyopiog cuxvotntag ELeAvVIonS, ot avemBOUNTEG EVEPYELEG TaPATIOEVTOL KOTA
pBivovoa celpd coPapdTnTog.

Hivaxag 1: AvemBbuntes evépyeies mov ayetilovror ue ) Gepameio avvOLATUEVDY HOKPOTPOOeouwY
UEAETAOV TOPATAONS PAoNS 3, HEAETES AOPAAEIOS UETA TNV EYKPLON KOL OTTO TV EUTEIPLO. UETC, THV
KvKAopopio. o aoBeveic ue ovpikn aplpitido.

Alotapoy£C TOV QOO TIKOD | Zmdvieg
KO TOV AEUPUKOD GLUGTILOTOG IMavkvtraponevia, Opoppokvtronevia, AKOKKIOKVTTAPp®ON™,
avoupio®

Awotapoyég Tov Xrdvieg
0VOGOTOINTIKOD GUGTHIOTOG Avaeuloktikéc avTidpdoeic*, vrepevaicncio oto edpuaxo™

AloTopay£C TOL EVOOKPIVIKOD Oy ovyvég
GUGTNUOTOC AVENLEVT BVPEOEIBOTPOTOC OPULOVY GTO ifta, VTOOVPEOEISIGUOCT

OpBaipicég droTapoyég Oy ovyvég

Odappog opacng

XTAVIEG

Andepacn opeiBinctpostdoive aptnpioc”

Awtapayéc Tov HETOBOMOUOD | XuyvEgH**

Kol TG Opéyng E&dpoeig ovpikng apbpitidag

Oyt ouyvég

Zaxyapmndng dapnng, vaeplumidaipia, PeI®UEVT 0pesn, advénon
Bapovg

XTAVIEG

Meiwomn copatikod Bapovg, avénon 6peénc, avopeéio

Yoylatpikég datapoyég Oyt ovyvég
Mewwpévn yevetnota opun, odmvio
XTAVIEG

Nevpdtnro, koradhurter Siddeon’, Swatapayy vrvov”
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Alotapoyég Tov Veupilkon
GUGTNUOTOC

2uyvég

Kepaiaryia, (ain

Oyt ovyvég

IMopasOnoia, numdpeon, vevniio, MOapyoc”, olhayég ot yevon,
vraloOncio, vroopio

2TAVIEG

Aygvoia, aicOnon kavcov”

Alotapoyés Tov MTOC Kol TOL
AafopivBov

Oy ovyvég
Epfotg
Zrdvieg
Thayyod”

Kopdrokég dratapayés

Oyt ouyvég

KoAmkn poppopovyn, aictnua moipodv, avouaiiec tov HKT,
OTOKAEIGHOG APIoTEPOV OKEAOVG (BAETE TOPAYpapO XVVOPOLO
Avong Oykov), prePoropfikn tayvkopdia (BAETe mopdypapo
Zovdpopo Aveng Oykov), appuduio®

2TAVIEG

Awpvidiog kapdlokdc Bavatog™

Ayyelokég dtaTopayss

Oyt ouyvég

Ynéptaon, Eoym, eEayele, atpoppayia (BAERE Tapdypopo
2ovopopo Avong Oykov)

XTOVIEG

Kokhoopikh katomhnéia?

Alotapoy£C TOV aVATVELGTIKOD
GUGTNUOTOC

2uyvég

Avcnvola

Oyt ouyvég

Bpoyyitida, AOUGEELG TOV AVAOTEPOL BVATVELGTIKOV, AOUMEELG
TOV KATMTEPOL OVOTVELSTIKOV?, Briyag, pvoppota’

XTAVIEG
ITvevpovio®

Al0Tapoay£S TOV YOUOTPEVTEPIKOD

2uyvég

Aldpporo*™*, vavtio

Oyt ouyvéc:

Kothaxod dhyog, dve kothakod dhyoc”, kothakn didtaon,

YOG TPOOICOPAYIKT TAAVOPOUNOT|, EUETOC, ENpocTopio, duoTeyia,
SVOKOIAMOTNTA, GLYVEG KEVDGELS, LETEMPICHOC, YOOTPEVIEPIKN
duoopia, EAkn oL GTOHATOC, TPREO TV YEMDVF,
TOYKPEOTITION

XTAVIEG
Tactpeviepikn didtpnon’, ctopatitido’

Alotapoy£C ToV NTOTOG KOt TOV
XOANPOP®V

2uyvég

Avoporieg g nratikng Aettovpyiog*™
Oyt ouyvég

XoloMbBioon

2TAVIEG
Hroritido, {ktepoc*, nmatiky PAaPn*, yoloxvotitda?
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Alotapoyés Tov dEPUATOC Kot
TOL VTTOJOPLOL 1GTOV

2uyvég

E&avOnua (copmeptiapPovopuévav d1aepopmv TOmmv e£avOnudtoy
OV avaEEPON KOV te YapMAOTEPES GUYVOTNTES, PA. TOPOKATO),
KVIGUOG

Oyt ovuyvég

Agppotitidn, Kvidwon, amoypouUaTIcUOg TOV SEPUATOS, SEPLOTIKY
PAGPN, metéxeieg, e&avOnua oypdg knAidag, eEGvOmua
KnNAdoPLaTIOMOES, e&avOna PLaTIdOMOES, VITEPIOpWGia, aAmmeKia,
éxlepo®, eponua, voytepvég epdphoelc’, yopioon?, kvmopddeg
eEqvOnuo®

XTAVIEG

To&wn emdepikn vekpoivon*, Tovdpouo Stevens-Johnson*,
ayyelooidnua*, QoPUOKEVTIKN avTIOpAcT] LE NOCIVOPIALN Kot
GUGTNUOTIKG CUUTTOMATO*, Yevikevuévo e&avOnua (cofapd)*,
OmOPOAOMTIKO EAVOM IO, 0lddeg epOON LA, PLGAMODIES
eEavOnua, pAvktavmoeg eavOnua, epudnpatodeg e&avonua,
hapostdéc eEavinua

AloTapoyéG TOV LVOGKEAETIKOV

GUGTNLOTOC KOl TOL GUVOETIKOD

10TOV

2uyvég

ApOpodyia, poaiyio, Tovog ota dxpo’

Oyt ovyvég

ApBpitida, LVOGKEAETIKO AAYOC, LVTKT advvapio, Hoikog oTacuog,
Loiky dvokopyio, Qviakitido, TpHcipo otic apdphoeic’, mdvog
oV mhdtn”, puookeletik| Svokapyia®, Suvokapyio apbpmdoenvy
2TAVIEG

PaBdopvdivon*, civdpopo otpo@ikod metdlov®, peopoticy
moAvpvoryio®

Alotapayéc TV VEQPAOV Kot
TOV 0VPOPOPOV 00DV

Oy ovyvég

Neppkn avendpkelo, veppoiBioor, apatovpio, cuyviy o0Opnon,
mpwteivovpia, EmelEn yio obpno, AoipmEN ToL OLPOTONTIKOD
cvoThuHaToS”

2TAVIEG

AlGueon coAnvaplokn veppitido™®

Awotapoyég Tov
OVOTTOPOYWYIKOD GLGTHLOTOS
KOl TOV LOGTOV

XTAVIEG
2tutikn ducAettovpyia

Ieviéc dratapayéc kot
KOTOOTAGELS TNG 0000

xopnynong

2uyvég

Oidnua, KéTwon

Oyt ovyvég

I6vog oo Odpaka, Suseopia oto otidog, Tovog”, duspopio’

XTAVIEG
Atya, aicOnuo kovcov”

Hopaxkivikég e€etdioeig

Oyt ovyvég

AvEnon apvidong aipatog, peimon aptBpod aponeTaAioy,
UEION AEVKOKVTTAPMV, LELOUEVOS OPOLOC AELLPOKVLTTAP®V,
avénon kpeoTvivig aipatog, Peimon aposealpivig, avénon
ovpiag aipatog, avénon TptyAvkepdimv Tov aipatog, avénon g
YOANGTEPOANG TOV OUATOC, LEIWGT TOL OUULATOKPITY, YOAUKTIKY|
aeLIpOYoVAcT avuEnuévn, abénomn tov kadiov 6To aipa, ovénon
tov INR?

XTAVIEG

AvEnpévn yAvkoln Tov aipatog, mopdTact Tov YPdvou
gvepyomomuévng nepikng Bpopforiactivng, peioon epubpov
OLHLOCQUIPIOV, AVENUEVT] OAKOALKY] POGEATAGCT] TOVL OiLATOC,
o0ENGT KPEATIVIKNG POGPOKIVAGNC 6TO aipo™

Kokmoeig,onintnpidoeig kot
EMMAOKEG OEPUTELTIKDY
YEPLOUDV

Oyt ovyvég
Moronac”
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AvemBounTtec eVEPYEIEG TOV TPOEPYOVTOL GO TNV EUTELPT LETE TNV KVKAOPOpPIaL.

H pn Lopudong dtdppota mov mpokdmtel Katd T Bepameio Kot ot U1 QUGLOAOYIKES OOKIUACTEG
TNG MOTIKNG AELTOVPYIOG OTIG GUVOVACUEVES LEAETEC (PAOTG 3 €lval O GLYVEG 08 000EVELG
GTOVC OTOIOVG YOPMYELTAL TOVLTOYPOV®G KOAYIKIVT).

BA\éne map. 5.1 yio emntdoelg Towv eE4psemv OVPIKNG apOpiTIdug 6TIC LEUOVOUEVEG,
TUYOOTOMUEVEG EAEYXOUEVEG LEAETES PAOTC 3.

AvemBOUNTEG EVEPYELEG TTOV TTPOEPYOVTOL ATTO LEAETEC AOPAAELNG LETA TNV £YKPLON

**

*k*k

[Ieprypo@n emAeyUEVOV OVETOOUNTOV EVEPYEIDV

Ao Vv gumepia PHETA TV KuKAoopia ordvia £xovv cupPel cofapég avtidpdoelg vepevalcOnciog
ot pePovéootdrn, coumeptropfovouivov Tov cuvdpouov Stevens-Johnson, thg ToEIKNG EmBEPUIKNAG
VEKPOAVOT|G KOl TOV AVOPVAAKTIKOV ovTidpdoenv /kataninéioc. To cuvépopo Stevens-Johnson koin
To&IKN EMOEPUIKT VEKPOAVON YapakTnpilovtal amd TPoodeLTIKA depuatikd eEavOnpata Tov
oyetilovton pe povokdrec 1 PAGPeg Tov PAeEVVOYSVOUL Kal epeGO TOV HOTIOV. AVTIOPAGELS
vrepevarctnociog ot efovéootdtn uropel va cuoyetilovran pe To akdAovda GUUTTO T
OEPHOTIKEG AVTIOPAGELG TOL YapoKkTnpilovTol amd dieicdvomn knAdoPfAratidddovg e&avinpatog, oA
Kot PAaPeg Tov dEPUATOG, OIONA TPOGHTOV, TVPETOC, ALLOTOAOYIKEC OVOUUAIEG OTTMC
Opopporvtonevia Kot NOCIVOEIATN Kot 0tAn 1 TOAAATAT, GUUUETOYN OPYAvV®VY (NTTOP Kol To VEQPE
ocvumepAapfavousvou didpueong coinvaplaknig veppitidag) (BAéne mapdypoago 4.4).

E&dpoeig ovpikng apbpitidag mopatnpndnkoy cuyvd apéomc uetd v évapén g Bepomneiog Kot Katd
TN SLAPKELL TOV TPATM®V PNVAV. TN GUVEXELD, 1] GLYVOTNTO TV £EAPGEDVY TNG OVPIKNG apBpiTIdag
LELDVOVTOL GE VAL YPOVIKO SIACTN A [E £V eE0PTOUEVO TPOTO. ZUVIGTATOL TPOPVAEN YO TIG
e€apoelg g ovpikng apdpitidag (PAéne mapaypapovg 4.2 kot 4.4).

2ovopouo Avonc Oykov

2Hvoyn Tov TPoPIA 0cQaAeiog

2TV IO oo eV, SmAG-toeAn ®dong 3 mrotiky perétn FLORENCE (FLO-01) mov obykpive
mv eefovEootdn pe v oAlomovpvorn (346 acbeveic Tov vroPdlioviol og ynuetobepameio yio
OLLLOTOAOYIKES KoK OE1EC KOt e EVOLAUETO- TPOG- DYNAG Kivouvo yio ZAO), povov ot 22 (6,4%) tov
ac0evadv GuVOAIKA Tapovsiacay avemBOUNTEG EVEPYELEG, KOl cuykekpluéva 11 (6,4%) acBeveic oe
Kké0e Bepamevtikn opdoa. H mieiovotnta tev avemBOunTov evepyeldv nTav eite Nmeg N HETPLEG.

Yvvorika, 1 dokiuny FLORENCE 6gv emeonuave kdmola 1dtaitepr avnovyio ac@aielog emmpocheta
oV TpoNyovuev eumelpia pe T eePovéootdn otnv ovpikn opbpitida, pe v e€aipeon TV

TOPOKATO TPLOV AVETIOOUNTOV EVEPYELDY (AVAPEPOVTOL TAPATAVE® GTOV TivoKa 1).

Kapdioxés drotapoyés:
Oy ovyvég: amoxielopdc aplotepov okéAove, pAefokopupikn Toyvkapdio

Ayyeraxés o1aTopoyég:
Oy ovyvég: arpoppayio

Avapopd mavoloyoduevev avemBOUNTOV EVEPYEIDV

H avoeopd mboavoroyoduevov avemBountov evepyeidv HETd amd T yopynon aocag Kuklopopiag
TOV QOPLOKEVTIKOV TPOiOVTOG €ival onuovtikn. Emitpénel ) ovveyn mopakoiovdnon tng oyxéong
0PEAOVG-KIVOOVOD TOL QOPHOKEVTIKOD TPOIOVTOG. ZnTteitol omd TOug EmayyeAuatieg vysiog va
avaPEPOVY 0TO1EGONTOTE THAVOLOYOVUEVEG avemOOUNTEG eVEPYELEC UEGH TOV €0VIKOD GLGTNLOITOC
avapopds mov avaypdeeton oto Hapdptmua V.
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4.9 Ynmepdoooloyia

AocBeveic pe vepdocoroyio Oa mpémet avTeT®OmILOVTOL LE GLUTTMOUOTIKY KOl DVTOGTNPIKTIKY
QpovTida.

5. OAPMAKOAOTI'IKEY IAIOTHTEZ
51 @appokodVVIPIKES 1O10TNTES

Ddappokobepamentikn Katnyopio: Xkedoouo ovpikng apOpitidag, TapUCKELACUATA TOV AVACTEAAOVY
™V mopoy®yn ovptkod 0&éog, kwdikdg ATC: MO4AAOD3

Mnyoviopudc dpdonc

To ovpikd 0&L eivat To TeEMKO TPOidV PETAPOAITLOD TNG TOLPIVIC 6TOV AVOP®TO Kot dnuovpyeiton
KaTd oepd omd TV vroLavliv — Eavlivn — ovpkd 0&D. Kat to dVo frjpato oTig mopamdve
UETAUOPPAOGELS KATOADOVTOL amd TNV 0&e1ddion g Eavlivng (XO). H pePovEoatdn elval éva
TOPAY®Yo 2-apLAMKNG Bel0lOANG TOL eMTLYYAVEL TN BEPATELTIKN TOL EMIOPAOT LELDOVOVTOG TO OVPIKO
0&0 0pov péocw emhekTikng avaotoAng e XO. H pefovéootdrn givar £vag 1oyvpog, pun movpvikdg
emlextikoc avactoréag g XO (NP-SIXO) pe wa in vitro tipm avaotoing Ki pukpdtepn omd Eva
nanomolar. H peBov&oatdn éxetl kotaderytel 0Tt avacTEALEL OpOoTiKd TOGO TIC 0&EdmuEVEG OGO Kot
Tig petmpéveg popeég X0. Xe OepanenTikég GUYKEVIPAOGELG 1 PEPOVEOGTATY deV aVOGTELAEL AALDL
évlupa TOV GLUUETEYOVY GTO PETOPOMGO TNG TTOLPTVNG N TNE TLPLLGTVTG, ONAOT, GTNV ATOULVACGT
yovavivng, 6T @OoEopPocvATpavopepdo tng LTo&avOivig-yovavivng, oTnV OpoTIK
POGPOPIPOCLATPAVGPEPACT], GTI LOVOPOCPOPIKY] OTOKAPPOELAGGT 0pOTIOiVNG 1] GTNV TOVPLVIKN
VOUKAEOGIOIKT) POGPOPLAAGT).

KMviki) omoTeAeoLaTIKOTNTO KOl 0GQAAEL

Ovpixn apBpitido

H amotelecpatikom o T @ePovE0CTATNG KATUJETYTNKE GE TPELG TAOTIKEG HEAETEC PAonS 3 (ot dvo
mhotikég pedétec APEX kot FACT kon 1 emmAéov pedétn CONFIRMS mov meprypdoovton
TapokaTo) wov deénydnoav o 4.101 acbeveic e vaepovpryoipio kot ovpiky apbpitida. Xe kdbe
TAOTIKN HEAETN pdomg 3, 1 pePOLEOCTATN KATESEIEE AVDTEPT) IKAVOTNTA VO LELDGEL KO VO
dtoTnpnoet To eminedo ovPkod 0EE0G 0pOv GE GUYKPIOT UE TNV CALOTOVPLVOAN. To mTpmTEHOV TEAKO
onueio anoterespotikdTnrag otic peréteg APEX kat FACT ftov 1 ovodoyio acfevav tov omoimv ta
tedevtaio 3 unviaio exineda ovpikod 0&éoc opov Ntov < 6,0 mg/dl (357 umol/l). Tmv emmdéov pdon
3 g nekétng CONFIRMS, tng omoiag to amoteAéopata eivar dStobéotpa PETA TNV £YKPIom Tng Adelog
KuKAoQopiag T eePovEOGTATNG, TO TPWTAPYIKO CNUEID ATOTELEGUATIKOTITAC TAV 1) AVOAOYi TV
acbevdv TV omoimv Ta eninedo Tov ovpikov 0&Eog atov opd ftav <6,0 mg/dl katd v televtaio
emiokeymn. Kavévag acBevig pe pocysopa opydvou dev meptanednke oe avtég tig pehéteg (PAéme
Tapaypapo 4.2).

Melétn APEX: H eheyyOuUevT L€ EIKOVIKO GAPLOKO LEAETT) OTOTEAECUATIKOTNTAG TG PEPOLEOCTATNG
ue aAlomovpvorn (APEX) ftav @dong 3, toyatomomuévr, SmAd TVeAT, TOAVKEVTPIKT HeEAETN 28
efdoudowmv. Xidot efdounvra 600 (1.072) acbeveic TuyatomomOnkay: eikovikd eapuoko (n=134),
pePovéootdtn 80 mg nuepnoing (n=267), pefovéootdrn 120 mg nuepnoing (n=269), pefovoctdrn
240 mg nuepnoing (n=134) | aAlomovpvoin (300 mg nuepnoing [n=258] yio acbeveic pe kpeatvivn
opoV Pactkng ypapuns <1,5 mg/dl 1 100 mg nuepnoing [n=10] ywo acBeveig pe kpeatvivn opod
Baowkng ypapuns >1,5 mg/dl ko <2,0 mg/dl). Awaxocia capdvia mg pefovéootdng (2 eopéc
GULVIGTAOUEVN LYNAOTEPT dOGM) XPNOoLUOTOONKaV ®g d60T aEOAGYNONG ACPAAELNGC.

H peiétn APEX £8eiée otatiotikd onpavtiky] ovetepdtnta 1060 Tov epamevTicod oyLoTOG

pePovéootdtng 80 mg nuepnoimg 660 kat pefovéootdrng 120 mg nuepnoing évav tov
DePOmEVTIKOD GYNUOTOG GVUPBATIKA XPNCILOTOLOVUEVDY dOcemY ollomovpvoing 300 mg (n = 258)
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/100 mg (n = 10) ot peiwomn tov ovpkod o&foc opov (SUA) kdtw amd 6 mg/dl (357 umol/l) (BAéne
[Tivaxa 2 kot Ewova 1).

Melétn FACT: H eheyyduevn dokiun eepovéootatnc Evavtt airomovpivorne (FACT) ftav edong 3,
TUYOLOTOINUEVT], OITAN TUQAY], TOAVKEVTPIKT HeAéTn 52 efdouddwv. Eetakdsiol e&nvra (760)
acBeveic Tuyoomombnkav: eefovootdtn 80 mg nuepncing (n=256), pefovéoctdrn 120 mg
nuepnoing (n=251), 1 aAlomovpivorin 300 mg nuepnoimng (n=253).

H peiémn FACT £€d€1&e T 0TOTIOTIKG ONUOVTIKE OVOTEPOTNTO TOGO TOV BEPUTEVTIKOD GYNUATOG
pePovéootdtng 80 mg nuepnoing 66o kot pefovéootdtng 120 mg nuepnoing évavr tov
OepameVTIKOD GYNUATOS CUUPATIKG XPNCUOTOLOVUEVTS 000N G aAlomovpvoAng 300 mg ot peiwon
ko dratipnon tov sUA kdtm oamod 6 mg/dl (357 umol/l).

O IMivaxog 2 cuvoyilel To AmoTEAEGIOTO TOV TPMTEHOVTOG TEAIKOD GNUEIOL OTOTEAECUATIKOTNTOGC:
Hivakag 2

Avaoloyia a60svav pe emineda ovpukov o&Eog opov <6,0 mg/dl (357 pumol/l)
Tehevtaieg Tpelg UNviICieg EMOKEWYELS

AALomovpvorn
Merém defovéootatn | DePfovEootdrn 300/
80 mg 120 mg 100 mg
nuepnoing nuepnoing nuepnoing'
APEX 48%" 65% ™ # 22%
(28 gBdouadec) (n=262) (n=269) (n=268)
FACT 53%" 62%" 21%
(52 eBdouadeq) (n=255) (n=250) (n=251)
Tuvdvacuéva 51%" 63%" * 22%
Amoteléopota (n=517) (n=519) (n=519)
tamoteléopato and dropo mov AapBdvovv gite 100 mg nuepnoiong (n=10:
acBeveic pe kpeatvivn opod >1,5 ko <2,0 mg/dl) 11 300 mg nuepnocing
(n=509) cuvevadbnkay yio ovoAOGELC.
*p < 0.001 &vavtt oAlomovpvoine, * p < 0,001 évavti 80 mg

H wavomta g pefovootdtng va Leidoel To eminedo ovpikov 0EE0C 0poD NTOV GUECT] Kol GUVEYNC.
Meimon oto egninedo ovpikod 0&Eog opod oe <6,0 mg/dl (357 umol/l) onueiddnke Katd v enickeyn
g ERdouddag 2 ko dratnpnbnke kab’ 0An tn didpreia g Oeponeiog. Ta péca eninedo ovprkov
0&£€0G 0pov € GYEoT LE TO YPpOVO Yo KaBe opdda Bepameiog amod Tig dVo TAOTIKEG LeAéTeG Pdong 3
eaivovtal otnv Ewkova 1.
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Ewéva 1 Méoa enimeda ovpikod 0££05 0pov GUVOVUGUEVOV TIAOTIKAV HEAETAOV pdong 3
11 1

10 1

Eucoviko eappoko

Alromovpivoin

dePovéootam 80 mg

DePovéootdrn 120 mg

Méco (+SEM) eninedo ovpucod o&€og opod (mg/dL)

DePovéootdrn 240 mg

BL 2 4 6 8 12 16 20 24 28 32 36 40 44 48 52
EBdopdada

BL = évapén g pnerémce, SEM = tumtikd o@dipo péong Tiung

Ynueioon: 509 acbeveic ElaPav arllomovpvorn 300 mg nuepnoing, o 10 acbeveic pe kpeatvivn
opov > 1,5 kou < 2,0 mg/dl 660nke 6601 100 mg nuepnoing. (10 acbeveig amd tovg 268
o1 pekét APEX).
240 mg pePovEootatng ypnoiporomdnikoy yio vo atoloyndei n aocedreia tng
@ePovEOOTATNG 0TO SUTAAGIO TNG GLVIGTOUEVNS VYNAOTEPT|G OOONC.

Merétn CONFIRMS: H CONFIRMS ftav pio pedétn otnv @don 3, Tuyalomomuévn, eaeyyouevn, 26-
efdopdd@V yio TV aS10AdYNoN TNG OCPAAELNG KOl TNG OMOTEAECUATIKOTNTAG TG PEPOLEOSTATNG

40 mg kou 80 mg, o ovyKpion pe v oAdomovpvorn 300 mg 13 200 mg, oe acbeveic e ovpkn
apBpitda kot vepovpryoupio. 2.269 acbeveic nrov Tuyotomoinuévot. pefovéootarn 40 mg
(QD(n=757), pePov&ootdat 80 mg QD (n=756), 1} arromovpivorn 300/200 mg QD (n=756).
TovAdyiotov T0 65% TV 0acbevdv elye NmI-pETPLO VEQPIKT duaAgttovpYia (e KOapon KpeaTvVivig
30-89 ml/min). TIpo@Ora&n Evavtt Tmv eEGposmv g 0VPIKNG apbpitidag ftav amapaitnTn Katd ™
dudpkela Tov 26 BSopAO®V.

To 1060616 TV 060evav pe o eninedo Tov oVpLKoD 0&Eog atov opd < 6,0 mg/dL (357 umol/l) oty
tedevtaio emiokeyn, nrav 45% yuo 40 mg pefovéootdrng, 67% yio ) pefovéootdtm 80 mg kot 42%
v v aAlomovptvoin 300/200 mg.

Tpwtevov telikod onueio any vLOOUGI0, A.TOEVOV e VePpIk dvolsitovpyia

H perétn APEX a&loddynoe v anoterecpotikotnto o€ 40 acOeveic pe veppikn dusiertovpyia (dnA.
Kkpeatviv opov Pacikng ypouung >1,5 mg/dl kot <2,0 mg/dl). INa dropa pe veppixn dtatapoyn ot
omoiotl TuyotoTodnKay g aAloTovpIvOAN, 1 ddo gixe Opro ta 100 mg nuepnoing. H pefovéootdn
TETLYE TO TPWTEVOV TEAIKO onueio amoterecpatikotntog o€ 44% (80 mg nuepncing), 45% (120 mg
nuepnoing), kot 60% (240 mg nuepnoing) Tov acbevav e cbykpion pe 0% oTig Opddeg
aAhomovpvorng 100 mg nuepncimg Kot 6TIG OPASES EIKOVIKOD QAPHAKOV.

Agv VPOV KAVIKA CTLOVTIKEG SLOPOPEG OTNV EKATOCTIAIN LEIMOT) GTI GLYKEVTPMOT 0LPIKOD 0&E0C
0pov Gg vy dtopa aveEdpTnTa and T veEPikT Asttovpyia Tovg (58% otnv opdda pe QUGLOAOYIKN
veppikn Asttovpyia kot 55% oty opdda e coPapr| veppikn duciettovpyia).

Mia avaivon g acbeveig pe ovpikn apbpitida kot veepikn duciettovpyio kabopictnke 6T LEAET
CONFIRMS, kau £0e1&g 6TL 1 pEPOVEOGTATN TAV CTUAVTIKA O OTOTEAECUATIKY OTN UEI®OT TOV
emmEd®V ToV ovpikovL o&foc og < 6 mg/dl oe chykpion pe v adhomovpvorn 300 mg/200 mg oe
acBeveic mov giyav ovpkn apbpitida pe N Eog pétpra veppikn dvciettovpyia (65% oe acbeveic
oV pekeTnONKAV).
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THpwtebov teliké onueio oty vmrooudda aobevarv ue sUA > 10 mg/dl

[epimov 0 40% TV acbevav (cvvdvacuéveg APEX kot FACT) giyav sUA Baoikig ypoppng

> 10 mg/dl. X& avt TV vroopdda, 1 pefovEootdtn TETVYE TO TPOTELOV TEMKO oNLElD
anotelespatikotag (SUA < 6,0 mg/dl otig 3 televtaieg emokéyeig) og 41% (80 mg nuepnoing),
48% (120 mg nuepnoimg), kot 66% (240 mg nuepncing) tov acbevav e cOykpion pe 9% oty
opada aAlomovpvorng 300 mg/100 mg nuepnoing kot 0% otV opdade. EIKOVIKOD POPUAKOU.

> peiétn CONFIRMS, 10 m060010 TV acfevdv mov TETVY0V TO KUPLO TEAIKO oMUEio
amoteieopartikotnrag (SUA<6,0 mg/dl oty tedevtaia enickeyn) yio acbeveic pe to enineda tov
ovpkoV o&gog otov opd > 10 mg/dl Bepamednkav pe pepovEootdtn 40 mg QD frav 27% (66/249),
ue pefov&ootdtn 80 mg QD 49% (125/254) kar pe alhomovpivorn 300 mg/200 mg QD 31% (72/230)
aVTIGTOLYOL.

Khwvika aroteléouara: avoloyia ao0evarv oo amaitovv Oepomeio yio éEapon ovpikns oplpitioos
MEAETH APEX: Katd ) didpreta g meptodov mpo@uratng tmv 8 efdopddwv, pio peyaivtepn
avaAoyio atopmv oty Bepamevtikn opdda g eefovéootdg 120 mg (36%) ypetdobnke Bepameio
yio Tig EAPoELS g oLPIKNS apBpitidog cuykpvouevn pe pepovéootdrn 80 mg (28%),
aAlomovpvodin 300 mg (23%) kot etkovikd eapuako (20%). Ot eEdpoeig avéndnkay petd tnv tepiodo
TPOPOAENS Kot oTadokE petddnkay e v mépodo Tov ypdvov. Meta&d Tov 46% kot 55% twv
atopmv Tov AduPavoy Oepameia yio eEapoelc g ovpikng apbpitidag and v efdoudda 8 kai tnv
gfdoudoa 28. Ot e&dpaoeic e ovpikng apbpitidag katd Tic 4 Terevtaieg EfOoNades TG LEAETNG
(eBdopadeg 24-28) nov mapatnpridnkav oto 15% (pefovootdrn 80, 120 mg), 14% (arlhomovpvorn
300 mg) kat 20% (eucovikd PAPHAKO) TOV ATOUMV.

MEAETH FACT: Katd ) didpketa g meptddov mpopOiaéng tov 8 efdopddmv, pia peyaldtepn
avaloyia atopwv ot Oepoamsvtikn opdda g eefovéootdrng 120 mg (36%) ypetbobnke Bepameia yio
T1g €€ApaElc TG OLPIKNC opOpitIdag GUYKPIVOUEVT UE TIG BepamenTikég opuddeg TG pePovEoctdTng

80 mg (22%) ko g ollomovpvorng 300 mg (21%). Metd amd v mepiodo Tpopdriaéng v 8-
epdopddwv, o1 eMNTOGELS TV eEGpoemV avEnnKay Kot oTadlokd Lel@ONKay e TNV TAPOSO TOV
xpOvovL (64% kot 70% tv atopmvy mov AduPovay Oepameia yio Tic eEGpoelg Tng ovpikng apdpitidog
amo v gfdopdda 8-52). Ot e&dpaeig g ovpikng apbBpitidag katd tig 4 tehevtaieg efoopddec LG
™G HeAétng (efdopddeg 49-52) mov mapatnprOnkav Nrav oto 6-8% (pefov&oostdrn 80 mg, 120 mg)
kot 11% (aAlomovpvoin 300 mg) tov atduwv.

H avaloyia atdépmvy mov arattovv Oepaneia yia EEaporn ovpikng apbpitdag (Merétn APEX ka1t FACT)
NTav aplOUNTIKE YOUNAOTEPT OTIG OLASES TOV TETVYOY EVO LECO EMIMESO OVPIKOL 0EE0G OPOV UETE TN
Baowkn ypouun < 6,0 mg/dl, < 5,0 mg/dl, | < 4,0 mg/dl ce cOyKpiLon pe TV OUAdA TOL TETVYE VO LEGO
eninedo ovptkoH 0&Eog 0pov petd ™ PBoaokn ypapupr >6,0 mg/dl katd Tic televtaieg 32 efdopddes g
nep1odov Oepanciog (Srootpoto Efdopdda 20-ERdoudda 24 ¢wc ERdoudada 49 — 52).

Katd m ddpkeia e perétng CONFIRMS, to moc0o16 tev acbevmv mov ypeldebnke Oepameia yio
T1¢ e€apoelg g ovpikng apbpitdag (Huépa 1 £mg tov Mnva 6) nrav 31% kat 25% yo T opuadeg tng
pePovéootdtng 80 Mg Kot TG GAAOTOVPIVOANG, avTicTolya. Agv Tapatnpninke dtopopd 610 TOGOCTO
TV aclevov mov ypeldodnke Bepaneia Yo Tig e£Apoelc TG ovpikng apbpitidag petald Twv opddmv
¢ pePovéoatatne 80 mg kot 40 mg.

Maxporpobeoues, avoryths TITAOTOINONS UELETES ETEKTOONG:

Merétn EXCEL (C02-021): H Excel fjtav pia puehétn tpumv etdv @dong 3, avoiktig Tithonoinong,
TOAVKEVTPIKT], TUYOLOTOUNUEVT], EAEYXOUEVT] LE QAAOTTOVPIVOAT, LEAETN OCPOAEING Yio acOeveic Tov
glyav copmAnpmocet Ty mAoTiky edon 3 Tov peketdv (APEX 1 FACT). Eva odvoio 1.086 acbevdv
eiyav eyypagei: pefovéootdtn 80 mg QD (n=649), pePfovéootdrn 120 mg QD (n=292) kot
aAromovpvorn (300/100 mg QD (n=145). I1epinov 10 69% TV 0cbevdv dev ypeldcinke alhoyn ot
Bepamneia yio v enitevén g teAKkng otabepr|g Oepaneing. AcBeveig mov elyav 3 dadoyikd SUA
eninedo > 6,0 mg/dl oamocvpOnkav.
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Ta enineda Tov ovpKOL GTOV 0P draTnPNONKAY pe TNV TAPOSO TOL XPOHVOUL (T.). 91% Kar 93% TV
acOevav g apykng Oepaneiag pe pefovéootdtn 80 mg kai 120 mg, avtictoya, giyav SUA
< 6 mg/dl tov Myva 36).

Agdopéva Tpidv ¥pdvev, £de1&av pueimon otn cuyvotnTa epedviong eEapoemy ovptkng apbpitidag pe
Myotepo amd to 4% tov aclevav va aroitody Bepancio yia EEapon (dnA. TeplocodTEPO ad T0 96%
TV acevov dev arartovoe Bepameia yio EEapon) Tovg Mnveg 16-24 ko toug Mnveg 30-36. To 46%
kot 1o 38% TV acbevav otny tedikn otabepn Oepaneio e eefovéootatng 80 § 120 mg QD,
avTioToY M, EIYOV TANPT LTOYMPNOT TOV APYIKOV YNAAPNTOV TOPOV amd TNV TPOT £0G TNV
teAevTaio eTioKEY).

H FOCUS (TMX-01-005) ftav perétn 5 e1dv, aong 2, avoryte TITAOTOINoN G, TOAVKEVIPIKT,
EMEKTAONG LEAETNG 0oQOAEING Yo TOLG acBeveig oL elyav cupuTANp®GEL 4 EBSOUAdEG SITANG TOVPANG
docoroyiog ot uerétn TMX-00-004, 116 acBeveig eyypaenkay kot Elafav apyikd eefov&ootdtn
80 mg QD. To 62% t®v acbevav dev ypeldcnkay TpocapUoyn TG S0GOAOYING Y0 VO TUPOUEIVEL 1|
SUA < 6 mg/dl, kot 1o 38% TV acbevav ypeidcnkay avanpocsappoyn 60ong yio vo emttevydei n
teAMK otabepn d6om.

H avoloyio tov acbevav pe ta enineda tov ovpikod o&fog < 6,0 mg/dl (357 pmol/l) onv tehevtaio
emiokeyn Nrav peyardtepn and 80% (81-100%) oe kabe 600 pePovéoctdnc.

Kotd ™ ¢don 3 1oV KAWIK®V HEAETMOV, NTIEG AVOUUAIEG OTIC dOKIUAGIEG NTATIKNG AetTovpYiag
napatnpfdnkav oe acBeveic 6Tovg omoiovs yopnynnke pefovéootdm (5,0%). Ta mocootd ovtd
NTaV TOPOUOLN LE TO TOGOCTE TOL avaPEPONKaV Yo TNV aALOTOVPIVOAT (4,2%) (PAEme Tapdypapo
4.4). AvEnpéveg tiwég TSH (35,5 plu/ml) mapatnpndnkay o acbeveic ved pokponpdOeoun Bepomeia
pe pePovEootatn (5,5%) kot og acbeveic pe arlomovpvorn (5,8%) oTic LakpOTPOBEGES AVOLKTNG
Tithomoinong pueiéte mapdroong (PAéne mapdypago 4.4).

Moaxpoypovieg ueAéteg ueta. t orabson oy ayopd,

H peiétn CARES ftav pio moAvKevTpIKT, TUYOLOTOMUEVT, SITAG-TUOAT] SOKIUY| LN KATOTEPOTNTAG, 1|
omoia cuvEKpve TiG Kapdtayyelakég (KA) exPdaoeic pe pefovéootdt Evavtt aAAoToVpIVOANG o€
acOeveic pe ovpkn apbpitida Kot 16topikd cofapnc KA vosov, cuumeptAapufovouévay enepayuatog
Tov pvokapdiov (EM), voonieiog yia actadr otnlayymn, otepaviaiog 1 yKeQOAKYG d10dKaciog
EMOVAYYEIMONG, EYKEPAAIKOD ENELGOOI0V, TAPOSIIKOV IGYAUKOV EMGOdEIOV [LE Voo Aela, TEPLPEPIKNG
OYYELWKNG VOGO N cakyapmdong dafntng pe evoei&elc Lkpoayyelokng 1 HoKpooyyelokng vocov. o
va gmrevyfel sUA kdto and 6 mg / dL, 1 66on ¢ pefovéootdng tithomomOnke and 40 mg Emg 80
mg (aveEdptnrta and T veppikr| Aettovpyie) Kot 1 66om g aAlomovptvoing tithomoOnke oe dOGELS
tov 100 mg and 300 émg 600 mg ce acBeveic [Le PLGIOAOYIKT VEQPIKT AEITOLPYIO KOL HTTLOL VEQPPIKT|
dvodettovpyia ko oo 200 Emg 400 mg oe aoeveig pe péETplo veppikn dSucAeitovpyia.

To mpwtedov katainktiko onueio otnv CARES ftav 0 ypdvog yia v Tpdn epedvion pelldvov
avemBountov kapdiayyelokdv coppaviov (MACE), évag cuvdvaoudc un Bavameopov
EUPPAYUaTOG TOV pvokapdiov (EM), un Bovatneopov eykepoiikod encicodiov, KA Bavatov kot
enciyovoa emavayyeimon AMdym actaboldg otndayync.

To KataAnktikd onpeia (TpoTedovia Kot deVTEPEHOVTIA) AVIAVON KAV GOUP®VA, LLE TV OVAALCN
npoBeong yia Oepaneia (ITT) oty omoia cupmepnEOnKay 610t o1 acbeveic Tov TVYAOTOMONKAY Kot
ELafav TOLAGYIGTOV pia dOCT OO T PUPHOKEVTIKN Ay®YT] TNG OITAG TOQANG LEAETNG.

YVVOAIKA, T0 56,6% twv aclevav diEkoye Tpdmpa. TN Bepameio g dokiung kat to 45% tov acbevav
dgV OAOKANPMGE OAEC TIG EMOKEWYELS TNG OOKIUNG.

2uvolkd, 6,190 acBeveig mapakorovdnOnkay yio péco didotnuo 32 unvov Kot n Héomn otdpKeLd
éxBeong Nrav 728 nuépeg yro Tovg aobeveic tng opddag pefovéootdtng (n 3098) ko 719 nuépeg yua
Tovg acBeveig tng opddag aAromovpivoing (n 3092).

Ta m10600TA epEdVIoNE TOV TP®TEHOVTOG KaToANnKTikoy onueiov MACE fitav mapopoto yio tny opddo
g pePovéootdtng kot g aAromovpvoing (10,8% évavtt 10,4% twv acBevov, avtictorya, avoroyia
kwdvvov [HR] 1,03, augimievpo eravoropufavopevo 95% didotnpe epmotocvvng [CI] 0,89-1,21).
YV avaivon tov extuépovg otolyeiov MACE, to mocootd KA Oavdtov ntav vynAdtepog pe
oePovéootdtn o€ oyéomn e TNV aAAOTOVPIVOAY (4,3% évavtt 3,2% tov acbevav, HR 1,34, 95% CI
1,03-1,73). Ta moc0o1d TV vdlommy cvupdviov MACE ftav mapdpote oty opddo
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eePov&ooTdng Kot TNV Opada aALOTOVPIVOANS, OnAadn un Bavamedpo EM (3,6% évavtt 3,8% tav
acBevav, HR 0,93, 95% CI 0,72-1,21), un Bavameodpo eyke@oikd enetcodto (2,3% évavtt 2,3% tov
acBevav, HR 1.01, 95% CI 0,73-1,41) kou enciyovoa exavayysioon Aoym aotafovg otdayyng (1,6%
évavtt 1,8% tov acbevov, HR 0,86, 95% CI 0,59-1,26). To 10600616 Bvnotudtntag OA®V TV Tidv
Nrtav eniong vynAdtepo e T eePovEootdtn oe GOYKPLoN Le TNV dAAomovptvorn (7,8% évavtt 6,4%
tov acbevav, HR 1,22, 95% CI 1,01-1,47), Aoym kupimg Tov vymiotepov mocootod KA Bavditov ot
oLYKEKPIUEVT opada (PAEme Tapdypapo 4.4).

Ta 10600TA TN Voo AEiog Yio KapSLOKT OVETAPKELN, Ol EICAYMYEG OTO VOGOKOoUEiD Yio appuOuiec mov
dev oyetifovtan pe woyopio, eAefucd OpoppoepPoricd enelcoda Kol 1 VOGIAEID Y10l TOPOSIKA
IGYOLUIKA ETEIGODO NTAV GLYKPIGIHLO Y10 TNV PEPOLEOGTATN KOl TNV AAALOTOVPIVOAN.

H peAém FAST ftov o TpoORTIKY, TUYOLOTOUNLEVT], OVOLYTOD TOTOV UEAETY], UE TVQAOTOINGCT) MG
TPOG 10 TEMKO onpeio, 1 onoia cuvékpive To Kapdiayyelakod (KA) mpogidk aocpdieiag g
0ePov&ooTdtng EVavTl TNG GAAOTOVPIVOANG GE aoBeveic Le xpovia vITepovpLyoLica (08 KATUGTUCELS
omov 1 gvamobeor AloTog Tov oVPIKOV 0&Log gixe NON cvuPet) Kot Tapdyovteg Kapdiayyelakov (KA)
Kwovvov (.. acBeveic 60 eT@v 1 peyoldtepng nAkiog Kot pe TovAdytotov Evav dAlo mapdyovia
Kapdlayyelokod (KA) kvdvvov). Or emrégor acBeveic Elafav Bepancio pe aAhomovpvoin Tpv and
TNV TUYOLOTOINGT KOl aTalTHONKOV TPOGAPUOYEG TNG dOGNS OTOV XPEOTAV, COUPOVE E TNV KAIVIKY
kpion, tig ovotdoeic g EULAR (European League Against Rheumatism) kot tnv eykekpiuévn
docoloyia. Xto T€A0G NG PACNG EI0AYMYNG TNG AAAOTOVPIVOANG, o1 aobeveis e eminedo sSUA

<0,36 mmol/l (<6 mg/dl) 1} Tov éhafav T péyiotn avektn 06N N T UEYIOTN £YKEKPIUEV OGN
0AAOTOVPIVOATG TVYOTOMONKaY o€ avaroyia 1:1 yia va AaPovv Bepaneia gite pe pefovéootd eite
pe adlomovptvorn. To kipro kotoAnktikd onpeio g pekétng FAST ftav to ypovikd dtdotnpa puéypt
TNV TPOTN EUEAVIOT] OTOLOVINTOTE GLUPAVTOG TOV TEPIAAUPAVITAV 6TO GUVOETO TEAIKO onpeio
Antiplatelet Trialists' Collaborative (APTC), to omoio mepildpfave: i) voonieio yio un Oovoatedpo
éuopaypa tov pookapdiov (EM), /Proymukd Betikd o&d otepaviaio covdpopo (OXY), i) pn
BovaTneopo eyKePaAIKO £MELGO010, iil) Bdvatoc Adyw KA cvpfavtoc. H apyikni avdivon Baciotnke
otV xotd ) Oepaneia Tpocéyyion (on-treatment approach).

YuvoAKd, 6.128 acBeveig Ttuyaromombnkav, 3063 yia pefovootdtn Kot 3065 yio aALOTOVPIVOAT.

YV mpoToyevn avaivon katd tn Oepameia, N pefovEoaTdTn dEV NTAV KOTOTEPT OO TNV
OALOTOVPIVOAT] ®G TTPOG TNV EMUTTMGT TOL TPMOTEVOVTOG KATUANKTIKOD GNLEIov, 1] oola eppovioTnKe
oe 172 acbBeveic (1,72/100 ypdvia ékBeong acBevdv) pe pefoviootdn og cuykpion pe 241 acbeveig
(2,05/100 ypdvia €kBeomng acbevav) pe aAlomovptvoin, pe Eva tpocapuosuévo HR 0,85 (95% CI:
0,70, 1,03), p<0,001. H avédAivon katd t Bepancia yio 1o Tp@tevov TEMKO onpeio oty vroopdda
acBevav pe 16Topkd epppdypatog pvokapdiov (EM), eykepaiikov eneicodiov 1 o0 otepaviaio
ouvopopo (OZX) dev £de1&e onpavTiKn dapopd LETaED TV opddwv Bepanciog: vanpyav 65 (9,5%)
acBeveic pe ovuPavta oty opdda pefovéoatatn kot 83 (11,8%) acbeveic pe cvpfavia otny opdda
airomovpwvorng. Iposapuoopévo HR 1,02 (95% CI: 0,74-1,42), p=0,202.

H Bepancio pe pefovéootdt dev cuoyetiotnke pe avEnon kapdioyyelokov Bavatov 1 Bavdatov OAmv
TOV ATIOV, GUVOMKA 1] TNV VITOOLAdM 0GOEVAOVY LE apyKo 16ToPIKO EM, £yKe@aAIKOV £me1G0d10V 1
OXX. Xvvolkd, vaipéav Ayodtepot Bdvatotl otny opdada g pefovéoatdng (62 Bdvatot amd
Kapdloyyelokd voorjpoto Kot 108 6avatol OAmv Tov autidv), omd 6,1t 6TV OLAda TG GAAOTOVPIVOANG
(82 Bdvatol amod kapdiayyelokd voonuata kot 174 0Gvotol OOV TOV ITidV).

Ymip&e peyakivtepn pelmon tav emmrédwv ovpkov 0&€og ot Bepaneia pe pefovootdrtn 6e GUYKPION
pe 1 Bepameia pe GAAOTOVPIVOAT).

2vvdpouo Avanc Oykov

H amoteheopatikdtnra kol ao@dieia TG eefovEootdtng otnv TpdAnyn Kot Bepomeio Tov Zuvopopov
Avong Oykov a&oroyndnke otnv pedétn FLORENCE (FLO-01). H gefovéootdatm C édci&e avadtepn
KoL TOYOTEPN OPACTIKOTNTO Pel®ONG TOL 0VPIKOD 0EE0G GE GUYKPIOT] LLE TNV CALOTOVPIVOLN.

H FLORENCE ftov pio toyotomompévn (1:1), dumhd toeln, edong III, mAoTiky dokiur Tov cOYKpIve
™ eefovéootat 120 mg dnaé nuepnoing pe v ariomovpivodn 200 wg 600 mg nuepnoing (uéon
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nuepfioto déon aAlomovpvoing [ tomikn andkiion]: 349.74112.90 mg) 6cov agopd Tov £Aeyyo Tov
EMESOL TOV 0VPIKOD 0EE0C oToV 0pd. EmAéEpor asbeveic Empene va gival vmoymetot yio Bepamneio pe
TNV aAAOTOVPIVOAT 1 va. Uy €xovv mpodcPacn oty pacPovpikdon. Ta mpmtedovio KOTOANKTIKA
onueia NTov N TEPLOYN KAT® 06 TV KAumOAN Tov ovpikol o&Eog opod (AUC sUALs) kot 1 petafoin
TOV emmédmV ¢ Kpeatvivng opov (SC) kot ta 600 amd v Pacikn ypouun éog v Huépa 8.

YUVoAIKA, ocvumepAnednkav 346 acbeveic pe opotoroyikéc Kokonbeleg mov vmoPaiAoviay o€
ynueobepomeio Kot pe evorapeco/vynAd kivovvo yia ovépopo Aveng Oykov. H Méon AUC sUAL-8
(mgxh/dl) ftav onuavtikd pikpdtepn pe ) eefovéootdat (514.0 £ 225.71 évavtt 708.0+£234.42;
eAMdyoTo TETPAYOVO Sopopds Tov pécmv: -196.794 [95% dSidotuo epmictoovvng: -238.600; -
154.988]; p<.0001). EmmAéov, 10 péco eninedo Tov ovptkod 0EE0C 0pOv NTOV GNUAVTIKG LUKPOTEPO UE
™ egfovéootdtn amd TIc TPMTEG 24 Mpeg TNC Depameiog Kol 6€ OTOLOONTOTE EMOUEVO YPOVIKO GTUELD.
Kopio onpavtikn dagpopd dev Elafe xdpa otnyv péon petafoin tng kpeatvivig opov (%) avapesa ot
eePovéootatn kot v aAromovpvodn (-0.83 = 26.98 évavtt -4.92 £ 16.70 avtictoyo, eidyioto
TETphymvo dropopdc tmv péowv: 4.0970 [95% didotnua eumiotocvvng: -0.6467; 8.8406]; p=0.0903).
e oyéomn pe o dgutepedovTa TEAMKE onpeio, Kopio onuavtiky dtoeopd dev aviyvednke 6cov apopd
v eupavion gpyootnplakod XAO (8.1% ko 9.2% oto oynua pefovootdtn Kot GAAOTOVPIVOAN
avtiotoya; oyetikdg kivovuvog: 0.875 [95% drdotnuoa epumictocvvng: 0.4408; 1.7369]; p=0,8488) ovte
KAivikov A0 (1.7% kot 1.2% oto oyfuo eefov&ootdtn kol oAAOTOVPIVOAT OvTIGTOLYM,; GYETIKOC
kivduvog: 0.994 [95% didotua epmictoovvng: 0.9691; 1.0199]; p=1,0000). H enintwon g cuvorkng
Oepameioc—en@avilOpuevo, oNUeEln Kol GUUTTOUOTE Kot avemlfOounteg evépyeleg Ntav 67.6% évavtl
64.7% xa1 6.4% évavtt 6.4% pe pefovootdtn Kot OALOTOVPIVOAT AVTIGTOLYO.

> perétn FLORENCE 1 pefov&ootdtn kotédeile avmtepo Ay 0 TOV EMTESOV TOL OLPIKOD 0EEOG
oToV 0pd GE GUYKPIOT UE TNV OAAOTOVPIVOAN o€ acbeveig mov mpoypappatioTnkay va Adfovv To
TEAEVTOIO PAPUOKO. AgV VITAPYOLY TapPdVTa d100EGIU dedoUEVa TOV Vo GuYKpivouy TN pefovéoatdt
pe v pacfovpikdon. H amotelecpatucotnta kot ) ao@ireia s pefovEootdng dev £xel Tekunprwoet
o¢ acBeveic pe o0&V coPapd A0, m.y. oe acBeveig mov amotvyydvouv pe dAhes Bepameieg peimong Tov
ovptkov 0&Eog.

5.2  @appoKoKIVITIKES 1OLOTNTES

Ye vy dropa, ol pEyloTteg GVYKEVTPMOELS TAAGUATOS (Crax) KoL 1) TEPLOYT KAT® GO TV KAUTOAN
ovykevipmcoewv-ypovov (AUC) ¢ pefovéootdtng avénbnkay pe tpdmo avaioyo Tpog T 06om
énerto amd amAég Kot ToAAamAEG d0oelc Tov 10 mg g 120 mg. [N d6oe1g peta&d 120 mg kot

300 mg, mopatnpnOnke yio ™ eePovootdtn pia peyaAdTepn amd TV avaioyn Le T 66on avénon
omv AUC. Agv vrdpyel vtoroyiciun cuesompevon otav docels tov 10 mg g 240 mg yopnyovvral
ka0e 24 dpeg. H pefoviootdtn £xel parvopevikd péco ypovo nuicetog {ong (tie) TeEMKNG amékKkpiong
nepimov 5 €wg 8 mpec.

DappokokvnTiKég/eapuakodVVapIKEG avaidoelg TANBuoov degaydnkav o 211 acbeveig pe
vepovpryaipio Kot ovpikn apbpitida, 6Tovg omoiovg yopnynonke eefovéootdtn 40-240 mg
nuepnoing. ['evikd, ol opUAKOKIVITIKEG TAPAUETPOL TNG PEPOVEOSTATNG TOV VITOAOYIGTKAV 0T
OVTEG TIG AVOADGELG EIVOl CUVETEIC [e eKelveg TOL EANPONGaY amd VY GTOpA, VTOSEKVOOVTAG OTL
VY GTOUA EIVOL OVTUTPOCOTEVTIKA Y10 POPHOKOKIVITIKE/(QOPLOKOSVVALIKT a&0AOYNOT GTOV
mAnbvoud aclevav pe ovpkn apbpitida.

Amoppdonon

H pepov&ootdrn anoppopdror Tay€mg (tmax 1,0-1,5 dpa) kon kard (tovAdyiotov 84%). Enerta amod
AmA£EG 1 TOAMUTTAES Amaé npepnoimg and otopatog 60celc Tmv 80 kan 120 mg, 1 Cmax lvon epinov
2,8-3,2 pg/ml, ko 5,0-5,3 pg/ml, avtictorya. H amdivtn frodiabecipdtnta yio To Siokio
eePovéootatng dev Exet peretndet.

‘Emerta amd moAlomAég amal nuepnoing amd otopatog 60celg Twv 80 mg 1 omd pio oA d00m TV

120 mg pe yevpa vynio og Mmapd, vipée peioon 49% wat 38% ot Cmax ko 18% ko 16% peimon
oty AUC, avtictorya. Q061600, dev mopatnpOnKe KAVIKE GNLOVTIKY OAANYT GTV TOGOoTLOLN

37



LEI®OT TNG CLYKEVTPMOOT S 0VPIKOD 0EE0C 0pod OToL eEetdiotnke (ToAAamAT 5601 Twv 80 MQ).
Enopévmg, n pefoviootdtn propet vo Anedel aveEaptnta amd TpoeEc.

Kotavoun

O pavopevikog 6ykog katavoung (Vss/F) oe otabepn| katdotaon g pefovéootdtng Kupaivetot amd
29 émg 75 Mtpa énerta omd otopatog 60celg Twv 10-300 mg. H 6éopevon apmteivdy mAAGUOTOG TNG
pePovéootdng eivar mepinov 99,2% (kvpimg oe Agvkmpotivn), kot elvar 6tabepr| o€ oyéon Le To
€0pog cuykévipmaong e d06oelc Tov 80 kot 120 mg. H déopgvuon Tpateiviv TAGGLOTOC TOV EVEPYDV
petafortodv kopoivetal and 82% Ewmg 91%.

Buougtaoynuoationdg

H @efoviootdrtn petaforiletor ektevidg HEc® 0LEVENG diouéoon TOL CLGTHUATOC TOV EVEVLOV
SLPOSPOPIKT 0VP1divY YAVKOVPOVOSLA- Tpaveepdon (UDPGT) kot 0&eidwong dwauéoon tov
ovotiuatog kutoypopatog P450 (CYP). Téooepig papuakoroyikd gvepyol vdpoviikoi petafolriteg
£YOVV AVAYVOPIOTEL, €K TV 0TolmV 01 TpeLg Ppickovtal 6to avOpamvo TAdoua. In vitro peléteg
YPNOULOTOLDOVTOC OVOPOTIVOL UIKPOGMUOTO NTOTOC KaTEdEIENY OTL EKEIVOL 01 0EEBMTIKOL peTaforiTEG
oynuatiotnkoy kuping awd CYP1A1, CYP1A2, CYP2C8 1 CYP2C9 ka1 to yAvkopouvidio
pePovéootdtng oynuatiotnke kupiog amd UGT 1A1, 1A8, kot 1A9.

Amofol

H ¢pefovéootdt amekkpiveTol T060 o TNV NRATIKN 0G0 Ko amwd T VEPPIKN 000. Ererta v amod
otopatog d6om tov 80 mg MC-emonuacuévng eefovéootdng, mepinov 1o 49% g 86onC
avaktOnke ota 00pa wg apetdfantn eefovéootdrn (3%), T0 aKLAO-YALKOPOLVISIO TNG OPUCTIKNAG
ovciog (30%), ot yvwotoi o&gdwtikol petafolriteg Tov Kot ot culevkteg Toug (13%), Kot dAAoL
dyvootol petafolriteg (3%). [épav ¢ amékkpiong ota ovpa, tepimov 1o 45% tng 0dong avaxtrOnKe
010 KOmpava mg apetafAnt pefovéootdtn (12%), 10 akvAo-yAvKOpPOLVIdLO TNG SPAGTIKNG 0VGiag
(1%), o1 yvootoi o&edmTikoi petafolriteg tov kai ot oulevkteg Tovg (25%), Kot GALOL AyvmoTot
petafoiritec (7%).

Neepikn dvoAetrtovpyio

"Eneita and molomiéc dooelg pefovéootatng tov 80 mg oe acbeveic pe Nma, pérpia 1 coPapn
veppikn dvorertovpyia, 1 Cmax TG PefovEoctdng dev AAAace, OGOV QPOPA GTOUN LE PLUGTOAOYIKY|
veppikn Aettovpyia. H péon ol AUC g pefovéootatng avéndnke katd nepimov 1,8 popég and
7,5 pg-h/ml oty opdda pe puololoyikh veepikn Aettovpyio og 13,2 pg-h/ml otny opdda pe cofopm
veppikn dvoiertovpyia. Ot Cmax kot AUC tov evepydv petafoltdv ovénonke éog 2 kot 4 popéc,
avtiototya. Qotdc0, dev amarteitol puouLoT TG 600MG o8 0oheVELg e MmTia. 1 LETPLOL VEQPIKT
dvoertovpyia.

Hratikn dvocAetrtovpyia

"Enerta omd moAhamdég dooeic pePovootamg tov 80 mg o acbeveic ue Nma (Child-Pugh Téén A) 1
pétpro. (Child-Pugh Taén B) nratikn duciettovpyia, ot Cmax kot AUC g pefovéootdg Kat TV
petaforitdv g 0ev dAha&e ONUOVTIKA GE GUYKPLIOT] E GATOUO LLE PUGIOAOYIKT MATIKY] AELTOVPYIL.
Agv éyovv de€aybei perétec o acbeveic pe cofapn veppikn dvoiertovpyia (Child-Pugh Téén C).

Hlwia
Agv mapoatnpndnkay onuavtikég aalayéc oty AUC g eefovéootdne 1} Tov HeTafoMTdV TG

EMELTOL A0 TOAAUTAEG 0td 0TOUATOG OOGELG PEPOLEOTTATNG 0€ NAMKIOUEVOLG GE GUYKPIOT] LLE VEOTEPQ
vy dropa.
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dvLo

‘Emetta omd molhamhég and Tov otopatog 501G peBovEootdng, ot Cmax kot AUC ftav 24% ko 12%
VYNAGTEPEG OTIG YOVOIKEG Ao O,TL GTOVG AVTPES, avtioTotya. 201000, dlopBmpévec Pdoet fApovg Cmax
kot AUC ftav mopdpoteg petad tov dvo pOAwv. Agv amotteital puduion d6ong Bacet Tov UAOD.

5.3 Mpoxivikd dedopéva Yo TNV a6QAALEL0,

Emntooeig og un kAvikéc peréteg mopatnpndnkay yevikd o ékbeon mov Oempndnie 611 Tav apketd
Tavo amd T0 avdTaTo O6plo £kBeong Tov avlpmdTov.

H povtehomoinom g oppoKoKivnTIKNG Kot 1) TPOCOUEIMGT 0E00UEVOVY aTd 0POLPAIOVS, VTOSEIKVDEL
ot1, 0TOY cuyyopnyeitan pe pefovootdtn, 1 KAVIKY 6001 pepkantonovpivig/alabetonpivng Oa
wpéneL vo, pervetor oto 20% M Ayodtepo TG TPONYOVUEVNC SOCTG TOV GLVTAYOYPAPNONKE
TPOKEWEVOD VO atoPeLyOovV TOavEC apatoAoyikég emdpaoelg (PAErE mapaypdeovg 4.4 kat 4.5)

Kapkxiwvoyéveon, LeTaAA0EIOYEVEGT), d1UTAPUYN TNG YOVILOTNTOS

€ apoEVIKOVG apovPaions, GTATICTIKA CUAVTIKY abENoN o€ dYKovg TG ovpoddyov KHoTNg (OnAmpa
Kot KopKivouo ond petafotikd emtBnio) Bpébnke povo oe oxéon pe Abovg EavOivng oty opdda
VYNANG 060G, o€ tepimov 11 popég to 6p1o EkBeomng Tov avBpdmov. Agv vnpée onuavTikn avénon
o€ GALO TOTO OYKOVL glTE G PCEVIKOVG €lte € ONALKODE TOVTIKOUG 1 apovpaiovs. Ta evpiuato cvtd
Be@povVTal GUVETELD TOVL EIOKOV Y10, TO €100 LETAPOAGLOD TNG TOVPIVIG Kot TNG GVVBES G TV
00pmV kol OV Tapovcldlel oyéon e TNV KAVIKT yprom.

M Tomikn oelpd EAEYX@V YOVOTOEIKOTNTOG eV OMOKAAVYE BLoA0YIKE GYETIKEG YOVOTOEIKES
emdpdoeic yo tn eefovéootdr.

H pepovéootdtn o and otouatog d0celg Emg 48 mg/kgmuépoa. Bpédnke 611 dev éxet enidpoaon ot
YOVILOTNTO KoL TV OVATOPOYMYIKT IKAVOTNTO GE OPCEVIKOVG Kot OnAvikoie apovpaiovg.

Agv vipyav omodei&elg doTaparyLEVIC YOVILOTITOG, TEPATOYOVOV EXIOPAGENDY, 1 KIVODVOD Y1d TO
éuppvo Aoyw ™g pefovEootatng. YmpEe untpikn to&kotnTa LYNANS OGNS GLVOSEVOUEVT] OO
peiwomn 610 SeiKTr AmOYOAUKTIGHOD Kot LELOUEVT] AVATTTUEN TOV OTOYOVEOV GE 0POVPOIOVS GE TEPITOV
4,3 popéc 10 Op1o ékbeomg Tov avOpmdmov. Meléteg TeEpaTOAOYING, TOV TPAYLOTOTOIONKAY OE
OpOVPAIOVG TTOV KVOPOPOLSAV GE TEPITOL 4,3 POPEG KOl KOVIKAOLG OV KDOPOPOLGAV GE Tepinmov 13
QopEC 1o Op1o €kBeong ToL AVOP®TOL, dEV OTOKAAVY AV TEPATOYOVEG EMOPACELC.

6. OAPMAKEYTIKEXZ IAHPO®OPIEX
6.1 Kotahoyog ekdoywv

ITvpnvog dtokiov

Aoaktoln

MiKpoKpLGTAAAIKT KOTTOPIVT

Moyviiolo oTeaTiKod

Y opo&umpomvrokuttapivn

KoppeAddln vorplovyog 106 Tavpod ey
"Evudpo koAAog1d€ég Tupitio

AvVoopo KOALOELDEC TLPITIO
Kpoomnofidovn

TéAxn
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EmikdAvyn diokiov

YrpopeAdoln

A0&gidio titaviov (E171)
AtBvAiokvttapivn

Z16Mpov o&gidio xitpvo (E 172)
Tproketivn

0O&eid1o oonpov uérav (E172)
6.2 AocvppoatoTnTeg

Aev epapudletor.

6.3 Awgpkero Long

2 ypovia
INo puéies: Metd To mpmto dvorypa, ypnotponoteite evrog 180 nuepdv.

6.4 Idwitepeg mpo@uracels kata Ty OAUEN TOV TPOIOVTOG

To @apuokevtiKd owtd TPoidv dev amattel Woitepeg cuVONKeEG PUAAENG.

6.5 ®@Von Ku GVOTATIKA TOL TEPLEKTN

Yvokevaociec koyerdv (PVC/oPA/Alovuivio)/Alovpivio (Le eveOUATOUEVT OTPOGT ENPAVTIKOD
pésov) mov mepiEyovy 14, 28, 84 diokia, NUEPOAOYIOKES GUGKEVOGIES KUYEAMY OV TEPEYOLV 28, 84
dtokia ka1 S18TPNTEC CLOKEVAGIES KLWEADV HOVAd®Y 800G TToL TTeptéyovy 28 X 1 diokia.
Yvokevacicg koyeldv (oPA/Alovuivio/PVC)/Alovpivio mov tepiéyovv 14, 28, 42, 84 diokia,
NUEPOAOYLOKES GLOKELAGIEG KOYEADY OV TTEPLEYoLVY 28, 84 diokia Kot SLITPNTEG CLCKEVOGIES
KOYEADV povadwv d6omg mov mepiéyovv 28 x 1 diokia. , ko molvokevacio tov 84 (2 kovtid v 42)

OloKimV.

DO and morvaBvAiévio vyning tokvotntag (HDPE) pe Bdwtd nopa and molvrporviévio (PP) ko
Enpovticd péco ov wepiéyet 28 N 84 dioxia.

Mmnopet va. unv KuKAOQOpoLV OAEG Ol GUGKEVAGIEC.
6.6 Idowitepeg TpouvAacers amoppryng

Kopia g1d1kn vroypéwon.

7. KATOXOX THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Viatris Limited
Damastown Industrial Park,
Mulhuddart, Dublin 15,
DUBLIN

IpAavdia

8. APIOMOZXZ(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAX
EU/1/17/1194/009

EU/1/17/1194/010
EU/1/17/1194/011
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EU/1/17/1194/012
EU/1/17/1194/013
EU/1/17/1194/014
EU/1/17/1194/015
EU/1/17/1194/016
EU/1/17/1194/023
EU/1/17/1194/024
EU/1/17/1194/025
EU/1/17/1194/026
EU/1/17/1194/027
EU/1/17/1194/028
EU/1/17/1194/031
EU/1/17/1194/032

9. HMEPOMHNIA IIPQTHX EI'KPIXHYX/ANANEQYHY THX AAEIAX

Hpepopnvia tpong £ykpiong: 15 Iovviov 2017
Huepounvia televtaiog avavémong: 16 deppovapiov 2022

10 HMEPOMHNIA ANAGEQPHXHX TOY KEIMENOY

Aemtopepeic TANpoPopieg Yo 10 TOPOV PUPUOKEVTIKO TPOioV gival dtabéaieg otov SikTvaKd TOTO
tov Evpomaikod Opyavicpov @apudkev http://www.ema.europa.eu
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ITAPAPTHMA 11

ITAPAXKEYAXTEX YIIEYOYNOI I'TA THN
AITIOAEEMEYZXZH TQN HAPTIAQN

OPOI'H ITEPIOPIXMOI XXETIKA ME TH ATIAGEXH KAI
TH XPHXH

AAAQOI OPOI KAI AITAITHXEIX THX AAEIAX
KYKAO®OPIAX

OPOI'H ITEPIOPIXMOI XXETIKA ME THN AX®AAH KAI

AITIOTEAEEMATIKH XPHZH TOY ®PAPMAKEYTIKOY
MPOIONTOX
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A. TTAPAXKEYAXTEZX YIIEYOYNOI I'TA THN AITIOAEXMEYXH TQN IHAPTIAQN

Ovopa xai d1e06vvon TV TOPUCKELOGTMVY TOL £ivol VITELOHVVOL Y1 TNV ATOOECLELCT TMV TUPTIOMY

Mylan Hungary Kft
Mylan utca 1
H-2900 Komarom
Ovyyapia

McDermott Laboratories Limited trading as Gerard Laboratories
35/36 Baldoyle Industrial Estate

Grange Road

Dublin 13

IpAavdia

Mylan Germany GmbH

Zweigniederlassung Bad Homburg v. d. Hoehe, Benzstrasse 1
Bad Homburg v. d. Hoehe

Hessen, 61352,

I'eppavia

370 £VTUTIO POALO 0dNYLOV YPNOTG TOV PAPUAKEVLTIKOD TPOIOVTOC TPETEL VO OVAYPAPETUL TO OVOLLOL
Kot 1 91e0BVVoT| TOL TAPACKELAGTN TOL Elval VIEHOVVOG Y10 TNV ATOSEGUEVOT TG CYETIKNG TAPTIOAG.

B. OPOI'H IIEPIOPIEMOI XXETIKA ME TH AIAOEXH KAI TH XPHXH

DopUaKEVTIKO TPOIOV Y10l TO OTTOI0 ATOLTEITOL LLTPIKN GUVTOYT.

I AAAOI OPOI KAI ATTAITHXEIX THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX
o Ex0¢os1g Teprodikng wapakorovdnong s asparerns (PSURS)

Ot amortnoelg yio v vrofoin twv PSURs ywa 10 &v MOy ¢@oppokeutikd mpoidv opilovior otov
KaTtdAoyo e Tig muepounvieg avapopdc ¢ Evoong (kotdroyog EURD) mov mopotifeton oty
mapaypapo 7, tov dpbpov 107y, g odnyiog 2001/83/EK kot kabe emaxdiovdng emkaiporoineng 0mms
ONUOGLEVETOL GTNV EVPOTATKT SIKTVLOKT TOAT| Y10 TO. QAP LK.

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

. Yyéo10 owayeipiong Kivovvov (XAK)

O Kdroyog Aderag Kukhogopiag (KAK) Oa die€aydyst TiC amattodUEVES dpaoTNPLOTTES Kot
TOPEUPAGELG POPLOKOETAYPOTVNONG OTWS TapoLstdiovTol 6to cuumvniéy ZAK mov tapovcidletan
otV evotnta 1.8.2 ¢ ddelog KukAOQOopiog Kot 0T01EGONTOTE EMUKOAOVOES EYKEKPIUEVES
avaBewpnoelg Tov XAK.

"Eva emucaiporompévo XAK mpénet va kototedei:
e  Metd and aitnua Tov Evponaikod Opyavicpod Gappdxwov,
e  OnotednmoTe TPOTONOLEITAL TO GUOTNHA dLayEIPLONG KIVOUVOL, EI01KH (OC OTOTEAEC O ANYNG
VE®V TANPOQOPIDV TOV HTOPOVV VOl EMPEPOLY CNUAVTIKT GAANYT GTN GYECT] 0PEAOVC-KIVOHVOL
N ©¢ omoTEAESUA TNG EMITEVLENC EVOG GNUAVTIKOD OPOCTHLOV (PUPHOKOETOYPOTVIION M
glayioTomoinon Kvdvvov).
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ITAPAPTHMA 111

ENNIIXHMANXH KAI ®YAAO OAHI'TQN XPHXHX

a4



A. EINIXHMANXH
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ENAEIZEIX ITIOY ITPEIIEI NA ANAT'PA®ONTAI XTHN EZQTEPIKH XYXKEYAXIA

EEQTEPIKO KOYTI (KYWYEAEX KAI ®IAAEY)

| 1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Febuxostat Viatris 80 mg emikolvppévo pue Aemtd vuévio diokio
eePovéootdn

| 2. XYNOEXH XE APAXTIKH(EX) OYXIA(EX)

Kd&Oe diokio mepiéyetr 80 mg pePfovéootdrng.

| 3. KATAAOI'OX EKAOXQN

[epiéyet emiong Aaktoln.
BA\éne to OAAO 0dNy1®dV XPNONE Y10 TEPICCOTEPES TANPOPOPIEC.

| 4. GOAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI NTEPIEXOMENO

EmxoAoppéva, pe Aemtd vpévio dtokia (diokio)

[Zvokevaocies kowelav]

14 gmucoloppéva pe Aemntd vuévio diokia (Stokio)

28 gmikaAvppéva pe Aemwtd vuévio diokia (Siokio)

42 gmikoAvppévo, pe Aemto vuévio diokia(diokio)

84 emkaAvppéva pe Aemtd vuévio diokia (Siokio)

28 X 1 gmxoAvppéva pe Aemtd vpuévio dokia (diokio)

28 emkaAvppéva pe AETTO VUEVIO O10KI0 (LEPOAOYIOKT CLOKELOGTIN) (SloKin)
84 emkaAvppéva pe Aemtd véVio diokia (NUEPOAOYIOKT cLoKELOGTia) (SioKin)

[Diadeg]
28 emkalvppéva pe Aemto vuévio dlokio (Siokior)
84 emkaAvppévo, pe Aemtd vévio diokia(diokio)

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

Ao oTOUATOC YPTIoT
Awpdaote T0 PUALO 0ONYIDOV XpHoNG TPV ATd TN YPNOT.

AEN ITPOXETTIZOYN TA ITAIAIA

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OIOIA TO ®APMAKEYTIKO
ITPOION IIPEIEI NA ®YAAXIETAI *E OEXH THN OIIOIA AEN BAEIIOYN KAI

Noa puidooetar o€ 0éon, TV omoia dev PAETOLY KAl dev Tpooeyyilovv Ta Tondid.
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(7. AAAH(EZ) EIAIKH(EX) TIPOEIAOTIOIHEH(EIT), EAN EINAI ATIAPAITHTH(EY)

[Movo yia pradeg]
Mnyv katomieite 10 ENPoavTiKo.

| 8. HMEPOMHNIA AHEHX

EXP

[Movo yio. piédeg]

Metd to mpdTo dvorypa, ypnoiponoteite evioc 180 nuepov.
Hupepopnvia avotypatog:

9. EIAIKEY YYNOHKEX OYAAEHX

10. IATIAITEPEX TIPO®YAAEEIX I'TA THN AITIOPPIYH TQN MH
XPHEIIMOIIOTHOENTOQN ®APMAKEYTIKQN ITPOIONTQN 'H TQN
YIHOAEIMMATON ITIOY HNPOEPXONTAI AIIO AYTA, EOOXON AITAITEITAI

| 11.  ONOMA KAI AIEYOYNIH KATOXOY THX AAEIAX KYKAO®OPIAX

Viatris Limited
Damastown Industrial Park,
Mulhuddart, Dublin 15,
DUBLIN

IpAavdia

| 12.  APIOMOZ(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAL

EU/1/17/1194/001
EU/1/17/1194/002
EU/1/17/1194/003
EU/1/17/1194/004
EU/1/17/1194/005
EU/1/17/1194/006
EU/1/17/1194/007
EU/1/17/1194/008
EU/1/17/1194/017
EU/1/17/1194/018
EU/1/17/1194/019
EU/1/17/1194/020
EU/1/17/1194/021
EU/1/17/1194/029
EU/1/17/1194/030

| 13.  APIOMOZX APTIAAX

Lot

| 14. TENIKH KATATAEH I'lA TH AITAGEXH

a7



| 15. OAHI'IEX XPHXHX

| 16. ITAHPO®OPIEX XE BRAILLE

Febuxostat Viatris 80 mg

17. MONAAIKOX ANAI'NQPIXETIKOX KQAIKOZX — AIZAIAXTATOX TPAMMQTOX
KQAIKAX (2D)

A166106T0TOG YPOUU®TOS KMo (2D) mov gépel Tov TEPIANPOEVTO LOVOSIKO VayVmPIoTIKO KOOIKO.

18. MONAAIKOX ANAI'NQPIZTIKOX KQAIKOX - AEAOMENA ANAI'NQXIMA AITIO
TON ANOPQITIO

PC {op1Buog}
SN {ap1Bpog}
NN{ap1Buog}
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ENAEIZEIX ITIOY ITPEIIEI NA ANAT'PA®ONTAI XTHN EZQTEPIKH XYXKEYAXIA

EZEQTEPIKO KOYTI IOAYXYXKEYAXIAYX (ME BLUE BOX)

| 1. ONOMAZXIA TOY PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Febuxostat Viatris 80 mg emikolvppévo pue Aemtd vuévio diokio

pePovéoota

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

Kabe dioxio mepiéyer 80 mg pefoviootdrnc.

| 3. KATAAOI'OX EKAOXQN

[Tepiéyer emiong Aoktoln.

BA\éne to @OAAO 0dNyL®dV XPNONE Y10 TEPIOCOTEPES TANPOPOPIEC.

| 4. GOAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI NTEPIEXOMENO

IToAvokevaocia: 84 (2 kovtid TV 42) extkoAVUUEVO PE AETTO DUEVIO dlokia, (Sokia)

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

Ao oTOUATOC YpTIoT

AwoBdote T0 OALO 0dN YLDV ¥PNONE TPV o TN XPHon.

AEN ITPOXETTIZOYN TA ITAIAIA

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO ®APMAKEYTIKO
IPOION ITPEIIEI NA ®YAAXXETAI *E OEXH THN OIIOIA AEN BAEIIOYN KAI

Noa puidooetar o€ 0éon, TV omoia dev PAETOLY KAl dev Tpooeyyilovy Ta Tondid.

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

| 8. HMEPOMHNIA AHEHX

EXP

| 9. EIAIKEY XYNOHKEY OYAAEHX
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10. IATIAITEPEX IPO®YAAEEIX I'TA THN AITIOPPIYH TQN MH
XPHEIIMOIIOTHOENTON ®APMAKEYTIKQN ITPOIONTQN 'H TOQN
YIHOAEIMMATON ITOY HNPOEPXONTAI AIIO AYTA, EOOXON AITAITEITAI

[ 11.  ONOMA KAI AIEYOYNIH TOY KATOXOY THE AAEIAX KYKAO®OPIAX

Viatris Limited
Damastown Industrial Park,
Mulhuddart, Dublin 15,
DUBLIN

IpAavdia

| 12.  APIOMOZ(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAL

EU/1/17/1194/022

| 13.  APIOMOX ITAPTIAAX

Lot

| 14. TENIKH KATATAEH I'lA TH AITAGEXH

| 15. OAHI'IEX XPHXHX

| 16. IHAHPO®OPIEX XE BRAILLE

Febuxostat Viatris 80 mg

17. MONAAIKOX ANAI'NQPIXETIKOX KQAIKOZX — AIZAIAXTATOX TPAMMQTOX
KQAIKAX (2D)

A160106T0TOG YPOUU®TOS KMo (2D) mov gépel Tov TEPIANPOEVTO LOVOSIKO VayV®PIGTIKO KOOIKO.

18. MONAAIKOX ANAI'NQPIZTIKOX KQAIKOX - AEAOMENA ANAI'NQXIMA AITO
TON ANOPQITIO

PC {op1Bpog}
SN {ap1Bpog}
NN {ap1Buoc}
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ENAEIZEIX ITIOY ITPEIIEI NA ANAT'PA®ONTAI XTHN EZQTEPIKH XYXKEYAXIA

EXQTEPIKO KOYTI MOAYXYXKEYAXIAX (XQPIX BLUE BOX)

| 1. ONOMAZXIA TOY PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Febuxostat Viatris 80 mg emikolvppévo pue Aemtod vuévio diokio

pePovéoota

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

Ka0e dioxio mepiéyer 80 mg pefoviootdrnc.

| 3. KATAAOI'OX EKAOXQN

[Tepiéyer emiong Aoktoln.

BA\éne to @OAAO 0dNyL®dV XPNONE Y10 TEPIOCOTEPES TANPOPOPIEC.

| 4. GOAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI NTEPIEXOMENO

42 gmicolvppévo pe Aemto vpuévio diokia (Sioxior)

Mépog molvcvokevaciog, dev umopel vo ToAndel EgxyopioTd.

| 5. TPOIIOX KAI OAOX(0OI) XOPHI'HXHX

A6 6TOUATOC YpTIoN

AwBaote T0 PUALO 0INYIOV XPNOTG TPV OO TN XPTOT).

AEN ITPOXETTIZOYN TA ITAIAIA

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OIOIA TO ®APMAKEYTIKO
ITPOION IIPEIEI NA ®YAAXIETAI *E OEXH THN OIIOIA AEN BAEIIOYN KAI

Noa puidooetar o€ 0éon, v omoia dev PAETOLY Kol dev Tpooeyyilovy Ta Tondid.

(7. AAAH(EZ) EIAIKH(EX) TIPOEIAOIIOIHEH(EIX), EAN EINAI ATAPAITHTH(EZ)

| 8. HMEPOMHNIA AHEHX

EXP
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| 9. EIAIKEY YYNOHKEX OYAAEHX

10. IAIAITEPEX IPO®YAAEEIX I'TA THN AITIOPPIYH TQN MH
XPHEIIMOIIOTHOENTOQN ®APMAKEYTIKOQN ITPOIONTQN 'H TQN
YIHOAEIMMATQN IIOY ITPOEPXONTAI AIIO AYTA, EOOXON AHNAITEITAI

| 11. ONOMA KAI AIEYOYNXH TOY KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Viatris Limited
Damastown Industrial Park,
Mulhuddart, Dublin 15,
DUBLIN

Iphavdio

| 12.  APIOMOZX(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAL

EU/1/17/1194/022

| 13. APIOMOX ITAPTIAAX

Lot

| 14. TENIKH KATATAZH I'TA TH AITAOEXH

| 15. OAHTIEX XPHXHX

| 16. ITAHPO®OPIEX XE BRAILLE

Febuxostat Viatris 80 mg

17. MONAAIKOX ANATNQPIZTIKOX KQAIKOX — AIZAIAXTATOX TPAMMOQTOX
KQAIKAZX (2D)

A166146T0TOG YPOUU®TOG KMo (2D) mov pépel Tov TEPIANPOEVTO LOVOSTIKO OVOyVOPIGTIKO KOOIKO.

18. MONAAIKOX ANAI'NQPIZTIKOX KQAIKOX - AEAOMENA ANAI'NQXZIMA AIIO
TON ANOPQITIO

PC {oap1Oudc}
SN {op1Buodc}
NN {ap1Ouoc}
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ENAEIZEIX [TIOY ITPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTH XTOIXEIQAH XYXKEYAXIA

ETIKETA ®TAAHX

| 1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Febuxostat Viatris 80 mg emikolvppévo pue Aemtd vuévio diokio
eePovéootdn

| 2. XYNOEXH XE APAXTIKH OYZXIA

Ka0e dioxio mepiéyer 80 mg pePfoviootdrnc.

| 3. KATAAOTI'OX EKAOXQN

[Tepiéyet emiong Aoktoln.
AvatpéEte 6T0 POALO 0OMNYLOV XPNONC YL TEPICCOTEPES TANPOPOPIEC.

| 4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI ITEPIEXOMENO

Emadvppéva pe Aemtd vuévio dtokio (Siokio)

28 gmkaAvppéva pe Aemtd vpévio diokia (dtokia)
84 emxaAvppéva pe Aemtd vpévio diokia (diokia)

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

Amd otépaTOg (PO
AwBdaote T0 PUALO 0INYIOV XPNOTG TPV OO TN XPTOT).

6. EIAIKH ITPOEIAOINIOIHXH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO PAPMAKEYTIKO
MPOION MPEIEI NA ®YAAXXETAI E OEXH THN OIIOIA AEN BAEIOYN KAI
AEN ITPOXEITIZOYN TA ITAIAIA

Na puAdoocetat og B€on, TV onoia dev PAETOVY Ko dev Tpooeyyilovv Ta TodLd.

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

| 8. HMEPOMHNIA AHEHX

EXP
Metd to mpdTo dvorypa, ypnoiponoteite vioc 180 nuepmv.
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9. EIAIKEYX YYNOHKEX ®DYAAZHX

10. IAIAITEPEX IPO®YAAZEEIX I'TA THN AITIOPPIYH TQN MH
XPHEIIMOIIOTHOENTOQN ®APMAKEYTIKQN ITPOIONTON ‘H TON
YIHOAEIMMATQN I10Y ITIPOEPXONTAI AIIO AYTA, E©OOXON AIIAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX

Viatris Limited
Damastown Industrial Park,
Mulhuddart, Dublin 15,
DUBLIN

IpAavdia

12.  APIGMOZX(OI) AAEIAX KYKAO®OPIAX

EU/1/17/1194/007
EU/1/17/1194/008

13.  APIOMOX ITAPTIAAX

Lot

| 14. TENIKH KATATAZH I'TA TH AIAOGEXH

[ 15 OAHTIEX XPHEZHX

| 16. MNAHPO®OPIEX XE BRAILLE

17. MONAAIKOX ANAI'NQPIXTIKOX KQAIKOX - AIZAIAXTATOX I'PAMMQTOX
KQAIKAX (2D)

18. MONAAIKOX ANAI'NQPIZTIKOX KQAIKOX - AEAOMENA ANAI'NQXIMA AITO
TON ANOPQITIO
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EAAXIZTEX ENAEIZEIZ IOY NPENEI NA ANATPA®ONTAI :TIZ IYEKEYAXIEX
KYYEAQN (BLISTERS) 'H XTIZ TAINIEX (STRIPS)

YXYXKEYAXYIEX KYYEAQN

| 1. ONOMAZXIA TOY PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Febuxostat Viatris 80 mg emikolvppévo pue Aemtod vuévio diokio
pefovéootd

| 2. ONOMA TOY KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Viatris Limited

| 3. HMEPOMHNIA AHEHX

EXP

| 4. APIOMOX ITAPTIAAX

Lot

| 5. AAAA TTOIXEIA

[T10. nuepoloyiaxés ovoksvaocies uovo):
AEY

TPI

TET

I[MEM

ITAP

>AB

KYP
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ENAEIZEIX ITIOY ITPEIIEI NA ANAT'PA®ONTAI XTHN EZQTEPIKH XYXKEYAXIA

EEQTEPIKO KOYTI CEYXKEYAXIEY KYYEAQN KAI ®IAAEY)

| 1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Febuxostat Viatris 120 mg emkolvppéva pe Aemtd vuévio diokio
eePovéootdn

| 2. XYNOEXH XE APAXTIKH OYZXIA

Kd&Oe diokio mepiéyer 120 mg pefovéootdng.

| 3. KATAAOI'OX EKAOXQN

[epiéyet emiong Aaktoln.
BA\éne to OAAO 0dNy1®dV XPNONE Y10 TEPICCOTEPES TANPOPOPIEC.

| 4. GOAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI NTEPIEXOMENO

Emkodvupéva pe Aemtd vuévio dtokio (Siokio)

[Zvokevaoics koyeldv]

14 emkaivupéva pe Aemtd vuévio diokia (Srokia)

28 gmikaAvppéva pe Aemtd vuévio diokia (Siokia)

42 gmikoAvppévo, pe Aemto vuévio diokia (diokior)

84 emkaAvppéva pe Aemtd vuévio diokia (Siokia)

28 X 1 gmxoivppéva pe Aemtd vpuévio dokia (diokia)

28 emkaAvppéva pe AeTTO LUEVIO d1oKia (UEPOLOYLOKT] CLOKEVAGIN) (SloKia)
84 emkaAvppéva pe Aemtd vpévio diokia (Ueporoylakn cvokevaoia) (Stokio)

[Diadeg]
28 gmkaAvppéva pe Aemwtd vpévio diokia (diokia)
84 emkaAvppéva pe Aemtd vpévio diokia (diokia)

| 5. TPOIIOX KAI OAOX(0OI) XOPHI'HXHX

A6 6TOUATOC YpTIoT
AwPdaote T0 PUALO 0ONYIDOV XPHONG TPV ATd TN YPNOT.

AEN ITPOXETTIZOYN TA ITAIAIA

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO ®APMAKEYTIKO
ITPOION IPEIEI NA ®YAAXIETAI *E OEXH THN OIIOIA AEN BAEIIOYN KAI

Noa puidooetar o€ 0éon, v omoia dev PAETOLY Kol dev Tpooeyyilovy Ta Tondid.
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(7. AAAH(EZ) EIAIKH(EX) TIPOEIAOIIOIHZH(EIZ), EAN EINAI ATIAPAITHTH(EY) |

[Movo yia pradeg]
Mnyv katomieite 10 ENPoavTiKo.

| 8. HMEPOMHNIA AHEHX

EXP

[Mdovo yio pradec]

Metd to mpdTo dvorypa, ypnoiponoteite vioc 180 nuepmv.
Hpepopnvia avotypatog:

| 9. EIAIKEY XYNOHKEY OYAAEHX

10. IAIAITEPEX IPO®YAAZEEIX I'TA THN AITIOPPIYH TQN MH
XPHEIMOIIOIHOENTOQN ®APMAKEYTIKOQN IPOIONTQN 'H TON YIIOAEIMMATOQN
NHNOY HPOEPXONTAI AITIO AYTA, EOOXON AITAITEITAI

| 11. ONOMA KAI AIEYOYNIH TOY KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAZ

Viatris Limited
Damastown Industrial Park,
Mulhuddart, Dublin 15,
DUBLIN

IpAavdia

| 12.  APIOMOX(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAX

EU/1/17/1194/009
EU/1/17/1194/010
EU/1/17/1194/011
EU/1/17/1194/012
EU/1/17/1194/013
EU/1/17/1194/014
EU/1/17/1194/015
EU/1/17/1194/016
EU/1/17/1194/023
EU/1/17/1194/024
EU/1/17/1194/025
EU/1/17/1194/026
EU/1/17/1194/027
EU/1/17/1194/031
EU/1/17/1194/032

| 13.  APIOMOZX HAPTIAAX

Lot
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| 14. TENIKH KATATAZEH I'TA TH ATAOGEXH

| 15. OAHI'IEX XPHIHX

| 16. ITAHPO®OPIEX XE BRAILLE

Febuxostat Viatris 120 mg

17. MONAAIKOX ANAI'NQPIXTIKOX KQAIKOX — AIZAIAXTATOX 'PAMMQTOX
KQAIKAX (2D)

A166146T0TOG YPOUU®TOS KMo (2D) mov pépel Tov TEPIANPOEVTO LOVOSTIKO OVOyVOPIGTIKO KOOIKO.

18. MONAAIKOX ANAI'NQPIZTIKOX KQAIKOX - AEAOMENA ANAI'NQXZIMA AIIO
TON ANOPQITIO

PC {ap1Buoc}
SN {op1Buodc}
NN {ap1Buoc}
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ENAEIZEIX ITIOY ITPEIIEI NA ANAT'PA®ONTAI XTHN EZQTEPIKH XYXKEYAXIA

EZEQTEPIKO KOYTI IOAYXYXKEYAXIAYX (ME BLUE BOX)

| 1. ONOMAZXIA TOY PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Febuxostat Viatris 120 mg emkolvupéva pe Aemtd vuévio dtokio

pgPovEootdn

| 2. YYNGEXH XE APAXTIKH OYXIA

Ka0e diokio mepiéyet 120 mg pefovéootdng.

| 3. KATAAOI'OX EKAOXQN

[Tepiéyer emiong Aoktoln.

BA\éne to @OAAO 0dNyL®dV XPNONE Y10 TEPIOCOTEPES TANPOPOPIEC.

| 4. GOAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI NTEPIEXOMENO

IToAvokevaocio: 84 (2 kovtid TV 42) ertkOAVUUEVO PE AETTO DUEVIO diokia (Siowio)

| 5. TPOIIOX KAI OAOX(0OI) XOPHI'HXHX

Ao oTOUATOC YPTIoT

AwBaote T0 PUALO 0INYIOV XPNOTG TPV OO TN XPTOT).

AEN ITPOXETTIZOYN TA ITAIAIA

6. EIAIKH IMTPOEIAOIIOIHEH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO ®APMAKEYTIKO
IPOION IIPEIEI NA ®YAAXXETAI XE OEXZH THN OIIOIA AEN BAEINOYN KAI

Noa puidooetar o€ 0éon, TV omoia dev PAETOLY Kol dev Tpooeyyilovy Ta Tondid.

| 7. AAAH(EY) EIAIKH(EX) IPOEIAOIIOIHXH(EIY), EAN EINAI AITAPAITHTH(EY)

| 8. HMEPOMHNIA AHEHX

EXP

| 9. EIAIKEY XYNOHKEY OYAAEHX
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10.

IAIAITEPEX IPO®YAAZEEIX I'TA THN AITIOPPIYH TQN MH
XPHEIIMOIIOTHOENTON ®APMAKEYTIKQN ITPOIONTQN 'H TOQN
YHOAEIMMATON ITIOY HPOEPXONTAI AIIO AYTA, EOOXON AITAITEITAI

| 11.

ONOMA KAI AIEYGYNXH TOY KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Viatris Limited
Damastown Industrial Park,
Mulhuddart, Dublin 15,
DUBLIN

IpAavdia

| 12.

APIOMOZX(OI) AAEIAY KYKAO®POPIAX

EU/1/17/1194/028

| 13.

APIOMOZX ITAPTIAAX

Lot

| 14.

I'ENIKH KATATAZH I'TA TH ATAGEXH

| 15.

OAHT'TEX XPHXHX

| 16.

IHAHPO®OPIEX XE BRAILLE

Febuxostat Viatris 120 mg

17.

MONAAIKOX ANAI'NQPIZETIKOX KQAIKOX — AIZAIAXTATOX TPAMMQTOX
KQAIKAX (2D)

A160106T0TOG YPOUU®TOS KMo (2D) mov gépel Tov TEPIANPOEVTO LOVOSIKO VayV®PIGTIKO KOOIKO.

18.

MONAAIKOX ANAI'NQPIZETIKOX KQAIKOX - AEAOMENA ANAI'NQXIMA AIIO
TON ANOPQITIO

PC {ap1Ouoc}
SN {op1Buoc}
NN {ap1Buoc}
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ENAEIZEIX ITIOY ITPEIIEI NA ANAT'PA®ONTAI XTHN EZQTEPIKH XYXKEYAXIA

EXQTEPIKO KOYTI HOAYXYXKEYAZXIAX (XQPIX BLUE BOX)

| 1. ONOMAZXIA TOY PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Febuxostat Viatris 120 mg emkolvupéva pe Aemtd vuévio dtokio

pePovéoota

| 2. YYNGEXH XE APAXTIKH OYXIA

Ka6e diokio mepiéyet 120 mg pefovéootdne.

| 3. KATAAOI'OX EKAOXQN

[Tepiéyer emiong Aoktoln.

BA\éne to @OAAO 0dNyL®dV XPNONE Y10 TEPIOCOTEPES TANPOPOPIEC.

| 4. GOAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI NTEPIEXOMENO

42 gmikoAvppévo pe Aemto vpuévio diokia (Sioxior)

Mépog molvcvokevaciog, dev umopel vo ToAn0el EgxoploTd.

| 5. TPOIIOX KAI OAOX(0OI) XOPHI'HXHX

A6 6TOUATOC YpTIoN

AwBaote T0 PUALO 0INYIOV XPNOTG TPV OO TN XPTOT).

AEN ITPOXETTIZOYN TA ITAIAIA

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO ®APMAKEYTIKO
IPOION IIPEIEI NA ®YAAXXETAI XE OEXZH THN OIIOIA AEN BAEINOYN KAI

Noa puidooetar o€ 0éon, v omoia dev PAETOLY Kol dev Tpooeyyilovy Ta Tondid.

(7. AAAH(EZ) EIAIKH(EX) TIPOEIAOIIOIHEH(EIX), EAN EINAI ATAPAITHTH(EZ)

| 8. HMEPOMHNIA AHEHX

EXP
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| 9. EIAIKEY YYNOHKEX OYAAEHX

10. IAIAITEPEX IPO®YAAEEIX I'TA THN AITIOPPIYH TQN MH
XPHEIIMOIIOTHOENTOQN ®APMAKEYTIKOQN ITPOIONTQN 'H TQN
YIHOAEIMMATQN IIOY ITPOEPXONTAI AIIO AYTA, EOOXON AHNAITEITAI

| 11. ONOMA KAI AIEYOYNXH TOY KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Viatris Limited
Damastown Industrial Park,
Mulhuddart, Dublin 15,
DUBLIN

Iphavdia

| 12.  APIOMOZX(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAL

EU/1/17/1194/028

| 13. APIOMOX ITAPTIAAX

Lot

| 14. TENIKH KATATAZH I'TA TH AITAOEXH

| 15. OAHTIEX XPHXHX

| 16. ITAHPO®OPIEX XE BRAILLE

Febuxostat Viatris 120 mg

17. MONAAIKOX ANAI'NQPIXTIKOX KQAIKOX - AIZAIAXTATOX I'PAMMQTOX
KQAIKAX (2D)

A166146T0TOG YPOUU®TOG KMo (2D) mov pépel Tov TEPIANPOEVTO LOVOSTIKO OVOyVOPIGTIKO KOOIKO.

18. MONAAIKOX ANAI'NQPIZTIKOX KQAIKOX - AEAOMENA ANAI'NQXZIMA AIIO
TON ANOPQITIO

PC {oap1Oudc}
SN {op1Buodc}
NN {ap1Buoc}
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ENAEIZEIX ITIOY IIPEIIEI NA ANAI'PA®ONTAI XTH XTOIXEIQAH XYXKEYAXIA

ETIKETA ®IAAHX

| 1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Febuxostat Viatris 120 mg emkodvppéva pe Aemtd vuévio diokio
eePovéootdn

| 2. XYNOEXH XE APAXTIKH OYZXIA

Ka0e diokio mepiéyet 120 mg pefovéootdng.

| 3. KATAAOT'OX EKAOXQN

[epiéyet emiong Aaxtoln.
AvatpéEte 6T0 POALO 0ONYLOV XPNONC YL TEPICCOTEPES TANPOPOPIEC.

| 4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI ITEPIEXOMENO

Emkodvppéva pe Aemtd vuévio diokio (Siokio)

28 gmkaAvppéva pe Aemtd vpévio diokia (dtokia)
84 emkaAvppéva pe Aemtd vuévio diokia (Siokia)

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

Ao oTOUATOC YpTIoN
AwBdaote T0 PUALO 0INYIOV XPNOTG TPV OO TN XPTOT).

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO PAPMAKEYTIKO
MPOION MPEIEI NA ®YAAXXETAI E OEXH THN OIIOIA AEN BAEIOYN KAI
AEN ITPOXEITIZOYN TA ITAIAIA

Na puAdoocetat og 8o, TV onoia dev PAETOVY Ko dev Tpooeyyilovv Ta TodLd.

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

| 8. HMEPOMHNIA AHEHX

EXP
Metd to mpdTo dvorypa, ypnoonoteite evioc 180 nuepodv
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9. EIAIKEYX YYNOHKEX ®DYAAZHX

10. IAIAITEPEX IPO®YAAZEEIX I'TA THN AITIOPPIYH TQN MH
XPHEIIMOIIOTHOENTOQN ®APMAKEYTIKQN ITPOIONTON ‘H TON
YIHOAEIMMATQN I10Y ITIPOEPXONTAI AIIO AYTA, E@OOXON AIIAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX

Viatris Limited
Damastown Industrial Park,
Mulhuddart, Dublin 15,
DUBLIN

IpAavdia

12.  APIGMOZX(OI) AAEIAX KYKAO®OPIAX

EU/1/17/1194/015
EU/1/17/1194/016

13.  APIOMOX ITAPTIAAX

Lot

| 14. TENIKH KATATAZH I'TA TH AIAOGEXH

[ 15 OAHTIEX XPHEZHX

| 16. MNAHPO®OPIEX XE BRAILLE

17. MONAAIKOX ANAI'NQPIXTIKOX KQAIKOX - AIZAIAXTATOX I'PAMMQTOX
KQAIKAX (2D)

18. MONAAIKOX ANAI'NQPIZTIKOX KQAIKOX - AEAOMENA ANAI'NQXIMA AITO
TON ANOPQITIO
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EAAXIXTEX ENAEIZEIX ITIOY ITPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTIX XYXKEYAXIEX
KYWYEAHZX (BLISTER) 'H XTIX TAINIEX (STRIPS)

XYXKEYAXIEYX KYYEAQN

| 1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Febuxostat Viatris 120 mg emkolvupéva pe Aemtd vuévio dtokio
eePovéootdn

| 2. ONOMA KATOXOY THX AAEJAY KYKAO®OPIAX

Viatris Limited

3. HMEPOMHNIA AHEHX

EXP

4. APIOMOX [TAPTIAAX

Lot

[ 5.  AAAA XTOIXEIA

[Ti0. nuepoloyioxés avokevaoies uovoj:
AEY

TPI

TET

ITEM

ITAP

>AB

KYP
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B. ®’YAAO OAHI'TQN XPHXHX

66



@viro oonYLOV ypions: IIinpoopics Yo Tov a.60evi)

Febuxostat Viatris 80 mg emkolvppéva pe Aemtoé vuéVio diokia
Febuxostat Viatris 120 mg smikaloppéve pe Aewtd vpuévio dickio.
oepfovéootdt

AP doTe TPOGEKTIKG 0AOKANPO TO GVALO 00N VLAV (PTG TPV UPYICETE VU TAIPVETE AVTO TO
QOOPROKO, O10TL TEPLAUUPAVEL GCNUAVTIKES TANPOPOPIES Y10 GOG.

- Dord&te avTo TO POAAO 0dNYIDV YpNone. Towg ypelaotel va to dopdoete Eava.

- Edv éxete mepartépo amopieg, pOTNGTE TOV Y1OTPO 1 TOV PAPLOKOTOLO GOG.

- H cvvtayn yio ovtd 10 gappako xopnyndnke amokAelotikd yio oag. Agv TPEMEL VO SDGETE TO
Papuoko o€ GAlovc. Mmopel va Tovg TPOKaAEGEL BAAPT, QKOO KOl OTOV TO GUUTTOUATO TG
ac0éveldc Tovg eivart 101 pe T, S1Kd Gag.

- Edv mapotmpnoete Kamoo avemOOun T evEPYELD, EVILEPDOTE TOV YLOTPO 1) TOV QUPUOKOTOLO
oac. Avtd oyvet Kot yo kéOe mbovr avemBOunTn EVEPYELD TOL SEV OVAPEPETUL OTO TOPOV
QUALO 0OM YDV Yprione. BAéme mapdypago 4.

T TePLéyEL To TAPOV PUAAO 00N YLOV:

T eivan o Febuxostat Viatris kot mowa givon 1 yprion Tov
T npémer vo yvopilete npv mhpete to Febuxostat Viatris
IMog vo mapete to Febuxostat Viatris

[MBavég avemBounteg evépyeteg

i va pvidcoete to Febuxostat Viatris

[epreydpeva g cvokevaciog Kot AOTES TANPOPOpPiEg

ook

1. T eivon To Febuxostat Viatris kon owe givar n yprion tov

Ta drokio Febuxostat Viatris mepiéyouvv t dpactikn ovoia peBovEOGTATN Kl YPNOUOTOIOVVTOL Y1d
TNV OVTILETOTICN TG OVPIKNG apBpitidog mov oyetileton pe TV mepicoelnl EVOC ¥NUKOD GTO GMLA
ov ovoudletal ovpikd 0&L. Xe 0ploUEVA ATOLE, 1] TOGHTNTA OVPLKOY 0&E0G avEdvETAL GTASIOKA GTO
alpo Kot gvoéyeTat va yivel oAb vymin yia va tapapeivel Stoivtd. Otav copfaivetl avtd, evosyetal va
GYNUATIOTOOY KPOGTAALOL OVPIKOD 0£E0G HEGT KoL YOP® ard Tig apBpioelg kot Tovg veppovg. Ot
KPOGTAALOL QLTOL PITOpEl v TPOKAALEGOVV PVidlo, £VTOvo TOVo, EpuOpOTNTA, BEpUdTNTO KOt
ddyKkmon og pa dpBpwon (Yveotd og enelcdo10 ovptkhg apdpitidog). Av dev aVIIETOTIOTEL,
UEYOADTEPES EVATODEGEIC TOVL OVOUALOVTOL TOPOL EVOEYXETOL VO CYNUOTIGTOVY HEGO KO YOP® OO TIC
apBpdcelg. Avtol o1 TOQO1 evdEyeTaL Vo TpokaAEGOLY PAAPN 0TI apfpdcelg Kat Ta 0GTd.

To Febuxostat Viatris Aeitovpyei periwvovrtag ta enineda ovpikod 0£oc. Aatnpdviag YounAd to
eminedo ovpikov o&éog uécm Ayng Febuxostat Viatris anaé nuepnoiong otapotd n otadiokr adEnon
TOV KPLOTAAA®MVY, KOl LE TO TEPUGLA TOV YPOVOL LUELMVOVTOL TO CUUTTOUOTO. ALXTPOVTOS ETAPKDS
XOUNAG T, emimeda ovptkov 0EE0G Y10, APKETA LEYAAO YPOVIKO JACTN O UTOPEL EMiong val
GLPPIKVOOOLY 01 TOPOL.

Ta drokio Febuxostat Viatris 120 mg ypnoipomolobvtotl exiong yio tnv avIeTdmoN Kot TpOANY
VYNAGV EMTES®V 0VPIKOD 0E£E£0G GTO Ol TOV PITOPETL VO ELPAVIGTOVY ATV EEKIVATE TNV ANyM
nuelofepamneiog yio Kapkivoug Tov aipatog.

Otav divetal ynuelobepameio, To, KOPKIVIKG KOTTOPN KATUGTPEPOVTAL, KOl aVOAGY®S owEavovTal Ta
EMimeda TOL OVPIKOD 0EE0C GTO OlipLaL, EKTOC KOl OV O GYTLOTIGUOC TOL 0VPIKoV 0&E0g TpoAnebet.

To Febuxostat Viatris eivot yio eviiikec.
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2. T apéner va yvopilets Tpv mapets To Febuxostat Viatris
Mnyv napete To Febuxostat Viatris:

. o€ mepintwon aAlepyiog otn PePovéoctdn 1 6€ 0TO1OOTOTE AAAO OO TO, GVOTOTIKA CVTOV
TOV POPUAKOL (OVAPEPOVTIOL GTIV TOPAYPOPO 6)

[pocdomounioeis Ko TPoPVAAEES

AmevBuvbeite otov yratpd cag tpv mapete o Febuxostat Viatris:

° Edv &yete M eiyote KOPOOKY AVETAPKEL, KOPSIOKA TPOPANUATO 1) EYKEQUAKS EMEIGOOI0

° Edv &yete M eiyote ve@pikn voco KoM coPapég aALEPYIKES AVTIOPACELS GTNV AAAOTOVPIVOAY
(éva @appako Tov ypnoyLomoteitat yio tn Oepameio Tng ovpikng apbpitidag)

. Edv éxete M elyarte otk voco 1 S0KILAGIES NIATIKNG AELTOVPYING [T PUCIOAOYIKES

. Edv Aappdavete Bepaneia yio vynAd enimeda ovpucol 0&€og oG amotédecpa cuvopopov Lesch-
Nyhan (o oévia, KANPOVOUIKT KATAGTOOT 6TV 0Toia Vtapyel VITEPPOAIKO 0VP1Kd 0ED GTO
oipo)

. Edv &yete mpofanuata Bupeoctdoic

Edv éxete eumeipio odlhepykmv avtidpdoemv e to Febuxostat Viatris, otouarfiote va Aoufdvete avtod

T0 Qapuako (PAéme emiong mapdypoeo 4).

[MBavd cvpntdpoTo dALEPYIKOV aVTIOPAGE®DY UTopEel va eivat:

- E&avOnuo cvpmepirapfavopévov coPapng popeng (m.y. eAvktaves, olidia, ayovpa,
amoPOAMdMTIKN e&avOnua), KVNoUog.

- IIpn&wo tov dxpmv 1 TOL TPOGHOTOL

- AvockoAia oty avamvon

- TTupetod pe S10YKOUEVOLG AEUPAOEVEG

- AM\G emiong ameinTikég Yio T {1 0AAEPYIKEG KATACTAGELS LE KOPOLOKT] Kol KUKAOPOPIKN
OVOKOT

O ywtpdc oag Oo amopaciost av Bo daxdyete pdvipa ™ Bepaneio pue Febuxostat Viatris.

Ymnp&av omavieg avapopes SuvnTikd anetintikd yio ) Con deppotikd eEavOnpata (chvopouo
Stevens-Johnson) e ) ypnon g eefovoctdtng, mov epeavifoviol apyikd Mg KOKKIVOTOS 6TOY0G,
OGS KNAIdEC 1 KUKAMKEG KNAIdEC GLYVA Ue KEVTPIKT KOWEAN aTov kKopud. Emiong, pmopei va
mepLapPavel EAKN 6T0 GTOUA, GTO AAUO, 0TI LOTN, OTO YEVVITIKE Opyova, Kol ETUTEPLKITION
(koxkva kot mpnopéva patia). To eEqvOnua propel va eEehybel oe extetapéveg ovokdieg 1
OTTOAETION TOL OEPHOTOC.

Edv éxete avamtoéel to ovvdpopo Stevens-Johnson pe ) yprion pefovéootdtng, dev mpémel va
Eexvnogte ek véou to Febuxostat Viatris avd ndoa otrypr. EGv avortiooete évo eEavOnua 1 avtd ta
OEPUATIKE GCUUTTOUATO, 0valNTNOTE AUECHS CLUUPOLAN OO TO YIOTPO KOL EVILEPDGTE TOV OTL
TOiPVETE VT TO PAPLLAKO.

Edv avt ™ otrypn mepvate va enelcdo1o ovptkng apbpitidag (arpvidia Evapén Evrovov tdvov,
epuBpoTNTOC, BEpUOTNTOG Kot O10YKMONG G Lo ApOpmaon), TEPLUEVETE LEYPL VO VTTOYDPTGEL TO
EMELG0010 0VPIKNG apbBpitidac Tpotov Eekvnoete Yo Tpdt Qopd t Bepameio pe Febuxostat Viatris.

INo opropéva dropa, To emelcddo ovpPKNg apbpitidag evééyetol va avalomupwbodv 6tav EeKivodv T
AYM OPIGUEVOV POPUAK®V TTOL EAEYYXOLV Ta EMimeda ovpKoD o&éog. Agv mabaivovy drot e&dpaelc,
aALd pumopei va Tapovoidoste £Eapon axdua ki av maipvete Febuxostat Viatris, kot daitepa katd tig
npdTe efdonadeg N univeg g Bepanciog. Eival onpoviikd va cvveyilete va taipvete to Febuxostat
Viatris akopo ku av £xete £€apon, kabmbg to Febuxostat Viatris eEoxorovbel va Aettovpyel yia
ueimon tov ovpkov o&foc. Me to TEPAGHLO TOV XPOVOV, 01 EEAPGELG OVPIKTS apBpitidag Oa
ovpaivouy Aydtepo cuyva kot Ba givon Arydtepo eninoveg ebv cuveyilete va naipvete to Febuxostat
Viatris ka6 nuépa.
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O ywTpog oag B 6o GVVTAYOYPAPEL GLUYVA dALN PapuaKa, E6v amatteital, yio va cag Bondnoel vo
OTOTPUTOVV 1] VAL BEPUTEVTOVY TO, CLUTTOUATO TOV eEAPCEDV (OTWG 0 THVOC Kal 1] SOYKWGOT CE Lo
apBpwon).

e aoBeveic pe ToAD VYNAQ emineda ovptkov 0&Eog (.. o€ aVTOVG TOL VITOPAAAOVTAL GE
ynueobepaneio Kopkivov), n Oepameio e PAPHOKO TOL PEIOVOVY TO 0LPIKO 05D UTOPEL VoL 0O YNOEL
oV avénon g Eavliving otV ovpoPOPo 080, e TBOVEG TETPES, OV KOl ALTO Oev £xel TapatnpnOel
oe acBeveic mov Oepanevovrar pe to Febuxostat Viatris yia to Zovdpopo Aveong Oyxov.

O ywatpog oag pumopel va oag CNTNoel va Kavete e£eTAoELg OOTOG Yo VoL EAEYEETE OTL TO NTTOP GOG
AELToVPYEL PUGIOAOYIKA.

Howowd xon £pnpor

Mn divete 10 QAPUOKO aVTO GE ToudLd NAKING KAT® TV 18 €MV EMEWN N 0oQALEL KoL M)
AMOTEAECULATIKOTITA gV £X0VV TEKUNPLOEL.

Al pappoxa ko Febuxostat Viatris

Evnuepdote Tov ylotpd 1 ToV GopUOKOTOLd GOg AV TUIPVETE 1 £XETE TPOCPATO TAPEL AALO PAPLLOKOL,
KOO KO 00T IOV dev GoG Exovv yopnynbel pe cuvtayn.

Eivoi dlaitepa onuavtikd va Teite 6To y1otpo 1 T0 QUpPUUKOTOLd GOC EAV TAIPVETE PAPUAKO. TTOV
TEPLEYOLV OTOLOONTOTE OO TIC KOAOLOES 0VGiEg KABMG eVOEYETAL VO OAANAETIOPACOLY LUE TO
Febuxostat Viatris kot 0 ylatpog oag evOEXETOL VO GKEQTEL TN AT AapaiTTOV HETPOV:

o Mepkantonovpivn (ypnoponoteitor yia ) Bepansio Kopkivov)

o AlaBelonpivn (xpnoyromoteiton yio Tn LEI®OT TG AVOGOAOYIKYG OVTATOKPIONG)
o ®eopLAAIvY (ypnopomoteitol yio T Bepaneio Tov dobuatog)

Kinon ko Onioopoc

Agv glvar yvooto eav 1 pefovootdn pumopei va PAdyet to ayévvnto maidi cag. To Febuxostat Viatris
dgV TPEMEL VO, YPTCLUOTOIEITOL KOTA TN SIPKELD TNG EYKVUOCSVVNG. AgVv gival yvmaTto dv 1
pePovéootdtn propel va mepdoel 6To avOpdmTvo PUNTPKO YOAW. AV TPETEL VO YPNGULOTOMGETE TO
Febuxostat Viatris eav Onkalete, 1} edv oxonevete vo OnAdoete.

Edv eiote éyxvog 1 OnAdlete, vopilete 4L pnopet va glote €ykvog 1| oxedldleTe va amoktoete Toudi,
{ntote 1 GVUPOLAN TOL YTPOV 1) TOV POPLAKOTOLOV GOG TPV TAPETE AVTO TO PAPLLAKO.

Odnynon ko YEPLOROS PNYAVRATOV

[péner va yvopilete 6T pmopel va vouwoete {aAn, vavniia, 0apupog 0pacng, apumdio | popunkioon
katd tn Oepamneio kot dev Bo mpémet va odnyeite N va yepileote punyoviuoto edv cupPet oto.

To Febuxostat Viatris sepiéysr haktoln

Ta diokio Febuxostat Viatris mepiéyovv Aaxtoln (Eva tomo caxydpov). Av o yiatpdg 6oG, 6OG
evnuépmae OTL €xeTe OLGAVEEID G OPIGLEVO GAKYOPO, EMKOVMVIOTE LE TOV YIUTPO GG TPV TAPETE
OVTO TO POPLOKEVTIKO TPOTOV.

To Febuxostat Viatris mepiéyst varpio

To Febuxostat Viatris mepiéyet Arydtepo and 1 mmol vatpiov (23 mg) ava diokio, givar avtd Tov
ovoudlovpe «erevBepo vatpiovy.
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3. IIog va mapete To Febuxostat Viatris

[Tévtote va maipvete To PAPLOKO AVTO AVGTNPE COUPOVE, LE TIG 0dNYiES TOV YloTpov cag. Edv &xete

ape1BoAriec, pOTAOTE TOV YIUTPO 1) TOV PUPLOKOTOLO GOG.

. H ovvnng 660m civai éva diokio nuepnoime. 1o Tiom HEPOS TNG NUEPOAOYIOKNG GCUCKELAGIOG
KOWYEADY LITAPYOVV CTUEWMUEVES Ol NUEPES TNG Efdopddac, date va cag fondnoetl va eAéyéete
OTL £yeTe TAPEL P d0om kdbe nuépa.

. Ta diokio Oa wpémel va AapuPdvoviot omd To 6TOU Kol Lopolv va Aappdvovial pe 1 xopig
pOoeN.

Ovpixy apBpitido.
To Febuxostat Viatris eivot diabéoipo o€ diokio gite tov 80 mg &ite Twv 120 mg. O yiatpdg cog Ha
G0G YOPTYNOEL TNV TEPLEKTIKOTITO, TOV EIVAL TTLO KOUTAAANAT Y10 EGAC.

Yvveyiote va maipvete To Febuxostat Viatris kafe nuépa axdpa kit av dev mapovatilete £Eapon 1
eMEGOO10 OVPIKNG apOpitidag.

Llpolnyn kot Oepareio YnAOVY emmédwV 0vpirkod oféos ae aobeveis mov vrmofdriovial oe
xnuetobepomeio

To Febuxostat Viatris eivon 1a0éo1po g diokio tov 120 mg.

Eekwnote va maipvete to Febuxostat Viatris 800 nuépeg mpv amd v évapén g ynuetobepansiog kot
ouveyloTe TNV XPNOT TOL GUUPMOVO, LLE TNV GLUPBOVAT TOV YLOTPOY Gag. XvviBwg 1 Bepansia eivar
UIKPODV ¥POVIKOD OLOGTHILOTOC,

Eav napete peyarorepn d6on Febuxostat Viatris amo v kavovuki

Ye mepintmon Tuyoing VIEPSOGOLOYING POTAGTE TO YINTPO GOC TL VO KOVETE, 1| EMKOIVOVIGTE LIE TO
TANGIEGTEPO TUN O ETELYOVTIMV TEPIGTATIKAOV.

Eav Eeyaoete vo mapete To Febuxostat Viatris

Eav mapaieiyorte o d6on Febuxostat Viatris mépte ) poig to Bounbeite ektdg edv givor dpa yio
v enduevn SO0 60G, OTOTE GTNV TEPIMTTMOOT 0LTH TAPUAEIYTE TN 006 OV EEYACATE KO TTAPETE TNV
EMOWEVN OGN TN COCTN dpa. MV Tdpete SuTAN dOGN Yo VO AVOTANPOGETE TN 80T oL EeYdoaTte.

Eav octopatiicete va maipvere to Febuxostat Viatris

Mnyv otapatoete vo maipvete to Febuxostat Viatris ympig t cvpfovin tov yatpod cog axdpa Kt ov
voinbete kakvtepa. Edv otaparioete va maipvete to Febuxostat Viatris to enineda ovpikov 0&£0g Gog
umopel va EEKVIooUV Vo ouEAVOVTOL KoL TO GUUTTMUOATE GOG EVOEXETAL VA, ETOEVMOOVY AOY® TOL
OYNUOTIGHOD VEDV KPUGTAAA®V 0VP1KoD 0EE0C HEGH KO YOP® OO TIC apOpDCELS KOl TOVG VEQPPOVG
oG,

Edv éxete meplocdtepeg epmTNGELG GYETIKA LLE T YPTOT AVTOV TOL PAPUAKOV, POTNOTE TOV Y1ATPO 1)
TOV QUPLOKOTOLO GOC.

4, IMBavéic avemBounTeg evépyseieg

Onwg 6Aa To pAPLOK, £TGL KOL 0VTO TO PAPUAKO UTOPEL VO, TPOKAAEGEL AVETIOOUNTEG EVEPYELEG, OV
Kot 6gv Topovctalovial 6 OAOVG TOVG AvEpOTOLG,.

YtouatnoTe Vo AOUPBAVETE QVTO TO PAPLOKO KoL EVIILEPDOTE TOV YIUTPO GOG AUECHS N TNYAIVETE GTO

TANGCIESTEPO TUNOL ETELYOVTOV €AV 01 KAT®OL oTdviec avemBounteg evépyeieg cupPfoiv (Lmopel va

emnpedoovy £o¢ 1 otovg 1000 acbeveic), enetdn pio aldepyikn avtidpaor uropel vo, akolovdnost:

. OVOPLAOKTIKEG AVTIOPAGELS, VITepevaicOncio oto edpuako (PAEme mopdypapo 2
«IIpoeidomomacelc Kot TPOPLAGEEIS»)
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SUVNTIK®G amEIANTIKA Y10, T {on depuatikd eEavOnpata mov yopaktnpilovtor omd
onuovpyios PLOAAId®Y KOl ATOAETION TOL OEPUATOC KOl GTIV ECMTEPIKN EMLPAVELN TOV
KOWAOTITMOV TOV CAOUATOG, TT.Y. CTOUM, YEVVNTIKA dpyava, ETOSVVA EAKN GTO GTOLO KOUT OTIC
YEVVITIKEG TEPLOYES, TOL GLVOOEVOVTOL OO TLPETO, TOVOLALLO Kol KOVPAGT) (GUVOPOLO
Stevens-Johnson/ To&ikn Emideppukr) Nekpoivon), 1 amd S1oykouévoug Aeppadivee, didykmon
Nmatog, Nratitido (€mg Kot NTATIKN averdpkeln), ovénon Tov aptduod 1oV AEUPOKVTTAP®OY GTO
aipo (POPLOKEVTIKT] OVTIOPACT] LE NOGIVOPIALN KOl GLGTNHOTIKG cvurtopate Dress-Drug
Reaction with Eosinophilia and Systemic Symptoms) (BAéne mapdypapo 2)

I'evikevpévo deppatikd e&avonua

AAleg avemBOUNTEC EVEPYELEG O OTOIEG OEV AVAPEPOVTAL TAPUTAVE® TALPATIOEVTOL KATWOL.

Yoyvég avemOOunTeg evépyereg (umopei va emnpedoovy £mg 1 otovg 10 acbeveic):

LN GUCLOAOYIKA ATOTEAECLLOTO EEETACEWV NTATOG

duappota

TOVOKEPUAOG

eEavinuata (cvopmepriapfovouévov dapdpwv 8oV eavinuata, PA. TopakdT® oTig
TAPAYPAPOVS €Oyl GLYVES) KOl KOTTAVIES))

vavtio

avENoT TOV CLUTTOUATOV TNG opOpitidag

TOTIKN SIOYK®GN AOY® KATOKPATNOTG VYP®Y G6TOVG 16TOVC (0idnua)
Cakn

dvoKOAia GTNV avVOTVOn

Kvnopdg (eayovpa)

TOVOC 6O Kpa, TOVOG g PHec/apfpmacelg

komwon (advvapuio)

'Oy ovyvég avemBopnteg evépyeteg (Lmopel va emnpedoovy énc 1 otovg 100 acbeveic):

pelopévn 6peln, ahiayn ota enineda cakydpov aipatog (dtafrtng) Tov onoiov éva cOUTTOHN
umopei va givar vepfoiikn diya, avénuéva eninedo Mmidiov aipatog, abdéENon COUNTIKOD
Bépovg

amMAELN EpMOTIKNG emBupiog

dvokoAio vvov, vvnAia

apmdio, popunkicon, petopévn | odiotouévn aicbnon (vroicOnocio, nuudpeon 1
mapoioOnoia), aAloiwpévn aicnon yevong, petwpévn aicOnon 6ceprnong (voopio)

un euotoroywd HKT', akavoviotog 1 Yp1yopog KopdtaKOc TaApioc, aiconuo ToApudy
(tayvmaApio)

eEdyeic M epubpiaon (.. KOKKIVIGHO TOL TPOGMTOL 1) TOV AvYEVA), CLENUEVT] OPTNPLOKN TEDT,
alpoppayia (aipoppayia, Topatnpeitol povo oe acbeveic mov Taipvouy ynuelobepomeio yio
dloTapayEC TOL OiUATOC)

Brxoc, duveeopia 6To 6TNOOG 1 TOVOC, PAEYUOVT TOV PIVIKGOV S103®V Kot / 1| TOV Adpuyya
(AomEEIS TOL OVOTEPOL AVOTVELGTIKOD), BPoyyiTida, AOIUMEEIS TOV KATMTEPOL OVOTVELGTIKOD
Enpootopia, Kook Tovog/ducpopia 1 aépia, Ave KOIAMOKOS TOVOG, KaHGOG
GTOUGYOV/dVoTTEYin, SOVCKOIAOTNTO, TTLO GUYVES KEVADGELS, EUETOC, SUGPOPIN GTOUMYOV
KVNopmoeg e&avOn o, Kvidwor, EAEYHOVY], SUGYPOUATICUOG TOV OEPUATOS, KPEG KOKKIVEG 1|
UoP knAidec 6T0 dépUa, UIKPEG EMIMEDEC KOKKIVEG KNAIOEC 6TO déPUA, KOKKIVY TTEPLOYT GTO
déppa Tov KOADTTETAL LLE LKpA cuppeovta eEoykdpata, eEavOnua, meployés epvhpoTnTag Kot
KNALdEg 610 d€ppa, avéniévn epidpmon, epidpmon ) viyta, aAorekio, KOKKIVIGHO TOV
dépuatoc (epvnua), yopiaon, éxlepo, GAAOD TOHTOV dEPUATOAOYIKES KATOGTUCELS

WOiKEG Kpaumes, oikn advvapio, Buiakitida 1 apOpitida (preyuovn apbpdoemv cuvHBmg
GLVOdELOLEVT ATO TOVO, S10YKMOT 1)/Kon duokapyia), TOVog 6T TAATT, HUikog omacids, LOikn
Kau1 o115 apBpmdcelg SvoKapyio

aipo 6To 00pa, U PUGLOAOYIKT GLYVT] 0VPNOT, U1 PLGLOAOYIKEG eEETAOELG OVPWV (VENUEVO
EMIMEDO TPOTEIVOV GTA 0VPA), LEIMCT GTNV IKAVOTITA TOV VEPPDV VO, AEITOVPYOHV KAVOVIKA,
Aoiumén Tov oVPOTOINTIKOD GLGTHLLOTOC
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. ovog 610 Bdpaka, Suopopia oto Bmpaka.

. MBot ot xoANndoY0 KOG 1] 6T0 YOANdGY0 TOPO (YoroABiaon)

. avEnon tov emmédov diEyepong g Bupeoeldovg opudvng (TSH) oto aipa

. oAAayEG 0TIG €EETACELS QUUATOG 1] GTIV TOGOTITO TV OLLOGOAPIOV 1] TOV AUOTETOA®Y (U
QLGLOAOYIKE amoTeEAéopaT EEETACEWMV AILATOC)

. TETPEG GTA VEQPA

° OTLTIKEG OLGKOALES

. UEL®pEVT AgtTovpyio ToL BUPEOEIBOVS adEVa

. 0aupoc opaonc, petafoirn g Opacnc

. guPoéc ota, auTid

. KATOPPON

o £EEAKMGN TOL GTOUATOG

. QAEYLOVT] GTO TAYKPENS: GLVNON CVUTTOUATO EIVOL O KOIAMOKOC TOVOG, VOUTIO KOl ELETOG

. £vtovn embopio yio ovpnon

. TOVO(

o adtabeoia

o avénuévo INR

o UOAOTEC

o mpn&o ota yeiln (S10yKmoN YEMDVY)

Yravieg avemOOunteg evépyetes (unopel va emnpedcovy £og 1 otovg 1.000 acbeveic) sivar:

o poikn BAAPT, pio KATAGTOOT 1) OTTOi0 68 GTAVIEG TEPIMTMOELS UTOPEL va givarl coPapr. Mropei
VO TPOKOAEGEL PoiKd TpofAnpata kol wWiaitepa, av tnv id1a oTiyun, acbdveste adtobecio 1
€xete vynhn Beppokpacio uropei va £xel TpokAndei amd Un EUGIOAOYIKTY LVIKT PAGHN.
Emwcowmvnote pe tov y1atpd oag apéocws av arsBavieite poikd ndvo, evaicOnoia, 1 advvapio.

o coPapd otdnua twv Babitepwv oTifadmv Tov dépuatog, Waitepa YOP® Ao Ta HATLo, TO
YEVVITIKA OPYOVaL, TIG AKPEG XEIPEG, TOVG AKPOVG TOJEG 1 TN YAMGGA, pe Thavn Eapvikn
dvokoAia GtV avomvon

o VYNAO TLPETO G GLVOLOCUO UE dEPUATIKO EEAVON A OTTMG TNG TAUPAC, SIOYKOUEVOVG
AeLOOEVES, O10YKMOT NTTaToc, Nrotitida (E0¢ Kot NTatiKy avendpkela), adENCT Tov aplfpov
TOV AELPOKVLTTAPOV GTO Oiple (AELKOKVLTTAPMOT), LE 1] XOPIg NOSIVOPIAia)

. Soeopov popeav e&ovinuata (m.y. e Aeukég KNAOES, e POVGKAAES, Ue POVCKAAES TTOV

TEPIEYOVV THOV, LLE OTOAETIOT] TOV OEPUATOC, EEAVOMULN OTTC TNG IAAPAG), EKTETANEVO EpVON U,

VEKPWOOT], KO TOLPOAVYMING OTOKOAANGN TNG EMOEPUIOAG Kot TV PAEVVOYOVOV nepPpavdv, pe

amotéleopa TV anolémion kot mhavi oy (cvvépopo Steven-Johnson/To&ikr emdepuiky

vekpolvon)

VELPIKOTNTA

aioOnua diyog

peiwon Bapovg, avEnpévn 6peln, aveléreyktn anmdieia dpegng (avopeia)

acvvifioTa younid apoceaipia (Aevkd 1 epuBpd apoceaipio)

aAdayéG 1 HeloT TG TOCOHTNTAS TV 0VPMV TOV OQEIAETOL GE PAEYLOVT| GTA VEPPA (d1dpeom

COANVOPLOKT VEQPITION)

QAEYHOVT TOV NIATOG (MTOTITION)

Kirpiviopa tov déppatog (iktepog)

AOUADEEIGTNG 0VPOSOYOV KVOTNG

nroTn PAGPN

avénuéva emimeda TG KPEATIVIKNG POOPOKIVAONS 6To aipa (évag deiktng poikng PAABNG)

a1pVidtog Kapdlakog Bdvartog

YOUNAOG ap1Bpog epuBpdv aipoceapiov (avaipio)

KaTdOAym

Swatapayn vvov

ammAEln TNG aicOnong g yevong

aicOnpo kovoov

thyyog

KUKAOQOPIKY] OVETAPKELDL
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Aolpwén tov mvedpova (Tvevpovia)

TANYEG GTO GTOUA, PAEYLOVI] TOV GTOHOTOG

YOOTPEVTEPIKN dLATPTION

GUVOPOUO GTPOPLKOV TETAAOL

PEVULOTIKT TOAVUVOAYTOL

aicOnpo/aicbnon (éotng

EAQVIKT OTOAELD OpOOTG AOY® amdPpatng pog aptnpiog 6To Hatt

Ava@opd avemBOunTOV EVEPYELOV

Edv mapatnpnoete kdmoto avemBOuntn evEPYELD, EVIUEPDOCTE TOV YLOTPA 1] TOV QOPLOKOTOLO GaG. AVTO
1oYOEL Kot Yo KAOe mhovi avemiBountn evEPYELD TTOV JEV AVAPEPETOL GTO TOPOY PVAAO 03N YLDV XPTOG.
Mmopeite emiong vo avagépete avemBounteg evépyeleg anevbeiag, Léco Tov €BviKod GLGTHUATOG
avapopds mov avaypdeetor oto [Hapdptnua V. Méoo g ovaeopds avemiBountmy evepyEldY Umopeite
va. fonBnocete ot GLALOYN TEPIGCOTEPOV TANPOPOPIDV GYETIKA HE TNV ACGPAAELD TOL TOPOVTOG
QOPLAKOV.

5. Iog va purdaccete To Febuxostat Viatris

To @dppako avtd Tpénet vo puAAGSETOL G€ LEPT OV OgV TO PAETOVY Ko Ogv TO POEVOLV Ta TALdLA.
Na pn yprolponoteite ovtd T0 PAPUOKO UETE TV UEPOUNVia ANENG TOV aVOPEPETOL GTN CLOKEVAGIA
peta ) AHEH/ EXP. H nuepopnvia Anéng sivar n tekevtaio nuéPA TOL UAVO. OV OVOPEPETOL EKEL.
IMa g eédec, petd 10 TPpOTO AVOryUa, xpnoitonoteite evtog 180 nuepdv.

To pappakevtKd ovtd TPoidv dev anartel Waitepeg cuvinKeg PUAAENGS.

Mnv metdite eAPUAKO GTO VEPD TNG OMOYETEVLONC 1| OTA OKLOK( amoppitpota. Potiote tov
(QPOPLOKOTTOLO GOG Y10, TO TAOC VO, TETAEETE TAL PAPUAKE, TTOVL JEV PN CILOTOLELTE T AvTtd Ta pétpa Oa
BonOncovv oty Tpoctacio Tov TEPPAAAOVTOG.

6. Iepreydpeva TS CVOKEVAGINS KOL AOLTES TANPOPOPiES
T epréye to Febuxostat Viatris
H dpaotikn ovoia eivar | pefovéootdrn. Kabe diokio mepiéyet 80 mg 1 120 mg pePovéootdng.

To dAAa cuoTatkd etva:

Ivpnvag dioxiov: haktoln (PAéne mapdypago 2, «To Febuxostat Viatris mepiéyet Aaktoln»),
LIKPOKPUGTOAMKT KUTTOPIVY, OTEATIKO LoyVIO10, VOPOELTPOTLAOKLTTOPIVY, VATPLOVYOG
KPOoKOPUEALOLT, EVOOATOUEVO KOAAOELDEG TLPITIO, AVVOPO KOAAOELDEC TLPITIO, KPOGTOPR1OOVT] Ko
TAAKN.

EmixdAvyn droxiov: vapoueAloln, 610&eidio Tov titaviov (E171), aBviokvttopivn, kitptvo o&eidio tov
ownpov (E172), tproketivn kot péhav o&egidio tov aonpov (E172).

Epgavien tov Febuxostat Viatris kot wepieyopevo, TG 6VGKEVAGIOG

Ta emkaivppévo pe Aemtod vuévio diokia Febuxostat Viatris sivat kitpva, apeikvpto diokio o€ oyniua
kayakiov. Ta dokio 80 mg pépovv v emonpoaven «M» otr pio mAgvpd kot Ty emofpovon «FX3»
oV 6AAn. Ta diokio 120 mg pépovv Ty emtoNpaven «M» ot pio TAELPA KoL TV ETIGNHHOVOT)
«FX4» otv aAA.

Ta emkodoppéva pe Aemtd vuévio dtokio Febuxostat Viatris 80 mg kat 120 mg diatifevion o€
oLOKEVACiES KLWEADV oV TTepEyovv 14, 28, 42 ko 84 diokio, NUEPOLOYINKES GUGKEVOGIEG KOYELDY
oL mePEYoLV 28 Kat 84 diokia Kot SUTPNTEG GLOKEVUGIEG KOYEADY LOVASI®V dOGNG OV TEPLEXOVY
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28 x 1 dwokia kot 6€ TOAGCKELUTIES TOV 84 ETKOAVUUEVDY LE AETTO DUEVIO SIOKI®V TOV
amoTeEAOVVTOL ald 2 KOLTLY, TO KOBEVA TEPIEYEL 42 EMKOAVUUEVO, PLe AETTO VUEVIO O1OKIML.

Ta emkaAvpuévo ue Aemtd vpévio dtokio Febuxostat Viatris 80 mg xat 120 mg drotibevtal 6 TAAGTIKES
QLaAeg Tov mepLEYovv 28 kai 84 diokia.

Mmropei v, unv KuKAOPOPOLY OAEG Ol GUOKEVAGIES.

Karoyog Adcrog Kvkhopopiog ko I[lapackevaotig

Karoyog Adcrog Kvkiogopiag
Viatris Limited

Damastown Industrial Park,
Mulhuddart, Dublin 15,
DUBLIN

Iphavdia

Hopoockevootg
Mylan Hungary Kft
Mylan utca 1
H-2900 Komérom
Ovyyopia

McDermott Laboratories Limited trading as Gerard Laboratories
35/36 Baldoyle Industrial Estate

Grange Road

Dublin 13

IpAavoia

Mylan Germany GmbH

Zweigniederlassung Bad Homburg v. d. Hoehe, Benzstrasse 1
Bad Homburg v. d. Hoehe

Hessen, 61352,

Teppovia

Mo omoladnmote TANPOPOPic GYETUKH LLE TO TOPOV PAPUAKEVTIKO TPOIOV, TOPAKOAEITTE VO
amevBuvleite otov TOMIKS avTmpdsmmo Tov Katdyov g Adstog Kukhopopiag.

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Viatris Viatris UAB

Tel/Tel: + 32 (0)2 658 61 00 Tel: +370 5 205 1288
Buarapus Luxembourg/Luxemburg
Maiinaa EOOJ] Viatris

Ten: +359 2 44 55 400 Tel/Tel: + 32 (0)2 658 61 00

(Belgique/Belgien)

Ceska republika Magyarorszag

Viatris CZ s.r.o. Viatris Healthcare Kift.
Tel: +420 222 004 400 Tel.: + 36 1 465 2100
Danmark Malta

Viatris ApS V.J. Salomone Pharma Ltd
TIf: +45 28 11 69 32 Tel: + 356 21 22 01 74
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Deutschland
Viatris Healthcare GmbH
Tel: +49 800 0700 800

Eesti
Viatris OU
Tel: + 372 6363 052

EALGda
Viatris Hellas Ltd
TnA: +30 210 993 6410

Espaiia

Viatris Pharmaceuticals, S.L.

Tel: + 34 900 102 712

France
Viatris Santé
Tél: +334 37257500

Hrvatska
Viatris Hrvatska d.o.o.
Tel: +385 1 23 50 599

Ireland
Mylan Ireland Limited
Tel: +353 1 8711600

island
Icepharma htf.
Simi: +354 540 8000

Italia
Viatris S.r.l
Tel: + 39 (0) 2 612 46921

Kvnpog
GPA Pharmaceuticals Ltd
Tn\: +357 22863100

Latvija
Viatris SIA
Tel: +371 676 055 80

Nederland
Mylan BV
Tel: +31 (0)20 426 3300

Norge
Viatris AS
TIf: + 47 66 75 33 00

Osterreich
Arcana Arzneimittel GmbH
Tel: +43 1 416 2418

Polska
Viatris Sp. z 0.0.
Tel.: + 48 22 546 64 00

Portugal
Mylan, Lda.
Tel: + 351 214 127 200

Romania
BGP Products SRL
Tel: +40 372 579 000

Slovenija
Viatris d.o.0.
Tel: + 386 1 23 63 180

Slovenska republika
Viatris Slovakia s.r.o.
Tel: +421 2 32 199 100

Suomi/Finland
Viatris Oy
Tel: +358 20 720 9555

Sverige
Viatris AB
Tel: + 46 (0)8 630 19 00

United Kingdom (Northern Ireland)
Mylan IRE Healthcare Limited

Tel: +353 18711600

To mwapov vALo 00NYLOV Yp1ioNS avaBewpOnke Yo TELEVTAIO POPE GTIG

AdLeg TNYEG TANPOPOPLOV

Agmtouepeic TANPOPOPIES Yo TO PAPLOKO aVTO givol dlafEciec 610 dkTLOKO TOTO Tov Evpmmaikod

Opyaviopov Goappdkov http://www.ema.europa.eu.
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