NEPIAHYH XAPAKTHPIETIKOQN TOY IPOIONTOX

1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX
ROSUPOSE emkoivppéva pe Aentd vuévio diokio 5 mg
ROSUPOSE enikaAvppéva pe Aemtd vuévio diokio 10 mg
ROSUPOSE emikoAvppéva e Aemtd vpévio dtokio 20 mg

2. IHOIOTIKH KAI ITOXOTIKH XYNOEXH

5 mg: KdOe diokio mepiéyel S mg pocovPactativng (g rosuvastatin calcium). Kabe diokio tov 5 mg
nep1éyel 47,291 mg povovdpikng Aaktolng.

10 mg: Kda0Oe dioxio mepiéyel 10 mg pocovPactativig (mg rosuvastatin calcium). Kéfe diokio tov 10
mg mepiEyel 94,581 mg povoidpikng Aaktolng.

20 mg: Kdabe dioxio mepiéyel 20 mg pocovfactativig (wg rosuvastatin calcium). Kdfe diokio tov 20
mg mepiéyetl 189,162 mg povoiidpikng Aaxktolng.

IMa tov TA\pn katdloyo Tev ekdoywv, SA. Hopdypagpo 6.1.

3. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H
5 mg, 10mg ka1 20mg emkaAvppéva Pe AETTO LUEVIO dloKia.

Atokio 6TpOYYLAL, AEVKOD YPDOUOTOG.

4. KAINIKEX TIAHPO®OPIEX

4.1 OgpamevTiKég EVOEiLelg
Ogpameia TG VAEPLOAM|OTEPOLIPIOG

Eviilikeg, éonPot ko moudid nikiog 6 etdv N peyoddtepa pe TPp®TOTOO VIEPYOANGTEPOLALN
(tomov Ila, cvumepilapfovouévng g €tepoluyng 01KOYeEVODS VLREPYOANOCTEPOACIUIOG) M HIKTH
dvohmdaio (tomov 1Ib), g cupumAnpopa g diaitag, 6TaV 1 AVTATOKPIoT| TNV dlotto Kot GAAEG Un
QOPUOKEVTIKEG BEPATEVTIKEG AyYEG (.. AOKNGON, LEIMOT) TOL COUATIKOV BAPOVC) dEV Elval ETAPKNG.

Evihikeg, éopnPor xor moudd miwkiog 6 etdv 1 peyoAdtepa  pe  opodlvyn  okoyevn
VIEPYOANOGTEPOAULLLIN, (OC CLUTANPOUO TNG JTOITAG Kol GAA®Y BEPUTEVTIKDY AYOYDV TOL LEWDVOUV
ta Amiow (w.y. agaipeon g LDL ex tov mAdouatog) 1 6tav autéc ot aymyEg 0ev eival KATAAANAEC.

Hpéinyn tov Kapowyyswokov Zopfapdtov

IIpoAnyn tov KOpwV KopdloyyeloKdv cvuPapdtov oe aoBevel mov ekTindtol 0Tt givar vYNAOL
KIVOOVOL VO TOPOLGLICOVY TO TPMTO Kopdloyyelokd emelcddo  (BA. mopdypapo 5.1), ¢
GUUTANPOUATIKO TNG dOPOMONG AAAWDY TOPAYOVI®V KIVOHVOD.

4.2  Aocoloyio Kol TpOTOS YOopPyNoNS

[pwv v évapén g Oepoamciog, o ocbevg OBa mpémer vo tebel oty kabiepopévn
VLOYOANGTEPOLULKT dlata, TNV omoia Ttpémel va cuveyilel Katd tn didpkela g Oepameioc. H d6on
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npénel va eEaToKeVETAL avdAoyo pe Tov otdyo g Oepameiog kot TV AvVIOTOKPION TOV 0cOEVT,
AQPPAVOVTOG LTOYN TIG IGYVOVOES, CUVOIVETIKEG, BEPATEVLTIKES 0ONYieC.

To ROSUPOSE pnopei va Aapfavetat onoiadmote dpa g NUEPAS, e 1| XOPIs Tpoen.

Ogpameio TG VTEPYOANOTEPOLIPING

H ocvvietdpevn doom évapéng eivar 5 1 10 mg amd Tov oTONATOC EQATAE MUEPTGIOG TOGO Y10, TOVG
acBeveig mov dev €yovv AdPel mponyovuevn Bepaneio pe otativeg 660 kal yio. Tovg acbeveilg mov
oArhalovv amd Oepameia pe aArov avactoréa g HMG-CoA avaymydong. o v emioyn g 66ong
évapéng Ba pémel vo AapPdvovtar vaoyn To. Enimeda YOANCTEPOANG KGOE aoOeEV] Kol O PLEAAOVTIKOG
Kapdloyyelokog kivouvog kabmg kol o evdgydpevog kivovvog avemBountov evepysudv (PAEre mo
Kdtm). Ilpocoppoyn g S060MNG GTO EMOUEVO OOCOAOYIKO €mimedo pmopel va yivelr petd oamd 4
gfdoudoeg, eav eivoar amapaitnto (PA. mapdypago 5.1.). Adym 00 awénuévon TOGOGTON OVAPOPAG
avemBountov gvepyeidv pe v d6on 40 mg pocovfactativig e GUYKPION WE TIG YOUNAOTEPEG
docelg (BA. mapdypago. 4.8), po TeAKN Tithomoinon oty uéyietn d6on tov 40 mg Ba mpémel va
g€etaletor uovo oe acbeveig pe coPapn vmepyoAinoteporaiioo Kot VYNAO Kapdloyyelokd Kivovvo
(1waitepa oe acbevelg e 01KOyEVT VTEPYOANGTEPOLOLLIC) TOV JEV EMTVYYXAVOLV TO BEPATEVTIKO TOVG
o10)0 pe 20 mg, Kol 6ToVg omoiovg Ba mpémel va dievepyeitar mEPLOSIKOG EAeYXOG (PA. mapdypapo
4.4). Otav yopnyndei n 06om towv 40 mg, cuvictdtol exifAeyn amd €101KO Y1oTpo.

pormyn Tov Kapdwyysrokov Zopfapdtov

2N HEAETN HElmOoNG TOV KIVOUVOL TV KOPSoyYEWK®OV GUUBALATOV, 11 00T TOV YPNGILOTOmOnKe
ntav 20 mg nuepnoiong (PA. mapdypaeo 5.1).

Howdwatpikog TinOvopoc

MowdwaTpikn ypnomn apénet va die&dyetar Lovo amd E131KOVG,.

THodrd ko EéonPor nikioc 6 pe 17 etdv (Tanner Stage <II-V)

Etepoluyn otkoyevinc vepyoANoTEPOAOLLLIO,

e mondid ko eprifovg pe etepodluyn okoyev vepYoANGTEPOAULia, 1| GLVIONG ddon Evapéng sivar 5

mg nuepnciog.

o e moudud 6 pe 9 etmv pe etepdluyn okoyevi VITEPXOANGTEPOAALLiC TO GVVNBEG EVPOg dOONG givarl
5-10 mg amd Tov oTOUATOG Mo opa Nuepnoine. H acedieia Kot 1 o0motelecuaTIKOTNTO 00GEMV
ueyorlovtepmv omd 10 mg dev Exovv peretnfel o€ avtov tov TANOLGuO.

o Y moudud 10 pe 17 etov pe etepdluyn okoyev] vIepyoANcTEPOANLULia TO cUVNOeg e0Pog dOGNG
glvar 5-20 mg amd tov oTOpATOC pio opd nuepnoing. H acpdielo kol 1 0mTOTEAECUATIKOTITA
d6cemv peyartepmv amd 20 mg dev Exovv peretndel oe avTdV TOV TANBVCUO.

H tithomoinon Oa mpémel va mpayoToOTolEiTanl COUP®VO [UE TNV OTOUIKT OTOKPIoT KoL TV 0VOYT TV
TSOTPIKAOV 0cOevdY, OM®G TPOTEIVETAL OmO TIG GLOTACELS TNG modTPIKnG Oepameiog (PA.
mopdypapo 4.4). Xto moudd Kot Toug epnPovg mpémer v e@appoletar  kabiepopévn
VIOYOANGTEPOAALUKT dlatta Tpy TV €vapén e Oepameiag pe pocovfactativin kot 1 dlawta Oa
TPEMEL VoL GUVEYIOTEL KOTtd TN dtdpkela TG Bepaneiog pe pocovfactativn.

Ouoluyn okoyevinC VITEPYOANGTEPOAOLLLIO,

e moudld 6 pe 17 etdv pe oudluyn o1koyeV VITEPYOANGTEPOAULLIO 1] GUVIGTMUEVT LEYIOTN 00N ivar
20 mg pio popd nuepnoing.



Yuviotdtot 6001 Evapéng tav S émg 10 mg pio eopd nuepncing avaioya pe v niio, To Bépog Kot
TNV TPONYOVLEVN YpNom ototvadv. H Tithomoinon oty péytot 6o twv 20 mg pio eopd npepnoing
0o TpémEL VO TPOYLOTOTOLEITOL GUUPOVO, [LE TNV OTOUIKT] OIOKPIoN KOl TV 0VOY| TOV TOLS0TPIKOY
acfevav, OTmg mpoTeiveTal amd TIG GLOTACELS TNG TAdLATPIKNG Bepameiag (BA. mapdypapo 4.4). Zta
ool Ko Toug eprfovg mpémet vo epaprdletor KaflepoUEVN VIOYOANCTEPOAALLUKY diotTa TPV TNV
évapén e Bepameiog pe posovfactativi Kot 1 dionto 0o TPETEL VO GUVEYLIOTEL KOTA T SIAPKELN TNG
Oepaneiog pe pocovpactativy.

Yrdpyel mepropiopévn epneipia pe 060€lg ektog Tov 20 mg og avtdV ToV TANOLVGUO.

To dwokio T@v 40 mg dev givar KATAAANAO Yio ¥p1IOT GE TUdLUTPIKOVG aeOeVE(G.

Hodd pkpdtepa amd 6 TV

H oacopdlelo Kot 1 amoTeEAESHOTIKOTNTO TNG ¥PNONG O TMOdLA LUKPOTEPO TV 6 €TMV dgv €xEL
ueAetnOei. Q¢ ex tovtov, o ROSUPOSE &8¢ cuvictdtol yio yprion o€ Toudid uikpotepa Tov 6 ETMV.

Xop1ynon 6€ NAMKLOPEVOVG

Yvviotatar 06on évapéng 5 mg ywo toug acbeveic nikiog > 70 gtov (BA. mopdypapo 4.4). Aev
amorteiTon GAAN TPOGAUPLOYN TG 00GOA0YING GE GYECT LE TNV NAIKiaL.

Aocoloyio 6€ a60EVEIS PHE VEQPIKI OVETAPKELD.

Agv amaiteitolr mpocoppoyn tng docoroyiag oe acbeveic pe Mmoo éog petpiov Pabuod veppikn
dvodettovpyia.

H cvvietdpevn d6om évapéng yuo toug acbeveic pe petpiov fabpov veppikn dvciettovpyia (kdBapon
Kkpeatwviviig < 60 ml/min) givar 5 mg. H 86on 40 mg pocovPactativig ovievdeikvuTal Yo TOVG
acBevelg pe pérpla veppikny dvcohertovpyic. H ypnon tov ROSUPOSE og acBevelg pe cofopn
VEQPIKT duoAEITOVPYia avTEVIEIKVLTAL Yo OAEC TIG 000ELS (PA. mapaypdeovg 4.3 kot 5.2).

Aocoloyia o€ acBeveig pe naTik dSveiettovpyia

Agv vmp&e avbEnon g cuoTNUATIKNG €kBgonc oe pocovPactativn oe dtopa e Pabporoynon Child-
Pugh 7 N wkpoétepn. Evtovtolg avénuévn ocvommuotikn ékbeon moapatnpndnke o€ dtoua e
Babuoroynon Child-Pugh 8 kot 9 (BA. mapdypoapo 5.2). Xe avtodg Tovg acbeveig Oo mpémel va
g€etaletar 1 devépyela eAEYYov NG vePpikng Aettovpyiag (BA. mapdypago 4.4). Asv vrdpyel epmeipio
o€ atoua pe Paduordynon Child-Pugh dve tov 9. H yprion tov ROSUPOSE ot acbeveic pe evepyod
nratikn vocso avtevosikvotol (BA. Tapdypago 4.3).

LOLYN ]

‘Exel mapatnpnOel avénuévn cvotnpatiky ékbeon oe Aotdrteg (PA. mapaypdeovg 4.3, 4.4 ko 5.2). H
cuviotdpevn d6on évapéng yo Toug Actdteg acbeveic elvan 5 mg. H d6on 40 mg pocsovPactativig
avTEVOEIKVUTOL GE QVTOVG TOVG AGOEVELS.



I'eveTikoi molvpoppropoi

SUYKEKPYEVOL TOTTOL YEVETIKOV TOAVHOPPIGU®Y €Vl YvOGTO OTL propel va odnynoovy 6e avénuévn
éxbeon otn pocovPactativn (PA. mapdypapo 5.2). ' acbeveig or omoiotl gival yvwotd OTL Erovv
TETO10VC E101KOVE THTOVE TOAVLOPPIGLAOV, GLVIGTATOL YaUNAOTEPT NUEPN oL d6on Tov ROSUPOSE.

Aocoloyia o€ acOeveig pe mapdyovreg mov tpoodladiTovy o€ pvondOsio

H ocvvictdpevn 86om évapéng yia toug acBeveic pe mapdyovieg mov mpodiabétovy oe poonddeio eivar
5 mg (BAéne mapdypogo 4.4).

H d6on 40 mg pocovfactotivig ovievdeikvuTal GE OPIGUEVOLS OO aVTOLS Tovg acbeveic (PA.
apdypoeo 4.3).

Tavtéypovn Oepameio

H pocovPactativn elvar éva vmoéctpopa doeopmv tpoteivov petaeopiéwv (my. OATPIB1 ko
BCRP). O «ivdévvog yio pvomdfeio (cvumeptrappovopévng tg pafdopvorvong) avédavetal 6Tov To
ROSUPOSE yopnyeitat tovutdypova, e OpIGUEVO QOPUOKEVTIKA TPOTOVTO TOL HIOPEl Vo, ALENGOLV TN
GLYKEVTIP®GN NG POCOVPACTATIVIG OTO TAACHN AOY®D OAANAEMIOPACE®V UE OVTEG TIG TPWOTEIVEG
HeTaPopelg (.. KUKAOGTOPIvY KOl OPICUEVOL OVAGTOAELS TPOTEACOV GULUTEPIAAUPAVOUEVOV TOV
cuvdvacudy ¢ prrovafipng pe atalavapipn, AomvaPipn, ko tmpavaPipn PA. Tapaypdeovg 4.4
ka1 4.5). Onote givar SuvaTov, evolhakTikd eappoke 0o Tpénetl vo Aapupdvoviotl vToy Ko, av gival
amapaitnto, va eEetdletan  mpocwpvr dakomn g Bepaneiog pe ROSUPOSE. Ze neputtdoelg 6mov
glval avamOEELKTI 1| CLYYXOPNYNON OVTOV TV QOPUAKEVTIKOV TTpoioviov ue 1o ROSUPOSE, 6a
npénel vo, eEeTAlETOL TPOGEKTIKA TO OPELOG KOl 0 Kivouvog TG TanToypovng Bepameiag kot n pvouon
g docoroyiog tov ROSUPOSE (BA. mapdaypaeo 4.5).

4.3 Avtevocigelg
To ROSUPOSE avtevdeikvoton :
- o€ aoBeveig pe vepevaicnoio 6t pocovPactativn 1| o€ KATOWo and T EKS0Y0L.

- og aobeveig pe evepyd NMmatikny vO6o, cupmepAaUBavolévey aveEnyntoy, emipovev
avENCEDV TOV TPAVGUUIVACGHV TOV 0POV KOl OTOIGONTOTE AHENOTG TOV TPAVCAUIVOTHY
TOV 0poV OV VIEPPaivel 3 POPES TO AVATATO OPLO TNG PLGTIOAOYIKNG TIUNG.

- ot aoBeveic pe cofapn veppikn dvciettovpyia (kdBapon kpeatvivng < 30 ml/min).
- o€ aobeveig pe pvomddeia.

- o€ acbeveic mov Aapupdvovv Tawtodypove copocumovPipn/PernatacPipn/Bo&iianpefipn
(BAéme mapdaypogo 4.5)

- o€ aobeveig mov AauPavouvy TovTOYPOVE KUKAOGTOPIV.

- Kotd Tnv kOMomn kol yolovyio Kol GE YUVAIKEG OE OVATUPOY®YIK] MAkio 7ov Og
Aoppévouv katdAAnia LETPA AVTIGOAANYTG.

H 66on 1ov 40 mg oavievdsikvotor o€ acbevelg pe mapdyovieg mov Tpodlabétovv o€
pvondadeia/pafdopvoivoT. XTovg TapdyoviEG ALTOVS GCUUTEPIAAUPBAVOVTOL:

- petpiov Babuov veppikn dvciertovpyia (kdOapon kpeatvivig < 60 ml/min)
- voBLPEOEOIGHOC
- OTOUIKO M OIKOYEVELNKO 1GTOPIKO KANPOVOUIKAOV LDTK®Y S10Tapay DV

- TPONYOOUEVO 1GTOPIKO HVIKNG To&kOTNTOG pe ypnor dAlov avactoréa g HMG-CoA
avoywyaong 1 ei3pamg



- Kotypnomn oAKoOA
- KoTOooTdoEls, 6mov umopel va mapotnpndei advénon Tov emmédwv 1oV TAAGILOTOG
- yopnynon oe Acidteg acbeveig
- TOVTOYPOVN XOPNYNON PpATDV
(PA. mopaypagovg. 4.4, 4.5 kot 5.2).

4.4 E101kég TPOELOOTOU|OELS KUl TPOPVAGEELS KATE TN Ypiiom

Enidpoon otouc ve@poLc

[Ipwteivovpia, mov aviyvevetar pe ypnon tawviov (dipstick) kol mov eivor Kuping GOANVAPIOKNC
wpoéievong, £xel mapatnpnbei oe acbeveic mov AapPfdavovv vynAdtepeg dOGES POGOVPAUCTOTIVIG,
wwitepa 40 mg, 6mOV, OTIG TEPIGCOTEPES MEPMMTMGELG NTOV TAPOdIKN 1 Sadeinovca. H mpwteivovpia
dev €de1Ee va amotelel mPoyvmoTikd 0&eiag 1 eMOEVOVUEVNC VEPPIKNG VOsoL (PA. mapdypago 4.8).
To 0600106 AVUPOPAS GOPUPOV VEQPIKDY CLUPAUAT®V KOTO TN ¥PNoN HETA TV Kuklogopia ivot
vynAoTEPO 01N 8601 TV 40 mg. A&oAdynomn g veppikng Aettovpyiag Oa mpémel vo eEetdleTon ota
TAOUGLO TOV TEPLOJIKMOV EAEYYOV T®V acBevdv Tov Aapfdvouy d6om 40 mg.

Emdplioeic 6ToVE GKEAETIKOVC LVC

‘Exovv avapepOel emdpdoeic otovg OKEAETIKODG WOEG, T.Y. MLOAyio, Hvomabelo Kol omdvia
papoopvdrvon, oe acheveic mov EdaPav Bepancio pe diokio pocovPactativng e OAEG TIG OOGELS Kol
Wwitepa pe 66ce1g >20 mg. ‘Exovv avaeephei modd ondvieg mepmtdoelc papfdopvdivong e Tt xpnHon
eletyipmng oe ovvdvaoud pe avootoreig g HMG-CoA avaymydong. Mio @opuakoduvoutkn
oAnienidopaon Oev pmopel vo amokAeiotel (PA. mapdypago 4.5) Kou amaiteitor wpoooyn OTOV
yopnyovvtotl pali.

Onwc kot pe tovg dArovg ovaotoreic g HMG-CoA oavoywydong, to mOGOoTO OovoQopds Tng
poapoopvdivong mov oyetiletor pe to dokio pocovfactativiig KATh TNV ¥PNoN TOLG UETE TNV
KuKAopopia eivar peyorlvtepn pe ) d6on tov 40 mg.

Métpnon e kKpeativikng Kivaons

H xpeatvicn kwvaon (CK) dev mpémet vo petpdton Hetd and eviaTikn doknon 1 6Tav cuvumdpyet pia
goAoyn evaAloktikn owtio avénong g CK, mov pmopel vo emnpedoet v epunveio TV
aroteleoudtov. Eav ta enineda tng CK eivar onuavtikd avénuéva katd v évapén (>5xULN) Oa
npénel va devepynbel emPePfoiotikog Eheyyog evtog 5-7 nuepav. Edv o emavoinmrikdg €Aeyyoc
emBePardoet Tiun e CK katd v évapén > 5 x ULN, 6¢ Oa npénetl va apyiost Oepaneio.

Lprv t Ogpansio

Onwc xor pe tovg dAlovg avactorels g HMG-CoA avaywydone, o ROSUPOSE mpéner va
ocuvtayoypoesitor  ue  mpoocoynn o€ ocbevelc ue  mapdyovieg mwov  mpodiwbétouv  of
poondfeia/pafdopvoivoT. XTovg TapayovIEG AVTOVG GCLUTEPIAAUPAVOVTOL:

®  EKTTOOT VEQPIKNG AetTovpyiog

e vnobvpoeldicuoc

®  (TOLKO 1] OIKOYEVELNKO 1GTOPIKO KANPOVOUIK®Y HVTKMOV SL0TOpoydV

®  TPONYOVUEVO 10TOPIKO MVIKNAG TOSKOTNTAG HE YpfHon GAlov ovaotoréa g HMG-CoA
avaymyaong 1 eipdaTn

®  KOTAYPTON AAKOOA

e nlxkio > 70 etdv

e Kortaotdoels, O6mov pmopel vo mopoatnpndel avénon tev emmédwv tov mAdouatog (PA.



Tapaypaeovg 4.2, 4.5 kot 5.2)
e TOLTOYPOVN XOPNYNOT PRpaTOV

e avtovg Toug acbeveig o kivovvog amd T Bepaneio Bo mpénel va exTipudton oe oyéon Ue 10 Thavo
O0PENOG, VA GuVIoTATAL KAVIKY TapoakoAovOnon. Edv ta enineda CK eivarl onpoviikd avénpuéva katd
mv évapén (>5 x ULN), 1 Bgpaneia d¢ Ba mpémet va apyioet.

Koaza tn didpreio ¢ Oeparneiog

IIpéner va {nteitoanr and tovg acbeveig va avagépovy apécmg oveEnynto puikd movo, advvapio 1
KpOUTES, 1010iTEPE OV GLVOSELOVTOL A0 KOKOLYIO 1| TVPETO. X’ avTOVS TOVG 0obegvelg Tpémel va
petpnBotv ta emineda kpeativikng kivaong (CK). Edv ta enineda tng CK givol capag avénuéva (>5 x
ULN) 1} ta cupnt@pate ond 10 poikd cvuotnpa eivar coPfapd kot mpokarovv kabnuepvé Svopopia, 1
Oepamncio mpémel va dakomtetal (akdpun ko av to, enineda CK eivar < SXULN). Edv 1o copntdpoto
napéABovv kot to emineda CK vmoympnoouy 6Tig QUGIoA0YIKES TIHES, TOTE umopel va eetacbel 1
emavevapén tov ROSUPOSE 7 evaddoxtikod avootoréo g HMG-CoA avoyoydong ot
YOUNAGTEPT dO0T KOl HE oTEV] TapakoAovOnon. Métpnon tov emmédmv CK, wg e&étaon povtivag,
0€ OCVUTTOWNATIKODS acbevelc dev  dwatoAroyeitar. 'Eyovv vmdpéer modd omdviec ovapopég
avVOGOAOYIKG OlapecoAafodpevng vekpotikng ponddelog (IMNM) koatd tn Sidpkelo 1 HETA TN
Oepameiocc  pe  otativeg, ovumephapPavopévng g pocovPactativing. H  avocoloyikd
dwpecsorafoovpevn vekpmtikn poorddeto, (IMNM) yopaktnpiletol KAWVIKG amd eyydg Uik advvapio
Kol qLENUEVE EMIMESO KPEATIVIKNG KIVAONG GTOV 0p0O, TOV EMUEVOLY aveEAPTNTA ATO TN O10KOTH TNG
Oepamnciog pe ototives.

Y& KMVIKEG ueAéTeg, oe kPO appd acbevav mov EhaPav diokio pocovfactativig cuyypdvmg pe
Koo GAAN aywyn dev vpEav evdeilelc avénpuévav emdpacemv 6Tovg okeAeTIKOVG puc. Evtoitolg,
TapaTnPRONKe avEnon 6t GLXVOTNTA EUPAVIOTS LLOGITIONG Kot puomdfelag oe acbeveig mov Edafav
drrovg avaotoreic HMG-CoA avaymydong pall pe mopdymyo vikod 0&€og, GUUTEPIAUUBAVOIEVIC
g yepuPPpoliing, ne xvukloomopivn, VIKOTVIKO 0&D, aVTIHVKNTINGIKG TOTOV —0{0A®DV, VOGTOAEIC
TpmTedoNG Kot pakpoldicd avtifrotikd. H yeupiBpoliin avédver tov xivovvo pvomdbeiag otav
yopnyeitar oe ovvdvacpd pe Kamowovg ovootoreic g HMG-CoA avaymydong. Zvvenmg o
ouvdvaoudc pocovfactativig kot yeueBpoliing 0 cuvictdtol. To OQEAOG OmO TNV TEPULTEP®
LETAPOAN TOV EMTES®V TOV MGV amd Tr GUVILOCUEVT ¥PNOT TG pocovPacTtativng Le PPpaTec 1
viacivn mpénetl va otabpileTon e TPOGoyn EVOVTL TOV EVOEXOUEVOL KIVOUVOL OO TOVG GLVOLUGLOVG
avtovg. H 80om tov 40 mg avtevdeixvotal pe tovtdypovn yopnynon eipdtng (PA. mapaypdpovg 4.5
Ko 4.8).

To ROSUPOSE dev mpémetl va cuyyopnyeital e GUOTNIK®OS YOPTYOVUEVO POVGIOKO 00 1 evtog 7
NUEPO®V amd TNV SKOTN Oy®YNG TOv EOLCWKoV 0&€og. Xe aobeveic otovg omoiovg 1 ypnom
GUOTIIK®MG YOPTYOVUEVOL POVCIOKOL 0&€og gival omapaitntn, N ayoyn pe otativi Oa mpémel va
Sdtakomtetal kob® OAn TN Sdpkeln aywyne tov eovodkoh o&éog. ‘Exovv avoeepbel mepuntdoeic
papoopvdivong (tepthappavouévov kot Bavatwv) oe acbeveic mov Ehapav To GuVOILACUO EOVGIOKOD
o&éog kot otativeg (PA. mapdypago 4.5.) Ot acbeveic npémel vo, evueP®VOVTOL GGTE VO avalnTodV
apécmg oTpikn Ponbel oe mEPINT®ON TOL EUPAVIGOVV GUUATOUOTA HVIKAG adLVOUinG, GAyovg 1
gvatodnoiag. H aywyn pe otativn umopei va emovekkivnOei entd nuépeg netd v tehevtaio yopnynon
@OVGOKOD 0£€0G. Te eEUPETIKEG TEPIMTMGELS, OOV OMOLTEITAL 1] LOKPOYPOVID GUGTNIIKY YOPTYNoN
QoVoKoV 0E€og, Ty Yo TV Bepoameio coPapdv AopumEewv, n avaykn ocvyxopnynons ROSUPOSE
Kol @OVGOIKOV 0EE0G mpémel va. eEeTdleTol Katd mepintmon Kol va OegdyeTonl VIO GTEVH 1OTPLKN
mapaKolovOnem.

To ROSUPOSE dev mpémel va yopnyeitar o€ kavévav acBevn pe ofeio, coPapn KATAoTOON TOL
vrodnAmvel poondbelo | wov TPodlabETEL GE AVATTLEN VEQPIKNG OVETAPKELNS, ®C EMAKOA0VO0
papoopvdivong (w.y. onun, veotacn, ueilwov xewpovpykn eréuPac, Tpadpo, coPapés LETAPOAKES,
EVOOKPIVOLOYIKEG KO NAEKTPOAVTIKEG SATOPOYEG 1 UN-EAEYYOLEVOL CTAGLOL).



Emdpaoeic oto nrap

Onwg xar pe drAiovg ovaotoreig tg HMG-CoA avaymydong, to ROSUPOSE mpémer va
YPNOUYLOTOLEITAL e TPOGOYN GE 0GOEVEIS TOV KATAVOADVOLY VIEPPOAIKA PEYAAEG TOCHTNTES OAKOOL
KOUT €YOVV 1GTOPIKO NTATIKAG VOGOU.

SUVIGTATOL VO, YIVETOL EAEYYOG TNG NTOTIKNG AElTovpyioag wpwv v Evapén g Oepaneiog kot otovg 3
unveg petd v évapén g Bepomeiog. e av&NoELg TOV TPAVCAUIVOCHYV TOL 0pov, oV LIEPPaivovy
TO TPWAACLO TNG OVAOTATNG QUOOAOYIKNG TnG, N xopnynon tov ROSUPOSE 6Oa mpémer va
dlokomTeTal 1 1 6001 va peldveTal. To m0G00To avapopds TV GoRopdY NIUTIKOV GUUPAUATOV (T0V
ouvieTaTal KUpimg 68 aDENCN NTOTIKAOV TOV TPUAVEUUIVOC®Y) KATA TNV XP1oN TOL TPOIOVTOG HETH TNV
KuKlopopia givar peyadvtepo ot door tov 40 mg.

Xe acbeveig pe devtepomadn vrepyoAnoTeEporalios MG ETaKOAOVO0 VTOBVPOEIDIGHOD 1] VEPPMGIKOV
oLVOPOIOL, M vTokeipevn vocog Oa mpémel vo Oepamevtel mpv v Evapén g Oepomeiog pe
ROSUPOSE.

[O1074]

Ot papuokokvnTikég peréteg delyvouv avénomn tng ékbeong oe AcliTeC G GUYKPION WE TOVG
Koavkdaoiovg (BA. mapaypdpovg 4.2, 4.3 kot 5.2).

Avactoleic [Tpmteacov

‘Exer mapoatpnOel avénuévn ocvotnuatikny €kBeon otn pocovPactativn oe dropa mov eAdpPovoy
pocovfoctativn Towtdypove. LE SIAPOPOVE AVUGTOAEIC TPOTEACHY GE GLVOLACUO e pitovaPipn. Oa
npénel va eetaletar 1660 10 0Qerog TG pelmong Tov Mmdiov pe m xpnon tov ROSUPOSE o¢
aocBeveic pe HIV mov Aappdvouvv avactorelg mpmteacdv kabdc Kot T0 EVOEXOUEVO Yo ALENUEVEG
GLYKEVIPMGELS pocovPactativng 610 TAACoUO Katd TV €vapén Kal TV TPog To Gve TITAOTOINnoN
docemv tov ROSUPOSE o¢ acbeveic mov Aappdvovv Bepaneia e ovooTOAEL TPOTEACOV.

H ovyyopnynon pe kdmolovg amd Toug 0VOSTOAEIG TPMTEASMY OV GUVICTATOL EKTOG eV pLOuileTon 1
d60om Tov ROSUPOSE (d¢ite mapaypdpovg 4.2 kot 4.5)

Avcave€io ot Aoktdln

Ot acBeveic pe omdvio KAnpovoulkd mpofinuata dvcavesiog otn yoloktoln, avemdpkeio Lapp
AOKTOONG 1 KOKT amoppoenon YAVKOLNG — Yadaktdlng dev TPEMEL VO TAPOVY QTO TO PAPIOKO.

Awdueon Ivevpovorddsia

E&apetiéc mepumtdoelc didpeons mvevpovomddelog xovv avaeepbel [le opiopévec oToTives, £101KA
oe pokpoypévio Oepameio. (PA. mapdypoaeo 4.8). o eu@avifOUEVE YOPOKTNPLOTIKG Wmopel vo
meptropfavovtol SVGTvol, Un Topay@ykog Pryag Kot emdeivoon g yevikotepng vyeiag (KOTmon,
OTTOAELD COUATIKOD PBdpovg Kot Tupetds). Eqv vrdpyetl vroyio 0Tl kdmolog acBevig €xel eppaviost
duapeon vevpovondBela, 1 Oepaneia pe otativn Tpénel va S10KOTTETAL.

2okyop®onc Awfntne

Opiopéva ototyeio deiyvouy OTL o1 Grativeg, ®¢ Kotnyopior avédvovy v yAvko{n 6to aipe Kot o€
oplopévoug acbeveig, mov dotpéyovv vymAd kivovvo dafntn oto péEARov, pmopel va mapdyel Eva
eninedo vmepylvkopiog 6mov N emionun epovtido Tov dwfntn elvor KatdAinin. Avtdc o kivduvoc,
opmc, avtiotadpiletor and T peimorn oe ayyelokd Kivouvo He otaTiveg Kot g €k ToVToL Ogv Ba
TpEMEL va amoteAécel Adyo yia T drokont| g Oepameiog pe otativeg. Acleveic og kivouvo (YAvkoln
wnoteiog 5,6 pe 6,9. mmol/L, AMX > 30 kg/m?, avénpéva tprylvkepidia, véptacn) Oa mpémel va



TapoKoAovBovvtat 1660 KAVIKA Kot Bloynpikd, cOuemva Le Tig eBvikég odnyies.

Ymv perétn JUPITER 1 cvvolkn avagepouevn cuyvotnto caxyopmon owPnmm ntav 2,8% yuo
pocovfoactativn kat 2,3% yio To glkovikd eapuaKo, Kuping o acbeveig pe yYAvkoln vnorteiog (5,6 pe
6,9 mmol/L).

Toudwozpucdc ITAnOvoude

H a&oroynon g ypapptknig avamtuéng (byog), Tov Bapovg, Tov AME (deiktng palog couatog) Kot
OELTEPEVOVTOV YOPUKTNPIOTIK®V TNG 6eE0VOAIKNG wpipovong - Tanner stages oe moudloTpikovg
aoBeveic NMlkiag 6 pe 17 gtdv mwov AapPdvovv pocovfactativi givol TEPLOPICUEV GE YPOVIKN
nepiodo dvo etmv. Metd amd dvo ypovia Bepameiog g pHeAEng, dev mapatnpnOnke enidpacn oty
avamntuén, o Bapoc, 10 AMZ 1] T ce£ovaiikn opipovon (PA. mapdypaeo 5.1).

Xe KMvikn perétn oe modd Kot gprfovg mov Adupovav pocovfactativn yi 52 gBdopddeg,
mapatnpnnkoyv avénoeig g CK >10xULN kot poikd countdpate HETd amd doknon 1 avEnpévn
COUOTIKN OpucTNPOTNTO UE UEYAADTEPT GLYVOTNTA OE OYXECT UE OVTIOTOU(EG KMVIKEG UEAETEG OF
evihkeg (BA. mapaypago 4.8).

4.5 Almiemopdocseig pe GAAo QOPRUKEVTIKE TPOTOVTO KoL GAAES popPES arlAnhenidopaong

Enidpacn ToV cuyyopnyouUEVAOV QOPLOKEVTIKAOV TPoidVI®MV 6Tn pocovactotivn

Avaotolreig TG TPpOTEIivg petagopia: H pocovPotativn givar €va vTOGTpOUA Yol OPICUEVES
TpwTeivec petapopeic, cvumeptlappavouévov tov petapopéa Nratikng ntpdsinyng OATPIB1 kot
tov petapopéa ekpong BCRP. H cuyyopriynon tov ROSUPOSE pe goappokeutikd tpoiévto mov eivor
OVOGTOAELS QVTOV TOV TPOTEIVOV UETAPOPEDV UTOPEL Vo 0dNYNOEL GE OLENUEVES CUYKEVIPDGELG
pocovfactativig 010 TAAGHA Kal 6€ avEnuévo kivouvo Yo, poomtddeta (BAéme mapaypdeovg 4.2, 4.4
won 4.5 Tlivaxa 1).

Kovrdooropivy.: Katd v tavtoypovn Bepaneio pe ROSUPOSE kat kvkAoosmopivn, ot tipnég AUC g
pocovfactativing NTav Katd HEco 6po 7 opég LYNAOTEPEG O GYEOT LLE VTEG TOL TTapATPNONKAV GE
vylelc €Belovtéc (PA. Ilivaxa 1). To ROSUPOSE avtevdcikvotor oe aocBeveic mov Aapfdvouv
Tavtdypova kvkroomopivn (BA. mapdypaeo 4.3). H tavtdypovn yoprynon dev eanpéace to enineda
TG KUKAOOTOPivIG GTO TAAGLO.

Avaoroleic mpwteacnv: [apodtt 0 akpiPng UNXaviopog ¢ aAANAeridpaong dev gival YvooToc, M
TAVTOYPOVY] XOPNYNOT OVACTOAEN TNG TPMTEACNC UTOpel vo avénoel onuavtikd v €kbeon ot
pocovPactativn (PAéne [Mivaka 1). o mapdderypo o pio oppokokivntikn HeEAETN, 1 cuyyopnyNon
10 mg pocovPactativig Kol €vOg TPOIOVTOG GLVOVAGLOD V0 avactorémv Tpwtedong (300 mg
atalavaBipng / 100 mg prrovaPipng) oe vylelg eBeloviég oyetiomnke pe pioo Katd mpocéyyion
tpmAdole kon entomAdota avénon oty AUC xor tv Cmax tng pocsovBoocrtativng, ovtictoyyo.
Mmopel va Anedel vdym, n tavtdypovn ypnion tov ROSUPOSE xot opiopévev cuvovacumv
OVOGTOAE®MV TPAOTEACTG, META ad TPOGEKTIKN e€E€TOIGT TNE TPOGAPLOYNS TG 06ong tov ROSUPOSE
pe Baon v avopevopevn avénon g éxbeong g pocovPactativng (PA. mapaypdpovg 4.2, 4.4 ko
4.5 IMivaka, 1).

Cepgippolidn ko drha vrorlumdayuka eappoka: H cvyyopnynon ROSUPOSE pe yepgipBpoliin
enépepe NMAAGIAGHO TG Cmax Kot TG AUC ¢ pocovfaoctativing (BA.tapdypogo 4.4).

Me Bdon to dedopéva omd  e10KEC UEAETEC OAANAETIOpAONG OEV  OVOUEVOVTIOL OYETIKES
QOPUOKOKIVITIKEG OAANAETOPACES e TN QovOPIPBPATH, €VToUTolg umopel va  mapotnpnbei
ooppoxkodvvapikn aAinienidpoon. H yepeippoliin, n  oawoeifpdtn, GAiec oipdreg Ko
VROMTOALUIKES dOoelg (> M loeg pe 1 gMmuépa) viacivng (Vikotivikd o&d) avédvovy tov Kivouvo
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poomddelag Otav yopnyobvtol TavTtoOypove pe Kamowovs avactoieis g HMG-CoA avaymydong,
mOavmG yoti pmopel va Tpokaiésovy poomdBeia OTav yopryovviol Kot o¢ povobepaneio. H d6om
tov 40 mg avtevdeikvotor pe tavtdypovn ypnon opdtng (PA. mapaypdeovg 4.3 ko 4.4). Ot
aocBeveic avtoi Oa Tpémel emiong va Eekvovv T Oepameia pe 5 mg.

Eletwpipmn: H towtoyxpovn ypnon dokiov pocovPactativing 10 mg kot eletipipnng 10 mg odnynoe
oe avénon omv AUC g pocovfactativig kotd 1,2 @opéc o vrepOANGTEPOAAIUIKOVG acOeveig
(ITivaxag 1). M @oppoKoduvopKy] o0AANAETIOPAOT, OVAQPOPIKA HE TIC avemMBOUNTEG EVEPYELEG,
avdapeoa o ROSUPOSE xon eletpipmn dev pmopet vo amoxieiotel (BA. mapdypago 4.4).

Avnié&iva: H tovtoypovn yopnynon Owokiov pocovPactativig pe evoidpnuo  aviio&ivov
OKELACUATOC OV Teplelye VOPoLeidlo Tov apytiiov Kot Tov poyvnoiov, emépepe peimon TG
GLYKEVIPMOONG TNG POGoLPacTaTiviig 6T0 TAdoa Katd mepimov 50%. H emidpaon avt perpidotke
otav 10 avtoévo yopnynbnke 2 mpeg petd to diokio pocovPactotiviie. H xlvikny onuacio tng
oAANAETIOpaoN G VNG Oev €xel puehetnOel.

EpvOpopvkivy: Tavtoypovn yopnynon Owokiowv pocovPactativig pe epvbpopvkiviy odnynce oe
peiwon xatd 20% g AUC g pocovfaoctativing kot katd 30% g Cmax. H aAinienidpaon avtn
umopel va ogeileton oy avEnon g KIvNTIKOTNTOG TOV €VIEPOL TOV TPOKOAEital omd Tnv
gpubpopvkivn.

"Eviopo tov kvtoypopatos P450: To amoteléopoto in vitro kal in vivo LEAETOV Oelyvouv OTL N
pocovfootativn dev givol avactoréag M emay®yéag TV 160eviOU®Y TOL KuToxpduatog P450.
Emumiéov, n pocovPactativn eivar «@Tt@yd» LRTOGTPOUE Yo, 0VTE To 160EVIDUA. ZUVET®OG O&V
OVOUEVOVTOL QAPLOKEVTIKEC OAANAETIOPAGELS TOV VA TPOEPYOVTOL Omd TOV petafolopd pécw Tov
Kutoypopatog P450. Asv éxovv mapatnpnOel khvikd onuavtikés oAAnAemidpdcelc petald g
pocovfoctotiving kot g @AovkovaloAng (avactoréag tov CYP2CY9 kot CYP3A4) 11 g
ketokovaloing (avactoréac tov CYP2A6 kot CYP3A4).

AMMAEMOPAOES TOV OmOLTOOV TPOGAPUOYES TNG 0001G TG pocovPactativig (BA. emiong
Iivaka 1): Otav etvon anapaitntn n cvyyopnynon ROSUPOSE pe GAha @aplokenTikd Tpoidvta Tov
glval yvootd 0tL ov&avouv v ékbeon o pocovPactotivn, Ba mpénel va npocsoappdloviol ot 6OGELC
tov ROSUPOSE. Eexiviiote pe 5 mg ROSUPOSE pio eopd v nuépa, €dv 1 avapevopevn avénon
g éxBeomng (AUC) givon epimov 2mhdcio i peyorvtepn. H péyiom nuepnoia 66om tov ROSUPOSE
0o mpémel va pubuotel £1o1 dote M avapevopevn £kBeon g pocovPactativng va unv vrepPaivel Ta
40 mg nuepnotag d6ong 1o ROSUPOSE ympic adAnAenidpacn @opuakwy, yio Topddstya, o d0om
20 mg ROSUPOSE pe yepopBpoliin (1,9 @opég avénom), xar pia d6on 10 mg ROSUPOSE pe
cuvdvacpd atalavaPipng/prrovaPipng (3,1 popég avénon).

Edv mapatnpnBet 6Tt 10 pappaxevticd mpoiov avéavel tny AUC tng pocovfactativng Atydtepo amod 2

@opéc, N doom évapéng dev ypetdleTan vo petmbel, oAAd mpémel va EMOEIKVOETOL TPOGOYT €AV 1) dOGN
tov ROSUPOSE  av&aveton tave and 20 mg.



Mivakag 1. EMopacels ouyopnyovpevov GopRoKEVTIKAV TPOiovTOV oty éKbeon
pocovBactativiic (AUC o€ ¢pBivovoa ceipd peyédovg) amwd dnuocievpnéves KMvikES 0KIpES

Avénon oty AUC ¢ pocovfactativig 2-0opEc ) TEPLEGOTEPO U6 2-QOPEC

AMMAETIOPOV 6060A0YIKO Gy,

A0coroYIKé oypa

Merafoin otnv

pocovfactativng AUC* g
pocovBaoctaTivng

Yopocumovfipn/PernatacPipn/Bosian 10 mg, spdmas d6on 7,4-popég T
pePipn (400 mg-100 mg-100 mg) +
Bo&uampePipn (100 mg) pio popd v
nuépa yia 15 nuépeg
Kvkhoomopivn 75 mg BID éw¢ 200 mg 10 mg OD, 10 nuepmv 7,1-popég T
BID, 6 univeg
Aoporovtapidn 600 mg BID, 5 nuépec 5 mg, epdmaé doom 5,2-popéc T
Peyopagevipmn 160 mg, OD, 14 nuépeg 5 mg, epdana 66om 3,8-popéc 1
Atalavafipn 300 mg/ prrovafipn 10 mg, epdmnag doom 3,1-popég T
100 mg OD, 8 nuépeg
Beinatacpipn 100 mg OD 10 mg, epamnag doom 2,7-popég 1
OumnitacBipn 25 mg/ naprranpePipn 150 5 mg, epdmal 66on 2,6-popég T
mg/ Prtovafipn 100 mg OD/
vtacapumovPipn 400 mg BID, 14 nuépec
I'palompefipn 200 mg/ ehpmocPipn 10 mg, epdmal d6on 2,3-popég 1
50mg OD, 11 nuépeg
INchekampePipn 400 mg/ 5 mg OD, 7 nuepmv 2,2-popég 1
munpevtacPipn 120 mg OD, 7 nuépeg
Aomwvafipn 400 mg/prrovafipn 100 mg 20 mg OD, 7 nuepov 2,1-popéc T
BID, 17 nuépeg
Khomdoypéin 300 mg 66om @opTIonc, 20 mg, epana& d6om 2-popéc T
akolovbeitat amd 75 mg petd and
24 opeg
TepeBpoliin 600 mg BID, 7 nuépeg 80 mg, epdmas doom 1,9-popéc T

Avénon oty AUC ¢ pocovfactativic Mydtepo amd 2-gopég

AMMAETIOPOV 6060A0YIKO GY1|L0. A0cGoloYIKG oo Metafoin otnv

pocovPaoctativig AUC* ¢
pocovfactativig

Eltrombopag 75 mg OD, 5 nuépeg 10 mg, epdma& doon 1,6-popéc T

Aapovvafipn 600 mg/ prrovafipn 10 mg OD, 7 nuepav 1,5-gopéc T

100 mg BID, 7 nuépec

Tipavafipn 500 mg/ prrovaPipn 10 mg, epdmnag do6om 1,4-popéc T

200 mg BID, 11 nuépeg

Apovedapovn 400 mg BID Mn Swbéoyo 1,4-popéc T

Itpakovaloin 200 mg OD, 5 nuépeg
Eletipipnn 10 mg OD, 14 nuépeg

10 mg, epdmnag d6on
10 mg, OD, 14 nuepamv

Mzesioon otnv AUC t1n¢ pocovfactativig

1,4-popég T#*
1,2-popég T#*

AL AEMOPAOVY 0060L0YIKO GyI|pLa A060L0YTIKO oyipa Mertapoinq oty
pocovfactaTivng AUC* g
pocovfactaTivng
EpvBpopvkivn 500 mg QID, 7 nuépec 80 mg, epdmas doom 20% 4
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Baicalin 50 mg TID, 14 nuépeg 20 mg, epanal doom 47% 4

" Ta Sedopéva mov Sivovtar o¢ PHeTafoAt] KOTA X-QOpEC AVTUTPOGOTEDOVY L OTAT OVaAOYio, LETAED
NG GLYXOPNYNONGS Kat NG pocovPactativig novo. Ta dedopéva mov divovtar wg % petafoin
VTITPOCMOTELOLV TNV Ml TNG KATO (%) dopopd oe oyéon HOVO UE T pOcOVPACTOTIVN.

H avénon onpetdverar pe o odpporo “17, ueiwon pe o “4”.

" "Exovv mpaypotonomei Sidpopeg pekéteg alnAemdpiocmy oe dapopetikég ddosig Crestor,

®OTOGO 0 TIVAKOG OEYVEL TIG IO CNUAVTIKES OVOAOYIES

AUC = gmodvelo Katm omd v Koumon, OD = woa gopd v nuépa; BID = dvo gopéc v nuépa;

TID = 1tpeig popéc tnv nuépa; QID = t€ooepic opEc TV NUEPQ

Ta okdAovbo  QapUaKEVLTIKO TPOidVTa/cuVOLACLLOl OV giyav KAWIKG onuovtikn emidpacn oTnv
avoroyio AUC tnc pocovBootativne Katd Tn cuyyopnynon:

Aleyirtolapn 0.3 mg yoprynon d6onc ywo. 7 nuépec,

DawvopiBpdrn 67 mg yoprynon 66onc TID ywo 7 nuépec,

dlovkovaldin 200me yopnynon ddéonc OD yia 11 nuépec,

DoocaunpevaPipn 700 mg/prrovofipn 100 mg yopriynon d6one BID yio 8 nuépec,

Kerokovaloin 200 mg yoprynon 66onc BID ywa 7 nuépec,

Pwoumrivn 450 mg yopnynon 86ong OD ywo 7 nuépec,

Zhovuapivn 140 me yopiiynon 66onc TID yia 5 nuépec.

Enidpoon tng pocovfactativiic 6€ GLYYOPYOVUEVO QOPUUKEVTIKG TPOTOVTQ,

Avtayovietéc g Prrapiving K: Onwg kot pe dAdovg avactolreig tng HMG-CoA avaymydong, n
évapén g Oepameioc pe ROSUPOSE 7 n tithomoinon oe peyardtepeg 000elg o€ acbevelg mov
Aappdvouv  ouyyxpdveg avtayoviotég e Prropivng K (my. Poapeapivn 1 GAAG KOLUOPIVIKA
avTmnkTikd) pmopel va empépet avénon otig tipég INR (International Normalised Ratio). H dwaxomn
tov ROSUPOSE 1 n tithomoinon 06ce1g umopet va emipépet peioon tov tipdv INR. 11 tepimtoceig
OVTEG CLUVICTATOL KOTAAANAOG EAeyy0g TV TY®mV INR.

A6 TOV OTONOTOS YOPNYOVUEVE OVTICVAANATIKG/Ogpameio. OPUOVIKNG VTOKATAOTUONG:
Tavtdypovn yopnynon diokiov posovfactativiig He amd TOV GTOLATOG YOPNYOULEVO OVTIGLAANTTIKO
enépepe avénon omv AUC 1tng aiBuvoroiotpadiodng kot vopyeotpéing kotd 26% wor 34%
avtiotorya. o Tpémel va AapuPavovtor VTOYT AVTA TO AVENUEVE ETMESD 0TO TAAGHO OTAY EMAEYETOL
N 00GoAoYio TV OO TOV GTOUUTOC YOPNYOVUEVAOV OVTIGCVAANTTIK®V. Agv vIapyovv Otabéctpa
QOPUOKOKIVITIKA oTolyeior yio. dtopo wov AdpuPdvouv Towtdypova olokio. pocovfactativig Kot
Oepameio. OPUOVIKNG VTOKATACTOOTG KOl CUVETMG, Lo Topdpola Enidpact dgv umopel va amokAeichet.
Evtobtoic, o cuvdvaouog €xel ypnolwonombel ektevdg oe yovaikeg o KAVIKEG PeEAETEG Kot &yve
KOAQ 0veKTOG,

AALo QOPPOKEVTIKA TPOTOVTAL

Awyo&ivn: Bdoel tov ototyeiov amd e£eldkevéEVeC LEAETEC AAANAETIOPACTC OEV AVAIEVOVTOL KAVIKA
ONUAVTIKEG OAANAETIOPAGELG pE dryo&ivn.

Dovcdikd 0&y: Aegv €yovv mpaypoatomonBel peAéteg aAAnAemidpoonc pe pocovfactativi Kot
@ovodkd 0&y. O kivdvvog pvomdbelag, mepriapfovousvng kot g papfdopvorvong umopel vo
avénOel amd TV TAVTOYPOVN XOPNYNOT GLOTNUIKOD POLGSIOKOD 0&éog pe otativec. H cuyyopnynon
VTOV TOL GLVOVAGHOL UTOPEL VO TPOKAAESEL AVENUEVES GUYKEVIPMGELS KOl TMV dVO TOPAYOVTOV
otov 0pd. O unyaviouodg g aArnienidpaocng avtg (eite Pacileton oV QUPLOKOKIVITIKNA 1| OTNV
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(QOPUOKOOLVOLIKY 1 KOl OTIG dV0) &ivor akoOpa AyveooTog. YTAPYXouv ovapopés pofoopvdivcng
(meplappavopévev kot Bovatov) oe acbeveic mov Exovv AdPel 0VTOV TOV GLVOLOGLO.

Edv m ayoyn pe ovotnuik®g xopnyoOUeEVO @ovoidikd o&d eivar amopaitmtn, mn Oepameio pe
ROSUPOSE 0o mpémet va dwaxontetor ko’ OAn v S1dpKeln yop1ynons Tov Goucidkoy 0&EE0G.
Emiong pi. mapaypago 4.4.

Howdwatpikog TinOvopog: Meléteg arinienidpaong Exovv mpayuatorombei povo oe eviiikeg. H
£KTOON TOV OAANAETIOPACEDY GE TOATPIKO TANOLGUO dev Eival YVOOoTH.

4.6 T'ovipétnTo, KONON KAl Yorovyia
To ROSUPOSE avtevdeikvutot Kot TV €YKLHLOGUV Kol TN YoAovyia.
T'uvaikeg o€ avamapay®yikn nAkio TpETEL va, XPNGUYLOTOI0UV OTOTEAECUATIKT OVTIGUAANY.

Emedn, n yoAnotepdin kot dAlo mpoidvta, g ProchvOeomng g xoAnotepoing sival omapaitnto yio
NV ovATTLEN TOov EUPPVOL, 0 EVIEXOUEVOS Kivouvog armd v avactoAr g HMG-CoA avayoydong
KOTA TNV KONON VLAEPLOYVEL TOV OPEAOVLE NG Bepameiag. Meléteg oe melpopatolma mapéyovv
TEPLOPIOUEVEG EVOEIEEIC TOEIKOTNTAG TG Avamapoy®YIKNG wavotrag (BA. mapdypago 5.3). Edv wa
aoBevig KotaoTel £ykvog katd T dtdpkeln g Oepaneiag pe to Tpoidv avtd, 1 Bepancio Oa Tpénet va
dwokomel apécmg.

Y100¢ apovpaiovg N pocovPactativn amekkpivetal oto YOAN. Agv VITAPYOVY dedOUEV GE OYXEGT UE
TNV OTEKKPLOT 6TO YAA o€ avOpdmovg (BA. Tapdypago 4.3).

4.7 Emdpdaosig 6NV IKOVOTNTO 001]Y1]61G KL (EIPICLOD PUNYEVILATOV

Agv mpaypotomomOnkav peréteg oyetikd pe Tig emdpacel; tov ROSUPOSE omyv wkavotnta
001 YNOoNG Kot YEPLoHoD unyovnudtov. Evtovtolg, Pacel Tov @apUakoSUVOUIK®Y TOV 1010THT®V, TO
ROSUPOSE e&ivaw aniBoavo vo emnpealet avty v woavotnta. Koatd v odnynon oynudtov 1 1o
YEWPWOUO pnyovnudTov, 0o mtpémel vo Aaufdvetal vToyn 0Tl Kotd ) didpkeln ¢ Oepaneiog pmopei
va Topovolaotel {aAn.

4.8 AvemOOunteg evépysieg
O avemBOunteg evépyeteg mov mapatnpovvtor pe o ROSUPOSE eivat yevikd mieg kot mopodike.

e eheyyOUEVEG KMVIKES LEAETEC TOGOOTO KPOTEPO TOL 4% TV acbBevov ov éhafav Beponeio e
diokio pocovfactativig amoympnoe eEottiog ELPAVIONE AVETIOOUNTOV EVEPYELDV.

Aloto tov avemQOUNTOV EVEPYEIDV GE TIVOKO

Me Bdon to dedopéva amd TIG KAVIKEG LEAETEG KOl EKTETAWEVY] EUTEPiO LETA TNV KLKAOQOpia, O
KétwbL mivakag mopovcstalel To TPOEIA TV avemOOUNTOV EVEPYEIOV Yo T pocovPactativn. Ot
avETBOUNTES OVTIOPACELS TOV OVOPEPOVTUL TAPUKATO TAEIVOUOVVTOL GOUPOVO LIE TI GUYVOTNTO Kot
v Kamnyopia Opyavicod Zvotiuatog (SOC).

H ovyvéomra euedviong tov avemifountov evepysidv tadvoueitar oOuemvo He v okoilovdn
ovpupaocn: ovyvés (=1/100 émg <1/10), oy ovyvég (=1/1.000 ¢wg <1/100), omdvieg (=1/10.000 £mg
<1/1.000), molv omdvieg (<1/10.000), pun yvootég (dev pwopovv va, ekTiunBodv pe Baon to dabéoipa
dedouéva).

Mivakag 2. Avem@opnteg evépyereg Pacel 0edopuévev amd KMVIKEG NEAETEG KO EUTELPIN. NETA TNV
KUKAOQOPia TOV QUPPIKOV

12



Kotnyopia

O

Opyavikov Yoyvég . Yrdvieg IMoAv omavieg Mn yvooTtég
, oV VES
2VGTNNOTOS
ArwoTopoyég Tov Opouponevia
QUUOTIOINTIKOD KOl
70V AEUPIKOD
OLOTIUOTOS
AwoTopoyég tov Avtidpaoelg
OVOOOTOTIKOD vrepevocOnciog
OVOTHUOTOC ocuuneptrapfovo-
HéEVOL TOL
0YYE10010MULOTOG
AwoTopoyés Tov Zakyopo-
EVOOKPIVIKOD ong
OVOTHUOTOS Srapinc!
Poyratpirég Kotabiwm
010TOPOYES
Araropoyéc tov Kepara- [ToAvvevpomd- ITeproepucn
VEVPIKOD Ayia Oca vevpomadei
OLOUIHATOS Zahn AmoAelo pvnung | Awatoapayég Tov
vvov (ov-
umeptiappo-
VOUEVNG TG
abmviog Kot
TOV EQLOATOV)
Aratoapoyés too Bnyoag
OVOTVEVLOTIKOD ,
, Avcmvola
GVOTHUOTOG, TOD
Bopaxa kol Tov
ueasobwpoxiov
Awozopoyés Tov AVGKOIAL- [Maykpeatitida Aldppora
VOOTPEVTIEPIKOD oo
oLaUIHATOS Noavtio
Kot\ako
GAyoC
Aworopoyég tov Avénuéva enineda | Tktepog
NaTog ko1 Twv NTOTIKOV Hrotitsa
YOAN@opwv TPOVGOULVOGDV
Awotopoyé tov Kvnoudc >Hvopopo
OEPUATOS KO TOV . Stevens-
E
DITOOOPIOV 16TOD Sovinua Johnson
Kvidwon
Awozopoyés Tov MvuoaAiyia Mvondafeia ApBpaiyio Awtopayég
UVOCKELETIKOD (ovpmeprrappavop TéVOVTQ,
OVOTHUATOS KO TOD €vng g UEPLKES POPEC
OVVIETIKOD 16TOD LVOGITIONG) e EMUTAOKN
Papoopvdivon U
, Avocoloyikd
Zovopopo dwopecorofov

npocopolalov pe
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Kotnyopia
Opyavikov Yoyvég
YVGTHHOTOG

O

cugvic Xravieg IToAd omavieg Mn yvootéc

A0Ko LLEVT] VEKPOTIKT
, , vomadeia
P& pdg .

Aratopoyés twv Awatovpio
VEPPWV KO TWV
0VPOYPOPWY 00DV

Awozopoyés Tov IMovaikopaoctio
OVOTOPOYWYIKOD
OVOTHUOTOS KO TOD
HaOTOD

Tevikéc diatapoyéc | Acbéveln Oidnua
K01 KOTOOTOOEIS THS

0000 yopijynong

"H ovyvomto o e&aptndsi amd Vv mapovsia 1 TV amovsio mopaydvimy Kivdtvou (YAukoln
vnoteiog > 5,6 mmol/L, AMZ > 30 kg/m?, avénpévo Tprylukepidia, 16Toptd VIEPTAGNC).

Onwg kot pe dAlovg avaotoreic ng HMG-CoA avaymydong, n cvyvotnta epedvions avemfountov
EVEPYELDV TEIVEL VO Elval S0G0EEAPTOUEVT).

Emdpdosig otovg veppovg: Ilpwteivovpia, mov aviyvevetar pe yprion tawviev (dipstick), kot etvar
Koplwg  coANvoplokng mpoéAevong, £xel  mapatnpnbei o€  acbeveic mov  Ehafov  diokia
pocovPooctativng. Metaforéc e mpoteivovpiag and undév M iyvn oe ++ 1 1TePIGGATEPO, KATOL
oTiypn ot ddpketa tng Oepomeiog pe 10 mg 1 20 mg Aoy <1% kot wepimov 3% pe 40 mg. Mo pukpn
avénomn amd undév 1 iyvn o + napatnpndnke pe m d6om t@v 20 mg. XTig TEPICCOTEPES TEPITTMCELS,
n mpoteivovpio. glattdveror M efapavifetor ovtopoTo Kotd T ouvveyllopevn Oepameia. H
OVOGKOTNOT TOV JES0UEVAOV KAVIKOV SOKIUL®Y KOl 1 EUmEpio amd TNV KuKAOQOpio, TOV TPOioVTOg
LEYPL CULEPD SEV VTOSNADVOVV OTL VILAPYEL ALTIOAOYIKT] GLCYETION HeTa&y TpwTEivovpiag Kot 0&glag
N EMOEWOVEVNG VEPPIKNC VOCOV.

e acbeveic mov éhafav Oepaneio pe diokio pocsovPactativig £yl mapatnpnOel aotovpio Kol To
dedopéva amd KAMVIKEG SOKIIEG delYVOLV OTL 1] EMMTMOT Elvar LKPT.

Emodpaceilg 6100g 6KeAeTIKOVG poeg: e acheveic mov élaPav Oepameia pe diokio pocovPactativig
&yovv avopepbei eMOPAGEIS 6TOVG OKEAETIKOVG POES, .Y, LLoyio, pvonddela (cupmepriapfovouévng
NG LLOGiTIdNG) Kot omdavie, pafoopvdivcn pe Kot yopig o&eio vEPPIKY| OVETAPKELD, e OAES TIG DOGELS
Ko aitepa pe dooelg > 20 mg.

Aocoelaptopevn ovénon ota eminedo CK  €yer mopatnpnbei oe oacbeveic mov  ElaPav
pocovBactativn. NV TAELOYNPI0 TOV TEPIGTATIKOV NTOV NI, ACLUTTOUATIKY Kot Tapodikn. Edv
ta emineda CK sivar avénuéva (>5 x ULN), 1 Ogpamneio Oa tpémner va dtakonel (BA. mapdypagpo 4.4).

Hroatikég emopaoseirg: Onwg kot pe dAlovg avaotolreig tng HMG-CoA avaymydong, og pikpod aplouod
acBevov mov éhafe pocovfactativi mopatnpOnKe 00G0EEAPTOUEVT AVENCT OTIC TPOUVOOUIVAGEC.
2V TAEOYNQIi0 TOVG T TEPIGTUTIKG QVTA TAV N0, ACVUTTOUOTIKA Kot TOUPOITKA.

Ta akdérovBa avemBounta copfapata govv avaeepbel Le oplopéveg oTATIVEG:

XeEovalikn dveAettovpyio
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Eapetikéc mepimtdoelg Sidueong mvevpovomddelog, 1dwitepa oe  pakpoypovia Oepameio (PA.
Topaypaeo 4.4).

Ta moc0oTd avaEopds poPoopvdivcng, cofupmdy VEPPIKOY GUUPBOUATOV Kol cofap®dV MTOTIKOV
cupupapdtov (Tov cuvicTaviol Kupimg 6€ adENCT TOV NTATIKOV TPOAVCOULVACOV) gival LeEYyoADTEP
o1 06on TV 40 mg.

Howdratpikog tinBuopds: Avénoelg g kpeativikig kivaong >10xULN kot poikd countopato petd
amd Aoknon N avENUEVI COUOTIKN dpacTnplOTNTO TapaTnPONnKay To cvyvd e pio KAVIKNG pHeAétn
52 gBdouddwnv oe moudid kol eprfovg oe oyéomn pe toug eviakes (PA. mapdypago 4.4). And dhdeg
AmOYELS, TO TPOPIA 0oQAAEWG TNG pocovPaoctativig MTav ToPOUol0 G TTodld Kot pnPovg oe
GUYKPLOT LE TOVG EVAMIKEG,.

Avo@opd mOavoroyoiueveV GVETLOVUNTOV EVEPYELDV:

H avagopd mbavoroyodpevov avemiBountov evepyeldv HETA amd TN YOpNyNon AdEg KUKAO(QOPIog
TOV QOPUOKEVTIKOD TPOIOVTOC eivarl onpavtikn. Emutpénel ) ocvveyn mopakolovOnorn e oyéong
0PEALOVG-KIVODVOD TOL QPUPUAKELTIKOD TPOiovVTog. Znteitar amd Tovg emayyeiuatieg vysiog vo
avaépovy  omolecdnmote mihavoloyovueves avembBounteg evépyeleg otov EBvikd Opyaviopd
Dapudxwv, Mecoyeimv 284, GR-15562 Xolapydc, ABnva, Tni: +30 21 32040380/337, Pa&: + 30 21
06549585. lotdtomoc: http:// www.eof.gr

4.9 Ynegpoocoroyia

Agv vmapyel €dwkn Oepameion Yoo TNV OVIWETOTION TNG VAEPOOCOAOYIOG. XE TEPITTOON
VIEPOOGOAOYIOG, O aclevig mpémel vo avTIUETOTILETUL GUUATOUATIKG Kol Vo, epoppoloviol ta
OTOLTOVUEVE, VTOCTNPIKTIKG péTpa. Tlpémel va mpaypoatomoleiton EAeyY0g TNG MAOTIKNG AELTOVPYiog
Kol Tov emmédov kpeatvikng Kivdong (CK). H awpokdBapon eivar amiBovo vo emipépel kdmoto
OpeLOC.

5. GOAPMAKOAOTI'IKEX IAIOTHTEX

51 ®@oppokodvvopIKES 1O10TNTEG
O appaxkodepamevtiKi katnyopia: Avactoreic tng HMG-CoA avaywydong
Kmowég ATC: C10A A07

Mnyoviopdg opdong

H pocovPactativn eivor €vag eKAEKTIKOG Kol ovtay®vioTikog ovaotoréag tng HMG-CoA
avaymyaonc, n oroio, awoteArel to Eviupo mov meplopilel To puOud petatponng Tov 3-vdpo&v-3 uebuvi-
YAOLTOPVAIKOV cuvevibHov A oe pePaiovikd o0&y, po Tpddpoun ovoia tng yoinotepdins. H kdpla
mepoyn Opdong g pocovfoctativig eival To Mmap, To Opyavo oTdYOG Yo TN HEION NG
YOANGTEPOANC.

H pocovPactativn av&davel tov aptuod tov nrotikedv LDL vrodoyé@mv 6ty eTLpAvELR TOV KUTTAP®YV,
gvioyvovTag TV TPOcANYT Kot Tov Kotofoloud g LDL kot avaostéAAdel Tnv nmatiky] cbvBeon tng
VLDL, peidvovtag £€tot Tov cuVoAko aptdpd tov copatdiov VLDL ko LDL.

DopPPOKOOIVVIIIKES EMOPACELS

Ta diokio pocovfactativig ehatt@vovv v avénpévn LDL-yoAnotepoin, v oAk x0ANGTEPOAN
KoL To. TpryAvkepidta kot avédvel v HDL-yoAnotepdAn. Emiong, pewwvel v anmolumonpwteivn B
(ApoB), non HDL-C, VLDL-C, VLDL-TG kot avéaver v Apo A-1 (Biéme Ilivoxa 3). To
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ROSUPOSE erniong shattdver ta khaopoata LDL -C/HDL-C, ol C/HDL-C, non-HDL-C/HDL-C
Kot ApoB/ApoA-I.

Iivaxkog 3 A0coloYIK] OvVTOTOKPLGY of 0c60sveic pe mpwtomadn vaepyroincTepolopio
(romov Ila ko IIb) (mpocappocOeico péon % peraforn, o oyxéon pe Tig TIREG
Evaping).
Adon N LDL-C Total-C HDL-C TG nonHDL-C  ApoB  ApoA-I
Placebo 13 -7 -5 3 -3 -7 -3 0
5 17 45 -33 13 -35 -44 -38 4
10 17 -52 -36 14 -10 -48 -42 4
20 17 -55 -40 8 -23 -51 -46 5
40 18 -63 -46 10 -28 -60 -54 0

BepamevTiKd anotéAeso ota dtokio pocovPactativng elvar epeavég eviog piog efdopddng and Ty
évapén g Bepameiog kar o 90% 1tng péylotng avtandkpiong emrvyydvetar oe 2 gfdopddes. H
puéylot avtomdkplon ovvnbog emttuyydvetal o€ 4 gfdouddeg kol dlaTnpeital e T GLVEXIOT TNG
Oepamneiog.

KMviki omoTeAeoHaTIKOTNTO KOl 0.6 QAAELN

Ta dwokia pocovPactativig Eivol AmOTEAEGUOTIKG G EVIIMKEG LLE VTEPYOANCTEPOALLiN, LE 1 YOPIG
VIEPTPLYALKEPLOALia, aveEaptnTa and eBvikdtnTa, YEvog 1| nAkia Kot o€ 101Kovg TANBLG DS O
SaPntikoi, N aoBeVeic [Le O1KOYEVT VTTEPYOANGTEPOAALLLIAL.

Ao ovykevipoTikd otoyeia peretdv @dong LI m pocovfactotivn amodeiynke o611 eivan
amoteleopatikny Oepaneia yio v mAsloyneio Tov acbevav pe vrepyoAnotepoiaipio tomov Ila ko
IIb (néon Ty LDL-C xotd v évapén tng OBepomeiag mepimov 4,8 mmol/L) 6cov apopd tovg
aVayVOPIGUEVOLG GTOYOVG TV Katevbuvimpiov odnyudv g European Atherosclerosis Society (EAS,
1998). Xe mepinov 80% tov acBevav mov éhafav 10 mg emtedydnkav ot otoyol g EAS vy ta
eminedo LDL-C (<3 mmol/L).

Ye o peyddn ueAétn, 435 acbeveic pe etepdluyn owoyevr] vrepyoinoteporopic, Elopav
pocovBactativn omd 20 mg mg 80 mg cOUE®VA pE Eva GYESIACHO VITOYPEMTIKAG TITAOTOINGNG TNG
d06onc. Olec o1 00GEIC TOPOVGINGOUV EVEPYETIKN EMIOPAOT OTIC AUTIOKEC TOPOUETPOVS KOl GTOVG
oT1oY0VG NG Bepomeiog. Metd v TitAomoinon oe nuepnoto 06on 40 mg (didotnua Oepaneiog 12
gfdouddwv) n LDL-C peiwbnke xatd 53%.Zto tpidvta tpio toig ekatd (33%) tov achevav
emtevyniayv ot otoyol s EAS v ta eninedo LDL-C (<3 mmol/l).

Ye pio ovoyrtn peAéTn vrOype®TIKNG Tithomoinong, 42 acbeveic (ovumepirappavopévov 8
TdaTPIK@OV  acbevadv) pe oudluyn otkoyevny vrepyoAnoteporoiia, afloloynbnkav yoo TNV
aVTOTOKPIOoN TOVg og d0oelg pocovfactativng 20 - 40 mg. £10 cbvoro tov TANBLGHOD, M péon
ghdrtoon g LDL-C fjrav 22%.

Ye KAWIKEG ueréteg e meploptopévo apud acbevav, n pocovPfoctativn €xel amoderydel oL €xet
TPOCOETN AMOTELECUATIKOTNTO OTNV  EAATTOON TOV TpryAvkepdiov, Otav ocvyyopnyeitor pe
eawvoQIBpdn kal otnv ovénon tov emmédmv HDL- yoAnotepoding, 6tav yopnyeital TovtdYpova, Le
viacivn (BA. Topaypago 4.4).

e pio ToAVKEVTPIKT, SITAA TUPAN, EAEYYOUEVT LE ElkOoVIKO Qapuako kKAvikn perétn (METEOR), 984
aocBeveic nAciog 45 émg 70 eTdv kat pe younAo kivouvo yuo otepaviaio voco (oplopevog wg 10-gtng
kivduvog kotd Framingham <10%), pe péon turp LDL-yoAnotepoing 4,0 mmol/L (154,5 mg/dL),
OAAG pe vIoKAVIKY aBnpookAnpwon (evtomilopevn amd TO TUYOG TOL £0® UECOV YLTAOVO TNG
kapwticog CIMT), tuyatomombnkav oe 40 mg pocovfactotivng epdmaé nuepnoing 1 e elkovikd
eappako yia 2 €tn. H posovfactativi ehdttooe onpoviikd to pudud e&éhéng tov péyistov CIMT
v ta 12 onpeia g kKapotidag cvykprikd pe To gikovikd eapuako kotd —0,0145 mm / €rog [95%
duotnua gpmicotoovvng —0,0196, -0,0093, p< 0,0001]. H ariaynq amd v ypapun ekkivnong nrov —
0,0014mm / étog (-0,12%/¢tog (un onpoavtikn)) yu v pocovPactativr GUYKPLTIKA e pia Tpododo
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+0,0131mm / érog (1,12% / étog (p<0,0001)) ywa v opdda tov €ikovikoy @apudkov. Agv €yel
KatadeyOel dueon ovoyétion ovaueoa ot peioon tov CIMT kot ot peimwon tTov Kvdbvov yio
Kapdroayyelokd exelcodia. O TAnbucuog nov peketndnke otmv METEOR givar youniod kvévvov yia
oTeQaviaia KapdloK vOoo Kol dgv eKTPoc®NEl Tov TANBvoud 6160 TV diokimv posovPactativig
40mg. H 0do6on tov 40mg mpémel va  ovvtayoypogeitor povo o€ acbevelg pe cofopn
VIEPYOANGTEPOLLLLIO, e LYNAO Kapdiayyelakd Kivovvo (PAEme mapaypapo 4.2).

> perétn JUPITER (Justification for the Use of Statins in Primary Prevention: An Intervention Trial
Evaluating Rosuvastatin), m enidpaocn G pocovfactativiig otV gUEAVIo TV  cofapdv
KaPOOYYEWOKOY GUUPAUATOV 0BNPOcKANPOTIKAG VOcou mpocdiopictnke oe 17.802 dvipeg (=50
€TMV) KO Yovaikeg (60 etav).

Ot ovppetéyovteg ot UHEAETN emAéyOnkav Tuyoio Yy TO €KoviKO ¢dppoako (n=8901) 1 1
pocovfactativn 20 mg pia opd nuepnoing (n=8901) kot Nrav vId TapaKoAoVONoN Yo (i péon
duapkela 2 ypodvmv.

H ovykévipwon g LDL yoAnotepoing peidbnke xotd 45% (p<0,001) omv opdda g
pocovfactativig € cUYKPLoT LLE TNV OUAO TOV EIKOVIKOD (QUPLAKOL.

e pio post-hoc avdAivon piag vwoouddag vymAod Kvdvvou pe apytkn Tt Framingham risk score
>20% (1558 dropa) vanpée onuavtiky peion 610 oUVOETO TeEAMKO onpeio Kapdiayyelakol Bavatov,
EYKEPOUAKOV  €Me100diov Kol gUPPAYHOTOS TOL  pvokapdiov (p=0,028) otn Oepomeion pe
pocovfootativn évavil Tov gkovikod @apudikov. H omdivtn peioon kiwvdbdvov 610 mOGOGTO
ocvppapdtov ava 1000 acBeveig-ypoévo Ntav 8,8. H cvvoriikn Bvnopwdtnta frav apuetdfintn oty
opada vyniov kvdvvov (p=0,193). Ze pia post-hoc oavédivon pog vroopddag VYNAOL KvdHVoL
(ovvorika 9302 dropa) pe apywn T kwwdvovov SCORE >5% (vmoloyiomnke va cvumeptingfodv
dtopa Gve TV 65 €TMV) VANPYE ONUAVTIKY HEiON o010 cOVOETO TEAIKO onueio KopdloyyELOKoD
BavdTov, eykePUAKOV €melG0diov Kot guepayprotog tov pvokopdiov (p=0,0003) otn Oepameio pe
pocovfactativn) £€vavil Tov €KovVikoy @appdkov. H amdilvtn peimon kivddvov GT0 TOGOGTO
ovppapdrov frav 5,1 ava 1000 acBeveic-ypdvo. H cuvohkn Bvnoyotnto frav apetdfintn omyv
opado vynAoH Kvdvvov (p=0,076).

2wy peiémn JUPITER vmfpEav 6,6% acbeveic tng opddog g pocovfactativig kot 6,2% g
opdodaG TOL EIKOVIKOD (OPUAKOL 7oL oTtoudtnoav T Oepomeion otn peAETn AOY®D KATOLOL
avemBountov cvuPavtoc. Ta o cuyva avemBounta cuufduate Tov 0dyNoaV ot Ol0KOT TNG
Oepameiag frav: poaryia (0,3% pocovPactativn, 0,2% ewwovikd @appaxo), Kotakd dryog (0,03%
pocovBactativn, 0,02% eikovikd pdppako) kot eEavinua (0,02% pocovPactativn, 0,03% sikovikd
eappako). Ta mo cvyvd avemBdounto cvuPduate ce TOGOGTO UEYOADTEPO T 16O HE TO EIKOVIKO
@appaxo NTav: ovporoipwén (8,7% pocovfactativny, 8,6% EKOVIKO QAPUOKO), PLVOQOPLYYITION
(7,6% pocovBactativn, 7,2% ekovikd @appaKo), ocpuodyia (7,6% pocovPactativn, 6,9% sikovikd
QappoKo) Ko poaiyia (7,6% pocovfactativr, 6,6% €1KOVIKO GAPLAKO).

Mawdratpikog TAn0vopog

e pio SImAG-TVPAN, TUYOIOTOUNIEVT], TOAVKEVTIPIKY], EAEYYOUEVT] LLE EKOVIKO Pappako, 12 efdouddmv
peAétn (n=176, 97 appeveg kot 79 ONielg) axorovBovuevn amd pia 40 efdopddwv (n=173, 96 appeveg
Kot 77 OnAelg), avoryt, edon tithonoinong g d0ong pocovPactativig, aceveic nlkiog 10 €mg 17
etwv (Tanner stage 1I-V, Onieig tovidyiotov 1 ypdvo petd tnv epunvapyn) ne €tepoluyn otkoyevn
vrepyoAinoteporatpio Adppavay pocovfactativn 5, 10 1 20 mg i €IKOVIKO QAPUOKO MUEPNTIMS Vi
12 gfdopddec kot otn cvvéyew 6 ot Adupavav pocovPactativn nuepnoing yuo 40 efdopddes. Katd
™V el0aymyn ot peAétn, nepimov 10 30% twv acbevav Ntav 10 €mg 13 etdv ko mepinov to 17%,
18%, 40% xot 25% Mrav Tanner stage 11, 111, IV kot V, avtictoiywc.

H LDL-yoAnotepoin pewmdnke kotd 38,3%, 44,6% xot 50,0% pe posovPactativn 5, 10 ko 20 mg,
avteTtoiy®e, o€ aVykpion Ue to 0,7% Ue TO EIKOVIKO QAPLLOKO.

210 téhog g 40 gfdouddwv, avolytng, TLITAomoinong ¢ 000mg £mg TNV enitevén Tov 6TOYOL, AdENCT
g d6onG oto Léyoto Twv 20 mg pia popd nuepnoing, 70 amd tovg 173 acbeveic (40,5%) mérvyav
v emdwkopevn LDL-yoAnotepoin, n omoia ftav Aryotepo and 2,8 mmol/L.
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Metd amd 52 efdopadeg peréng Oepaneiag, dev mapatnpndnke enidpaocn oy avamrtvén, oto Bapog,
t0 AMX 11 ™ ogfovarikny wpipavon (PA. mapdypago 4.4). Avti n pekétm (n=176) dev Mrav
KATOAANAN Yo S1EPEVYNON TV GTLAVI®V OVETIOOUNTOV GUUPAUATOV.

H pocovBaoctativn peietifnke emiong o (o PEAETN 2 €TOV AVOIKTHG GNUOVONG, TITAOTOINONG TNG
d0omn¢ €wg TV emitevén tov otdyov, oe 198 madd pe etepolvyn OKOYEVT VTEPYOANCTEPOAOLLL
niwiag 6 pe 17 etov (88 dppeveg kot 110 OnAeg, Tanner stage < 11 - V). H do6om évapéng yio. 6Aovg
Tovg acbeveig NTav 5 mg pocovfactativng po eopd nuepnoing. Ot acbeveic nAkiog 6 pe 9 etmdv
(n=64), pumopovcav va TitAomomBovv otn péyiotn d6o6om tov 10 mg pio eopd Muepncimg Kot ot
aoBeveic nhikiag 10 pe 17 etdv (n=134) ot péytom d6on Tv 20 mg pio popa nuepncing .

Metd and 24 piveg Oepaneiog pe pocovPaoctativn, n LS péon exatootiaio peiowon and v Tiun
évapéng g LDL-yoAnotepoing nrav -43 % (Tyn évapéng: 236 mg/dL, Mnvag 24: 133 mg/dL). ['a
KéOe Mlkiokn oudda , or péceg ekatootiaieg peiwoelg LS amd tic twég évapéne g LDL-
xoAnotepoin nrav -43% (Twn évapéne: 234 mg/dL, Mnvag 24 : 124 mg/dL), -45 % (Twn évapénc:
234 mg/dL, Mnvag 24: 124 mg/dL) kot -35% (Twn évopéne: 241 mg/dL, Mnvag 24: 153 mg/dL) oe
6 ne <10, amd 10 pe <14, kon 14 pe <18 10V, avtictorya.

H pocovfactativn 5 mg, 10 mg kot 20 mg méTvye €MIONG OTATIOTIKA OMUOVTIKEG UECEG UETOPOAES
amd Vv T Evapéng yo TIc akdiovbeg devtepedovoeg HETAPANTEC MTdiwV Kol MTOTPOTEIVOV :
HDL-C, TC,non-HDL- C, LDL C/HDL-C, TC/HDL-=C, TG/HDL-C, non-HDL-C/HDL-C, ApoB,
ApoB/ApoA-1. Ot petaforés ovtég nrov 1 kobgpio omv  katebbovvon tov Peltiopévov
avVTOmOKpicE®V TV Mmidimv kot dttnpnonkay yio Tdve omd 2 ypovia.

Metd and 24 pnveg Oepameiag, dev mapotnpnonke kapio exidpacn otnv avartuén, oto Papog, to
AMX 1 ) ce&ovaiikn opipavon ( PA. Tapdypapo 4.4).

H pocovfactativi perethnike oe pio toyotomomuévn, OWAG-TUPAT, EAEYYOUEVN] UE EIKOVIKO
(APUOKO, TOAVKEVIPIKY], OtooTavpodpevn peiétn pe 20 mg dnag muepnoing &vavil €Kovikol
Qapudkov og 14 wadid kot epnPovg (NAkiag 6-17 etmv) pe opdluyn oKoYeV VITEPYOACTEPOALLLICL
H perétn mepihapPave pia evepyn odorn dontntikng npoetolpociog 4-efoopuddwmy, Kot T didpkeld
g omoiog ot acBeveic élaPav Bepaneia pe pocovfactativy 10 mg, pio dtwoTowpovEVN EACT TOL
omotedobvtay omd pio mepiodo Bepameiag 6-gfdouddmv pe pocovPBactativiy 20 mg, g omoiog
wponyovvtay N akoiovBovoe pio mepiodog Oepameiog 6-fOOUAdMV e EKOVIKO (APLOKO, KOl pio
@aomn cvvtnpnong 12-efdopddwv, katd tn dudpkeln g omoiog 6Aot ot acheveig Ehafav Bepaneio pe
pocovPactativn 20 mg. Ot acBeveic vod Oepameio pe eletipipnn M vwd Oepameio apaipeong mov
GUUUETEYOV 0TN LEAETN cuvéytoay T Oepameia kad’ OAn T d1dpKeLo, TG LEAETNG.

IToapatnpnOnke pio otatiotikd onpoavtikn (p = 0,005) peimon g LDL-yoAnotepoing
(22,3%, 85,4 mg/dL 1 2,2 mmol/L) petd amnod 6 efdoudadec Oepaneiog e pocovfactotivn
20 mg £vavTt Tov €IKOVIKOL papudkov. [Tapatnpidnkav oToTIoTIKA OTUOVTIKEG HEIDGELG
™™g OMKNc-xoAnotepOAng, (20,1%, p = 0,003), ¢ non-HDL-C (22,9%, p = 0,003), kot
mg ApoB (17,1%, p = 0,024). [Topatmpndnkav eniong pewdoelg tov TG, LDL-C/HDL-C,
Total-C/HDL-C, non-HDL-C/HDL-C, ka1 ApoB/ApoA-1 petd anod 6 efdopddeg
Oepaneiog pe pocovPactativiy 20 mg Evavtt Tov gwkovikoy eappdkov. H peioon g
LDL-C petd and 6 gfdouddeg Oepamneiag e pocovPactotivn 20 mg axorlovbovpevn and
6 efdopddeg Bepameiag pe elkoviko eapuaxo datnpnonke yio tdve arnd 12 gfdondadec
ocuveylopevng Bepaneiag. . 'Evog acbevrg giye mepattépm peidoeig tov LDL-C (8,0%),
Total-C (6,7%) kot non-HDL-C (7,4%) axoAovBovueveg amd 6 efdonddeg Oepaneiog pe
40 mg petd v tithomoinon o€ peyaAdtepeg OOGELS.

Kotd ™ dibpkela piog ekTeTapévng avotytng onuaveng Bepaneiog og 9 amd ovtovg T0Vg

aoBeveic pe 20 mg posovPactativn yia £mg kot 90 efdopadsg, n peiwon g LDL-C
dtnpnOnke oto dpoc amd -12,1% wg -21,3%.
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Yt 7 moudd kor  €ponPovg aocbBevels (Mlkiog 8 €wg 17 etdv), pe opodluyn owkoyevn
VILEPYOANGTEPOAULUIC, OTO TNV OVOIKTNG CONUAVONG, OVAYKOGTIKNG TITAOTOINONG NG 000NG MEAET,
7ov umopovoav vo a&loroynbovv (BAéne mapamdvem), 1 Tocootioin peiowon g LDL-yoAnotepoing
(21,0%), Tng OMkrc-yoAnotepoing (19,2%) xar tng non-HDL-C (21,0%) and v évapén émetta and
6 eBoopddeg Bepamneiag pe posovfactartiviy 20 mg NTav GOUE®VN LE LTV TOL TOPATNPNONKE oTNV
npoavapepbeica perétn oe moudid Kot eenfovg pe opdluyn OKoyEV VIEPYOANGTEPOAALIIAL.

O Evponaikdg Opyoviopodg Dopudkov omoAAICCEL Omd TNV VIOYPEWOCT VTOROANG TV
OUTOTELECUATOV TOV HELET®V UE pOGOLPACTAUTIVI) GE OAO TO VTOGVVOAO TOV ToUSIUTPIKOV TANOLGLOD
v ™ Ogpameio g opoluyng OKOyeEVOLG LIEPYOANGTEPOAQUIOG, TNV TPOTOTAOT GLVOVAGUEVT|
(L) ducAmdatior Kot yio TNV TPOANYM TV Kopdlayyelokdv coppapdtov (BA. mapdypoeo 4.2 Yo
TANPOPOPIEC GYETIKA LE TNV TOSLUTPIKY YP1ioN).

5.2 ®@appokokivnTiKES 1O10TNTEG

Amoppoonon: Ta péylota enimeda TG pocovPactativig 6TO TAUCKO ETLTVYYAVOVTAL TEPITOV 5 MPEG
UETE TNV 0o ToV oTopatog yopnynon. H andivtn Prodiabecipdmra ivar mepinov 20%.

Katavopp: H pocovPactativn cvykevipdverol e peydho Pabud oto Mmap mov givar m kdpla
meployn ovvheong g xoAnotepoing kot kabapong tng LDL-yoAnotepoing. O 6ykog KATOVOUNG TNG
pocovPactativng eivarl mepimov 134 L. Iepimov 1o 90% g pocovPactativig eivar cuvdedepuévo e
TIC TPMTEIVEG TOV TAAGILATOG, KUPIMOC LLE TN AEVK®UATIV.

Merafoiepnog: H pocovfactativi vrokertan o€ teplopiopévo petaforopod (mepirov 10%). Meréteg
peTaBoAIoLOD in Vitro pe ypNon avOpOTIVOV NTATOKLTIAP®OYV, VTOINAGVOLY OTL 1| pocovPactativn
glvatl Tey6 vrdoTpOuUN Tov peTafoiiopov Tov Paciletor 6to kKuTtdypopa P450. To CYP2CI ftav to
Kuping 16oéviupo mov eumiéketal, v to 2C19, 3A4 kou 2D6 gumiékovtar oe pikpotepo Padpd. Ot
Kvpilot petaforiteg mov mpocdiopilovrar givor o N-amopeBvlwpévog petafoAitng Kot ot AUKTOVIKOT
petaforitec. O N-amopebvlwpévog petaforitng elvar katd mepimov 50% Aydtepo Spaotikds amd
MV pocovfoctoTivi, eV 1M AOKTOVIKN popen OBempeitor kAwvikd avevepyn. H pooovfactotivn
gvBuveton yoo TePLocdTEPO Omod TO0 90% TNG OVAOTOATIKNG SPACTIKOTNTAG TG KUKAOPOPOVONS GTO
aipo HMG CoA avaymydong.

Améxkkpion: [lepimov 90% g 660Mg TG pocovPactativig ameKKpiveTal OUETAPANTY OTA KOTPOAVA
(amotelovpevn omd AmMOPPOPMUEVT] Kot U1 OPACTIKY] OVGIN) Kot TO VTOAOITO TOG0GTO amoPdAdeTon
ot ovpa. [Tocootd mepimov 5% amekkpivetor apetapinto and to ovpo. H nmumepiodog {wng g
amoudkpouvong TG pocovfactotivng omd to mAdopa eivor 19 opeg. H muumepiodog {ong tng
amopdipoveng dev av&avetar og vyniotepeg dooelc. H péon yeopetpikn kdbapon and 10 TAdcuHa
glvar mepimov 50 Altpa/dpa (cvvtedeotig petapintomtog 21,7%). Onwg kot pe 1ovg GAAOVG
avaotoAeig Tng HMG-CoA avaywydong, n TpdSANYN T pocovPactativig amd To NIop EUTAEKEL TOV
pepppovikd petapopéa OATP-C. O petapopéag avtdg eivor oNHOVTIKOG Yo TNV NTATIKN OTEKKPION
™G pocsovfootativig.

Cpappikotnta: H cvotuotiky ékbeon ot pocovfactativi) avéavel avoloywkd pe tn door. Aev
VRLAPYOVY UETAPBOAEG OTIG POPLOKOKIVITIKES TOPAUETPOVG LETE OO EMUVUAUUPOUVOUEVES TUEPT|OLES
dooelC.

Ewwkéc katnyopieg tAnBvoopov:

Hlkia kor @OA0: Agv TapOLGLAGTNKE GYETIKN KAMVIKNG oMpaciog enidpacn tg nAkiog 1 Tov guAov
0T QOPUOKOKIVITIKY NG pocovfactativiig oe eviiikes. H ékbeon ce moudid kor ephfovg pe
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€1epOLLYN OIKOYEVY] LREPYOANCTEPOAQLiO. POIVETOL VO €ivol Tapopola 1 yoUnAoTePN Omd OTL oF
eviihkeg aoBeveig pe SuoAmdaipio (BA. «Ilodtatpikdc TANOLVGHOCH TOPAKAT®).

Dvin: O opUaKOKIVITIKEG LEAETES delyvouV oyedoV dmhactaoud g ddpeong AUC kot tng Cmax
otovg Actdtes (Ianwveg, Kwvélovg, dummmivélovg, Bietvapélovg kar Kopedteg) oe oyéom pe tovg
Koavkdoiovg. Actdteg — Ivooi mapovoidlovv mepinov 1,3 popd avénon oty ddpeon AUC kot Cmax.
Mo, TANOVGHIOKY] QOPUOKOKIVITIKY avAAvon OtV €0g1e KAWVIKA ONUOVTIKEG Ol0pOopés GTa
eappoakokvnTikd dedopéva petaé&y Koavkaoiov kot Mavpng GuAng.

Neppukn] avemdpkelo: Xe pio PEAETN mov €yve o€ ATOUO UE SQOPETIKNG PapdTntoag veepikn
dvohettovpyio, 1N Nma €o¢ PETplo VEQPIKN vOGog dev eiye kopio emidpacn ota emimeda NG
pocovBactativng 1 tov N-omopebvAiiopévov petafolritn oto mAdoua. Atopo pe GoPapr] VEQPIKN
dvodertovpyion (CrCl<30ml/min) elyav tpumAdoio avénorn ota eminedo TAACUOTOC Kot 9mAdoio
avénon ot cvykéEvipwon Tov N-amopefviiopévon peTofoAitn o€ cOYKPIOT LE TOVG VYLElS eBeAovTEC.
Ta eminedo mAAouaTog Tng pocovfactativig 6€ oTabepomomuévn KATAOTOOT G GTOUO 7TOV
VROKEWVTOL GE apodtdAvoT NTav mepimov 50% vynidtepa oe cOYKPIoN UE AVTE TV VYLDV EBEAOVTOV.

Hrotwu averdpkela: e pio peAétn o€ Atopo P SaQOPETIKNG PapdTnTag Notikny SvsAsttovpyio
dev vp&av otoryeia avénuévng ékbeong otn pocovPactativn oe dropo pe Pabporodoynon Child-
Pugh 7 xau pkpotepn. Evtovtolg, 800 mepiotaticd pe Pabuordynon 8 wor 9 katd Child-Pugh
TapoLGiacay avEnon 6T GLGTNUATIKN £KOECT TOLAGYIOTOV SUTAGGIO GE GUYKPION LE TO GTOUO LE
younAotepovg Pabuovg Child-Pugh. Asv vrdpyel epmepio e dtoua pe Pabpordoynon Child-Pugh 9
Kot Gvo.

I'evetikoi  molvpopgiopoi: H Awdbeson tov  avactoréov g HMG-CoA  avaymydong,
ovumeptloppavouévne g pocovfactativing, meptiapfavel tig tpmteiveg petapopeic OATP1B1 ko
BCRP. X¢ aoBeveic ue SLCOIB1 (OATP1B1) xavn ABCG2 (BCRP) yevetikovg moAvUop@LoHone
vapyet kivovvog avénuévng éxbeong ot pocovfactativiy. Atopikol tolvpopeiopoi tov SLCO1B1
¢.521CC «or ABCG2 c.421AA oyetiCovrar pe vynidtepn ékbeon ot pocsovfactativn (AUC) oe
ovykpion pe toug SLCO1B1 ¢.521TT 1 ABCG2 ¢.421CC yovotumoug. Avtog o 101kO¢ YovOTLTOG OgV
OTTOJEIKVVETOL OTNV KAWVIKT TPOKTIKT, 0AAG Y10 Tovg acbeveig ot omoiot gival yvmotd 6T £xouv avtd
Ta €101 TOV TOAVHOPPIoUAOV, cLVIcTATAL YapunAOTEPT Neprote 66on Tov ROSUPOSE.

Howdratpikog TinOvepog: Avo @apuoKoKvnTIKEG HEAETEG pe pocovfactativ) (xopryoOUeEVT ®C
diokin) og madlatpikovg acbeveic pe etepoluyn okoyevi vepyoAnoteporotpio, nikiag 10 €m¢ 17 1
6 ¢mG 17 etdv (214 acbeveic cuvolikd) £dei&av 0TL 1 £kBeomn oToVG TAdIOTPIKODG aobeveis paivetat
va givol cuykpiowyn 1 JKPOTEPT GYETIKA pe v ékBeon otovg eviihukovg acbBeveic. H ékbeon ot
pocovfactativi frav TPoPAEYLUN GYETIKA LE TV 00GT Kal TOV XpOVO G€ TEPI0d0 2 ETAOV.

5.3 Ipoxivikd dgdopéva Yo TNV 06QAAELQ

Ta mpokAvikd dedopéva dev amokoAvmTovy 1dlaitepo kivovuvo yw Tov avBpomo pe Pdorn Tig
oLUPaTIKEG UEAETEG QPUPUAKOAOYIKNG OGQPAAELNG, YOVOTOEIKOTNTOG KoL EVOEXOUEVIC KOPKIVOYOVOL
dpdong. Ewdwkd teot ya v enidpacn oto hERG dev éxovv a&loroynOel. AvemBdunteg evépyeieg mov
dev mapatnpnOnKav oe KMvikég peAéteg aALd eppaviotnkay o (o o€ emineda xbeong mapouole pe
o, KAMvikd emimedo €kBeong MrTov ¢ akolovbwe: Xe peAéteg ToEKOTNTOG EmOVOAAUPAVOLEV®V
d00e®V 16TOTAOOAOYIKES NIATIKES OAAUYEG TTOV TOUVAC OQEILOVTOL GTN PUPUOKOAOYIKT OpAoT| TNG
pocovfactativng TapatnpninKoyv 6€ TOVTIKLK, 0poVPAioNg Kol G MKPOTEPO TOGO LE EMOPACELS O
¥0ANdGY 0 KOOTN 68 OKOAOVG OAAG Oyt o€ TBNKovG. EmumAéov, ToEkdTNnTO 0TOVG OpYELS TapaTPrONKE
o€ mNKovg Kol 6KOAOLG Ge VyYMAdTEPES 06celg. H avomapaywyiky to&koTnTo NTOV EULQAVIC OF
apovpaiovs, Ue HEUEVO aplfud veoyvav otn yévva, Papog veoyvav tng yévvag Kot emifimon twov
VEOYVOV, G€ TOEIKEG 0OCELG 0TI UNTEPQ, OOV 1) GLGTNUATIKY] £KOECT NTAV OPKETEG POPES LEYAADTEPT
TV 0epamenTIKOV emédmv EkBgomg.
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6. OPAPMAKEYTIKEX IAHPO®OPIEX

6.1 Katdroyog ekdoymv

Awkio 5 mg, 10mg, 20mg

MMvup1vag diokiov

Aoxtoln povovdpwnKutrapivny pikpokpvotoriknPH-101
Kvttapivn pkpoxpovostariikny PH-102

KoAloedég 610&g1d10 moprtiov, Gvodpo

Kpoomofid6vn (tomov A)XTeatiKod poyviolo

Emxéivyn dwokiov

Y dpo&umpomuiopebviokvtTapivy

Ao&gidio tov TiTaviov Y dpo&umpomuiokuTTapivn

KekaBappévo 0dwp

6.2 AocvppoarétnTeg

Agv epoppdleton

6.3 Awdpkero ong
36 pnveg

6.4 Iowitepec mpoPLAGEELS KATA TV PVLAEN TOV TPOIOVTOG

Na puridccetol o Oeppokpacio oyt peyorvtepn amd 30°C. Na puAGGGETOL GTOV apyIKO TEPIEKTT V1o
VO TPOGTATEVETAL OO TV VYPACIL.

6.5 ®@von Kol GLETATIKE TOV TEPLEKTY

5mg, 10mg, 20mg

Kvoyéheg Alu-Alu v PCTFE/Vinyl-alu tov 10 diokiov

To mpoidv dratifetor og cuokevacieg mov mepiEyovy 30 1 100 diokia.

Mmropei va i1 KOKAOQOPOLV OAEG Ol CUGKEVAGIEC.

6.6 Iowitepec mpoPLAAEELS amOPPIYNG

Kabe un ypnoomombév @apuakevtikd mpoiov 1 VIOAEYLLO TPETEL VO, OTOPPITTETOUL COUPOVE, UE TIC
KOTA TOTOVS 1Y VOVGEG TOTIKES AMALTIOELC.

7. KATOXOX THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Nassington LTD
Inmoxpdtovg 3A Axpoémoin, 2006, Asvkwaio, Kompog
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8.

9.

10.

APIOMOZXZ(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAX

HMEPOMHNIA ITPQTHX EI'KPIXHX / ANANEQXHX THX AAEIAX

HMEPOMHNIA ANAGEQPHXHX TOY KEIMENOY
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