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HNEPIAHYH TQN XAPAKTHPIZTIKQN TOY ITPOIONTOX



1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX
Pirfenidone axunio 267 mg emikaAvUpUEVA e AETTO LUEVIO dloKia
Pirfenidone axunio 534 mg emkaAvppéva pe Aemtd LUEVIO doKia
Pirfenidone axunio 801 mg emkaAvppéva pe Aemtd LUEVIO dloKia

2. IMOIOTIKH KAI ITIOXOTIKH YYNOGEXH

Kd&0e emcodvppévo pe Aemtd vpuévio diokio mepiéyel 267 mg mpeevidovng.
Kd&0e emcodvppévo pe Aemtd vuévio diokio mepiéyetl 534 mg mpeevidovnc.

Kd&0e emcodvppévo pe Aemtd vpuévio diokio mepiéyel 801 mg mpeeviddvne.

[N tov TAnpn kaTdloyo Tov exdoywV, BA. Tapdypapo 6.1.

3. PAPMAKOTEXNIKH MOP®H

Emwcoloppévo pe Aemtd vpévio diokio

Ta Pirfenidone axunio 267 mg entkaAvpUpéva Pe AETTO DUEVIO S10KI0 EIVOIL KITPIVOL YPDUOTOC,
MOEOOVG GYNUATOC, CUPTKVPTO ETIKAAVUUEVO LE AETTTO VUEVIO J10KI0, LE EYYAPOUKTY EVOEIEN
«LP2» ot pia mhevpd kon omAd oty GAAN TAgLpA pe daotdoelg mepimov 13,2 x 6,4 mm.

Ta Pirfenidone axunio 534 mg gmucolvoppéva pe Aemtd vpévio diokia eivor Toptokai ypdpatog,
MOEWOVG GYNUOTOG, OUPIKLPTO EMKOAVUUEVO e AETTO DUEVIO 010K, LE EYYOPAKTY EVOELEN
«LP5» ot pia mievpd kon omAd oty GAAN TAgLpA pe draotdoelg epimov 16.1 x 8.1 mm.

Ta Pirfenidone axunio 801 mg gmucolvoppéva pe Aemtd vpévio diokia eivor Kapé ypdUATOG,

®OEWOOVG GYNUOTOG, OUPIKLPTO EMKOAVUUEVO e AETTO DUEVIO 010K, LE EYYOPAKTY EVOELEN
«LP8» o1t pia mievpd kon omAd oty GAAN TAgupA pe daotdoelg mepimov 20.1 x 9.4 mm.

4. KAINIKEX IAHPO®OPIEX

4.1 OgpamevTikéc gvoeitelg

To Pirfenidone axunio evoeikvutar yio tn Oepamneia 10omabodg Tvevpovikng ivoong (IPF) oe
EVNAIKEG.

4.2  Aocoloyio kol TpOTOG YOPNYNONS

H évapén xon n emifreym g Oeponeiog pe Pirfenidone axunio npénel va mpoyuatomoteitat omd
e€edkevévoug 1otpovg pe gumelpia ot ddryvoon kot Bepaneia g IPF.

Aocoloyia
Evilixec

Me v évapén g Oepanciog, 1 6001 Oa TPETEL Vo TITAOTOIELTAL GTI GUVIGTOUEVT NUEPTGLO dOGT
tov 2.403 mg/Mmuépa yia tepiodo 14 nuepdv, cOHUE®VA LE TO aKOAOVOO TPOY P

. Huépec 1 éwg 7: d6om 267 mg yopryobpevn Tpelg popég Tnv nuépa (801 mg/Mmuépa)
. Huépec 8 émg 14: d0om 534 mg yopnyovuevn tpeig @opég tnv nuépa (1.602 mg/muépar)
. Huépa 15 kot petd: d6om 801 mg yopnyoduevn tpeig eopég tnv nuépa (2.403 mg/muépar)

H ocvvietdpevn nuepfiota d6om cvvtipnong tov Pirfenidone axunio givon 801 mg tpeig popéc v
nuépa pali pe Tpoen, yio cuvolikd 2.403 mg/muépa.

Adcelc Tave and 2.403 mg/muépa dev ouvict@vtar Yo kavévay acBevn (BA. mapdypago 4.9).

Ot acBeveic mov mapodeinovv T Bepancio pe TV TPEEVIOOVT Yo 14 1} TEPIEGOTEPES dLUOOYIKES
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nuépeg Ba mpénet va Eavapyilovv ) Bepameio kot vo akoAovBolv To apykd 60GOAOYIKO Gy
Tithomoinong d1dpkelog 2 EBOOUAS®Y £MG TN CLVIGTMUEVT TLEPNTLL OOCT).

X mepinton dlakomng e Bepameiog Yo Alydtepo amd 14 dradoyikég nuépes, umopei va yivel
EMOVEKKIVION TNG YOPNYNONS TNG 0OGNG OTNV TPOTYOVUEVT GUVIGTMUEVT NUEPNTIL 0OGT Y®PIig
Tithomoinon.

Ipocopuoyn twv docewy kot Ao (ntiuato. ac@oalodc ypnonc

Tootpevrepixa ooufauato

21ov¢ aoBeveig mov gppavifouy dvcaveéio otn Oepaneio Ady® YUSTPEVIEPIKOV AVETIHOUNTOV
gvepyelmv, Tpénel va vrevivpiletat 0Tt To eapuoKo TpEnet va, Aapfdvetar pe tpoen. Edv ta
GUUTTMOUOTO EXUEVOVY, 1] 0OGT TNG TPEEVIOOVNG Uumopel va pewwbel ota 267 mg — 534 mg, 500 €mg
TPEIS POPEC/MUEPT LLE TPOPT] KOl EXOVOKALLAK®OOT) TG 00GNG GTN GUVIGTAOLEVT NHEPTGLOL dOGN
avdioya pe v avektikdta Tov aobevr). Edv ta copntopata cuveyilovuv va veictavtal, ot acbeveig
uropei va kaBodnyodvion va dtakdyovv ) Bepoaneia yio pio £0g 600 efSopAdES TPOKEUEVOL VO
VIOYWPGOLV T CUUTTMOUOTA.

Avtidpaon pwrocvaiaOnoiag 1 eéavOnuo

Oa mpénet va vevBvpileTon otovg acbeveig mov gppavifovy Nmia £0c péTpla avtidpaon
pmTogvasOnciog va YPNGLOTOOVY aVTINALOKO Kafnueptvd Kot va, amopedyovy Ty £kBecn otov
NnAo (BA. mapdypago 4.4). H 66on e mpeevidovng umopet va pewwbdei oto 801 mg kdbe nuépa
(267 mg tpeig popég v nuépa). Edv 1o e£avOnua empével petd amd 7 nuépec, n yopnynon g
TPPeVIdOVNG Ba mpémet va StakomTeETAL Yo 15 NUéPES, e EMAVAKALAKMGT) OTI] GUVIGTMUEVT
nuepnoa 666M KT ToV 1810 TPOTO OTMG 6TV TEPTI0O0 KAUAK®GTG.

Ot acBeveig pe coPapn| avtidpaon potosvarsOnciog 1 e£avOnua Ba npémel va kabodnyovvtal va
drakomrovv T Oepameia kor va avalntovv wtpikn cupfouvin (BA. mapdypago 4.4). MOALG voympnoet
10 e€avOnua, N TPEeviddvn pmopel va exavoyopnyndel Ko 1 6601 Tov va emavakApaKoOel o
GUVIGTAOUEVN MUEPN O dOCT KOTA TN SLOKPLTIKY EVYEPELL TOV 10.TPOY.

Hrorixn Aertovpyio

g MePINTOOT CNUAVTIKNG A0ENONG TG AAAVIVIKTG 17/K0L TNG AOTAPTIKNG AUIVOTPAVGPEPAOTS
(ALT/AST) pe M yopig avénomn yorepubpivng, mpémnetl va mpocapuoletol 1 3661 TG TPEEVIOOVIGS 1
va dwokomtetol 1 Oegpaneio cOHE®VA pE TIG KatevBuvtipleg odnyleg Tov avapépovtal 6TV
opaypaeo 4.4.

Ewwoi tAnbvopoi

Hhkiowuévor
Agv amaiteitol Tpocappoyn g 60omg Yo acbeveic nhikiag 65 etd@v kat avo (PA. Tapdypago 5.2).

Hronikn dvaleitovpyio

Agv amaiteitonl Tpocappoyn g 60omg Yo aobeveig pe e £mg PHETPLO NTTATIKT dvsAertovpyia (OnA.
Child-Pugh Katnyopia A kot B). Qot660, kaOhg T0 eninedo mppeviddvNg 6To TAAGLO EVOEYETAL VAL
givar ovénuéva o oplopéva AToua e NI MG HETPLO NTUTIKY dveAsLTovpYia, 1 Oepameio pe
TPPEVIOOVT TIPEMEL VO, YOpMYELTAL e 1d10iTEPT TPOGOYN GTOV €V AOY® mANnBvoud. H Bepaneia pe v
TPPEVIOOVT Oev Ba Tpémer v xpnolponoleitol g acheveic e nratikn ducAettovpyio coPapng
HOpPONG N 1e nrotonadeio tedtkod otadiov (PA. mapdypago 4.3, 4.4 ko 5.2).

Negpikn dvoiertovpyio.

Agv amaiteitol Tpocapproyn e 60omg Yo acbeveic pe e veppikn dueiertovpyia. H Oepameio pe
TPEeVIOOVN Oa Tpémel va yopnyeital pe Tpocoyn oe aceveic Pe HETPLO VEQPIKT SVGAELTOVPYIa,
(CrCl 30-50 ml/min). H Bepoaneio pe mpeevidovn dev Oa mpénet va yopnyeital o€ acbeveig e
coPopn veppikn dvciertovpyio (CrCl <30 ml/min) 1} og acBeveic pe veppomdfela TeEAkoD oTadiov
7ov amaitel apodtoion (PA. mapaypdpovg 4.3 kot 5.2).

THoudiozpioc tinBvouoc
Agv VIapyEL GYETIKN ¥PNON TG TPPEVIOOVNC GTOV TUSLOTPIKO TANOBLGHO Yia TV €vdelén tng IPF.




Tpomog yopnynong

To Pirfenidone axunio tvou yio 0md Tov otopATOG XPpNoM. Ta diokia Tpémel va KatamivovTol
oAOKAN PO L VEPS Kot va AapBdvovton pali pe tpoen yuo va peiwbel n mbavotra epedviong
vavtiog kot {aAng (BA. Tapaypdeovg 4.8 kat 5.2).

4.3 Avrtevositeag

. YrepevoioOnoio 6t dpactiki ovoia 1} 6 KEmolo amd T £KO0Y TOV AVAPEPOVTOL GTNV
Tapdypoeo 6.1.
Iotopikd ayyero01dnpatog pe Tpeevidovn (BA. mapdypago 4.4).
Tavtdypovn ypnon eAovPolapivng (BA. tapdypapo 4.5).
YoBapn nratikn duciertovpyio 1 nratondOeio TeElKov otadiov (PA. mapaypdpous 4.2 Kot
4.4).

. YoBapn veppikn duciertovpyio (CrCl <30 ml/min) 1| veppondBeia TeElkov oTadiov Tov
amortel apodAion (PA. mapaypdeovg 4.2 kot 5.2).

4.4 E0kég TPOELOOTOM|GELS KU TPOPVAGEELS KATE TN Y(p1jon

Hroatwn Asttovpyia.

Avénuéveg tpaveapvacsg £xovv avapepbei cuyvd oe acbeveic mov ElaPav Oepaneio pe
mpEevdovr. O éleyyog e nrotikng Aettovpyiag (ALT, AST kot yorepvOpivn) mpémet va
dtevepyeitan mpwv amd v Evapén g Bepaneiog pe mpeeviddvn Ko, 6T GUVEKELD, KAOE uva, Yo
TOVG 6 TPMOTOVG UNVES, EVD ot cuvéyeLd kdbe 3 unveg (BA. Tapdypago 4.8).

Edv xémolog acBevig eppavicel avnuéva enineda apvoTpaveeepaons > 3 €0 < 5 popég X 10
avdTePO PLGLOA0YIKO Opto (ULN), ywpig avénon g yorepubpivig kot ywpig onueio 1 cupnTdpOTA
(OPUOKOETAYOUEVIC NTOTIKNG PAAPNGS, petd v évapén tng Bepaneiag pe mpeevidovn, Ba tpémetl va
amoKAEIOVTOL O1 LTOAOUTES attieg Kot 0 acBevig va mapakorovBeiton otevd. H draxomn dAlmv
Qapuakov Tov oyetiCovtat pe ToEkdTTa 6T0 MIap Ba mpénet va eetaletar. Edv evdeikvutal kKAvikd,
1 8001 NG MPPEVIOOVIG TPETEL VO PetmveTal 1) 1 Bepameia va dtokomTeTal. MOAG To. omoTEAEG AT
TOV EAEYYOV TNG NTATIKNG Agttovpyiog emavéEABoVV GTa LGIOAOYIKE Opta, 1| TPPEVIOOVT] UTOopEl val
EMOVAKALLOKAOVETOL GTI GUVIGTOUEVT] NUEPTOLO SOOT], EPOGOV EivVOl AVEKTT.

Dapuokoemayousvn nrotikny PAALN

Oyt ovyvé, ot avénoelg oty AST kot v ALT cvoyetiotnkay Le Toutd)poves avENGELS g
yolepuBpivnc. ‘Exovv avapepbel, petd v KokAopopia, TEPIOTATIKA COPOUPNG POPUOKOETOYOLUEVIC
nnatikng PAAPNG, copmePAOUPOVOUEV®VY HELOVOUEVOV TEPIOTATIKOV e Bavatneopo EkPacr (PA.
Tapdypoo 4.8).

Extdg amd T cLUVIGTOUEVT TOKTIKN TOPUKOAOVONOT TOV EAEYY®V TN NTATIKNG Agttovpyiag, Oa
TPETEL VA, O1EVEPYOVVTUL EYKAIP®G KAVIKT 0El0AdYN o™ Kot EAEYYOL TNE NTOTIKAG AEITOVPYIOG GE
acOeveic o1 omoiol avVAPEPOVY CLUTTAOHOTO TOL PTOPEL VoL VTTOdNA®VOLY NTOTIKY BAASN,
SUUTEPTAAUPAVOUEVNC TG KOT®ONG, TNG avope&iag, TG Suopopiag TNV Gved KOALOKT YOO, TOV
GKOVPOYPOL®Y OVP®V 1] TOV IKTEPOV.

Edv xdmolog acbevig eppavicel avénpéva eTimeda apvoTpavepepaons > 3 €0 < 5 popég X 10
avaTEPO PLGLOA0YIKO Op1o (ULN) pe towtdypovn ekoNAmoT vepyoiepuOptvarpiog 1 KAMVIKGV
onuei®Vv 1 CLUTTOUATOV EVOEIKTIKGV NTOTIKNG PAAPNG, 1 Oepaneia pe mpeevidovn Ba mpémet
Vo S10KOTTTETOL OPIOTIKA Kot OgV Oa TpEMEL va ETavoyopnyeitan oTov acbevi).

Edv kdnolog aoBevnc eppavicet avEnpéva enimedo apvoTpoveepdons > 5 GopEs X To aviTEPO

evolohoykd 6pilo (ULN), n Bepameio pe mpeeviddvn Bo Tpémel va StoKOTTETOL OPIOTIKA Kol OV Oal
TPETEL VAL ETAVOOPTYEITAL GTOV 0GOEVT.

Hrozikn dvalsitovpyio,

e dropa pe péTpla nratikn dvoAettovpyia (dnA. Child-Pugh Katnyopia B), nf ékbeon oty
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mTpEevdovn avénonke katd 60%. H mpepeviddvn Ba mpémet va yopnyeitot pe Tpocoyn o€ acbeveig
ue Tpoimdpyovca N £0g LETPLO NIaTiky dvoieitovpyia (OnA. Child-Pugh Katnyopia A kot B)
AOy® TG mBavng avEnong g €kBeong oty TpPevidovn. Ot acBeveis Ba tpémet va
mapaKolovBodvtar 6TeVA Yo eVOEIEEIS TOEIKOTNTAGC, 16ImG £dv Aapfdvouy Tavtdypova yvmoTd
avactoréa Tov CYP1A2 (BA. mapaypdeovg 4.5 ko 5.2). H mppeviddvn dev €xet peretnBel o dropa
pe coPapn NroTikn SucAEITOLPYIN Kot dEV TPEMEL VAL YpTGLUOTOEiTOL G acBevels pe coPapn
nratikny dvciettovpyia (BA. Tapdypago 4.3).

Avrtidpaon epwtosvaictnciog ko EavOnuo.

H éxbeon oty dueon niwokn axtivoPolria (coumeptAapfoavoprévng Kot Te TEXVNTAG NALIKNG
axtvoPolriag) Oo Tpémerl va amopedyeTal 1 Vo EAayloTomolE TaN Kt T d1dpKela Tng Oepoameiog pe
TpPevidovr. Ot acBeveic Ba mpémel va KaBodnyodvTol va ¥pNGILOTOo0V avTINAoKd Kabnuepvd, va
(POPOLV EVOVLLOTO TTOV TPOGTATEVOLV TO GAOLL TOVG amd TNV £KBecn GTov Ao KoL Vo amoehyovy
GALQ POPUAKEVTIKA TTPOIOVTA TTOV Elval YV®GTd OTL TPOoKaAoVV poTogvaicncia. Ot acheveig Ba
TpEnEL va, KaBodyoHvTal VoL avapEPOLY TO GUUTTMOUATA OVTIOPOoTG PmTogLAGONGiaG 1 eEavOnpaTog
o1oVv 10tpd Tove. Ot GoPapég avtidpdcelg pmtogvaiodnoiog etval oyt cuyvés. Ze nma Eog coPfapd
TEPIOTATIKA aVTIOpaOTG pmTogLOIGONGiog 1 e£avONUaTOG I6MG XPEOCGTEL TPOGAPUOYT TG dOONG
mpoocwpv dtokonm| g Bepamneiog (BA. Tapdypapo 4.2).

2oBopéc depuotikéc avIdpAcELS

Xovopopo Stevens-Johnson (SJS), to&ikn emdepuixn vekporvon (TEN) kabog kon avtidpoomn 6to
QAPUOKO LLE CUUTTAOUATO NOGIVOPIMOG Kol cuoTniKod cuvdpopov (DRESS), ta omoia propet va
glvar ametintikd yio ™ o1 1 Bavatneopa, £xovv avoaeepBet petd tnv kuklogopia kot cuoyetiovtol
pe t Bepaneia pe wpeevidovn. Edv eppoviotodv onueio Kot GOUTTOUATO TOL VTOINADVOVY AVTEG
T1G avtdpdoelg, To Pirfenidone axunio Oa npémetl va dwukonel apéows. Edv o acBevig éxet avantiéet
SJS, TEN 1 cvpuntdpoto nocstvoeiiiog kot cuotnuikod cuvopopov (DRESS) pe m xpion
TPPEVIOOVIG, 1 Bepaneia pe Pirfenidone axunio dev mpénet va Eavopyicet kot Oa mpénel va drakomnet
OpPLOTIKA.

Ayyegrooidnuo/avopuraio

"Exovv avaeepbel mepimtdoeig ayyeloodnpatog (opiopéveg cofapés) oG amoTéAESHO TNG YPONGS TNG
TPPEVIOOVIG LETE TNV KUKAOPOPI TOV TPOTOVTOG, OTMS 0NN 6TO TPOSMTO, Ta YEIAN KAV TN
YADOGO, 01 0T0leg eVOEXETAL VO, GLVOEOVTAL e SuoKOALD otV avamvon 1 cuptyud. ‘Exyovv avaeepbel
EMIONG TEPIMTACELS AVOPLAOKTIK®V avTdpdoemv. Katd cuvénein, acBeveic mov mapovsialovy
ONUELD ] CUUTTOUATO AYYELOOONHOTOS 1) GOPAPDY OALEPYIKDV OVTIOPACEMY LETA OO YOPNYNON
TPEEVIOOVNG B TTpémet va dlakomTovy auécmg ™ Bepameia. Ot acbeveic pe ayyelooidnuo 1 coPapég
aAAEPYIKEG avTIOPAGELS O TpEmeL Vo, avTIeTOTIlovTal GOUPOVE IE TO TPdTLTO TTEPifaiyng. H
TPPEVIOOVT] OEV TTPETEL VAL YPNCIUOTOLEITAL GE GITOUN LLE LOTOPLKO Oy YELOOLONLLOITOC 1)
vrepevalctnciog mov opeiletor otny mpPeviodvn (BA. Tapdypago 4.3).

Z&\

"Exel avapepbei (aAn oe acBeveig mov Edafav mpeevidovn. Katd cuvénei, ol acbeveig Oo mpémet va
yvopilovv tov Tpdmo e Tov 0moio B avTIdpd 0 OPYAVIGLOG TOVG GTO €V AGY® QPUPLOKEVTIKO TPOIoV,
TPV GUUUETAGYOVV GE dPACTNPLOTITEG TTOV ATOLTODV TVEVUATIKY €YP1YOPOT 1] GuVTOVIGHO (PBA.
TapAypoeo 4.7). ZTig KAMVIKEG LEAETES, 01 TeplocdTeEpOL acbeveic mTov eppdvicay (AAn, avépepay Eva
puévo oopPapa, ta tepiocdTEPa 68 CLUPALOTA VITOYMPNoAY HE dldueon dapkela Tig 22 nuépec. Edv n
CaAn dev PedTiddveTol N €6V EMOEVAOVETOL 1] £VTOCT] TNG, OTOLTEITOL TPOCSAPHOYN TNG SOOTG 1| OKOUT
Kol drakomn tng Bepameiog Le TPPeEVISOVT.

Konwon
"Exel avagepbel kommon oe acbeveic mov Aapfdavovy mpeeviddovn. Katd cuvéneia, o acheveic Oa
npénel va, yvopilovv Tov Tpomo pe Tov omoio Ba avTidpd 0 opyavVIGHOG TOVG GTO €V AOY®

QOPUAKEVTIKO TPOTOV TPV GUUUETAGYOVV GE SPUCTNPLOTNTEG TOV OTALTOVV TVEVHOTIKY EYPTYOpoT N
ouvtoviopo (PA. mapdypaeo 4.7).

Anolelo coUotIKov Bapovg




"Exet avapepbei anmmieln copatikod Bdpove oe acbeveig mov Aapufdavouv aywmyn pe mpeevidovn (PA.
mapdypoeo 4.8). Ot wtpoi Bo Tpémel vo mapakoiovBodv o copotikd Bdpog Tov acbevn kat, 6mov
Kpiveton amopaitnto, va evBapphvouv v avénpévn tpdsinym Oepuidwv eav 1 anOAEN COUATIKOD
Bapovg kpiverar KAvikd onuavtikn.

Ymnovarponpio

"Eyel avapepbei viovatplopio oe aobeveic mov Ehafav Oepameio pe mpeeviddvn (PA. Topdypapo
4.8). Kabmg to, GuUTTOUOTO TG LTOVATPIOLIOG LTopel va eivarl avenaictnta kot vo KoAveOodv
Ao TNV TAPOLGIO TAVTOYPOVAV VOGT|POTNTMOV, GUVIGTATOL TOKTIKT TOPAKOAOVONGT TOV GYETIKOV
EPYOOTNPLOKAOV TOPAUETPOV, EOIKA TOPOVGIN VTOINAMTIKMOV CTUEI®V Kol GUUTTOUATOV OT®S
vavtio, keporoiyio 1) (aAn.

"Exdoya pe yvootn dpdon

Av106 T0 POPUOKEVTIKO TPOIOV TTEPLEKEL AlydTEPO atd 1 mmol vatpiov (23 mg) avd diokio, dnhadn
glvar owtd Tov ovopdlovpe «elebBepo vatpiovy.

Pirfenidone axunio 534 mg emtkaAvppuéva Pe AETTO VUEVIO dloKia
AvT0 TO POPUOKEVTIKO TPOTIOV TTEPLEYEL 0L OYPDOTIKEG OVGIEG TOV UTOPEL VO TPOKAAEGOVY
AAAEPYIKEG OVTIOPAGELG.

4.5 Alniemodpdaosig ne GArho QUPRAKEVTIKA TPOTIOVTA Kol GALES HOPPES GAINAETIOpaAOTC

ITepimov o 70-80% tng mpeevidovns petaPoriletar pécw tov CYP1A2 pe pikpn cvvelspopd and
dAra wooévlopa CYP, coprnepirapfavopévev tov CYP2C9, 2C19, 2D6 kot 2E1.

H xoatavaimon yopod ykpéumepout oyetileton pe v avactoAr tov CYP1A2 kot Oa wpénet va
OTOQPEVYETOL KOTA TN didpKeLo TG Oepaneiog P mTPPEVIOOVT.

drovPBo&ouivn kar ovaotorgic tov CYP1A2

e pio pedétn @dong 1, n ocvyyopnynon mpeeviddvng kot AovBosapivng (1oyvpdsg avacToréng ToV
CYP1A2 pe avaotaitikég emdphoeis Ko o€ dAAa 1ooéviopa CYP [CYP2C9, 2C19 kar 2D6]) iye o¢
amotéleoua TV avénon g EkBeong oty TPEPEVIOOVT KATO 4 QOPEG GE LT KUTVIGTEG,

H mpeevidovn avievdeikvotal o€ acbeveic mov Aappdvovv tavtoypova erovBolauivn (BA.
napdypoeo 4.3). H pAovBo&auivn o mpénet va dtaxomteton Tptv amod v Evapén g Oepaneiag pe
TPPEVIOOVT KO VO 0TTOPEVYETAL KATA TN dldpKeLa TG Depomeiog Le TPPeVIddVI AdY® TG LEIOUEVNS
Kk@Oapong e TpEevidovng. Aleg Oepameieg mov avacstéAiovy T dpdom t660 Tov CYP1A2 660 kot
evog M TeP1ecoTEP®V AAA®VY 160eviopmy CYP mov petéyovv ot dradikacio PetafoAlorod g
mTpeevidovng (.. CYP2C9, 2C19, kot 2D6) 0o tpémet vo. amoedyovTan Katd Tn S10pKELD TNG
Oepameiog e TPPEVIOOVT.

O in vitro ko in vivo TopekPoléc vTodekvhovY TMG Ol IoYLPOTL KOt EMAEKTIKOL OVOGTOAEIG TOL
CYP1A2 (m.y. n evoaoivn) mbavmg va avénoovy v £kbeon oty mpeeviodvn Kota tepimov 2 ue 4
eopéc. Eav dev pumopel vo amo@evybei n Tontdypovn ¥pnor TG TPQeEVIOOVNC UE LoYVPO Kal
emlektikd avactorén tov CYP1A2, n docoroyia g mpeeviddvne Oa tpémetl va peimbei o€ 801 mg
v Nuépa (267 mg, Tpeig eopég TNy nuépa). Or acbeveic Oa tpénel vo TapakorovBodviol otevd yio
TV EUPAVIOT] avemBOUNTOV avTidpdoewv Tov oyetilovtot ue tn Oepaneia pe Tpeevidovn. Edv
YPELOTEL, OLOKOYTE TN YOPYNON TG TPQEVIOOVNS (PA. mapaypdpovg 4.2 kot 4.4).

H ovyyopnynon mpeeviddvng kot 750 mg curpoproacivng (Létprog avactoréag tov CYP1A2)
avénoe v ékbeon oty mpeevidovr katd 81%. Edv dev pmopet va amopevyBei 1 Anqym
ompoproacivinc ot d6on Twv 750 mg 600 Popég TV NuUépa, 1 dOGM TNE TPPEVISOVS Oa Tpémel va,
uewmwbei og 1.602 mg v nuépa (534 mg, tpeig popéc v nuépa). H mipeeviddvn Oa npénet va
¥pPNOLoTOlEiTAL LE TPOTOYN OtV | GlITpoPAoEacivn ypnoionoteital o€ 0don twv 250 mg 1| 500 mg
pia 1 600 Popéc TV NUEPQL.

H mippevidovn Ba mpémel va ypnoomoteitor pe mpocsoyn oe acbeveic mov vrofailoviol o€
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Oepaneio pe drAhovg pétprovg avaotoieic tov CYPLA2 (m.y. apimdapovr, Tpomapevovn).

[Swaitepn mpocoyn Ba Tpémel emiong va divetal 6TIg TEPTTMGELS OOV 01 avacToAgic Tov CYP1A2
YPNOUYLOTOLOVVTUL TAVTOYPOVE, LLE 1GYVPOVS AVOCTOAELG EVOC ) TEPIoTOTEPOV GAL®V 16oevibpwv CYP
OV UETEYOLV OTN JAOIKOGTO LETAPOMSLOD TNG TPPEVIdOVNG, 0ntmg To CYP2CIY (1. apumdapovn,
@AovKovaloAn), To 2C19 (m.y. yrAopoueovikoin) kot to 2D6 (1t.y. rlovoetivn, mapoletivn).

Kanvicuo ko eraywysic tov CYP1A2

Mia pedét adinienidopaong @dong 1 agloldynce v enidpact Tov KOTVIGLATOS (ETAY®YENS TOV
CYP1A2) ot poppokokivntiki g mpeevidovns. H ékBeon tov Komvietdv otny mpeeviddvn ftav
50% g avtiotoyyng ékBeomg mov mapatnpnOnke oe un kanviotés. To kdmvioua €xel T duvatdTnTa
EMOYWYNG TNG TOPAYOYNG NITATIKAOV VEOU®V Kat, GUVETMS, 0LEAVEL TNV KABAPGT) TOV POPUAKEVTIKOV
TPOTOVTOG Kol pewdveL T €kBeon. Me Baomn v mapatnpovuevn oy€or HETOED KamvioUOTOg KOl TG
mBovotntog emaywyng tov CYPIA2, n tavtdypovn ypnon woyvpodv enaywyéwv tov CYP1A2
GUUTEPTAAUPOVOLEVOD TOL KOTVIGUATOG TPEMEL VO, AOPEVYETAL KATd TN d1dpKeld tng Oepaneiog pe
mpEevdovr. Ot acBeveic Ba mpémel va evBapplHvovTal Vo SIOKOTTOVVY T YPT|ON IOYLPDOV ETAYMYEDV
tov CYP1A2 kot va 6Topoatoby T0 KOTVIGHO TPV KOl KOTA TN dtdpkela e Oepaneiog pe
TPPEVIOOVT).

e 0,TL apopd Tovg péTprovg emaywyeig tov CYPLA2 (m.y. openpaldin), n tovtdypovn xpnon
evoéyetan BepNTIKA VoL £XEL WG AMOTEAEGLOL T LEIMGOT TOV EMTESMV TPPEVIOOVIG GTO TAAGCLLAL.

H ovyyopriynon ¢oprokentikdv tpoidovimv mov dpovv g 1oyvpoi enaywyeig toco tov CYP1A2 6co
Kol GV 1ooeviopov CYP mov petéyovv ot dtadikacio petaffoAopod g mpeevidovng (T.y.
PLOAUTIKIVY) EVOEXETAL VOl EYEL OC OMOTELEGHO TN CUAVTIKY LEI®ON TV EMITESOV MPPEVIOOVNG GTO
mAdopa. Ta ev AOym @apuakevTiKd Tpoiovta Oa TPENEL VoL ATOPELYOVTAL, OOV 0T Elval EPIKTO.

4.6 TovipétnTa, KONON KoL Yolovyia

Kbnon

Agv datiBevton 0edoUEVa GYETIKA LE T YPNOT TNG TLPPEVIOOVNG GE EYKVO YUVOIKO.

>10 {do TopatnpeiTol LETAPOPE TNG TPPEVIOOVNC KOUT T®V HETOPOMTOV TS LEGH TOV
TAOKOVVTO, E THOVOTNTO GLCCHOPEVONG TNG TPPEVIOOVNG KON T®V HETAPOAMTAOV TNG GTO QUVIOKO
vypo.

e vymAég 60celc (>1.000 mg/kg/muépa) ot apovpaiol TapovGiacay TOPATACT] TNG KVOPOPING Kot
peimon g Procudtntag v uPpdmv.

2oV TPOANTTIKO UETPO, EIVOL TPOTIUNTED VO, ATOPEVYETOL 1] YPTOT| TNG TPPEVIOOVIG KOTA TN
SLAPKELD TNG EYKVUOGVVTG.

Oniooudg

Agyv givol yvooto dv 1 Tpeevidovn 1 ot petafolriteg g anekkpivovial oto avBpdmivo yoka. Ta
Swbéoipa pappakokvnTikd dedopéva oe {da £xovv dei&el amEKKPIOT TG TPPEVIOOVNG KAUT| TOV
HETABOAT®V TNG GTO YA e THAVOTNTO GLGGMPEVOTG TNG TPPEVIOOVTG KUV TOV UETAROATMV
g oto yolo (BA. Tapdypao 5.3). O kivévvog oto Bpépog Tov OnAalet dev pmopel vo amokAEIGTEL.

[pénel vo amopaociotel edv Oa diokonel 0 Onhacpog i Oa diokonei 1 Oepameio e TPPEVIOOVY

Aappdvovog voyn o dpeloc Tov INAacoD Yia To Todi Kot To dpehoc ¢ Oepameiag yio ™
yovoika.

Tovipémto

Agv mopatnpnonkoy avemfOounTec eMOPAGEIS TN YOVILOTNTO O TPOKAWVIKEG ueAéteg (PA.
mopaypapo 5.3).

4.7 Emopacsig 6Ty IKOVOTITE 001Y161)G KO YEIPIGHOV P UVIIULATOV



H mpepevidovn evoéyetan va mpokoaiécetl (AN kol KOT®AT, ot onoieg Bo pmopovoay va Exovv PETpLa
EMIOPACT GTNV TKAVOTITO OONYNOTG 1] YEPICUOD UNYOVILATOV, MG €K TOVTOL 01 0oeveig Oa Tpémel va
elvar Tpocektikoi 6tav 0dnyovv N xewpilovtal unyoviuota e6v epeavifouv ot To GUUTTOUATOL.

4.8 AvemOvunteg evépyereg

20vVoyT) TOL TPOPIA GQAAELOC

O1 110 LY VEG aVETIBOUNTEG EVEPYEIEG TTOVL OVAPEPON KAV KATA T1] SLAPKELN TOV KAVIKOV UEAETOV Y1Q
TNV TPEEVIOOVT LE TN Yopnynor 60omng 2.403 mg/muépa oe cHYKPIOT LE EIKOVIKO POAPLLOKO,
avtioToya, Nrov vavtia (32,4% évavtt 12,2%), e&avOnua (26,2% évavtt 7,7%), dwdppora (18,8%
évavtt 14,4%), kémwon (18,5% évavtt 10,4%), dvoneyia (16,1% évavtt 5,0%), petopévn opeén
(20,7% évavt 8,0%), xepararyio (10,1% évavtt 7,7%) kot avtidpaor potogvarcnaciog (9,3%
évavtt 1,1%).

Kotdhoyog avemBOuntmv evepyeudv vmd Hoper| Tivaka

H aopddeia g mpeeviddvng Exet a&loloyndel o kKAvikég peéteg oTig omoieg peteiyav 1.650
eBehovtég kat acbeveic. 'Exel mpayuatoroindei épevva oe mepiocdtepovg and 170 acbeveig o
OVOIKTEG UEAETEG Y10 TEPLOGOTEPO, OO TEVTE £TN KO 0€ KATO10VG Yol £m¢ 10 €.

Ytov [Tivaka 1 meptropufdavovtot ot avemiBOUNTeS EVEPYEIEC TOV OVAPEPONKAY GE TPELC
oLYKEVTPMTIKEG Pacikég peréteg Daong 3 pe ovyvotnra >2% oe 623 acbeveig mov Erafav
TPPEVIOOVT OTT GUVIGTOUEVT dooT TV 2.403 mg/Mmuépa. Xtov [livaka 1 avapépovtal emiong ot
aVETOOUNTEG EVEPYELEC OO TNV EUTELPIO LETA TNV KVKAOQOPio TOL TTpoidvTog. Ot avembounteg
gvépyeteg avapépovrtal avd Katnyopio/Opyavikd Zootnpa Kot viog Kabe Kotnyopiog cuyvotnTog
gupaviong [[ToAd cvyvéc (=>1/10), cuyvég (>1/100 émg <1/10), oyt cuyvég (=1/1.000 émg <1/100),
onavieg (>1/10.000 £wg <1/1.000)], un yvootéc (dev pmopovv vo ektiundodv pe fdon ta dtbéoia
dedopéva) o1 avemBOuNTEG EVEPYELEG TTapatifevtal katd PBivovsa celpd cofapdTnTac.

ivaxag 1 AvemBounteg evépyeieg ava Katnyopio/Opyaviko Tootnpae Kot coyvotnta
oOp@ova pe 1 paon ocdopévov MedDRA

AondEELS KL TAPUGITAOCELS

[ToAv cuyvéc AolmEN TOL AVOTEPOL AVOTVEVGTIKOD GUOTHLATOG

Suyvég Ovporoipmén

AWTopayES TOV GLHOTOLTIKOV KOl TOV AERPIKOD CVGTINOTOS

Oyt ovyvég ‘ AkokklokvTTapoLpio

AW TOpayES TOVL AVOGOTON|TIKOD CUGTI|LATOS

Oy ovyvég Ayyelooidnpua!

Mn yvootég Avagoragia!

Awtapayéc Tov petafoiopov kKot Tng Opéyng

[ToAv Xuyvég Zopatiko PApog HEIOUEVO, PHELOUEVT Opeln
Oyt cuyvéc Yrovatplopio!

Yoyrotpikés drotTapayés

[ToAb Zvuyvéc Abmvia

A TOpPayES TOV VELPIKOD GLOTINATOG

[ToA0 cuyvéc Keparakyia, {ain

Suyvég Y7rvnAia, dvcygveio, AnBapyog

Ayyerokég droTapayés

Yuyvég ‘ E&awyeic

AWTapayES TOL UVATVEVGTIKOD GUGTI|LATOG, TOV 0D PaKa KUl TOV pEGco0mpPaKLov
[ToAd cuyvéc Avcnvola, Prxog

Xoyveéc Hopaywyuds Pyog

AW TopayES TOV YOOTPEVTEPLKOV




[ToAvd cuyvéc Avomeyia, vautio, didppol, YOGTPOOICOPAYIKT TAAVOIPOUN G, EUETOC,
dvoKodTTO
Yuyvég Aldtaon ¢ Kothiog, Kothokn duapopia, KoMk GAyog, dAyog Gvm

KOWALOKTNG XDOPOS, SUGPOPIe TOV GTOUAYOV, YOOTPITION, LETEMPITUOG

AwTapoyéS TOV NTATOG KOL TOV YOI QOpmV

Yuyvég

ALT avénuévn, AST avénuévn, y-YAOuTaOpLATpavVePeEpEo ovéEnpévn

Oyt ovuyvég

Ol yorepuBpivi opod avénuévn oe cuvdvacuod pe avénoels tov ALT kot
AST!, popuoxoemoydpuevn nroatiky BAGSN

Awtapayés Tov OEPRATOG KAl TOV VTOdOPLOV 16TOV

[ToAvd cuyvéc E&avOnpa

Xuyvég Avtidpaon potoevaictnoiog, kKvnouog, ephnua, Enpodeppio, epnuaTmoeg
e&avOnpua, knAdmddeg eEavOnua, Kvnouddeg eEavOn o

Mn yvootég Zovdpopo Stevens-Johnson!, To&ky emdeppixt| vekpdivon!, avtidpaon oo

QAPLOKO LE CLUTTOUATA NOGIVOPIAIAG Kot cLoTUIKoD cuvdpduov (DRESS)!

AwTopayES TOV PVOGKELETIKOU GUOTIATOS KOL TOV GUVOETIKOV LOTOV

[ToAV cuyvéc ApBpairyia

Yuyvég Mvuahyia

I'evikég dratapoyis KoL KATAOTAGELS TG 0000 Yopiynong
[ToAV cuyvéc Konmwon

Yuyvég E&acBévion, un kapdiarod Bopakikd ahyog

Kokdoegig, onintnprécseis ko emrlokés 0gpamevTiK@y (EPIGPOV

Yuyvég ‘ "‘Eyxovpa 0o niokr aktvofoiio
L. Evtomiomke katd tnv mopakoAovdnon HeTd v KukAopopia Tov Tpoidvtoc (BA. mapdypapo 4.4)
2. "Exovv evromiotel mepiotaticd coPapng QopraKoEToyOUeEVNS NTOTIKNG PAABNG,

CUUTEPIAOUPAVOLEV®V avapop®dV e Bavatneopo EkPacn KaTd TV TopakoAovONon LETA TNV KuKAopopia
oV TPoidvtog (BA. mapaypdpovg 4.3, 4.4).

O1 TPOGAPLOGUEVES OC TPOC TNV _EKOECTN OVOADGEIC GUYKEVTIPOTIKAV KAWVIKAV OOKIULDV GTNV 10107001

TveLUOVIKY tvoon emPefoincay 6Tt To TPOPIA ACEAAEINC KOl AVEKTIKOTNTOC TNC TPPEVIOOVNC GE

aceveic pe 1010wadn Tvevuovikn tvoon, LE TpoyYwpnuévin voco (n=366) sival cOLLEMOVO UE GUTO TOL

dwmotmdnke oe aceveic pe 1omadn TveLUoVIKN VARG LE LU TPOY®PNUEVT VOG0 (1=942).

[leprypoaon emAeyuévav overtfountwy EVEPYELDV

Meiwuévn opeén

Koatd m didpkela tov facik®@v KAVIKOV S0KIUOV, TEPITTOCELS LEIWHEVNG OpeENG NTAV GUECH
Loy EPIOIUES KO YEVIKA OEV GUOYETIOTNKOV UE GNUAVTIKG emakolovOa. Oyt cuyvd, TEPITTOGELC
UELMUEVNC OPEENG GUGYETIOTNKAV LE OTLLOVTIKY ATOAELD, BAPOVG KOl amaitnoay Tptkn Tapéupaon.

Avopopd ThavorloyoOUEVOV avETIOOUNTMOV EVEPYELDY

H avagopd mBavoroyodpuevov avemBOunTmv evepyelmvY HETH amd T YopnyNon Gdelog KukAopopiag
TOV PAPUOKELTIKOD TPOIOVTOG elvar onpavtikn. Emtpénet tn cuveyn mopoakolobnon e oxéong
0PEALOVC-KIVOHVOL TOV POPHOKEVTIKOD TPOTOVTOG. ZnTeital and Tovg EnayyeAUOTIES VYEING VA
AVOQPEPOVY OTTOIEGONTOTE TOUVOAOYOVUEVES OVETIBOUNTEG EVEPYELEG LECH TOL EBVIKOD GLGTNLOTOG
ovoeopds mov avaypdestor oto [Hapdptmua V.

4.9 Ymnepoocoroyia

H A eumepia and mepurtdoelg vrepdocoroyiog ivar meplopiopév. Ot ToAAATAEG SOGELG
TPPEVIOOVNG Le GLUVOAIKT] dooT 4.806 mg/muépa yopnynHonkay g &1 Kaydkio Tov 267 mg Tpelg
(QOPEC TNV NUEPX GE VYLELG eVAKeS €0EA0VTEG 0TO TAOIG10 KAUAK®ONG TNG 0OCTG Y10 YPOVIKO
dtlotnua 12 nuepdv. Ot avemBounteg evépyeleg NTav NILES, TAPOSIKEG KO GLUVASOVV LE TIG TTLO
OULYVEG AVETIOVUNTEG EVEPYELES TNG TPPEVIOOVIG TTOL avaPEPONKaVY.

Y nepintoon mbavorloyoduevng vtepdocoroyiag, 0o TPEMEL VA TOPEYETAL VITOGTPIKTIKY] WOTPIKN

9



https://www.ema.europa.eu/documents/template-form/appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.doc

nepiBoiym, 0Tmg TapakoAovdnon TV (OTIKGOV CNUEI®V Kol GTEVH TOPAKOAOLONON TS KAVIKNG
KaTAoTOoNG TOL achevn.

5. OAPMAKOAOTI'IKEX IAIOTHTEXZ
51 ®@oppokodvvoptkeg 1O10TNTEG

Ddappokobepanentikn Katnyopio: AVOGOKATAGTIATIKA, GALN 0VOCOKATOGTUATIKA, kK®Owog ATC:
L04AXO05.

O unyoaviopog dpdong e mPEevidovng dev £xel TekunpLobel mANpms. 2oT0G0, Ta VPIGTANEVA
O€JOUEVH DTTOSEIKVOOVY OTL 1] TUPPEVIOOVT] EYEL AVTUVAOTIKEG KOl OVTIPAEYUOVMIELS WOOTNTEG in Vitro
o€ 016.popa cuoTHpOTe Kot {OIKE LOVTEAN TVEVUOVIKTG tveog (tvwon TpokaAovevn amo
UTAEOLVKIVY], AL KOl AOY® LETAUOGYEVGTC).

H IPF givan pia xpovia v@Tikn Kot GAEYUOVMOTNG TVELUOVIKT VOG0G oV emnpedletol amd tn cuvbeon
Kol 0mEAEVBEPDOT TPOPAEYLOVAOIDV KVTOKIVADV, GCUUTEPTAOUBOVOUEV®Y TOV TAPAYOVTO VEKPWOOTG
oykov-a (TNF-a) kot g wrepievkivne-1-frta (IL-1P) kot £yt koTaderyBel 0T 1 TPEEVIOOVN
UELDVEL TN CLGGOPEVCT] PAEYLOVOIDV KVTTAP®V GE amdKpIon o€ dtdpopa epebicuata.

H mpeeviddvn meplopilel Tov TOAATAAGIOGUO TOV WWOPAXCTAV, TNV TAPAYOYT TPOTEIVAOV KOl
KUTOKWVAOV GYETILOUEVDV UE TNV Voo, OTmg Kot TNV avénpévn Bloohvheon kol GVGGHPELGT
eEorutTaptkng Oepélag ovoiag g amoKplorn 6€ aENTIKODS TAPAYOVTES KUTOKIVAOV, OTTMOG O
UETATPENTIKOC ovénTikdg mapdyovtag-frita (TGF-B) kot o apometorokoc ovénTikdg mapdyovtag
(PDGF).

KMvikn omoTeAEoUOTIKOTNTO,

H Ak amotelecpaticdtnTo TG TPEEVIOOVNG LEAETNONKE OE TEGGEPIS TOAVKEVTPIKEC,
TUYOIOTOMUEVES, OITAEG TUPAEC, EAEYYOUEVEG UE EIKOVIKO Papuako peréteg Daong 3, oe acheveic e
IPF. Tpeig and t1g perétec ®aong 3 (PIPF-004, PIPF-006 kot PIPF-016) fitav moAvebvikég, evd 1 pia
(SP3) devepynnke oty lanovia.

O1 peréteg PIPF-004 ka1 PIPF-006 cuvékpivay ) Oepoameio pe 2.403 mg/muépoa Tpepeviodvng e
EIKOVIKO Papuoko. Ot peréteg NTav oYedOV TOVOUOIOTVTEG GE GYEOLAGHO, UE Alyec eEAPEGELC, OTIMG
N vrapén opddag evordueong 66ong (1.197 mg/muépa) ot perérn PIPF-004. Xe apedtepeg Tic
ueAéteg, n Oepoameio yopnynOnKe Tpelc Popéc TV NUéEPA Yo ToLAGYIoTOV 72 fdouddes. To
TPMOTEHOV KATOANKTIKO GTUEID OUPOTEPDV TOV UEAETMV NTAV 1] CAANYT| TOV TOGOGTOV
wpoPremouevng Piamg Lotikng yopntikottog (FVC) and v Apykn Twun péypt v ERdoudda 72.
210v ovvdvaoTtikd TAnducud PIPF-004 kot PIPF-006 mov vwofAntnke oe Oepaneia pe tn 6601 tdv
2.403 mg/mpépa o omoiog mepreAdpfove cuvorikd 692 acbevelg, To S1GECO APYIKO TOGOGTO
npoPirenopevav tindv FVC ftav 73,9% otnv opdda mpeeviddvng kot 72,0% oty opdda £1Koviko
eoppaxov (gvpog: 50-123% ko 48-138%, avtictorya), kot 10 S1AHESO OPYIKO TOGOGTO
TPOPAETOUEVOV TILDV KAVOTNTOG O1dyvong povoéewiov tov avlpaka (DLco) rav 45,1% oty
opada TPEeVIdOVTG kot 45,6% otV opdd EIKOVIKOL @apudkov (gvpog: 25-81% kar 21-94%,
avtiotorya). Ztnv PIPF-004, to 2,4% otnv opdda mpeeviddvng kot to 2,1% otnv opdda tov
EIKOVIKOD QUpLaKov giyav T1060oto mpofremouevng FVC kato and 50% kavn elyov mocootd
mpoPrenouevng DLco katw and 35% katd tnv Apywn Ty. Znv PIPF-006, to 1,0% otnv opdda
G mPPEVIOOVNC Kat To 1,4% oty opdda Tov EIKOVIKOD QOPUAKOD Eiyav TOGO0TO TPOPAETOUEVNC
FVC xéro and 50% koM m06ooto mpofrenouevnc DLco kdto amd 35% xotd v Apykr Tun.

2 peiétn PIPF-004, n peiowon tov mocootod npofiendpevng FVC amd v Apywn Ty péypt v
EBSopdda 72 tng Oepameiog frav onuovtikd PeElopévn otoug acbeveig mov Eaafay mpeeviodvn
(N=174) og ouykpion pe Tovg acbeveig mov Erafav ewovikd eappaxo (N=174, p=0,001, katdratn
ANCOVA). H Oepancia pe mpeevidovn Leimoe ETioNG GNUAVTIKE TV TTMOGCT TOL TOGOGTOV
npoPremouevng FVC and v Apyucn Tym otig EBdouddeg 24 (p=0,014), 36 (p<0,001), 48 (p<0,001)
kot 60 (p<0,001). Tnv EBdopada 72, ntdon tov tococtod FVC amd v Apyikn Tl >10% (tyun
€VOEIKTIKT TOV KvdUvou Bvnopdtntag otnv Womadi mvevpoviky tvoon) tapatnpndnke oto 20% tov
acBevav mov Ehafav mpeeviddvn oe chykplon e 10 35% avtdv mov Elafav euovikd eapLoko
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(IMivaxag 2).

Hivaxag 2 Katnyopraxn agroidynen g petafoing Tov m0606tov
npoPrenopevnc FVC ané v Apyukn Tyn éog v Efoopdda 72 otn perétn
PIPF-004

IMipeeviddvy Ewkoviko

2.403 mg/mpépa | @appaxo

N=174) (N=174)

[Mtoon >10% 1 Bdvartog 1 petapdcoyevon Tveduova 35 (20%) 60 (34%)
[Ttdon wkpotepn amd 10% 97 (56%) 90 (52%)
Kapio ttoon (petapoin FVC >0%) 42 (24%) 24 (14%)

[Hopdtt dev mopatnpndnke kapio dteopd peta&d Tov achevdv mov Elafav Tpeevidovn GE GUYKPLOT
pe avtovg Tov Elafav ewovikd papuako oty aAdayn and v Apywkn Tyn éog v ERdoundda 72 oe
0,TL apopd TNV amdGTOCT) OV dlaviovVy ot acBeveic Katd tn dudpkela piog doxpaciog Padiong &
Aentov (6MWT) coppmva pe v tpokabopiopévn katdratn ANCOVA, og pia ad hoc avdivon, to
37% tov acBevav mov EAafav Tpeevidovn eppdvicav peimon =50 m otnv andéotacn 6MWT, oe
ovyKkpion pe 10 47% tov achevaov mov Erafav eucovikd eappaxo otnv PIPF-004.

21 pekétn PIPF-006, n Oepaneia pe mpeeviddovn (N=171) dev peimoe v TTdOT TOV TOGOGTOV
npoPrenduevng FVC amod v Apyikn Twun éog v ERdopdda 72 o cOYKpIon LE TO EIKOVIKO
eappako (N=173, p=0,501). Qot6c0, n Bepancio pe ™V TPEEVIOOVN LEIDMOE TNV TTAOGT TOV
10600700 TtpoPrenopevng FVC and mv Apykn Twun €og i ERdouddeg 24 (p<0,001), 36
(p=0,011) ko 48 (p=0,005). Tnv ERdoudda 72, nttworn ot FVC >10% napatnprinke oto 23%
TV 0cfevav mov Erafav mpeeviddvn Kot 6to 27% otV ToL EAABOV EIKOVIKO PAPUOKO
(ITivaxag 3).

IMivaxeg 3 Katnyopraxin aSlohdynon e petafoing Tov 10606100
npoPrenopevng FVC and v Apykn Twpn £éog v Eoopdda 72 otn perét
PIPF-006
IIpeeniddvy Ewkoviko
2.403 mg/mpépa | @appoko
(N=171) (N=173)
[Ttoon >10% 1 Bdvartog 1} peTopldoKELON TVEDLLOVA 39 (23%) 46 (27%)
[Ttoon pkpodtepn amd 10% 88 (52%) 89 (51%)
Kopia rtoon (petaporn FVC >0%) 44 (26%) 38 (22%)

H peiwon g andotaong 6MWT and v Apyikn T g v EBSopdda 72 ftav onuovticd
LEWWHEVT] GE GUYKPLON UE TO EIKOVIKO dppako ot pedétn PIPF-006 (p<0,001, kataratn ANCOVA).
Emniéov, og pia ad hoc avaivon, to 33% tov acbevodv mov Ehafav mpeevidovn eppdvice peimon
>50 m oty andotacn 6OMWT, og ohykpion pe 10 47% tov acbevav mov ELafav E1KOVIKO GApUAKO
otnv PIPF-006.

Y pio ouyKevIpaOTIKN avilvon enPinong otic peréteg PIPF-004 kot PIPF-006, To moc0oot
Bvnoottag oty opdda wov Ehafe mpeevidovn 2.403 mg/muépa tav 7,8% oe cvykpion pe 9,8%
OV NTAV TO AVTIGTO(O TOGOGTO Yo 660VG EAdPav elkovikd eappako (avaroyia kivdvvov (HR) 0,77
[AE 95%, 0,47—1,28]).

H peiétn PIPF-016 cuvékpive ) Oepamneia pe mpeeviodvn 2.403 mg/muépa Le TO EIKOVIKO (pAPLLOKO.
H Bepaneio yopnyodtav tpelg popég v nuépa yia 52 fdouddes. To TpmTedov KATAANKTIKO oUelo
ntav 1 aAiayn Tov Tococtov mpoPrenouevng FVC and v Apywn Twun péxpt v ERdoudda 52. Ao
obVolo 555 acBevav, 10 didueco Tocoatd mpoPrenopevng FVC kot %DLco xatd tnv Apyuny Tyun
ntav 68% (gvpog: 48—-91%) kot 42% (gvpog: 27-170%), avtictorya. Avo 101G eKaTO TV aclevdv giye
10600710 TpoPAemouevng FVC katw amd 50% kat 21% tov acbevav elxe mocootd Tpofrenduevng
DLco xéto and 35% xotd v Apycr| Tiun.

2 peiétn PIPF-016, 1 peiowon tov mocootod npofrenopevng FVC amd v Apywn Ty v
11



EBSopdda 52 tng Oepameiog frav onuovTikd PHeElopévn otoug acbeveig mov EAafay mTpeeviodvn
(N=278) og ouykpion pe Tovg acbeveig mov Elafav ewovikd appaxo (N=277, p<0,000001, xotdtaén
ANCOVA). H 6epaneia pe mpeeviddvn peimoe eniong onUavIKE TV TTMOGT TOL TOGOGTOV
npoPfremouevng FVC and v Apykn Twun tig EBdopddeg 13 (p<0,000001), 26 (p<0,000001) wo 39
(p=0,000002). Tnv EBSopéda 52, mapatnpndnke ntdomn tov mococstob npofiendpuevng FVC amd v
Apyuciy Ty katd >10% 1 Bdvatog 6to 17% t@v acBevadv mov Elafav Tpeeviddvn o GUYKPION LE
70 32% avtdv mov dafav eikovikd eappako (ITivaxag 4).

Hivaxag 4 Katnyopraxn agoidynoen g petafoing Tov m0606tov
npoPrenopevnc FVC ané v Apywkn Ty éog tnv Efoopdda 52 otn perétn
PIPF-016
Mpeeviddvn Ewkovuko
2.403 mg/mpépa | @appaxo
(N =278) (N=277)
[Mtoon 210% 1 Bdvartog 46 (17%) 88 (32%)
[t®don pukpotepn amd 10% 169 (61%) 162 (58%)
Kopia ttoon (petaporn FVC >0%) 63 (23%) 27 (10%)
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H mtéyon oty andotacn mov dtovdouvv ol acbeveig katd ) ddpken piog dokipacsioc 6MWT and v
Apyuc Ty émg v ERdopdada 52 fitav onuaviikd peiopévn o acbeveig mov Erafav mpepeviddvn
6€ GUYKPIOT LE aVTOVE TTOL EAafav eucovikd edpuaxo ot perétn PIPF-016 (p=0,036, katdtaén
ANCOVA). To 26% tov acBevidv mov Erafav mpeeviddvn eppdvicav peiowon >50 m oty amdcToo
6MWT, og cuykpion pe 10 36% twv acbevdv mov ELafay EIKOVIKO QAPLOKO.

Y pio TpoKaBopIGUEVT] GVYKEVTPAOTIKT avddlvon Yo Tig peaéteg PIPF-016, PIPF-004 ko PIPF-006
Katd Tov Miva 12 10 1060610 Bvnoipndmrag and OAeg TIG aiTieg NTaV ONUAVTIKA YapnAdTEPO GTNV
opada mov Erafe mpeevidovn 2.403 mg/muépa (3,5%, 22 amd toug 623 acbeveic) oe cUyKplon pe
TNV oudda ToL EIKOVIKOD Qapuakov (6,7%, 42 and Tovg 624 acbeveig), pe amotéhespo peioon 48%
TOV KIVOUVOL BynodtnTog amd OAEC TG attieg eviog Tov apomtav 12 unvav (HR 0,52 [AE 95%,
0,31-0,87], p=0,0107, dokipacio log-rank).

H perétn (SP3) mov dievepyndnke oe lanmveg acBeveig ouvékpive TNy mpeeviodvn 1.800 mg/muépa
(og ovykpion pe 2.403 mg/muépa otov Apepucaviko kot Evponaiko minbucud otic peréteg
PIPF-004/006 pe Bdon v kavovikomoinon Bapovg) pe eikovikd eappako (N=110, N=109,
avtiotoya). H Oepamneio pe mppevidovn peimwoe onpavtikd m péon ntdon g LoTikng
yopntkdmrag (VC) v ERdopdda 52 (mpotevov Katainktikd onpeio) 6€ GOYKPLoN UE TO EWKOVIKO
oapuaxo (-0,09+0,02 1 évavtt -0,16+0,02 | avtictorya, p=0,042).

Aaobeveic ue 101omodn mvevuovikn ivwon (IPF) us mpoywpnuévy EKmtwaoi e mVEDUOVIKIIC ASITOVPYIOC

e ovykevtpoTikég post-hoc avardoelg tov peretwv PIPF-004, PIPF-006 kot PIPF-016, otov
TnOvopud ue Tpoympnuévn Wromadn tvevpoviky ivoon (n = 170) ue FVC < 50% oty apykn tium
ka1 DLco < 35% oty apykn tiun, 1 ethota peioon g FVC og acBeveig mov éhafav
TpEevidovn (n=90) ce ciykpion pe acbeveig mov Edafav sikovikd eappako (n=80) ftav -150,9 mL
Ko -277,6 mL, avtictorya.

v MA29957, o vTosTNPIKTIKN TOAVKEVTIPIKT, TOYULOTOMUEVT], SITAG TOVQAT, EAEYXOUEVT] LE
EIKOVIKO Papuoko KAvikn dokiyun Pdaong IIb didpkelag 52 efdouddmv oe acbeveic pe 1010madn
TVELUOVIKT TVOOT HE TPOYMPMUEVT] EKTToN NG TVELHOVIKNG Asttovpyiag (DLco < 40% tng
TPoPAETOLEVIC) KOl Le LVYNAO Kivouvo Tvevpovikng viéptacng Padpov 3, 89 acbeveig mov Ehafav
povofepaneia pe Tpeevidovn, etyov mapodpown peiwon e FVC pe tovg acbeveic mov éhafav
TPPEVIOOV otV post-hoc avdivon Tov GuYKevTpOTIK®OV dokipudv edong 3 PIPF-004, PIPF-006
wo PIPF-016.

Hodazpukde TAnOvoudS

O Evponaikdc Opyaviopog Gapudkmv Exel dOGEL amaAloyn omnd TNV VIoYPEMSN VIOBOANG TV
OTTOTEAEGUATAOV TOV UEAETMV UE TNV TPPEVIOOVT] GE OAEC TIG VITOKATYOPIES TOV TALOLOLTPLKOD
TAnBvopov oty 1Woradn Tvevpovikn ivaon (PA. mopdypoaeo 4.2 Yo, TANPOPOPIEC GYETIKA UE TNV
TOLOLOTPIKT XPNON)-

52 ®@oppokoKivTIKES 1O10TNTES

Amoppdonon

H yoprynon te@v koyokiov Tpeeviddvng pe Tpopn éxel ¢ amotédecua pueyoAn peimorn e Cmax
(ko 50%) ko pkpotepn enidpaot oty AUC, 6g 6OYKpIoN e TNV KoTdotaon vnoteiog. Metd
amo T yopnynon epanal d6ong twv 801 mg amd 10 oTOU OE VYIElg eviilkeg E0eAOVTEG LeyaANg
niwiog (50-66 et®v) petd T ANYn YeEOLLOTOC, O PLOUOC CmMOPPOPNONG TNG TPPEVIOOVIG
emPpadovinke, evo n AUC petd tn Aqym yeduatog frov mepimov 80-85% tng AUC mov
mapotnpnonke og Kotdotaon vnoteiog. Bloicodvvapio katadelydnke o Katdotaon vnoteiog Kotd
TN oVYKplon Tov dlokiov Twv 801 mg pe tpio koydkio tov 267 mg. e Katdotaon vnoteiag, 1o
dwokio tov 801 mg wavomoince ta kpirnpo Proicodvvapiog Pacel tov petpioenv g AUC
GUYKPITIKA LLE TO KOWaKLa, VA Ta 90% draotipato epumiotoohvng Y10 T Cmax (108,26% - 125,60%)
VIEPEPAIVOAY EAQPPDG TNV OVOTEPT T TOL TVTKOV opiov Proicodvvapiog (90% AE: 80,00% -
125,00%). H eridpaon g tpoeng oty AUC g 0mmd TOV GTOUNTOC TPPEVIOOVIC NTAV GUVETNG
OVALESOH OTIS (QPUPUOKOTEXVIKEG HOPQEC TOL OLOKIOL KOl TOL KOWOKiOU. XUykpitikd pe v
KOTAGTAOT VIOTELOG, 1] YOPNYNON KoL TV 000 PUPLOKOTEXVIK®OV LopPdV poll Le TpoeT| LelmoE T
Cinax TNG TPOEVIOOVNG, EVA TO dloKia TV TPPEVIOOVNG HEI®GaV T1 Cmax EAAPPDOG AyOTEPO (€G
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40%) cuykpiTiKa pe Ta Koydkio Tpeevioovng (€og 50%). H cuyvotnta eppdaviong avembountwov
gvepyelmv (voutia kot (aAN) mov mapotnpnnke o€ dTopa PLETA TN AW YEVUOTOG TAV LEIWUEVT]
G€ oVYKpPLoN e TV opdda og Katdotaon vnoteiag. ¢ ek ToVTOL, Yyl TN HEION TNG EMTTMOONG
epueaviong vavtiog Kot LAANG GuVIGTATOL 1) TPPEVIOOVT] VO YOPNYELTOL LLE TPOPT].

H amoivt Prodiabecipuotnto ¢ mpeevidovng dev £xel tpocdiopiabel otov avBpwmo.

Koatavoun

H mppeviddvn decpedetan o mpoteiveg avBpmdmivov TAAGHATOC, KUpimG 61N Agvkmpotiviy opov. H
péon cvvolikn| déopevon kopaivetat and 50% Emg 58% yia TIg GLYKEVIPADGELS TTOL TTapaTPHONKaV
ot1g kKMvikég pehéteg (1 €mc 100 pg/ml). O pécog avopevog OYKOG KATAVOUNG TOV QOPUAKEVTIKOV
TPOoi6vTog mov Aapfdavetol amd to otopa petd tn otabepomoinomn g Katavoung eivan tepimov 70 1,
YEYOVOG TTOL VIOSEIKVVEL OTL 1] KOTAVOUT| TNG TPPEVIOOVIG GTOVS 16TOVG £ival HETPLAL.

Buougtooynuatiopde

Iocootd mepinov 70-80% g mpeevidovng petaforiletar amd o CYP1A2 pe pikpn cvvelspopd omd
Ao wwoévivua CYP, cuumepthappavouévov tov CYP2C9, 2C19, 2D6 kot 2E1. In vitro dedopéva
VTOSEIKVVOVV KATO10 POPUOKOAOYIKE GYETIKT dpAGTNPLOTNTA TOV KVPLOL peTafoAitn (5-kapPfo&y-
TPPEVIOOVT)) GE GVYKEVIPMGELS OV VIEPPOIVOVVY TIC UEYIGTES GUYKEVIPAOCELS GTO TAGGHO G aoheveig
ue IPF. Avto pmopel va eivot KAvikG onpovtikd o€ achevelg e pétpla veppikn ducieitovpyio, 6mov
N éxbeomn oto TAdcpa og S-kapPolu-mpPeviddvn gival avénuévn.

AmofoAn

H xaBapon g amd Tov 6TOUATOG TPPEVIOOVNC PaiVETOL VO EIvaL LETPLOL KOPEGHOD. € [io LEAETT
SO UAVEN G TOAALUTAGDY 3OGEWMV GE VYIEIC EVIAIKEG UEYOADTEPNC NAIKING GTOVE 0TOI0VG XOPNYHONKOY
d0celg mov kupaivovtay and 267 mg £wc 1.335 mg tpeig popéc v nuépa, N péon kdbapon uetmonke
Kot wepinov 25% whve and ™ doom tev 801 mg tpelc eopég Ty Nuépa. MeTd T yopnynon epamos
d00oMNG TPPEVIOOVIG € VYIEIC EVAAIKEC LEYOADTEPN G NAMKING, O HEGOG PUVOUEVOS TEAIKOG YPOVOC
nuiceag Long amofoing frav epimov 2,4 mpec. Iepimov to 80% g yopnyodpevns amd 1o otope
d00MG TPPEVIOOVIG ATOUOKPVVETOL LECH TV 0PV EVTOG 24 wpdv amd TN yopnynon g doong. H
TAELOVOTNTO TNG TPPEVIOOVNG amekKpiveTal g petaforitng S-kapPolu-mppevidovng (>95% g
T0cOTNTAG), e AlyOTEPO OO 1% TNg mPEeEVIOGVNG VO ameKKPIveTal avaArolmTn 6Ta OVPa.

Fidwkoi mAinfucuoi

Hronikn dvalertovpyio

H @oppoakokiyntikn g mp@evidovng Kot Tov PetafoAritn S-kapPoéu-mipeevidovn cuykpidnkay og
dropa pe pétpla nratikn dveiertovpyia (Child-Pugh Katnyopia B) kot og dropa pe puotoAoyikn
nratikny Asrtovpyioa. Ta amotedéopata katédei&av 0Tl oe acheveic pe HETPLa NTATIKY SVGAELTOVPYIN
vnpye péon avénon 60% oty €xbeon og TpPevidovN petd amd epdmas doon twv 801 mg
TpPevdovng (3 x 267 mg koydkia). H mpeeviddvn npémnet va ypnoIUoToLEiTaL Le TPOGOYN G
acOeveic pe e £m¢ HETPLO NTUTIKY OLGAELTOVPYIN, 01 0TToiol TPETEL Vo TapakoAovBohvTal GTEVE Yia
evoei&elg ToEkotnTog, 16img by Aappdvovy tavtdypova yvmotd avactoréo CYP1A2 (BA.
napaypaeovg 4.2 kot 4.4). H mpeeviddvn avtevdsikvutol o 0c0gveig e cofapn nmatikn
dvoiettovpyio Ko nratonddeia Ao otadiov (BA. Tapaypdpovg 4.2 kot 4.3).

Neoppixn dvolsitovpyia

Agv mopatnpnOnioy KAMviKd oUavTIKES S10POPES OTI| POPLOKOKIVITIKT TNG TPPEVIOOVIG OE ATOUM
pe pétpla £g cofapn vePpikn SVGAEITOLPYIN GE GUYKPLION UE ATOUM LLE PLGLOAOYIKT VEPPIKN
Aertovpyia. H untpwcn ovsia petaforileton kupimg og S-kapPo&u-mipeevidovr. H péon (SD) AUCo.
™G 5-KopPo&u-TpPevIddVNC NTOV OTLOVTIKG VYNAOTEPT OTIC opadeg e pétpia (p=0.009) kot cofapn
(p<0.0001) veppixn dvciertovpyia amd OTL GTNV OUdd LE PLGIOAOYIKT VEQPIKT Agttovpyia; 100
(26.3) mgeh/L xon 168 (67.4) mgeh/L o€ cuykpion pe 28.7 (4.99) mgeh/L avrictoyo.

Opada Neppuknig AUC0-00
XTaTIoTIK (mgehr/L)
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Avchrertovpyiog IIipeeviodvn 5-kappov-
TPOEVIOOVT
dvucloroyikn Méon (SD) 42.6 (17.9) 28.7 (4.99)
n=6 Atdpeon (251 42.0 (33.1- 30.8 (24.1-32.1)
75M) 55.6)
"Hma Méon (SD) 59.1 (21.5) 49.3 (14.6)
n=>6 Atdpeon (25" 51.6 (43.7- 43.0 (38.8-56.8)
75M) 80.3)
Métpio Méon (SD) 63.5 (19.5) 100°(26.3)
n=6 Atdpeon (257~ 66.7 (47.7- 96.3 (75.2-123)
75M) 76.7)
ToBapi Méon (SD) 46.7 (10.9) 168 (67.4)
n==6 Agpgon (25"~ 49.4 (40.7— 150 (123-248)
75M) 55.8)

AUC = Tteptoyn KAT® oo TV KOUTOAN CUYKEVIPMONG-YPOVOL amd TO ¥pOvo UNdEV EmG TO AMELO.
*p-value versus Normal = 1.00 (pair-wise cOykpion pe Bonferroni)

Pp-value versus Normal = 0.009 (pair-wise cOykpion pe Bonferroni)

"p-value versus Normal <0.0001 (pair-wise c0ykpion pe Bonferroni)

H éx0eom og 5-kapPfolu-mipeeviddvn avédvetar 3,5 popég 1 meplocdTePO o€ 0oDEVEIG e PéTpla
veppiKn ducAettovpyio. Agv Umopel va OmOKAEIGTEL KAIVIKA GYETIKT QOPUOKOSVVOUIKT
dpacTnPLOTNTO TOL UETAPOAITN o8 aobeveic e PéTpla veppikn ducAettovpyio. Agv amatteital
TPOCAPUOYN TNE d00T G 6 acheveic e NLo VEQPIKT SLGAEITOLPYiQ, Ot 0TToiol Aapfdvovy
TpEevidov. H mpeeviddvn Ba mpémet va yopnyeitol pe Tpocoyn o€ acbeveig ue LéTplo veepikn
dvodettovpyio. H yprion g mpeevidovng avievocikvotol o acbevei e coPapn veppikn
dvorettovpyia (kdBapon kpeotviving (CrCl) <30ml/min) 1} oe acBeveic pe veppondbeia tedikon
otadiov mov amortel opodwiion (PA. Topaypdoovg 4.2 kot 4.3).

O1 avaAdoelg eappakokKvnTikng TAnfuopod amd 4 LeAETEC GE LY ATOUN 1) GE ATOLO LLE VEQPIKT
duciettovpyio ko amd pio peAét oe acbeveig pe IPF dev katédei&av kapio kKAviknm enidpacn Aoyw
NAMKIOG, GUAOD 1| COUOTIKOD HeYEDOVG 0T PAPUOKOKIVITIKY TNG TPPEVIOOVNC.

53 IIpoxivika dgdopéva Yo TNV doQarELd

Ta pun KAwvikd dedopéva dev amokaAdTTOVY 1010itePO Kivouvo yio Tov dvBpwmo pe Baon Tig
oLUPATIKEG LEAETEG POUPLOKOAOYIKNG OCPAAELNG, TOEIKOTNTAG EMAVAAAUPUVOUEVOV dOCEDV,
yovoTo&kOTNTag Kot EVOEYOUEVNG KOPKIVOYOVOL SpAoTg.

Y11c peréteg toiotTog emavaiapuPavopevav docemv tapatnpnnke advénon oto nroTikd Pdpog o
TOVTIKOVC, 0povpaiovg kot okOAOVG. To yeyovog avtd GLUVOSEVOTAY GLUYVA OTO NAOTIKN
KeVTporoPumon vreptpopia. Metd tn drakont| tng Oepameing TopatnpnONKe avacTPEYILOTNTA.
AvEnuévn cuyvOTTA EUPAVIOTG NTATIKAOV OYK®V TapatnpNONnKe 6€ HEAETEC KAPKIVOYEVEGT|G TTOL
devepynonkav o€ apovpaiovg kot Tovtikove. Ta ev Adym NTatikd EVPNUATO, GUVASOVV LE TV
EMOYOYN NLATIKOV VIOUOV LIKPOCOUATMV, Lo ETidpaoT oL dev mapotnpeitan og aobeveic mov
Aappdvovv mpeevidovn. Ta ev Adym gvprpata Oempeitar 0T dev apopovy TOVG avOpdTOVG.

Mia otatiotikd onuavtiky advénon 0ykev ot pTpa mapatnpninke og OnAvkovg apovpaiovg 6Tovg
omoiovg yopnynOnkav 1.500 mg/kgmuépa, tocdtnta 37 opéc peyarldtepn omd T 600M TV

2.403 mg/muépa mov yopnyeital o€ avOpmmovg. Ta amoTeEAEcUATA TOV UNYOVICTIKOV UEAETOV
VTOSEIKVOOVV OTL 1] ELEAVIOT) OYK®V 6T uNTpa Thavdv vo, oyetiletar pe ) ypovio actddela
YEVVITIKNG OPLLOVIG TTOL TPOKAAEITOL 0Td TN VIOTOLIVY, OTIV 070l EVEXETAL EVOG EIOTKOC Y10, TOVC
OPOVPAIOVG UNYAUVIGUOC EVOOKPIVMDY, O 0TTO10G dEV TaPATPEITOL GTOVE AvOPOTOLG.

O1 pehéteg avamopay®yikng To&koTnNTog dgv KoTédel&ay Kapio avemifount enidpacn oy avopikn
KO YOVOIKELQ YOVILLOTNTO 1] T LETAYEVVNTIKT OVATTLEN TMOV VEOYVAV 0povpaimV Kat dgv vanpéav
evoeifelg tepartoyéveonc og apovpaiovg (1.000 mg/kgmuépa) 1 oe kovvéha (300 mg/kg/Mmuépa). Zta
TEPapatodlmo, TUPUTNPEITUL LETAPOPA TIPPEVIOOVNC KOUT TOV UETAPOATOV TG LEGH TOV
TAUKOUVTA, UE SVVNTIKT GLGCMPEVOT TPPEVIOOVNG KOUT TV UETABOATMOV TNG GTO OUVINKO VYPO. X
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vynAég 06aelg (=450 mg/kg/Mmuépa) ot apovpaiol pPEVIGAV TAPATAGT TOL O1GTPIKOV KUKAOL KoL
VYNAN ouyvoTTa EREAVIoNS aoTafdv KOKA®MVY. Xe vymAés 60oetg (>1.000 mg/kg/muépa) ot
OpOVPAIOL EUPAVIGOV TOPATUCT) TNG KVOPOPiag Kot peimon g euPpuikng Prociuotntog. Ot peréteg
o€ OnAdalovteg OnAvkovg apovPaiovg VTOSEUKVDOLY OTL 1] TPPEVIOOVT] KA/ Ol LETAPOAITEG TNG
OTEKKPIVOVTOL OTO YAAN LE SUVATOTITO, GVCCOPEVONG TNG TPPEVIOOVNC KON T®V HETOPOMTOV TNG
OTO YAAQ.

H mpeevidovn dev mopovcioce kapio £voelén petaArasloyovov dpdong 1 YovotoEikoTnTog 6
TPOTVTEG GLGTOLYIEG SOKIUADV KAt 1] doKiun €kBeomng og vepdon axtivoPolria dev katadelydnie

petaAlo&loyovoc. Xe pio SOk @OTOKAACTOYOVIKOTN TG 68 KUTTapa Tveuudvev Kivelucon kpikntoh
N TPPeVIOOVN Ppétnke Betikn oty £kBeom o€ LIEPLOIN axTivofolia.

Metd ™ Yop1ynom Tpeevidovng amd to oToua Kot trv £kbeon oe axtivoforic UVA/UVB 1a tvdika
yopidia epedvicay avtidpacelg pmtotoéikotntag Kot epedicpov. H coPapodtnta tov Prafov
OOTOTOEIKOTNTOG EAAYLGTOTOLEITAL LE TN YPNOT OVTINALOKOVD.

6. DOAPMAKEYTIKEXZ TIAHPO®OPIEX

6.1 Kaoataloyog ekddymv

IMvupnvac dtokiov

Movvitodn (E421)

Koppuedholn voatplovyog d106tanpodpevn
ITopdovn

Mikpoxpvotadiikn kuttapivn (E460)
KoAroedég avodpo mopitio

Natplo 6TEATLAOPOVLOPIKO

Emucdivyn diokiov

Mépog voporvpévn moivPivoraiiodin (E1203)
Turaviov do&eidro (E171)
[ToAvaBvrevoylvkoin (E1521)

Taing (E553b)

Aiokio 267 mg
Z10npov o&gidio kitpvo (E172)

Aioxio 534 mg
Kitpwo (E110)

Aiokio 801 mg

Z10mpov o&eido epvpd (E172)
Z10mpov o&eido pérav (E172)
6.2 Aocvpparéotnreg

Agv gpapuodletat.

6.3 Awgpkero {ong

3 ypoviaL

6.4 Iowitepeg TpoPuAGEELS KUTE TN @UAAEN TOV TPOTIOVTOG
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AvT0 T0 POPUOKEVTIKO TPOTIOV dev amartel 101KEC cuvOTKES PUANENC.

6.5 ®@Von Kol GLOTATIKA TOV TEPLEKTT

Agvkn adropavig erain oo TToAvaiBviévio Yyning [okvotntog (HDPE) pe nopa
AGPOAELNG Y0 TOUdLA KOl awapofiooTo TOAVTPOTLAEVIO PIOMTO KATAKL 1) AEVKT| 0d1pavig

xoyéin PVC/PE/PCTFE.

Mey£bn cuokevaciog

Emrxolvuuévo ue lemto vuévio diokio 267 mg

Diain
1 p18An mov mepi€yet 90 emkaivppéva pe Aemto vuévio dokio

Koyéln

63 emkalvppévo pe Aemto vuévio dokia (3 koyédeg mov 1 kKobepio mepiéyel 21 emucolvppéva pe
AETTO LUEVIO dloKi)

252 gmicodoppévo, pe Aemtd vuévio dtokia (12 koyédeg mov 1 kobepio mwepiéyet 21 emkoivppéva pe
AEMTO LUEVIO dloKiN)

63x1 emkolvppévo pe Aemtd vpévio dwokio (3 dudTpnteg KOWELES, Lovadmy d06MG oL To Kabéva
nepéyel 21 emucoloppéva pe Aemtd vuévio dtokia)

252x1 gmkoivppévo pe Aemtd vpévio dwokio (12 didtpnteg Koyéreg, povadmy 66ong Tov o Kabéva
nepéyel 21 emucoloppéva pe Aemtd vuévio dtokia)

Emrxolouuéva ue lemro vuévio diokio 534 mg

252 gmxoivppévo pe Aemtd vpévio dwokia (12 koyéheg mov 1 kabepio mepiéyet 21 emkaivppéva e
AemTO LUEVIO dloKin)

252x1 emkodoppévo pe Aemtd vpévio dokio (12 dudtpnteg Kowéreg, Lovadmy 60omg Tov To Kabéva
mepéyet 21 emoivppéva pe Aemtd vuévio diokio)

Emixolvouuévo ue lerto vuévio dioxio 801 mg

Dioin
1 @1éAn mov mepiéyet 90 emkaivppéva pe Aemto vUéVIo diokia

Koyéln

63 gmkodvppévao e Aemtd vpévio diokia (3 kuyéleg mov 1 kobepio mepiéyet 21 emkoivppéva pe
AEMTO LUEVIO dloKiN)

84 gmkodvppéva e Aemtd vpévio dtokia (4 kuyéleg mov M kobepio mepéyel 21 emukalvppéva. pe
AETTO LUEVIO dloKin)

252 gmucodoppéva pe Aemtd vuévio dwokia (12 koyédeg mov 1 kobepio mepiéyet 21 emucoivppéva pe
Aemto VUEVIO dloKia)

63x1 emkalvppévo pe Aemtd vpévio dtokio (3 dudTpnteg KOWELES, LOVAd®Y 6OGTG TOL TO Kabéva
nepiéyel 21 emucoloppéva pe Aemtd vuévio dtokia)

84x1 emikodvupévo pe Aemtd VUEVIO S1oKio (4 dtdTpnTeg KLYWELEC, LOVAS®Y dOGTG IOV TO KabEva,
nepéyel 21 emuorvppévo, e Aemtd vUEVIO dloKia)

252x1 emikoAvppévo e Aemtd vuévio dokio (12 dudtpnteg Koyéheg, Lovadmy 606mg Tov To Kabéva
nepéyel 21 emxorvupévo pe Aemtd vuévio dtokio)

Mmropel va, pnv KokAo@opodV OAEG 01 GLOKEVAGIES.
6.6 Iowitepeg TPOQLAGEELS mOPPLYNG

Kda0e aypnoiponointo eapuokevtikd mpoidv 1| VIOAEWIO TPETEL VO, OTOPPITTETOL GOUPDVOL UE TIG
KOTA TOTOVG 16YVO0VGEC GYETIKEG OLUTAEELS.
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7. KATOXOX THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

axunio Pharma GmbH
Van-der-Smissen-Strafie 1
22767 Hamburg
Teppovia

8. APIOMOZ(0OI) AAEIAYX KYKAO®OPIAX

EU/1/22/1655/001
EU/1/22/1655/002
EU/1/22/1655/003
EU/1/22/1655/004
EU/1/22/1655/005
EU/1/22/1655/006
EU/1/22/1655/007
EU/1/22/1655/008
EU/1/22/1655/009
EU/1/22/1655/010
EU/1/22/1655/011
EU/1/22/1655/012
EU/1/22/1655/013
EU/1/22/1655/014

9. HMEPOMHNIA ITPQTHY E'KPIXHY/ANANEQYHYX THX AAEIAX

Hpepopnvia tpong £ykpiong: 20 Iovviov 2022

10. HMEPOMHNIA ANAOGEQPHXHX TOY KEIMENOY

Aentouepeic TANPOQOPiES Y10 TO TOPOY QUPLOKEVTIKO TPOioV gival S100EGIUEG GTOV SIKTLOKO TOTTO
tov Evponaikod Opyovicuov Gapudkwmv: http:/ www.ema.europa.eu.
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IHAPAPTHMA 11
IHAPAXKEYAXTHX(EY) YIEYOYNOX(OI) I'TA THN AIIOAEEMEYXH TQN ITAPTIAQN
OPOI'H IIEPIOPIXMOI XXETIKA ME TH ATIAOGEXH KAI TH XPHXH
AAAOI OPOI KAI ATAITHXEIX THX AAETAY KYKAO®OPIAX

OPOI'H IIEPIOPIXMOI XXETIKA ME THN AX®AAH KAI AIIOTEAEXMATIKH
XPHXIH TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX
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A. HAPAXKEYAXTHX(EX) YIIEYOYNOZX(OI) I'TA THN AIIOAEXMEYZXZH TQN ITAPTIAQN

Ovopa kat d1evfuvon tov(tmwv) TopookevaoTN(@V) oL givor vTevHVVOC(01) Yo TNV OTOOEGLUELCT) TOV
TOPTIOW@V

Delorbis Pharmaceuticals Ltd.
17 Athinon Street

Ergates Industrial Area

2643 Ergates, Lefkosia
Kvmpog

210 £VTUTIO PVALO 0ONYLDV YPNONG TOV PAPUAKEVLTIKOD TPOIOVTOG TPEMEL VAL AVOLYPAPETOL TO OVOLLL KOL T
devBuvon Tov TEPACKELOGTY| TOV givol LTEVOVVOG Yo TV OTOSEGUEVCT| TNG GYETIKTG TAPTIONAS.

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

DoappokevTikd TPoiov yio 10 omoio amatteitan meplopicpuévn atpikn cuvtayn (PA. [Tapaptnua I: Mepiinyn
v Xapaxtnplotik®dv tov [Ipoidvtog, mapdypapog 4.2.).

I AAAOI OPOI KAI AITAITHXEIX THX AAEIAX KYKAO®OPIAX
. Ex0¢oe1g meprodukig mapakorovdnong g acedirerag (PSURs)

Ot amaitioelg yio v Kotdbeon twv PSURS yio 10 ev A0ym pappokevtikd tpoiov opilovtal 6tov
KatdAoyo pe Tig nuepounvieg avagopds s Evoong (katdioyog EURD) mov mopatifeton otnv
napdypoeo 7, tov dpBpov 107y, tng odnyiag 2001/83/EK kot kaOe erakoiovdng emkaipomroinong
OT®G ONOGIEVETAL GTIV EVPOTNIKT OIKTVOKT TOAT Y10 TO PAUPLOKOL.

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

. Yyéoo owayeiprong Kivovvov (ZAK)

O Karoyog Adetag Kvkiogpopiag (KAK) Oa de€aydyet Tig amattodueveg SpacTnploTNTES Kot
TOPEUPAGELG POPLOKOETOYPVTVNONG OTw¢ Tapovotdlovial ato cupenvniéy XAK mov tapoveidletat
otV evotnta 1.8.2 g ddelog KukAoPopiog Kot 0TolEGONTOTE EMAKOAOVOES EYKEKPIUEVESG
avabempnoelg tov TAK.

‘Eva emucoiporompévo XAK Oa npémnel va katotedei:

e Metd and aitnpa tov Evponaikov Opyoviopod Gapudxmy,

o OmoTENNMOTE TPOTOTOIELTAL TO GVLGTILLO SLAXEIPLOTG KIVOVUVOL, EIOTKA (O OTOTELEG O AYNG VEDV
TANPOPOPLDY TOV UTOPOVV VO ETLPEPOVLY CTUAVTIKT OAAUYT OTN 6YECT 0PEALOVG-KIVOHVOL 1) G
OTOTELEC LA TG EMITEVENG EVOC OTULOVTIKOD OPOGTILOV ((POPUAKOETAYPOTTVION 1] EAAYICTOTOINCT
KIvdOvov).

. EmnpdécOeta pétpa ehoyiotomoinong Kivovvou

O KAK npénet va Stac@arilel 0tt, Kotd v Evapén Tng KukAoeopiog, 6& OAOVE TOLG 1TPOVS TOV
OVOUEVETOL VOL GUVTAYOYPOPOVV TTPPEVIOOVT] TUPEXETUL EVILEPMTIKO TOKETO TOL TTEPLEYEL TO, akOA0VO QL

. [TAnpoeopieg mpoidvtog (ITXIT)
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[Mnpogopieg Tpog Tovg 10TpovS (KATAAOYOL EAEYYOL OCPAAELNG)
[Mnpopopieg mpog Tovg acbeveig (GVALO OdNydY Xpriong)

O KoTaAoY0g EAEYYOV AGPAAELNG TNG TPPEVIOOVIG B Tpémet va TepiEyet Ta akOlovBa Pacikd cTotyeia
CYETIKA LLE TNV NTOTIKY Agttovpyial, TN QopUaKoemaydevn Nrotikn PAAPT Kot T poTogvaicncia:

Hrorixn Aertovpyio, popuaroemoyouevy nroziky fAGSH

H mpeevidovn avievdeikvotal o€ acbeveic pe cofapn nratikn Suvcieitovpyia 1 nratomddeia telucon
oTadiov.

Kotd ™ Bepaneio pe mpeeviddvn evoéyetarl va mapatnpnbovv avénuéva eninedo Tpaveauvocoy
GTOV 0p0.

[pwv and v évapén g Bepaneiog pe TPEeVIOOVN Kot G TOKTA YPOVIKA SIUGTALLOTA HETA OO QVTH,
TPEMEL VAL O1EVEPYOVVTAL EAEYYOL TAPOUKOAOVONGNG TN NTATIKNG AELTOLPYiag.

Ot acBeveic mov eppaviCouv avénpéva enineda NTOTIKOV eVOOU®V TPETEL v TapakolovBovvtat 6Teva
Ko vo Tpocopuoletal dedvimg 1 066 1 va dlakomTeToL 1) Oepameio.

"Eykoaipn kAwvikn a&loddynon Kot Edeyyol nratikng Asttovpylag yio acbeveic mov epeavifovv onpeia

CUUTTOLOTO NTOTIKAG PAGLNC.

Dwrocvouchnaoio

Ot acBeveic Bo Tpémet va evnuep®@vovToL OTL 1 TPEEVIOOVN GYeTICETON LE OVTIOPAGELS
potogvasnciog Kot OTL TPEMEL VoL AdpPAvoVTaL TPOANTTIKA LETPA.

2uvioTdtol 6Tovg acbevelg va amopevyouv 1 va teplopilovy v ékBeon 610 dreco NAOKO G
(meprhapPavouévng tng TEXVNTAG NALOKNAG AKTIVOPOALNG).

Ba TPENEL VO GUVICTATOL GTOVG 0GHEVELS VAL YPNGILOTOLOVV OVTINAOKO Kabnuepvd, v popody
EVOVLOTA TTOL TPOGTATEDOLY TO GMUO TOVG aTd TNV EKOECT GTOV A0 KaL VO AmoPedyovy GAAEG
(OPLOKEVTIKEG OyMYEG TTOV Elval YV®GTO OTL TPOKAAOVY PmTOEVAIGHNGla.

Ot mnpoopieg TPOg TOVG 1ITPOVE TPETEL VA VOapPHVOLY TOLS GUVTAYOYPAPOVS VO OVAPEPOVY GOPaPES
avemBOUNTEG EVEPYELEC KOl KAIVIKA GTIUOVTIKEC OVETIOOUNTEG EVEPYELES PAPUAKOV E101KOD EVOLOPEPOVTOC,
OmWS, PETOED GAL®V:

AvTtidpaoelg potogvoictnoiog kot depuatikd eEavonuoato

Mn @ucloloyikd anotehécUATO EEETACEMY NITATIKNG AELTOVPYinG

Ddappokoemoyduevn nratikny PAGEN

Toyov GALeG KAMVIKG ONUOVTIKES OVETLOVUNTEG EVEPYEIEG PAPAKOV KATH TNV KPIGT TOL
GLVTOYOYPAPOV

21



A. EINIXHMANXH
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ENAEIZEIX IIOY IIPEIIEI NA ANAT'PA®ONTAI XTHN EZQTEPIKH XYXKEYAXIA

EEQTEPIKO KOYTI

1.

ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Pirfenidone axunio 267 mg emkaAvppéva pe Aemtd vuévio dtokio
TPPEVIOOVY

2.

YYNGOEXH XE APAXTIKH OYZXIA

Kdabe diokio mepiéyet 267 mg mpeeviddvng,.

| 3.

KATAAOI'OX EKAOXQN

| 4.

GOAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI ITIEPIEXOMENO

Emucaioppévo pe Aemto vuévio diokio

Koyéin

63 emkoAvppéva. e AETTO LUEVIO dloKia
252 gmucodvoppévo pe Aemtd vEVIo SloKia
63x1 gmkoAvppévo pe Aemtd vEVIO dlokio
252x1 emkoAVUpIEVO e AETTO VUEVIO O10KIO

D

90 emkalvppévo pe AemTO VUEVIO d1oKia

5.

TPOIIOX KAI OAOX XOPHI'HXHX

AwPaote T0 QUALO 0INYIOV XPNONG TPV A0 TN XPNON.

Amo tov oTdHTOG XPTIoN

6.

EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH LYM®QNA ME THN OIIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
ITPOION IIPEIIEI NA ®YAAXYXETAI XE OEXH THN OIIOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOXETITIZOYN TA ITAIAIA

Na purdcoetal o€ 0éom, TV onoia dev PAETOLY Ko dev Tpooeyyilovv Ta Taldtd.

| 7.

AAAH(EY) EIAIKH(EX) ITPOEIAOIIOIHXH(EIY), EAN EINAI AITAPAITHTH(EYX)

3.

HMEPOMHNIA AHEHX
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AHZEH

9. EIAIKEY YYNOHKEX OYAAEHX

10. TAIAITEPEX IPO®YAAZEEIZ I'lA THN AITOPPIYH TQN MH
XPHEIMOIIOIHOENTOQN ®PAPMAKEYTIKQN ITPOIONTQN 'H TQN
YIHHOAEIMMATQN I10Y ITIPOEPXONTAI AIIO AYTA, EOOXON AITIAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

axunio Pharma GmbH
Van-der-Smissen-Strafie 1
22767 Hamburg
I'eppavia

12. APIOMOX(OI) AAEJIAY. KYKAO®OPIAX

EU/1/22/1655/002 63 gmikoivppéva pe Aentd vpévio dtokio
EU/1/22/1655/003 63 x 1 emkaAVUUEVO LE AETTO VUEVIO O1OKIO
EU/1/22/1655/004 252 emkaAvppéva e AETTO DUEVIO dloKia

EU/1/22/1655/011 252 x 1 emkoivppévo pe Aertd vpévio dtokioEU/1/22/1655/001 90 emucolvoppéva pe
AemT0 LUEVIO dloKiol

13. APIOMOX ITAPTIAAX

MMoptida

| 14. TENIKH KATATAEH I'lA TH AIAQEXH |

| 15. OAHTIEX XPHZHX |

| 16.  TIAHPO®OPIEZ XE BRAILLE |

Pirfenidone axunio 267 mg

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

A16106T0TOG YPOUU®TOS KddKag (2D) mov pépet Tov TEPIANPOEVTO LOVOIIKO aVayVOPIGTIKO KMOKO.

18. MONAAIKOX ANAI'NQPIZETIKOX KQAIKOX - AEAOMENA ANATNQXIMA AIIO
TON ANOPQIIO

PC
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EAAXIXETEX ENAEIZEIX IIOY IIPEIIEI NA ANAT'PA®ONTAI XTIX TAINIEX KYYEAHX

TAINIEX KYWYEAHX

| 1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Pirfenidone axunio 267 mg emkaAvppéva pe Aemtd vuévio dtokio

TPPEVIOOVN

| 2. ONOMA KATOXOY THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX

axunio Pharma GmbH

| 3. HMEPOMHNIA AHEHX

EXP

| 4. APIOMOZX ITAPTIAAX

Lot

| 5. AAAA ITOIXEIA
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ENAEIZEIX ITIOY ITPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTH XTOIXEIQAH XYXKEYAXIA

ETIKETA - ®IAAH

| 1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Pirfenidone axunio 267 mg emikaAVUpUEVA e AETTO DUEVIO dloKia

TPPEVIOOVT

2. YXYNOEXH XE APAXTIKH(EYX) OYXIA(EX)

Kdbe diokio mepiéyet 267 mg mppeviddvng.

| 3. KATAAOTI'OX EKAOXQN

| 4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI ITIEPIEXOMENO

Emwcaivppévo pe Aemtd vuévio diokio

90 emkaivppéva pe Aentd VUEVIO dlokial

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

Awpaote 10 PUALO 0INYIOV XPNONG TPV OO TN XPNON.

Amo tov 6TOHATOG XPTIoN

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXEH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO PAPMAKEYTIKO

IPOION IIPEIEI NA ®YAAXXIETAI XE OEXH THN OIIOIA AEN BAEIIOYN KAI

AEN ITPOXEITIZOYN TA ITAIAIA

Na euldcoetal o€ 0éom, TV onoia dev PAETOLY Kot dev Tpooeyyilovv Ta Taldid.

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

| 8. HMEPOMHNIA AHEHX

AH

[1]

H

9. EIAIKEYX XYNOHKEYX OYAAEHX
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10. TAIAITEPEX IPO®YAAZEEIZ I'lA THN AITOPPIYH TQN MH
XPHEIMOIIOIHOENTOQN ®PAPMAKEYTIKQN I[TPOIONTQN 'H TQN
YIHHOAEIMMATQN I10Y ITIPOEPXONTAI AIIO AYTA, E@OXON AITIAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAYX KYKAO®OPIAX

axunio Pharma GmbH
Van-der-Smissen-Stralie 1
22767 Hamburg
I'eppavia

12. APIOMOZX(OI) AAEIAYX KYKAO®OPIAX

EU/1/22/1655/001 90 emikoivupévo pe Aentd VuéVIo diokio

13. APIOMOZX ITAPTIAAX

[oprtioa

| 14. TENIKH KATATAZH I'TA TH AIAOGEXH

| 15. OAHI'IEX XPHXHX

| 16. INAHPO®OPIEX XE BRAILLE

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

18. MONAAIKOX ANAI'NQPIETIKOX KQAIKOX - AEAOMENA ANATNQXIMA AIIO
TON ANOPQIIO
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ENAEIZEIX ITIOY ITPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EEQTEPIKH XYXKEYAXIA

EEQTEPIKO KOYTI

1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Pirfenidone axunio 534 mg emkaAvppéva pe Aemtd vuévio dtokio
TPPEVIOOVT

2. YXYNOEXH XE APAXTIKH OYZXIA

Kabe diokio mepiéyet 534 mg mpeeviddvng.

3. KATAAOTI'OX EKAOXQN

[lepiéyer ypootikn| ovsia Azo
Agite 10 QUAAGDI0 Y10 TEPIGCOTEPES TANPOPOPIES

4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI ITIEPIEXOMENO

Emwcaivppévo pe Aemtd vuévio diokio

Koyén
252 gmkoAvppévo pe Aemtd vpévio diokia
252x1 emKoAVUUEVO pE AETTO VUEVIO 1OKIO

| S. TPOIIOX KAI OAOX XOPHI'HXHX

AwPaote 10 QUALO 0ONYIOV XPNOTG TPV 0T TN XPNOT).

Amo tov oTdHTOG XPTIoN

6. EIAIKH ITPOEIAOITOIHXH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
ITPOION IIPEIIEI NA ®YAAXYXETAI XE OEXH THN OIIOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOXZEITIZOYN TA HTAIAIA

Na euldcoetal o€ 0éom, TV onoia dev PAETOLY Ko dev Tpooeyyilovv ta Tadd.

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

| 8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH
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9. EIAIKEYX XYNOHKEYX OYAAEHX

10. TAIAITEPEX IPO®YAAZEEIZ I'lA THN AITOPPIYH TQN MH
XPHEIMOIIOIHOENTOQN ®PAPMAKEYTIKQN I[TPOIONTQN 'H TQN
YIHHOAEIMMATQN I10Y ITIPOEPXONTAI AIIO AYTA, EOOXON AITIAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

axunio Pharma GmbH
Van-der-Smissen-Stral3e 1
22767 Hamburg
Teppoavia

12. APIOMOZXZ(OI) AAEIAX KYKAO®OPIAX

EU/1/22/1655/005 252 emkaAvppéva pe AETTO LUEVIO dloKio
EU/1/22/1655/006 252 x 1 emucoivppévo pe Aemtd vpévio diokio

13. APIOMOZX ITAPTIAAX

[oprtioa

| 14. TENIKH KATATAEH I'TA TH ATAGEXH

| 15. OAHI'IEX XPHXHX

| 16. IAHPO®OPIEX XE BRAILLE

Pirfenidone axunio 534 mg

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

A16106T0TOG YPOUU®TOS KddKag (2D) mov pépel Tov TEPIANPOEVTO LOVOITIKO aVayVOPIOTIKO KMOKO.

18. MONAAIKOX ANAI'NQPIZETIKOX KQAIKOX - AEAOMENA ANATI'NQXIMA AIIO
TON ANOPQIIO

PC
SN
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EAAXIXTEX ENAEIZEIX [TIOY IIPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTIX TAINIEX KYYEAHX

TAINIEX KYYEAHX

| 1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Pirfenidone axunio 534 mg emkaAvppéva pe Aemtd vuévio dtokio

TPPEVIOOVN

| 2. ONOMA KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®QOPIAX

axunio Pharma GmbH

| 3.  HMEPOMHNIA AHEHX

EXP

| 4.  APIOMOZX ITAPTIAAX

Lot

| 5. AAAA XTOIXEIA
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ENAEIZEIX ITIOY ITPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTHN EEQTEPIKH XYXKEYAXIA

EEQTEPIKO KOYTI

1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Pirfenidone axunio 801 mg emkaAvppéva pe Aemtd vuévio dtokia
TPPEVIOOVT

2. YXYNOEXH XE APAXTIKH OYZXIA

Kabe diokio mepiéyet 801 mg mpeeviddvng.

| 3. KATAAOTI'OX EKAOXQN

| 4. GOAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI IIEPIEXOMENO

Emwcaivppévo pe Aemtd vuévio diokio

Koyén

63 emkalvpupévo pe AETTO VUEVIO O1oKia

84 emicodvupévo pe AeTTO VUEVIO O1GKIa
252 gmkoAvppévo pe Aemtd vEVio dlokial
63x1 emkaAvUUEVO e AETTO LUEVIO d1oKIO0
84x1 emikoAvupévo pe Aemtd LUEVIO d1oKio
252x1 gmkoAvppévo pe Aemtd vpévio dtokio

Draan
90 emkaivppéva e Ao VUEVIO dloKial

5. TPOIIOX KAI OAOX XOPHI'HXHX

Awpaote 10 PUALO 0INYIDOV XPOTG TPV OO TN XPTOM.

Amo6 Tov 6TOHNTOG XPTIoN

6. EIAIKH ITPOEIAOITOIHXH LYM®QNA ME THN OIIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
ITPOION ITPEIIEI NA ®YAAXYXETAI XE OEXH THN OIIOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOXETITIZOYN TA ITAIAIA

Na purdooetal o€ 0éon, v onoia dev PAETOLY Kot dev Tpooeyyilovy Ta Tandid.

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

AHZEH

9. EIAIKEX XYNOHKEYX OYAAEHX

10. TAIAITEPEX IPO®YAAZEIZ I'lA THN AITOPPIYH TQN MH
XPHEIMOIIOITHOENTOQN ®APMAKEYTIKQN ITPOIONTQN 'H TQN
YIHHOAEIMMATQN I10Y ITIPOEPXONTAI AIIO AYTA, E@OOXON AITIAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEYOYNXZH KATOXOY THX AAEIAYX KYKAO®OPIAX

axunio Pharma GmbH
Van-der-Smissen-Strafie 1
22767 Hamburg
Teppoavia

12. APIOMOZ(OI) AAEIAX KYKAO®OPIAX

EU/1/22/1655/008 63 emikoivupévo pe Aentd vuéVIo dlokio
EU/1/22/1655/009 84 emucoivppéva pe Aentd vpévio dtokio
EU/1/22/1655/010 252 emkaAvppéva PLe AETTO LUEVIO O1GKI0
EU/1/22/1655/012 63 x 1 emkaAvppévo e AETTO LUEVIO O10KI0
EU/1/22/1655/013 84 x 1 emkaAvppévo e AETTO VUEVIO O10KI0
EU/1/22/1655/014 252 x 1 emicoAvppévo pe Aemtd LUEVIO d1oKi0
EU/1/22/1655/007 90 emkoivppéva pe Aentd vpévio diokio

13. APIOMOX ITAPTIAAX

MMoptida

| 14. T'ENIKH KATATAZH I'TA TH AIAGEXH

| 15. OAHI'IEX XPHXHX

| 16. IAHPO®OPIEX XE BRAILLE

Pirfenidone axunio 801 mg

17. MONAAIKOX ANATNQPIZTIKOX KQAIKOX — AIZAIAXTATOZ TPAMMQTOX
KQAIKAX (2D)
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AodudoTatog Ypappumtos kadikog (2D) mov pépet Tov meptAnehivta Lovadkod avayvoploTikd KOdKO.

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

PC
SN
NN

EAAXIXTEX ENAEIZEIX [TIOY IIPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTIX TAINIEX KYYEAHX

TAINIEX KYWYEAHX

| 1.  ONOMAZIA TOY PAPMAKEYTIKOY TPOIONTOX

Pirfenidone axunio 801 mg emikaAvppéva pe Aemtd vUEVIo dtokia

TPPEVIOOVT

| 2. ONOMA KATOXOY THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX

axunio Pharma GmbH

| 3. HMEPOMHNIA AHEHX

EXP

| 4. APIOMOX ITAPTIAAX

Lot

| 5.  AAAA ITOIXEIA
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ENAEIZEIX I1IOY IIPEIIEI NA ANAT'PA®ONTAI XTH XTOIXEIQAH XYXKEYAXIA

ETIKETA - ®IAAH

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Pirfenidone axunio 801 mg emkaAvppéva pe Aemtd vuévio dtokia

TPPEVIOOVY

2. XYNOEZH XE APAXTIKH(EL) OYZIA(EL)

Kdabe diokio mepiéyet 801 mg mppeviddvng,.

| 3.  KATAAOI'OX EKAOXQN

| 4. GOAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI IIEPIEXOMENO

Emucaioppévo pe Aemto vuévio diokio

90 emkaAvUUEVOL PE AETTTO DUEVIO OloKiO

| 5. TPOIOX KAI OAOX(OI) XOPHTHEHE

AwPaote T0 QUALO 0INYIOV XPNONG TPV A0 TN XPNON.

Amo tov oTdHTOG XPTIoN

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXH LYM®QNA ME THN OIIOIA TO ®PAPMAKEYTIKO
ITPOION ITPEIIEI NA ®YAAXXETAI XE OEXH THN OIIOIA AEN BAEIIOYN KAI
AEN ITPOXEITIZOYN TA ITAIAIA

Na purdcoetal o€ Béom, v onoia dev PAETOLY Kot dev mpooeyyilovv Ta madid.

| 7. AAAH(EX) EIAIKH(EX) TPOEIAOIIOIHZH(EIX), EAN EINAI ATAPAITHTH(EY)

| 8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHEH

9. EJIAIKEY XYNOHKEYX OYAAEHX
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10. TAIAITEPEX IPO®YAAZEIZ I'lTA THN AITOPPIYH TQN MH
XPHEIMOIIOITHOENTOQN ®APMAKEYTIKQN ITPOIONTQN 'H TQN
YIHHOAEIMMATQN ITIOY IPOEPXONTAI AIIO AYTA, E©OOXON AITAITEITAI

11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

axunio Pharma GmbH
Van-der-Smissen-Straf3e 1
22767 Hamburg
Teppovia

12. APIOMOZXZ(OI) AAEIAX KYKAO®OPIAX

EU/1/22/1655/007 90 emikoivppéva pe Aentd vpévio diokio

13. APIOMOZX ITAPTIAAX

MMoptida

| 14. T'ENIKH KATATAZH I'TA TH AIAGEXH

| 15. OAHTIEX XPHIHX

| 16. HAHPO®OPIEX XE BRAILLE

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

18. MONAAIKOX ANAI'NQPIETIKOX KQAIKOX - AEAOMENA ANAT'NQXIMA AIIO
TON ANOPQIIO
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B. ®YAAO OAHI'TQN XPHXHX
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®viro ooV ypiong: IIAnpogopics yra Tov yprotn

Pirfenidone axunio 267 mg emkalvppévo pe Lentod vpuévio orokio
Pirfenidone axunio 534 mg emkolvppévo pe Lentod vpuévio orokio
Pirfenidone axunio 801 mg emxolvppévo pe Lentod vpuévio orokio

TPPEVIOOVN

Awpdote TPooeKTIKG 0AOKANPO TO PVIAO 00N YIAV YPT|ONG TTPLV APYICETE VU TAIPVETE AVTO TO

PappraKo, O10TL TEPLAAUPAVEL CNUAVTIKES TANPOPOPIES Y10 GUC.

o DvAd&te avTd TO PUALO 0dNYIDV YpNoNG. Towg ypelaotel va to dePfdcete Eavda.

o Edv éyete mepartépm amopies, pdTNGTE TOV Y1ATPO 1] TOV QOPUAKOTOLO GOG.

e H ocvvtoyn yio avtd T0 QAPHOKO XOpNYNONKE OTOKAEIGTIKA Yol GOg. Aev TPEMEL VO, SDGETE TO
Qappako oe dGAlovc. Mmopel vo Tovg TpokaAésel PAAPT, OO0 KOl OTOV TO, GUUTTMUOTO TNG
ac0éveldc Tovg givat 1010 e Ta S1Kdt GOg.

o Edv mapatnpnoete kdmola avemBountn evépyela, EVIUEPMOTE TOV Y1ATPO 1] TOV QOPLOKOTOLO
caG. Avtd 1oyvet kot Yo ke mhovi avemBOunTn evépyela Tov OV aVaPEPETAL GTO TAPOV
@OALO oMYV Ypriong. BAEme mapdypapo 4.

T Tepréyer 1o Tapév Ao 00N YILOV:

T1 givon to Pirfenidone axunio kot oo givat 1 ¢prion Tov
T mpénet va yvopilete npv mapete 1o Pirfenidone axunio
Ig va mapete to Pirfenidone axunio

[MBavég avemBounteg evépyeteg

[dg va puidcoete To Pirfenidone axunio

[epieydpevo g GuokevOGiag Kot AoTEG TANpoPopies

oA W~

1. Tu givan o Pirfenidone axunio kot oo givar n ypijon Tov

To Pirfenidone axunio mepiéyel tn SpaoTiky ovcia mPEEVISGVT Kot ypnoiponoleital yio ) Beponeio
g Idtomaboig ITvevpovikng Tvoong (IPF) ce eviiuce.

H IPF &ivon pio mdOnon katd v omoia ot 16101 6TOVG TVELOVEG TPLOVTOL KOl OVATTTOGGOVY OVAEG
He TV TaPpodo ToL ¥pOVvov, e ATOTEAESUA T OVoKOALN ot Babid avamvon. To yeyovog avtd
dvoyepaivel ™ cwotn Aettovpyio Tov Tvevpdvev. To Pirfenidone axunio Bon0d otn peioon tng
dnuovpyiog OLAMY Kal TOV OONUATOG GTOVG TVELLOVEG Kol cag fondd va. avorvéete kaAvTepa.

2. T péner va yvopilete mpy napete To Pirfenidone axunio

Mnyv napere 1o Pirfenidone axunio

® ¢ mepinT®oN OAAEPYIOG GTNV TPPEVIOOVT] 1| GE OTOL0ONTOTE GALO OO TOL GLGTATIKA AVTOV TOV
QOpUAKOL (OVOPEPOVTOL GTNV TAPAYPUPO 6)

®  G& TEpinTmon oV gUEOVicate 6To TAPEABOV ayyEl00idN e AOY® TNG TPPEVIOOVNC,
GUUTEPTAAUPOVOUEV®Y CUUTTOUATOV 0TS 01010 OTO TPOCMTO, TO. XEIAN Kaun T YAdooo
OV EVOEYETOAL VO GLUVOEOVTAL [LE OVGKOALD GTNV avamvon 1 cuptyuo.

® g mEPIMTOON oL TTaipveTe Eva PAPUOKO TOV ovopaletal eAovPolauivn [xpnoiuonoteital yo
™ Ogpameia g kaTdOAyMc Kot TG Weoyvyavaykaotikng dtotapayng (OCD)]

® g MEPITTOGT TOL TAGYKETE OO MTOTIKT VOGO GOPopNg LOPPNS N TEAKOD 6Tadi0L

®  0& TEPIMTMOOT OV TACKETE OO VEPPIKT VOGO cofapnc LOPENE 1} TEAMKOV 6Tadion
Kol VTOPAAAESTE GE QUPOSTOMON.

Edv eppoavicete omoadnmote omd Tig Tpoavapepbeiceg emdpdoets, unv mapete to Pirfenidone
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axunio. Edv dev elote BéParog/n, potote 10 yoTpd 1| TO QApUOKOTOLd GOG.

Ipogdomomosic ko TPpoPLAGEES

AmevBuvBeite otov yiatpd N TOV PoppraKkonold cog tpv tapete 1o Pirfenidone axunio

o Evdéyetal vo mopovcldceTe peyalvtepn svauctnacio oty nAlokn aktivofoiio (avtidpacn
potogvaistneciog), otav AouPavete to Pirfenidone axunio. ATogegbyete v £kbeon otov Ao
(ovumeprrapfoavopévng Kot g TeXvNTNS NAKNG aktivoBoAing) katd ) didpkea g Bepomeiog
pe Pirfenidone axunio. Xpnotipomnoteite kabnueptvé avimiiokd Kot KOAOTTETE TA YEPLA, TO TOOLL
K0l TO KEPAAL GOGC, Y10 VO LEWDGETE TNV €kBecT TNV NAtakn axtvoBolria (BA. Tapdypago 4:
ITBavéc avemBounteg evépyetec).

e Agv Ba mpémet vo Aapfavete GAla eappako, OTmg avtiBloTikd TeTpakvkAivng (0mmg
do&vkukAivn), To omoio evOEYETOL VO EVTIEIVOLVY TNV gvoicOncia Gog 6TV NAlKT aKkTivofoiia.

e a mpémel vo EVIUEPDGETE TO YTPO GO, EAV TAGKETE OO VEPPIKA TpoPANLaTaL.

o o mPEMEL VL EVILEPDCETE TO YIOTPO GOG, EAV TACKETE amd N EOC PETPLA NTTOTUEL
TPOPANOTAL.

o [Ipw ko katd tn dudpkela g Oepamneiog pe Pirfenidone axunio O mpénet vo, S10KOWETE TO
kémviopa. To kémviopa pumopel va peudoet ) dpaotikdtnta tov Pirfenidone axunio.

e To Pirfenidone axunio evdéyetan va Tpokaréoetl (AN kot kOmwon. [Ipocéyete 1Wdwitepa,

€0V TPETEL VAL GUUUETAGYETE GE dPAGTNPLOTNTES OV ATALTOVY EYPTYOPSN KOl GLVIOVIGUO.

e To Pirfenidone axunio pmopei vo mpokarécel anmieto fapovs. O yatpdc cog o
mapoaKorlovdei 1o fapog oag KaTA TN SdPKELR TG AYNG ALTOV TOV POAPUAKOV.

e Xvvdpouo Stevens-Johnson, to&ikn emdepuikn vekporvon kabmdg Kot avtidpacn oTo QapUaKo
L€ CLUTTOUOATA NOGIVOPIAI0G Kot cuatnkoy cuvdpdpov (DRESS) éxovv avapepbei kot
ovoyetilovtan pe T Ogpameio pe mpEevIdOVY. TopuatnoTe va ypnoiponoteite o Pirfenidone
axunio Kot avalntnote apécmc 1Tpikn fondeilo eqv TapaTnPNOETE KATO10 GO TO. GUUTTMOUOTO,
7oV oyetTilovtol Le aVTEC TIC GOPaPES OEPUATIKEG AVTIOPAGELC TOV TEPTYPAPOVTUL GTNV
TapAypoo 4.

To Pirfenidone axunio propei va Tpokarécel GoPapd Nroticd tpoPfAnuate Kot £xovv vadpéet
optopéva Bavatneopa mepiotatikd. Ipv amd v évapén g Oeponeiog pe Pirfenidone axunio
npémel va kdvete eEETAGELS aipatog, ol omoieg Oa emavalapuBavovrol kKabe uMva yio Tovg 6 TPAOTOVS
unveg g Bepameiog kat, 6T cuvéyela, Kabe 3 unveg kad’ OAn ™ ddpkela ¢ Oepomeiog,
TPOKEUEVOL VO, EAEYYETOL 1] KOVOVIKT Agttovpyio Tov fmatog. Eivar onpovtikd vo vrofdiieote otic
ev AMym e€etdoelg aipartog taktikd ko’ 0An ) didpketn ¢ Ogpaneiog pe Pirfenidone axunio.

o ko £éenpor
Mn divete 1o Pirfenidone axunio og moudid kot eprovg niikiog kdTo tov 18 eTmv.

Alha @appoxa kor Pirfenidone axunio
Evnuepmote tov yiatpd 1| T0V opUaKOTOl0 cag 6V maipvete, £xete mPOSPATA TAPEL, 1| Lopel va
TAPETE AALO PAPLLAKAL.

AvT0 givar 1dlaitepa GNUAVTIKO, £G4V TOIPVETE KATTO0 070 To, akOAov0, phpuaka, kKabdg pumopel vo
petafarlovv t dpdon tov Pirfenidone axunio.

Dddappoxa, To onoio evééyetal va awénoovy Tig avemBounteg evépyeteg tov Pirfenidone axunio:

e gvolooivn (TOmog avtiPloTtikoD)

ompopro&acivn (tTHmog avTifloTikov)

apdapovn (ypnoonoteitol yio ) Oepaneio opiopEveV TOTOV KOPOHKOV VOCHV)
TPOTOPEVOVT] (Ypnotpomoteitol yio ™ Oepamneio opiopévav THTOV KaPOHKOY VOCHV)
oAovPoéapivn (ypnoonoteital yio T Bepomeio TG KOTAOAWY™G KoL TG WOE0WLYOVAYKOGTIKNG
dwtapayng (OCD)).

Dddappoxa, To omoio evOEYETAL VO LELOCOVY TNV omotelecpatikdtnTa Tov Pirfenidone axunio:
e ouempaloin (ypnoyomoteiton yia tn Oepaneio Tabfce@V OTWS SVOTEYIM, YOGTPOOIGOPOYIKN
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TaAvdpounon)
®  plpamIKivn (TOTTOG AVTIPLOTIKOD).

To Pirfenidone axunio pe Tpo@1] ko w076
Mnyv mivete youd yKpEmepovT, 6TaV TaipvETE L TO TO PAPLHOKO. To YKpEmPpoLT eVOEYETAL VAL
gumodicel v amotelecpatiky opaomn tov Pirfenidone axunio.

Kinon kot Onhaopog

Q¢ TPoANTTIKO UETPO, EIVAL TPOTHOTEPO VO ATOPLYETE TN Xpnom Tov Pirfenidone axunio €dv giote
£YKVOC, OKOTEVETE VO, Leivete £ykvog N vouilete 6T umopel va glote £ykvog Kabmg ot duvnTikol
Kkivduvol yia 1o ayévvnto moudi gival dyvooTtot.

Edv OnAdalete 1 okomevete va, OINAdcete, evUEPDOTE TO Y1OTPO N TO POPUOKOTOLO GOG TPV TAPETE TO
Pirfenidone axunio. Kafa¢ dev givor yvwoto €dv to Pirfenidone axunio exkpivetol 6to unTpiko yoia,
0 YTpOG G0¢ B GOG EVUEPDGEL GYETIKG, LLE TOVE KIVOHVOLS Kot To. 0pEAT TG Bepameiog pe avtod to
QApLOKO KOTA TN S1apKELD TOV ONAaGOD €4V amoQuciceTe Vo TO TPAEETE.

Oonynon ko yEPIGROS PNYOvVRATOV
Mnyv odnyeite N xepileote unyavhuota eav atobdveote {aAn 1 kobpaon petd tn AMyn tov Pirfenidone
axunio.

To Pirfenidone axunio wepiéyel vatpro
To Pirfenidone axunio mepiéyel Atydtepo amd 1 mmol vazpiov (23 mg) ava diokio, eivar dniadn
0VGLOTIKA «EAeVBEPO VaTPioLY.

Ta emxaioppévo pe Aemté vpévio dwokio Pirfenidone axunio 534 mg wepréyovv aloypwotikég
ovoieg
To Pirfenidone axunio pmopei va Tpokarécel OAAEPYIKEG AVTIOPACELS.

3. Iog vo wapete o Pirfenidone axunio

H Oepaneia pe Pirfenidone axunio Oo mpémet va Eekivd kot vo emPAémeton and 1010 10TpO UE
gumepio otn ddyvmon kot Bepaneia g [PF.

[Tévtote va TaipveTe TO PAPHOKO CVTO AVCTNPA COUPMOVA LE TIG 0O YIES TOL YIATPOV 1| TOL
oapurokomolod cog. Eav éxete apgifolies, potnote Tov Y1aTpo 1] TOV QOPUOKOTOLO GOC.

To @apuaxod cog O oag yopnyeital cuvnBwg og avavoueve d0ceLS, MG EENG:

® Yo TIC TpdTEG 7 NUéPES, TapTE piat 600m TV 267 mg (1 diokio Kitpvov ¥pmdUATOC), 3 PopEg TNV
nuépa pali pe tpoen| (cbvoro 801 mg/Mmuépar)

e and v Npépa 8 fwg 14, mapte pia d6om TV 534 mg (2 diokia kitpivov ypopatog 1| 1 diokio
TOPTOKOM YPpOUATOS), 3 Popéc TV Nuépa. pwoll pe tpoen (cvvoro 1.602 mg/muépa)

e amd Vv nuépa 15 ko e&€ng (cvvmpnon), mdpte pia 66om tov 801 mg (3 diokia Kitpvov
ypopatog ) 1 diokio kapé ypdpatog), 3 popés tnv nuépa pall pe tpoen (chvoro
2.403 mg/muépa).

H ocvvietdpevn nuepnowa d6omn cuvtripnong tov Pirfenidone axunio givor 801 mg (3 Siokia
KiTptvov ypodpatog 1 1 d1okio kapé ypdUATOG) TPELG POPEG TNV NUEPQ Lall LE TPOPT], Y10, GUVOAIKA
2.403 mg/muépa.

Kozanivete ta diokio 0AOKANpa LE £Va, TOTHPL VEPO, KATA TN SLOPKELD 1] LETA OO YEVLLO TPOKELUEVOD
VO LEIDGETE TOV KivOuvo avemBountov evepysidv 6mme vourtia (aicOnpa adtadecioc) ko {aAn. Edv
To svumTOUTO cvveyilovtal, entokeEOeite T YITPO GOC.

Meimon e 66ong Adym avemfountmy EVEPYELDY
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Edv gpopavicete avemBounteg evépyeles, OTMG GTOUAYIKES OLOTAPUYES, OEPLATIKES OVTIOPAGELS GTNV
nAokn aktvofoiio 1 og TeXvNTA NAKT akTvoPoiia 1 onuavTikés HETOPOAES GTa EMinEdN TV
NTATIKOV 60¢ VDUV, 0 YIOTPOG OOG EVOEYETAL VO LELDGEL TN dOGN OO,

Eav mapete peyarvtepn 66on Pirfenidone axunio amd tnv kavovikn
Emxowvwvnote dueca e To y1otpo, T0 QOPLOKOTO0 1) TO TUNHO ETEYOVIMV TEPIGTOUTIKMV TOV
TANGIEGTEPOL VOGOKOUEIOL €AV £xETE TTAPEL TEPIGGHTEPQ d1oKin 0d 6c0 Ba Empene Ko TAPTE TO

eappako pali oag.

Eav Eeyaoete va napete To Pirfenidone axunio

Edv Egydoete pia d6om, mdpte TNV apéoms pLoALG To Buundeite. Mnv mapete SimAn 66om yo va
avamAnpacete T 00om mov Eeyboate. Oa mpénet va pecoiafel Sdotnpa Tovhdyiotov 3 wpdv petaln
TV d6ce®V. Mn Aapfdavete mepiocoTepa diokio amd TV NUEPNOLO dOOT| TOV GUG £XEL
ouvtayoypoaenoei.

Eév otapatioete va naipvere to Pirfenidone axunio

€ OPICUEVES KATAGTACELS, O YIOTPOG GOG Umopel va 60¢ GUUBOVAEDGEL VO GTAUOTHOETE VO TAIPVETE
to Pirfenidone axunio. Edv yio omotodnmote Adyo mpémel va otapatioete vo moipvete o Pirfenidone
axunio yio weplocdtepeg amd 14 dadoyikég NUEPES, O YIUTPOG 6aG Ba cag yopnynoel ek véov Bepaneio
pe pio 06om 267 mg 3 eopéc v nuépa kot Ba avénoetl otadiokd ovtr tn 60or o€ 801 mg 3 popéc
TNV NUEPO.

Edv éxete mepiocdTepEg EPOTNGELS GYETIKG LLE TN XPTOT] CLTOV TOV PUPLAKOV, POTHOTE TOV YTPO 1)
TOV (OPLOKOTOLO GOG.

4. IMBavég avemBOUNTES EVEPYELES

Ytopatnote va taipvete 1o Pirfenidone axunio kot avaintiote opéomg wotpikn fonbeia edv

TOPOTNPCETE OMOLOONTOTE OO TO TAPAKAT® GUUTTOUOTA 1] oTpEin

e Oidnua 010 TPdo®TO, 6TO. XEIAN KON 0TN YADCGO, KNGO, KVIdwoT), Suokolio GtV
avamvor| 1| GuPLYHO, 1 Téor Aurobupiog, To onoia givol onueio ayyeloodNHaTog, piog
cofapng oAAepykng avtidpaong 1 avaeviasiog.

o Kitpivicpo t@v 0@OoAi®my 1| TOL SEPUATOG 1] GKOVPOYP®LLL. 0VPE, SOVVITIKA GLVOSEVOUEVO, A0
KVNGUO TOV dEPUATOG, TOVO TNV EXAV® Oe&1d TAEVPE TG TTEPLOYNG TOV GTOUAYOV GaG (KOTAA),
anmAelo Opeéng, apoppoyic | LOAMIEG IO EVKOAN atd TO PLGLOAOYLKO 1| aicON O KOTMOTG.
AVt pumopel va etvorl onpeio. un QUGIOA0YIKNE NTUTIKNG AEITOLPYIOG KOl UWTOPEL VO VTTOSNADVOLV
nmatikny PAGPN, n omoia eivar pia oyt cuyvi avemBountn evépyela tov Pirfenidone axunio.

o Kokkwvormd un eEoykmpévo 1 KUKAKAE onpadio («UToAdUoto) 6Tov KOprd T0V COUATOG,
OULYVA LE KEVIPIKEG POVOKAAES, EEPAOVIICUA TOV SEPUATOG, EAKT] GTO GTOUA, TO ACLUO, TN UOT,
TO YEVVITIKA Opyove Kot ta patia. [Tupetdg kot countdpota wov potdlovv pe ypinn propet va
TPOTYOVVTAL OVTOV TV GoPapmv depuatik®dv eavinudatov (Stevens-Johnson 1} To&kn
EMOEPLUKT VEKPOALOT)).

e [evikevpuévo e€avOnuo, vynAn Bepuokpacio COUATOC Kot S10YKMUEVOL AEUPASEVES (GVVIPOLUO
DRESS 7 cOvdpopo vrepevacneciog 1o gapuaxo).

AlLreg avemBOpuNTEG EVEPYEIES PTTOPEL Vo TEPLAAUPavOLY
Emikotveoviote e Tov Y1aTpo Gog AV ELQAVICETE OTTOLONTOTE AVETLOVUNTY EVEPYELQL.

IHoAb ovyvéc (Lmopel va emmpedoovy mepiocdtepa amd 1 ota 10 dropa)

®  LOLUMDEELS TOVL QAPVYYO | TOV AEPAYMYMDV GTOVG TVEDLOVES KA/ TOPAPPIVOKOATITION
aicOnpa adrbeciog (vavtia)

TPOPANUATA GTO GTOUAYL, OTMG TaAVOpOUNoT 0&€wV, EUETOG Kot aicOnon duoKotAoTnTog
dugppoia

dvomeyio 1| CTOUOYIKES OLUTOPAYES
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ammAELN BAPOLG
pelopévn opeén
dvokoAio oTov VITVO
KOT®OM)

Cakn

TOVOKEPAAOG

dvoKoAio GTNY avoTVon
Prixag

oVOoL GTIC apOpDGELG

Yoyvég (umopei va emmpedoovy émg 1 ota 10 dropa)

®  LOoMDEELS TNG 0VPOBOYOL KOHGTNG

VIVNALLL

aAdayég ot yevon

eEayelc

TPOPANUOATA GTO GTOUAYL, OTMOC aicON U TVUTAVIGHOD, TOVOS Kot SUGPOpPIa. 6TV KOG,
aicOnpa kavoov kat aéplo

e 01 eéetdioelg aipatog pmopel va dei&ovv avénuéva enineda NraTk®dv eviOipmv

®  JEpPUOTIKEG AVTIOPACELS PETA Ao £kBECT GTO PLGIKO NAOKO PG N GE TEXVNTN NALOKN
axtivoPoAiio

o mpofAnuato oto SEpLa, OTMG KVNGUOG 6TO dEpLa, EpLOPOTNTO TOV dépUaTOG, ENpodepia,

deppoTikd eEGvOmua

HLiKog TOHVOC

aicOnpa advvapiog 1 EAAENYNC EVEPYELOG

oVog 610 Odpoaka

NAakd Eykavpa.

'Oy ovyvég (Lmopel va emmpedoovy émg 1 ota 100 dropa)

° Xopunia erinedo vatpiov oto aipo. Avtd pnopel vo tpokaréssl Tovoképaro, LaAn, chyyvon,
advvopic, poikég Kpdumeg 1 vautio Kot EUETO.
° o1 e€etdoelg aipoTog pmopel va dei&ovv HelmoT TV AEVKOKVTTAP@V.

Ava@opd avemOounTOV evePYELOV

Edv mopotmproete Kamoo avemBOunT evépyela, EVIUEPDGTE TOV YIOTPO 1 TOV (POPLUKOTOLO GOG.
AVT0 1oyvEL Kot Yo kKEOe Thavi avemBountn VEPYELN TTOL OEV AVUPEPETOL GTO TUPOV PUAAO 0dNYIOV
yponc. Mmopeite emiong va avagépete avembounteg evépyeleg angvbeiag, péow Tov Bvikond
GLGTNLLOATOG OVOPOPAS TOV avaypapeTor oto Hapdpnua V. Méom tng avapopds avembountwov
gvepyelmv pnopeite va fonbnoete ot cLALOYN TEPICTOTEPOV TANPOPOPLADV GYETIKA LLE TNV AGPHAEL
TOV TAPOVTOG PAPULAKOL.

5. [®¢ va puracoete To Pirfenidone axunio

To @apuako ovtd TPETEL VO UAACCETAL GE PEPT] TOV OEV TO PAETOVV Kot 6gV TO POAVOLVY TO, TOLSA.
Na pn ypnoiponoteite avtd 10 QAPUOKO LETE TNV NUEpOoUNVic ANENG OV AVOPEPETAL TNV ETIKETA TNG
OLAANG, 0TV KLWEAT Kal 6To Kouti petd omd t AHEH (EXP). H nuepounvia Anéng etvon 1 tehevtaio
NUEPO TOV UNVOL TTOL OVOPEPETOL EKEL.

Mnv metdite @APUAKO GTO VEPD TNG OMOYETEVGNS 1] GTA OKLAK( aroppippoto. Pothote tov

(POPLLOKOTOLO GOG Y10, TO DG VO TETAEETE TAL PAPUAKE, TTOV JEV YPTCILOTOLEITE T AvTd T péTpa Oa
Bonfncovv oty Tpoctacio Tov TEPIPAAAOVTOC.

6. Iepreydpeva TG GVOKELUGTUG KL AOUTEG TANPOPOPIEg
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T egpréyer To Pirfenidone axunio

Aiokio 267 mg
H dpaoctikn ovoia givar 1 mpeeviddvn. Kabe emkaivppévo pe Aentd vpévio diokio mepiéyel 267 mg

TPPEVIOOVIG.

Ta GAAo GVGTATIKA EvaL PHOVVITOAT, KapUEALOLN vATPLoDY0G SLUGTAVPOVUEVT], TOBLOOVT,
LIKPOKPLGTOAMKT] KLTTOPIVY, KOALOELDES AVvVOpPO TTLPITIO, VATPLO GTEATLAOPOLUAPIKO

H emucdAioyn pe Aentd vpévio amotereiton amd: uéPog voporvUEVT ToALPivraiikooin (E1203),
titaviov d10&gidio (E171), moivarBuievoyivkoin 3350 (E1521), téikng (ES53b) kot sidnpov o&eidio
kitpwo (E172)

diokio 534 mg
H dpaoctikn ovoia givar 1 mpeevidodvn. Kabe emkaivppévo pe Aemtd vpévio diokio mepiéyetl 534 mg

TPPEVIOOVIG.

Ta GAAa cvotaTikd givat: povvitodn, KapueAloln vatplodyog StaoTopovEVT), TOROOVT,
UIKPOKPUOTOAMKT KOTTAPIVY], KOAAOELDES VAP0 TTVUPITIO, VATPLO GTEATLAOPOVLOPIKO

H emwcdioym pe Aentd vpévio amotereiton amd: uépog véporvuévn morvfivoiaikodin (E1203),
Titaviov d10&gidto (E171), molvarBvAievoyroioin 3350 (E1521), tékng (ES53b) kat kitpwvo (E110)

Aioxio 801 mg
H dpactikn ovcia eivar 1 mpeeviddvn. Kabe emtkaivppévo pe Aemtd vpévio diokio mepiéyel 801 mg

TPPEVIOOVIG.

Ta dAAa cvotoTikd givat: povvitodn, KappeAloln vaTplovyog SlocTaLPOvLEVT, TOROOVN,
UIKPOKPUGTOAMKT KLTTOPIVY, KOALOELDEG AVVOPO TLPITIO, VATPLO GTEATLAOPOLUAPIKO

H emcdioymn pe Aemtd vpévio amoteleital and: pépog vépoALUEVT TOoALPIvLAdAK0OAN (E1203),
Titoviov o10&gidto (E171), molvaibBvievoyrlokoin 3350 (E1521), téikng (ES53b), cidnpov o&eidio
gpvBpod (E172) kau odnpov o&eidio pérav (E172)

Epeavien tov Pirfenidone axunio kot mepieyOpeva Tng 6VGKELOGIOG

Aiokio 267 mg
Ta Pirfenidone axunio 267 mg emkoAvppéva, pe AemTd LUEVIO dloKin Elval KITPIVOL ¥pMUATOC,

MOELOOVG GYNUOTOC, OUPIKLPTO EMIKAAVUUEVO UE AETTTO DUEVIO O10KIa, LE EYYOPOKTT EVOEIEN
«LP2» ot pia mhevpd kot omAd oty GAAN TAELPA.

Ta, emucodoppéva pe Aentd vuévio diokia Pirfenidone axunio 267 mg dwotifevian o€ Guokevacio
QLOADV OV TTEPLEYEL Mio, PLAAN TV 90 emKOAVUPEVODVY UE AETTO DUEVIO J10KI0, GE CLOKEVAGIEG
KOWEANC TTOL TEPIEYOLY 63 1 252 emikodlvupéva pe Aemtd VUEVIO dlokia Kol 6€ SIATPNTEG KOWEAEC,
povadmv doong mov meptEyovy 63x1 1 252x1 emkaAvppévo pe Aemtd VUEVIO d1oKio.

dioxio 534 mg
Ta Pirfenidone axunio 534 mg emukaAvppéva pe Aemtd VUEVIO diokia eivarl TopToKaAL

APDOUOTOG, MOEB0VE GYNLOTOC, AUPTKVPTO ETUKOAVUUEVE, Le AETTO LUEVIO dtoKia, e

gyyapaxt évoeign «LP5» ot pio mhevpd kot omAd otnv GAAN TAELPA.

Ta emxoloppéva pe Aemto vpévio dokia Pirfenidone axunio 534 mg dwatiBeviot oe cuokevooies
KOWEANC TTOL TEPIEYOLV 252 EMKAAVUUEVE, LE AETTTO VUEVIO doKin Kot G€ S1ATPNTES KLWEAEG,
HOVAd®V 3001 G oV TTEPLEYOVY 252X 1 EMKAAVUUEVO pUE AETTO DUEVIO O10KIO.

Aiokio 801 mg
Ta Pirfenidone axunio 801 mg emkaAvppéva e AemTd LUEVIO JOKIO EIVOL KOPE YPDLOTOC, MOEO0DS

GYNUOTOG, OUPIKLPTO ETUKOAVUEVO e AETTO VUEVIO dtokia, e eyxapaxtn évoelén «LP8» ot pia
TAgLPA Kal amAO TNV GAAN TAELPAL.

Ta emxoroppéva pe Aemtd vpévio diokia Pirfenidone axunio 801 mg dwatibevion o cuokevacia
OLIA®V OV TTEPLEYEL pia PLAAN TV 90 emKoAVUUEV®VY PE AETTO DUEVIO J10KI0, OE GUGKEVAGIES
KOWEANC IOV mepiEyovv 63, 84 N 252 emkaAvppéva e AETTO VUEVIO J10KI0L Kol G€ SLATPNTEG
KoyEAES, Lovadwv 60omc ov TteptEyovy 63x1, 84x1 1 252x1 emkadvppévo pe Aemtd vuévio dokio.
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Mmropei va, unv KuKAOPOpPOUV OAEG Ol GUOKEVAGIEC.

Kéroyog Aderag Kvkrhogopiag

axunio Pharma GmbH
Van-der-Smissen-Strafie 1
22767 Hamburg
T'eppavia

Hopockevaotiig

Delorbis Pharmaceuticals Ltd.
17 Athinon Street

Ergates Industrial Area

2643 Ergates, Lefkosia
Kompog

INo omoladnmote TANPOPOPic GYETIKH JLE TO TOPOV PAPUAKEVTIKO TPOIOV, TAPAKOAEITTE VO
angvBuvbeite otov Tomiko avtimpdowmo Tov Katdyov g Adeiog Kukhopopiag:

AT/BE/BG/CZ/CY/DE/EE/ES/FR/HR/
HU/ IS/LU/LT/LV/MT/PL/PT/RO/
SI/SK/UK (NI)

axunio Pharma GmbH

Tel: +49 (0)40 38 02 32 14

EL
ELPEN PHARMACEUTICAL CO., INC
Tel: +30 210 6039326

IE
ROWA Pharmaceuticals Ltd.
Tel: +353 27 50077

DK/FI/NO/SE
ORESEUND PHARMA ApS
Tel: +45 5363 3916

IT
Bruno Farmaceutici S.p.A.
Tel: +39 06 6050601

NL
Prolepha Research B.V.
Tel: +31 (0)76 596 4009

To mapév @vALo 0dNYLOV YpfioNS avabemp1Onke Yo TELEVTALR POpPa

Agmtopepeic TANpoPopies yio To Phpuako avtod gival dabéoiueg oto diktvako tomo tov Evponaikon
Opyaviopot @oppdxmv: http:/ www.ema.europa.eu.
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