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1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITIPOIONTOX

Aromasin 25 mg emtkaAvppéva diokio

2. IMOIOTIKH KAI ITIOXOTIKH XYNGOGEXH
ApooTikn ovcia: eEgpectdvn

Ka0e emcarvppévo diokio mepiéyet 25 mg e€epectavng.
"Exdoya pe yvoot dpdon

Ka0e dioxio mepiéyet 30,2 mg caxyopolng kat 0,003 mg mapaidpoéufevioikd pebviectépa
(E218).

IMoa tov TAYpN KOTAAOYO TV KOOV, BA. Tapdypapo 6.1.

3. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H

Emwcoloppévo diokio.
2TpOoyYLAD, AUPIKVPTO, VITOAEVKO EMIKAAVUUEVO S1OKIO LE Yopayuévn Ty Evoelén 7663 ot
pio TAgvpd.

4. KAINIKEX IAHPO®OPIEX
4.1 OgpomevTiKEG EVOEIEELS

To Aromasin &vOelkvuTOol Yol TN GCLUTANPOUOTIKY Oepameic. G€ UETEUUNVOTUVGIOKES
yovaikeg pe dmOntikd mpoduo kapkivo tov paotod (ITKM) kot Oeticode ototpoyovikohe
vmodoyeic, oav Owdoyikny Oepamein  petd  omd  TOLVAQyoTOV  2-3 €T APYIKNG
CUUTANPOUATIKNG OY®YNG UE TAPOEIQOivT).

To Aromasin evoeikvotal yio. tn Ogpomeion Tov TPOYOPMNUEVOL KOpPKiVOL TOV UHOoTOD GE
YOVAIKEC UE PLGIKN N TPOKANDEIGH ELUNVOTOVGN, 1] VOGOG T®V 0ToiwV &Yl emdevbel uetd
amo avtiolotpoyovikn Oepoameio. H amotedeopoticotnto dev £xel tekunpiwbei oe acbeveic,
TOV 001V 0 KAPKIvog deV EYEL VTOSOYELS OLGTPOYOVAV.

4.2  Aocoloyio Kol TpOTOG YOPYNONS

Aocoloyia

Evilixec kan nhikiwouévor ooleveic
H ocvvictdpevn 66om tov Aromasin gival évo dlokio Tov 25 mg mwov AauPavetor pio eopd
NUEPNCIWGE, KATA TPOTIUNOT HETE OO YEV L.

Y& acbeveic pe TpodIo Kapkivo Tov pootov, N Oepaneio pe Aromasin Tpénetl va cvveyileton
€m0C 0TOL OAOKANP®OOVY 5 £t S1S0YIKNG CLUUTANPOUATIKNG OpuHovikng Oepameiag (ue
Tapo&paivn Kol 6T GLuVvEXElD. Ue Aromasin), 1| vopitepo €pOGOV VIAPEEL VIOTPOTN NG
vdcov.



Y& acbeveic pe mpoywpnuévo Kopkivo Tov pootov, N Bepameio pe Aromasin 0o mpémel va
ovveyiletal Héypt va KoTaoTel ELPAvig 1 TPO0d0E TG VOCOU.

Agv amotteitor Tpocaproyn TG 0066oN¢ Yo, acbeveic pe nratikny 1 veepikn avemdpkeio (BA.
mopdypoeo 5.2).

Haidrazpixog minBoouos
Ag cuvieTdtol 1) pNon o€ Tadid.

4.3 Avtevoeiteg

YrepevaioOnoio ot dpactikny ovcio | 0€ KAmO0 amd To EKSOYO OV AVUPEPOVTUL GTNV
mopdypoeo 6.1.

Y& TPOEUUNVOTOVCIOKEG YOVOIKEG, KAUOMC KOl 68 £YKVEG T YOVOIKEG KOTA TNV TEPIOSO NG
yohovyiog.

4.4 Ewwkéc mpostdomon)oels Kol IPoPUAAEELS KaTA TN yp1jon

To Aromasin dgv TPENEL VO YOPTYELTAL GE YUVOIKES TOV PPICKOVTUL GE TPOEUUNVOTOVGLOKT|
EVOOKPIVOLOYIKT) Katdotaon. Emopévmg, omotednmote Oswpeitar kAvikd oavoykaio, m
UETEUUNVOTOVGLOKY Katdotaor 0o tpénel va emPefordvetan pe a&loAdynon Tov enmédwy
LH, FSH ka1 ototpadioing.

To Aromasin mpémel va yopnyeiton ue mpocoyn o€ aoleveig pe MTATIKN N VEQPIKN
dvoiettovpyia.

Ta, dtokio Aromasin Tepiéyovv cakyapoln kot dev Oa mpémetl va yopnyodvtal o€ acbeveic pe
omavio. KAnpovopkd mpoPAnuate dvcavebiog ot @povktoln, dvcamoppoOPNoNG TN
YAVKOLN-yolokTtOlN 1 OVETAPKELNG OTT GOKYOPACT-ICOUOATACN.

To dwokioa Aromasin wepiéyovv mopaoposuPevioikd pebvieotépa, o omoiog pmopel va
TPOKAAEGEL AALEPYIKES avTIOpAcEl (T0avmg Kabvotepnuéva).

To Aromasin eivar évag 1oyvpOg TAPAYOVTOS EAGTTOONG TMV OIGTPOYOVAOV Kol £)EL
moponpnOel Katd ™ yopniynomn Tov peimon ¢ ootikng mukvotntog (BMD - Bone Mineral
Density) kot éva avénuévo mocootd kataypdtov (BA. Tapdypago 5.1). Me v évapén g
ocoumAnpouatikng Oepameiog pe Aromasin, YUVOUKEG LE OCTEOTOPMOT N HE Kivouvo
eupdviong ooteomopmong o mpénel vo vmoPAnbovv oe eétaon OGTIKNG TLKVOTNTAG
avaQOPAS, COUPMOVO, UE TIS TPEXOLOEC KMVIKEG KATELOLVINPIEG YPOUUUES KOL TTPOKTIKY.
Acbeveic pe mpoympnuévn voco Ba mtpémel va vofdAloviol 6€ UETPNOT TG OGTIKNG TOVG
TOKVOTNTOG EEATOMKEVUEVO. AV KOL OEV DTTAPYOVY EMAPKT] OEGOUEVO TTOV VO TTOSEIKVOOVY
To. amoteAéopoto TG Oepameiog Yo TV OTMOAEL TNG OCTIKNAG TUKVOTNTOC AOY® TOL
Aromasin, ot aceveic mov éhapav Oepameio pue Aromasin Oo mpémel vo mopakoiovdodvton
TPOCEKTIKG Kot og acheveic mov eppavifovv kivouvo Ba mpémel va yopnyeitor Oepameio 1
TPOPOAOEN YO TNV OGTEOTOPMOT).

[pwv and v évapén tng Bepomeiog pe Tov avacToréa TG apouaTaong, Oa tpémetl vo Aneoei
oy N e€étaon povtivag TV ETEd®V TG 25 vopoéy Prropivng D, Adym g avénuévng
EMIMTOONG OVETAPKELNS GOPapol Pabuod o€ Yuvaikes Le TPOLUO KAPKIVO TOL UAGTOD.
Iuvaikec pe averapkela Brtopiving D Oa mpénet va Adfovv copuminpouate pe Birapivn D.

AVTO TO PUPUOKELTIKO TPOidV TTeptéyel Ayotepo amd 1 mmol vatpiov (23 mg) avd diokio,
glvat ovtd oV ovopalovue OVGLUCTIKG «EAEVOEPO VaTpiovy.
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4.5 AlMnmiemopdosig pe GAA0  QUPUOKEVTIKG 7TPOIOVTO KOl  GAAES pOPOEG
aAAeniopacg

Amd dedouéva in vitro TPOKLTTEL OTL TO EAPUOKO UETABOAILETAL LEG® TOL KVTOYPDMUOTOC
P450 CYP3A4 xor amd oldoketoavoaywydoes (PA. mapdypago 5.2) kot dev ovooTELAEL
kavévo amd to Kopla wwoévivpo CYP. Xe pio KAVIK QopUakoKvnTIK UEAETT, 1 E1O1KN
avactorn] Tov CYP3A4 amd xetokovaloin dev £0eie kapio onUOVTIKY €midopacn ot
QOPUOKOKIVITIKT TNG EEEUECTAVNG.

e uo. LeAET oAANAETIOpaoNC e PLOAUTIKIVN, 16YVP0 emaywyéa Tov CYP450, ot

doom 600 mg nuepnoing kat epdmas 0o6on e€epeatavng 25 mg, 1 AUC ¢ e€epecstdvng
pewmdnke kotd 54% kot 1 Cmax kotd 41%. Aedouévov 0TL 1) KAVIKT onuacio tng
aAAnAemiopacnc avthg dev €xel a&loroynbei, 1 GLYXOPNYNOT PUPUUKEVTIKAOVY TPOIOVIMV
OMOG PLYOUTIKIVT), OVTIETIANTTIKA (70.%., PovToiv Kot kapPapalenivn) Kot uTIKG
TopOcKEVAGOTA TOV TEPLEYOVY Hypericum perforatum (Ymepikd /Boicoaudyopto/ St.
John’s Wort) ta omoia gival yvmoto 61t endyovv to CYP3A4, umopel va peidoet v
OTTOTELECUATIKOTN T TOV Aromasin.

To Aromasin 7pémel v YPNOUYOTOLEITAL UE TPOCOYN WUE QPUPUOKEVTIKA TPOIOVIO 7TTOL
petaforilovian péow CYP3A4 kot eppaviovv otevo Oepamevtikd €dpoc. Agv vmdbpyet
KAWVIKT] EUTEIPIO GTNV TOVTOYPOV ¥PNON TOL Aromasin Pe GAAS, AVTIKOPKIVIKA QAP LUK,

To Aromasin dgv mpémel vo. yopnyeitol TaLTOYPOVE HE QAPUAKO TO OTOioL TEPLEYOLV
01oTPOYOVa, 0e60UEVOL OTL QVTO UTOPOVV VO €EOVOETEPDOCOVY TI (OPLUKOAOYIKT] TOL
dpdom.

4.6 TovipétnTo, KUNGN KO Yorovyio

Eyxvpooivn
Agv vrtdpyovv KAVIKG oTolyElo 6 £YKVEC YUVAIKES IOV eKTEONKAY 6T0 Aromasin. Meléteg

oe (oo woatédelEov avoamapaywyikny toSikomta (PA. mopdypapo 5.3). Emopéveg, To
Aromasin avtevOgikvuTal 6€ EYKVEC YUVOIKEG.

OnAacpog
Eivar dyvooto eav n eepeotavn omekkpivetal oto avlponvo ydAia. To Aromasin dev

TPETEL VO, YOPNYEITOL OE YUVOIKEG KOTA TNV TTePi0d0 NG Yolovyiog.

lvaikeg 6€ TEPIEUUNVOTOVGLOKT) KATAGTAOT) 1] G€ OVOTAPOY®YIKT NAIKio

O y1atpd¢ TPEmeEL Vo, GLINTACEL TV OVOYKOLOTNTO ETOPKOVE OVTIGVAMYNG UE TIC YUVOIKEG
Yo TIC 0Toieg VITAPYEL TO EVOEXOUEVO TOAVIAG EYKVUOGUVIG GUUTEPIAUPOVOUEV®Y KOl TMV
YOVOIK®V TOL EIVOL TEPIEUUNVOTOVGIAKES 1 TTOL £XO0VV YIVEL TPOCPATA LLETELUIVOTOVGLOKEC,
uéypt vo otabepomondel TANP®G N LETEUUNVOTTAVGIOKT TOVS Kotdotaon (PA. mapoypapovg
4.3 ka1 4.4).

4.7 Emopaceic 6ty IKavOTNTo 001Y1061)G KOL YEPLGROD PNy ovILATOV

H e&epeotdvn €xel pétpia enidopaon otny IKOvOTNTO, 00N YNONG KUl XEPIGUOD UNYAVIILATOV.
‘Exel avaeepbel vobpotnta, vavniia, e€actévion kor (aAn pe ™ xpnomn eepeotavng. Ot
acleveig Oa mpémel va AdPovv yvoon 011, o€ TEPITTOGOT OV TOPOVSLNGHOVY TaL POIVOUEVE

avTd, gvdéyetal va, uetmwBoby ol COUOTIKEG KoL/ TVELHOTIKEG TKOVOTNTES TOV OTOLTOVVTOL
Y10l TOV XEPIGUO UNYOVOY 1 TNV 001 YNOT OYNUATOV.
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4.8 AvemOopnteg evépyereg

To Aromasin HTov YEVIKO KOADC 0VEKTO 6€ OAEG TIC KAMVIKEG peATeg Tov deénybnoav e to
Aromasin 6t cuvnin 6o TeV 25 mg/Mmuépo Kot ot avemBvunTEG evépyeleg NTay cuVNIOMC
Ao £ LETPLAG EVTOOTC.

To mocoot6 drakonng TG Bepaneiog Aoym avemBOuntov gvepyeimv ftav 7,4% ce aobeveic
UE TPOO KaPKivo TOL HaoTo, ol omoieg EAafav cupmAnpouatiky Oeponeio pe Aromasin,
UETG OO OPYIKY CUUTANPOUOTIK oy®yn UHe Tapoéieaivi. Ot mo cuyxva avopepOUEVES
avemBounteg evépyeleg Nrav e&ayelg (22%), apbpadyio (18%) kot kénwon (16%).

To mocootd dlakomng g Oepomeiog AOYy®m avemBountov evepyeidv Ntov 2,8% o610
ocuvolkd TANOvoud acBevav pe mpoywpnuévo kopkivo tov pootod. Ot mo cuvyvd
avapepopeveg avemBounteg evépyeteg nrav e&ayelg (14%) kot vootio (12%).

O meplocotepec  avembounteg evépyeleg  umopovv  vo,  ortiohoynfodv  PBdoel TV
(QUOIOAOYIKDV  QOPUAKOALOYIKDV EMIMTMOCEDV 7OV TPOKOAOVVIOL OTO Tr OTEPNCN TV
01eTPOYOVOV (TL.Y., EEAYEL).

Ot avemBounteg evépyeleg mov avaEpONKay omd KAWVIKEC LEAETEG KOl Ao TNV EUmELpia
UETE TNV KUKAOQOPIio, TOV QUPUAKOV GTNV ayopd Topatifevtol mopakdto avd Katnyopio
0pYOVIKOD GUGTIHLOTOG KOl GLYVOTNTA.

O1 ouyvotnteg opifovrar wg e&ng: TToAd cvyvég (=1/10), Zuyvég (>1/100 €mg <1/10), Ox
ouyxvéc (>1/1.000 émg <1/100), Zmawvieg (=1/10.000 £fwc¢ <1/1.000), IIoAd omdvieg
(<1/10.000), Mn yvootég (0ev pmopovv va ektiunovy pe Baon to dtaféoipa dedopuéva,).

A10Topoyés TOV AIUOTOINTIKOD KOl TOV ASUPIKOD COOTHHATOS:

I10)% ovyvég Agvkomevia**)
2oyvéc Opopfomnevial
Mp yvwotés Ap1Opdg Aeppokuttdpav petopévog **)

A1oTopoyés Tov avocomoInTIKOD COOTHUATOS:
Oyt ovyvég YrepevoioOnoio

Awarapoyés tov uerafolicuod kar tng Opéyng:
Zoyvég Avopetia

Yoiatpiés dratapayés:
oo ovyvég Kotadiwym, avmevia

A10Topoyés Tov VEVPIKOD GOOTIIUATOS:

oo ovyvég Kepararyia, {aAn

2oyvég 2Hvopopo Kapmaiov coinva, Tapouicdnoio
2rovieg Yrvniia

Ayyerarxés orarapoyés:

oo ovyvég E&awyeig



A10Topoyés TV YOCTPEVTEPIKOD:
oo ovyvég Kot\okd dAyog, vovtia

2oyvég "Epetog, d1appota dvokotMdtta, dvomeyia

A1oTopoyés Tov NTATOS KAl TV Y0INPOpwv:
Zmavieg Hrotitda 7, nratitda yolootatiky

A10Tapayés Tov OEPUATOS KAl TOV DITOIOPLOV IGTOV:

TloAv ovyvég Yrepdpwoio
2oyves Alomekia, eEavOnpa, kvidmon, Kvnopuog
2mévieg Oégia yevikevpévn e&avOnuotiky Avktaivoon

A10Topoyés TOV HDOOKEAETIKOD GOOTIUATOS KOl TOV GOVOETIKOD 16TOV:
oo ovyvég MvockeAeTikOg TOVOG Kol TOVOG oTig apbpmoelg (*)
2oyvég Kdéraypa, ooteondpmon

I'evikég O1atopoyés Kol KATAOTAGEIS THS 0000 YOPHYNOoHS:
ToAd ovyvég Alyog, kOnmon
2oyvég Oidnua wepLpepiko, e€acévion

Hoparlivikés eCetdoelg:
oo ovyvég Hratwd évlopa avénuéva, yorepubpivn aipatog av&nuévn,
OAKOAIKT ®OCPATACT] ALOTOG ALENUEVN

™) Topmeprloppavovrol apOpaiyic kot pe pkpdTEP ocuxVOTNTO GAYog GKpov, octeoopdpitida,
oouoAYia, apBpitida, puodyio Kol Suokapyic TV apdpdoey.

G5 Byovv avapepOel ondvia Opoppomevio ko Aevkonevia 6e 0c0eveic pe TpoympnUévo Kapkivo Tov
paotov. Iepiotacioxn peimon 6tov aptipd Tmv AepeoKLTTap®V Tapoatnpnonke tepimov oto 20% TV
acBevav mov AMapupavay Aromasin, €101kd o€ acbeveic pe mpovimapyovoa Aepponevia. Qotdc0, o1
HEGES TIEG AEUPOKVTTAPWV GTOVG 0.60eveic avToVE dgv petafAndnkoy oe onpavtikd Pabuod pe tov
XPOVO Ko dev TopatnpOnke Kapio avtiotoyyn ovénon otig 1yeveic Aotudéelg. Ot emOPAGELS AVTESG
dev mapatnpnnkay oe peréteg aclevav mov Adpupavay Bepameio Yo TPOO KAPKIVO TOL HOGTOV.

M H cvyvotmto vroroyictnke Paoel Tov kavova 3/X.

O mopakdto Tivakag Topovcetalel T GLYVOTNTA TOV TPokaboPIGUEVOY aveETIOOUNTOV
EVEPYELDMV KOl VOOT|LATOV TTOV ovapEPONKay ot HEAETN Y10 TOV TPMLUO KOPKIVO TOV UAGTOD
Intergroup Exemestane Study (IES), aveEaptitov attioroyiag, o€ acheveic mov EAafoav tnv
VIO UEAETT oy@YN Ko o€ dtapkela £mg kot 30 nuépeg uetd tn dtakonn TG vd UEAETNC
ayoyne.

AvemOopunTeg EVEPYELES KL VOGOL E&epeotavy Tapo&rpaivn
(N =2249) (N =2279)
E&ayelg 491 (21,8%) 457 (20,1%)
Konwon 367 (16,3%) 344 (15,1%)
Kepolaiyio 305 (13,6%) 255 (11,2%)
Abmvio 290 (12,9%) 204 (9,0%)
Avénpévn epidpwon 270 (12,0%) 242 (10,6%)
Tyvakoroyikd 235 (10,5%) 340 (14,9%)
Zdan 224 (10,0%) 200 (8,8%)
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Noavrtio 200 (8,9%) 208 (9,1%)
Ooteondpwon 116 (5,2%) 66 (2,9%)
KoAmikn arpopporyia 90 (4,0%) 121 (5,3%)
Aowroi véol mpmrtonabdeic Kapkivol 84 (3,6%) 125 (5,3%)
"‘Epetog 50 (2,2%) 54 (2,4%)
Ontikég datapayés 45 (2,0%) 53 (2,3%)
®pouPoeppoin 16 (0,7%) 42 (1,8%)
O0TEOMOPMTIKA KOTAYLOTO 14 (0,6%) 12 (0,5%)
‘Engpoypa tov pookapdion 13 (0,6%) 4 (0,2%)

Ym uedém IES, n ovyvoétto TOV 1IG0UIKOV KAPOOKOV ETEICOOIMV GTO, OKEAN TNG
Oepomeiog pe efepeotavn kor topollpaivn Mtav 4,5% évoavtt 4,2%, avtiotoyya. Agv
mapotnpnOnke Kopio oNUAvTIK So@opd Yo Kavéve Eexmplotd KOPOyYEINKO ETEIGOJIO0
ovpumepthapfavopévav e vréptacng (9,9% évavti 8,4%), Tov epepdypotog TOL
pvoxapdiov (0,6% évavtt 0,2%) kat tng kapdiakng avernapketog (1,1% évavt 0,7%).

Y uerétm IES, n eepeotdvn cvoyetiommke e il HEYOAVTEPT GLYVOTNTO EUEAVIGNC
VIEPYOANGTEPOAEUIOG GLYKPLTIKA UE TNV Tapoéipaivn (3,7% évavtt 2,1%).

e pia Egyoploth, SITAG TVPAT, TLYOIOTOMUEVT] LEAET LETEUUNVOTAVGIOK®Y YOVOUIK®V LE
TPOLUO KAPKIVO TOV UaoToD pe YaunAd kivovvo, ce Oepameio pe e€epeotavn (N=73) 1§ ue
ewovikd eapuako (N=73) ywo 24 unveg, n egpeotdvn cvoyetiomnke e £va péco 6po 7-9%
ueimong oto mAdopo g HDL-yoAnotepoing, évovil pioag avénong 1% oto €ikoviko
oappoaxo. Ymipée, emiong, pio peimon 5-6% oty omolmompoteivny Al omv oudda
Oepomeiog pe egepeotdvn évavit 0-2% vy 10 ewwovikd @dpuaxo. H emidpaon otig dideg
TopoUETpoug Amdiov mov €xovv ovoivlel (oAkny yoAnotepoAn, LDL yoinotepoin,
TPLyAVKEPISIO, omolMmonpmTeiv-B kot Amompmteivin-a) NTov mapouol otic 000 ouddeg
Oepameioc. H kAvik) onuovTikotn)To duThv TOV OTOTEAECUAT®V VAL AGUENC.

¥ uerém IES, mapommpnonke yootpikd EAKOG 6 VYNAGTEPT GLYVOTNTO GTO GKEAOG TNG
egepeotavng ovykpitikd pe v topo&paivn (0,7% évavt <0,1%). H mheoynmoeio tov
acfevadv 610 oKEAOC TNG e&epeaTdvng pe YaoTpiko Ehkog Aaupavay tavutdypovn Depaneia e
UM GTEPOELDN AVTIQAEYUOVAOIT PAPUOKO KOUT €YV TPONYOOUEVO 1GTOPIKO.

Avapopd mBavoroyodLEVEV aVETBOUNTOV EVEPYELDV

H avagopd wbovoroyoduevov avemBountov evepyeldv UeTd omd Tt yopniynon Gdslog
KUKAOQOPIOG TOL  (QOPUOKELTIKOD TPoidvToc eivar onuovtikr. Emutpémer ™ ocvveyn
TOPOKOAOVONGN TG OYEGNG 0QELOVG-KIVOUVOD TOV QOPLOKEVTIKOD TPOTOoVToC. Znteitan amod
TOVG EMOYYEALATIEG TOV TOUEN TNG VYELOVOUIKNG TEPIOOAYNG VO AVOPEPOVY OTOEGONTOTE
TOOVOLOYOVEVEG aVETIOVUNTEG EVEPYELEG LECM:

EA\rada

EBvikog Opyaviopoc Poappakwov
Meocoyeiov 284

GR-15562 XoAapyog, AOfva
TnA: +30 21 32040380/337
®ag: +30 21 06549585

Iototomog: http://www.eof.gr

4.9 Ymnepoocoroyia


http://www.eof.gr/

"Exovv dte€aybel khvikég peréteg pe to Aromasin e docoroyio uéypt 800 mg nuepnoing oe
epamo 00om o €0elovipleg vyieic yuvoikeg kor péypt 600 mg mnuepnoiog o€
UETEUUNVOTTOVGLOKES YOVOIKES LE TPOYWOPNUEVO KapPKivo Tov poaoetov. Ot 60c0Aoyieg ovTég
Ntav koAd avektés. H epdana& d6on tov Aromasin wov 0o pmopohce vo, TPOKOAEGEL
amenTikd yioo T (@ cvopntdpate ogv givoal Yvooth. e apovpoiovg Kot o€ GKOAOVG
mopompninke BvnodtnTo UETE OO €GOS SOCEIS OO TO GTOUN 7OV OVEPYOVTOL
avtiotora og 2.000 kar 4.000 popéc T cuvicTduevn ddon ctov dvlpomo oe Pdon mg/m?.
Agv vapyel €101K6 0vTidoTO Yoo TNV LEEPSOGOAOYiD Kot 1 Ogpomeion mpémel va elvon
CUUTTOUOTIKY. ZUVIGTATOL YEVIKT] VTOGTNPIKTIKY Yy, TOL TEPAaUPavel cuyvd ELeyyo
Tov {OTIKOV onpeiov Kol 6Tevn Tapakorlovnen e acbevouc.

5. ®APMAKOAOI'IKEX IAIOTHTEX
5.1 ®oppokodVVOUIKES 1OLOTNTES

Ddopupokobepamentiky — Kotnyopio:  GTEPOEWONG  OVOOTOAENG NG  OPOUOTAGNC,
OVTIVEOTAOC UATIKOC TOPAYOVTOG
ATC: L02BG06

Mnyovicudg dpdong

H e€epeotavn eivar évog un avaoTpEYILOG GTEPOEIONG AVOGTOAENG TNG APMUOTAGTC KOl 1
douny  tov oyetifeTon  pE  TO  QUOIKO  VTOCTPOUN TNV AvVOPOCTEVESIOVI. Xg
LETEUUNVOTOVGIOKES YUVAIKES, TO Ol0TPOYOVO TOPAyovIol Kuplwg omd Tr UETOTPONN|
avopoyOVOVY GE 0loTPOYOVA UEGH TOV EVIDUOV OPMUATACT GTOVE TEPLPEPIKOVS 16TOVG. H
UEl®ON TOV O1GTPOYOVOV LEGH OVOGTOMGC TNG OPOUATACTG OTOTEAEL OMOTEAECUATIKY] KO
exhektik]  Ogpameia  yo TOV  OpUOVOEEAPTOUEVO  KOPKIVO  TOV  HOGTOV  GF
UETEUUNVOTIOVGLOKES YUVOIKEG. X€ WETEUUNVOTALCIOKEC YUvaikec, TO Aromasin omd TO
otoua peiwoe oe onuavtikd Pabpd TIC GLYKEVIPMGEIS TMV OlOTPOYOVAV GTOV 0pd
apyiCovtag and doon 5 mg ko eOavovtog ot uéyiotn peioon (>90%) pe 66on 10-25 mg.
Y& petepunvomavctokec acheveic pe kopkivo Tov pootod mov vroPAndnkav oe Oepaneio e
v nuepnotla doon TV 25 mg, 1 AP®UNTOTOINGCT] 6 OAOKANPO TO GOUO UEW®ONKE KoT
98%.

H eEepeotavn dev €xel mpoyeotayovikn 1 010Tpoyovikny dpacn. EAdyiotn avopoyovikn
dpaon, mbhoavdg A0ym tov 17-udpoéy Tapayd@yov NG, mapoTNPHONKE KUPIOG 68 VYNAEG
docelc. Xe peAETeg Ue TOAMOMAEG muepnolec 000€lg, 1o Aromasin dgv TOPOVGINGE
aviyvedoun enidpacn otV enveppdkn Prochvieon g kopTiloAng | T oAdocTEPOVNC,
omwg petphnkov mpwv 1 petd omd mpokAnon ue ACTH, amodewvooviag £161 TNV
EKAEKTIKOTNTA TOV, OGOV apopd To. GAla évivpa Tov gumAékovial otny 060 chvbeong tov
OTEPOEIODV.

Emopévog dev amotteitoan mopdAAnAn Oepoameion vIoKATAGTOONG UE YAVKOKOPTIKOEWN 1|
aAatokoptikoedn. [apatnpndnke un docoeaptmdpevn ehdylot avénon oto eminedo LH
kot FSH tov opov akdéun kot og yapnAég 66cels. Qotdco n dpdon avt ivol avouevoueyvn
YO TN QOPUOKOAOYIKT] GVTH KOTIyopio Kot mpopavmg oesiletar oto @awvouevo feedback
070 €Minedo TG LVLOPLONG, AOY® NG UEI®ONG TOV EMMEI®V TOV 0l1GTPOYOVAOV, 1| OToio
dleyeipel MV €KKPLON  YOVOOOTPOMIVGOV omd TNV LIOELOT  OKOUN KOl OTIG
LETELUNVOTOVGIOKES YOVOIKES.

KMvikn amoteAeGLOTIKOTNTO KOl 0GQAAELO,

2ourinpouotiky Gepareio yio mpoiuo KopkKivo To0 UaoTod
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Y& U0 TOAVKEVTPIKT, TOXOLOTOINUEVT, STAG TVEAN peAétn (IES), n omoia o1eénydn oe 4.724
UETEUUNVOTOVGLOKES acbeveic pe Oetikodg 1 un yvmotohg 01eTPoYovIKoDS VITOJOYEIS Kol
TPOO Kopkivo Tov poaotov, ot acbeveic mov mapéuevav elevbepol vOGOL UeTd amod
cvoumAnpouatiky Oepameio pe Tapoéipaivn yio dtdotnua amd 2 €mg 3 £, TuyaoTot)onKoy
v va AdPBovv Aromasin omd 3 €ém¢ 2 £t avtictoiymg (25 mgmuépa) N taposipaivn (20 1
30 mg/muépa) HéEYPL TNV OAOKANP®GT TOL GLVOLOL TV 5 ETMV OpUOVIKNG Oepameiag.

1ES 52-unveg dridotnuo. diausons nopoxorodOnong

Metd and diaueon dudpkela ¢ Oepaneiag mepimov 30 unvav kol 6€ SAGTNUO SIAUESTC
mopokolovOnong Yo mepimov 52 punveg, ta amoteAéopata £5e1&av OtL M dadoyikn Oeparmeio
pe Aromasin petd omd 2 £m¢ 3 xpOVIO GUUTANPOUOTIKAG OYOYNG UE TANOEIPUIVT GYETIOTNKE
UE KAWVIKN KOl GTOTIOTIKG onuavtikn Peitioon og mpog v elebbepn vocov emiPicoon
(Disease-Free Survival - DFS) ovykpttikd pe ) ovvéyion g ayoyng pe tapoéieaivn. H
avdivon €6eiée 0Tl Kot TN OdpKeLD TG TEPLOSOV LITO PeAéTn To Aromasin, peiwoe Tov
KIVOUVO ETOVEUPAVIOTG KOPKIVOL TOV Haotold katd 24% ce cOykpion pe v tapoéipaivn
(mMAiko kwdvvov 0,76, p= 0,00015). To O@erog G &eEeueot@vne o€ oxéon HE TNV
tapoipaivy o¢ mwpog t0 DFS 7tav epgavég avebdptnto omd TV KOTACTOCON TOV
AEpQadEVOVY 1} TNV TTpONYoLUEVT YNUE0DEpUTEiaL.

To Aromasin eniong peimwoe oNUOVTIKE TOV KIVOLVO TOL ETEPOTAEVPOV KAPKIVOV TOL UAGTOD
(mnAixo kvdvvou 0,57, p= 0,04158).

Y& oAOKANPO TOV TANOVGUO NG peAétng, mapatnpnonke yio v e€epeotdvn pio téorn vy
Beitiopévn cvvorkn emiPioon (222 Bdvatot) cuykpitika pe v tapoéipaivn (262 Odvatou),
ue mAiko xkwvdvvov 0,85 (doxuacio log-rank: p=0,07362), mov avtitpocmnedel pio peioon
15% otov kivduvo Bavatov mpog 0¢elog ¢ eéepeotdvng. Mio GTOTIOTIKG GTUOVTIKN
ueimon 23% otov kivdvvo Oavatov (mniiko KivéOvVov Yo cvvoAlkn emiPimon 0,77,
doxacio Wald chi square: p=0,0069) mapatnpriOnke yio v eEEUESTAVI GUYKPLTIKG, [LE TNV
TAPOEIPAivVY, LETA TNV TPOCUPUOYN GYETIKA HE TOLG TPOKAOOPIOUEVOLS TPOYVOGTIKODS
mopoyovteg (dNAadN KATAGTOOT OLGTPOYOVIKAOV VTOS0XEMV, KOTAGTACN AEUPAIEVMV,
mponyovpevn ynueobepaneia, ypnon Oepameiog OPUOVIKNAG VLTOKATACTOONG Kol YPNOT
SPOCPOVIKDYV).

Kvopra 0soouéva amoTeleonaTiKOTNTOS 52 nNnvAeyv 6€ 0A0v¢ Tovg o60sveic (mAnBvonog ne
np00son Yo Ogponeio) Ko 6€ aodsveic pe OETIKOVS 016 TPOYOVIKOVE VTOO0YEIC:

Kotoinktiké onpeio E&epeotavn Tapodrpaivn IInAiko Kivovvov

ER
IMmbvopés  Meprotatikd /N (%)  Heprotorikd /N (%) (95% CI) TP

E\ev0gpn véoov empioon?
OAec ovacBevelg  354/2352 (15,1%) 453/2372 (19,1%) 0,76 (0,67-0,88) 0,00015
ER+ acfeveig  289/2023 (14,3%) 370/2021 (18,3%) 0,75 (0,65-0,88) 0,00030

Etepomievpog KopKivog naotov
Oleg ot acBeveic  20/2352 (0,9%) 35/2372 (1,5%) 0,57 (0,33-0,99) 0,04158
ER+ acBeveig 18/2023 (0,9%) 33/2021 (1,6%) 0,54 (0,30-0,95) 0,03048

E\g00cpn Kopkivov pactod empicoon®
Oleg ov acBevelg  289/2352 (12,3%) 373/2372 (15,7%) 0,76 (0,65-0,89) 0,00041
ER+ acfeveig  232/2023 (11,5%) 305 /2021 (15,1%) 0,73 (0,62-0,87) 0,00038

E\lev0epn amopaxpoopéving vrotpomig empicon®
Oleg ot acBevelc  248/2352 (10,5%) 297/2372 (12,5%) 0,83 (0,70-0,98) 0,02621

ER+ aofevic  194/2023 (9,6%) 242/2021 (12,0%) 0,78 (0,65-0,95) 0,01123
Tuvolkn empioon?

Ohsc ot aoBeveic  222/2352 (9,4%) 262/2372 (11,0%) 0,85 (0,71-1,02) 0,07362

ER+ aofeveic  178/2023 (8,8%) 211/2021 (10,4%) 0,84 (0,68-1,02) 0,07569




* Aoxpaoio Log-rank; ER+ acOeveic = aoBeveig pe Beticovc 01otpoyovikovg vrodoyeig

2 H ghedbepn vooov emiPinon opiletat g 10 Tp®TO CLUPAV TOTIKNG 1) OO LOKPVGUEVTG VITOTPOTNG,
ETEPOMAELPOL KAPKIVOL TOL HAGTOV, | BAVaTOg 0d 0MOLdTOTE QLTicL.

b EAe00epn kapkivov pactod emiBinon opiletor o To TpdTo cLUBEY TOTIKNAG 1| AMOUAKPUGHEVC
VTOTPOTNG, ETEPOTAEVPOL KAPKIVOL TOV HacTo 1 Bovdatov Adym Kapkivov Tov HacToD

¢ EAedBepn amopakpuopévng bToTpomng entPinon opiletal mg T0 TPAOTO GVUPAY OTOUAKPUGUEVTS
VIOTPOTNG, 1 BavaTov Ady® KopKivoL TOL LAGTOV

4 Zvvohuer] emPioon opiletor o¢ To cupPay Oavétov omd onowadnmote autia.

21N GUUTANPOUATIKT AVAALGT Y1 TV VITOOUAd0 TV acBevav pe Betikobe 1 un YvmoeTong
015 TPOYOVIKOVE VITOO0YEIC, 0 un d1opBmuévog AdYog Kivdhvou Yia T GUVOALKN emiPimon
nrav 0,83 (long-rank test: p = 0,04250), Tov avtitpoc®redEL Lio KAVIKE Kol GTATIOTIKG,
onuovtikn petmon 17% otov kivovvo Bavdtov.

To, amoteléopara g IES vroperétng oyetikd pe ta 0otd £0€1&av OTL G€ YLVOIKES TOL
élofav Aromasin petd omd 2 £ 3 ypovia Oepameiog pe topolipaivn, mopatnpndnke
petpiov Pabuod peimon g oandAEWG 00TIKNG HAL0G. ZUVOMKA GTN UEAETH, 1 GLYVOTNTO
EUPaVIoNG TV KoTayudtmv, N oroia agoloyndnke katd ™ dudpkela 30 unvov Bepameiog
Ntav vynAotepn o€ acbeveic mov Ehafav Aromasin cuykpitikd pe tapoipoivn (4,5% kot
3,3 % avtictoiywe, p = 0,038).

To, anoteréopota g IES vmopelétng oyetikd pe to evdountplo £dei&ov OtL PeTd amd 2
ypovie Oepameiog, mapovoidomke pior dudpeon peioon 33% o610 TAYOG TOL EVdOUNTPIOVL
oTig aobeveic mov éAafov Aromasin, cuykpltikd pe v Oyt a&loonueint petafoin oTig
acOeveig mov éhafav tapolipaivn. H mayvvon tov evdountpiov, n omoia avaeépOnke otnv
apyn TG UEAETNG, EMECTPEYE GE PUGLOAOYIKA emimedo (<5 mm) oto 54% TV 0cbevdv TOL
élafav Aromasin.

1ES 87-uqveg d1dotnpa dtapeong mopokolovdneng

Metd and diaueon dudpkela ¢ Oepaneiag mepimov 30 unvov kol 6€ SAGTNUO SIAUESTC
mopokolovOnong yo wepimov 87 punveg, ta amoteAéopata £d€1&av OtL M dradoyikn Oeparmeio
pe efepeotdvn petd amd 2 émg 3 xpdvio CUUTANPOUOTIKNG OY®YNG HE TOHOEWPOIvN
OYETIOTNKE UE KAVIKY] KOl GTATIOTIKG onuavtikh Pedtioon og mpog v ehevbepn vosov
empPioon (Disease-Free Survival - DFS) cuvykpitikd pe ) ouvéylon e oyoyng Ue
tapoéipaivn. To amotedéopato €01y OTL KAt TN OApKELD TNG TEPLOOOV VIO UEAETY, TO
Aromasin peimwoe Tov Kivouvo ETAVEUPAVIONG KAPKIVOL TOL paotod Katd 16% g cuykpion
ue ™ tapo&ipaivn (Tmiiko kwvdvvov 0,84, p=0,002).

YVvoAIKd, To 0Qeloc TG e€epecTtavne oe oyéon ue t topoélpaivn g mpog to DFS ftav
eUQavég aveEdptnto amd TNV KATACTOOT TOV  AEUQAOEV@OV 1 TNV TPONYOVUEVN
ynueobepamneio N v opuovikn Bepomeio. Xe Aiyec VTOOUAdES Le LKPO ueyEdn delypatog o
dwnpnnke ototTioTikny onuovtikoétTo. Avtég €oeifav  pio Téon mWPOC OQEAOC TNG
eepeotavng oe acbeveic pe meplocdTepa amd 9 OetcoDc AEPEAOEVEG 1) LE TPOTYOVUEVN
ynueobepaneioc CMF. Mia un otoTioTikd GNUAVTIKT TAoT TPog OQEA0S TG TOUOEIQAIVIG
mopompnonke oe acbeveic e Un yvooT) KATAOTOON TOV AEUQAOEVOV, UE CAAN
mponyovpuevn ynueobepaneia, kabdc Kol pE  un  yvooti/elAeimovco  KatdoToom
TPOTYOVUEVNC OPUOVIKNG Oepameiog

Emunpdobeta, n e€epeotdvn mapéteve emiong onuovtikd v eievfepn Kapkivov Hootod
emPioon (anAiko xwddvov 0,82, p = 0,00263) xor v erevbepn OTOUAKPLGUEVIG
vrotpomng enPimwon (mnAiko kvdvvov 0,85, p = 0,02425).
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To Aromasin emiong pei®GE OMNUOVTIKG TOV KiVOLVO TOV ETEPOTAEVPOL KOAPKIVOL TOL
HoeTov, mop’ OA0 7OV 1M EMIOPAOT] OV NTOV TAEOV GTATICTIKG GNUOVTIKY KOTA TN JldpKeLo
TNG GLYKEKPIUEVIG TTEPLOSOL VIO HeEAET (TnAiko kivovvou 0,74, p = 0,12983).

Y& oAOKANPO TOV TANOVGUO NG HeAéTng, mapatnpnonke yio v e€epeotavn pio téorn vy
BeAtiwpévn ovvorkn emPioon (373 Bdvartot) cuykprtikd pe v tapoSipaivn (420 Odvarou),
ue mnAiko xkwvdvvov 0,89 (Sokipacio log-rank: p = 0,08972), mov avtimpocmnedel pio peioon
11% otov kivduvo Bavdtov mpog 0¢elog ¢ eéepestdvne. Mio GTOTIOTIKG GMUOVTIKI
ueimon 18% otov kivdovvo Oavdtov (mniiko KwvéOVoL Yo cvvoAlkn emiPimon 0,82,
doxacio Wald chi square: p = 0,0082) mapatnpndnke yio v e€guectdvn cuYKpITIKE pe
v Tapoéleoiv) 6T0 GUVOAIKO TANOvoUd ™G UEAETNG, WETA TNV TPOCUPUOYN VIO TOLG
TPOKAODOPIGUEVOLC  TTPOYVMOOTIKOVG mopayovieg (ONAadN KOTAGTOGT  OLOTPOYOVIK®DV
VTOS0YEMY, KOTAOCTOON AEUQUdEV®DVY, Tpomnyovuevn ynueobeparneio, ypnon Oepameiog
OPUOVIKNG VTOKATACTOONG KOL (P01 OLPMSPOVIKDV).

3TN GUUTANPOUATIKT AVAALGT Y10 TV VITOOUAd0 TV 0c0evdv pe BeTikobg 1 un yvmoeTong
01O TPOYOVIKOVE VITOS0YEIC, 0 UN d10pOmUEVOG AOYOC KIVODVOL Y10, T GUVOALKN emPicmon
nrav 0,86 (doxyacia log-rank: p = 0,04262), mov avIITPOocOTEVEL Uio, KAVIKG Ko
OTOTIOTIKA oNuavTikh peiowon 14% otov kivovuvo Bavdtov.

To omotedéouato piog vroueAétng oyeTkd pe to. ootd £deigov 0Tl M Oepameio pe
eepeotavn yo 2 g 3 xpovia petd amod 3 mg 2 ypovio Oepamneiog pe topoéipaivn, avénoe
v omoAelo ooTikng ualog kotd tn dwapkelo ¢ Bepomeiog (uéon % aAloyn omd v
évapén e Bepameiog g ootikng mukvottag (Bone Mineral Desnsity — BMD) otovg 36
univeg: -3,37 [omovdvAikr otiAn], -2,96 [ohkd 1oyio] vy v efepeoctavn ko -1,29
[omovévAkn otAn], -2,02 [oAkd woyio], yio tnv Topoéipaivn). Qotdco, HEYPL TO TEPAS TNG
TEPLOOOV TOV 24 unvodv uetd tn Oepameio vanpéav eAdyloTteg S0POPES GTNV CALOY TNG
BMD and v évapén g Oepameiog kot yio Tic 000 opddec Bepomeiog, Pe T0 GKEAOG TNG
TApOEIPAivG VO £xEL EAAYLOTO LEYOADTEPEC TEAIKEC pewmaoelg ot BMD oe 6Aa ta onueia
(néom % arrayn amd v Evapén g Oepaneiag tng BMD otovg 24 unveg petd ) Oepomeio:
-2,17 [omovdvAikny otnAn], -3,06 [oAkd oyio] yo v e€epectdvn kot -3,44 [GmovoLAIKN
omAn], 4,15 [oAko 1oyi0], Yo TNV Topoéipaivn).

To ochvolo TV KOTAYHATOV TOL avoeEépOnKoy katd T didpkeln tng Oepomeiog kot TG
TEPLOOOV  TTAPOKOAOVONGNC MTAV ONUAVTIKA VYNAOTEPO oTNV oudda g eEepestdvng
GLYKPLTIKA U TNV opddo ¢ tapoéieaivig (169 [7,3%] évavtt 122 [5,2%]; p = 0,004), aAld
dev  mapoatnpnnke JSw@opd otov aplud TV KOTOAYUAT®OV TOL  avapépdnkav  mg
0GTEOTOPMOTIKA.

1ES 119-unveg oidotnua telikng mopoxolovdnong

Metd amnd diapeon diapkela g Bepomeiog mepimov 30 unvov Kot oe dSLAoTNUE. SAUETTG
mopokolovdnong yio mepimov 119 pnveg, ta anotedéopota ooy O6tL 1 drodoyikn Bepomeio
ue e€epeotavn petd omd 2 £o¢ 3 ypOVIo CUUTANPOUATIKNG OY®YNG UE TAMOEIPOIV
OYETIOTNKE UE KAVIKT KOl GTATIGTIKG OTUOVTIKY PBEATIOON ¢ TPOg TNV Ae0BEP VOGOL
emPioon (Disease-Free Survival - DFS) cuykpttikd pe t cuvéyion g ayoyng 1e
tapoipaivn. H avdivon £0eiée OtTL koTd T StdpKeLa TG TEPLOoov LITO PeAETN 1 EEEUETTAVN
peimoe Tov Kivouvo ETaVEUPAVIONG KOPKivov Tov pHootob katd 14% ce cOykpion pe v
tapo&paivn (Tniiko kvdvvov 0,86, p = 0,00393). To 6¢pelog ¢ e€epestdvnc o€ oyéon e
v tapoéipaivn og tpog to DFS ftav eugavég ave&dptnra and v Katdotaon Tov
AELQUOEVOV 1| TNV TTpoNyoVUEVT YNuHE0DEpaTEiaL.
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H e&epeotavn mopéteve emiong onuovtikd Ty eAedbepn Kapkivov poaotod emfioon
(mnAixo kvdvvou 0,83, p<0,00152) kat tnv erebOepT OmOUAKPLGUEVIG VTOTPOTNG EMPimon
(TmnAixo kvdvvou 0,86, p = 0,02213). H e€epeotavn emiong peimoe tov Kivouvo tov
ETEPOTAEVPOV KOAPKIVOL TOV LLOGTOV, TTaP’ OAO OV 1) EXIOPOGCT) OV NTAV TAEOV GTOTIGTIKA
onuavtikn (tniiko kvovvov 0,75, p = 0,10707).

Y& 0AOKANPO TOV TANOLGUO TNG UEAETNG, 1] GUVOMKT ETPIMOT dEV NTOV GTOTIGTIKA
SPOPETIKN HETAED TV dV0 opadmv e 467 Bavatovg (19,9%) vo onueid@vovTol TNy opddo
¢ e€epeatdvng kot 510 Bavdatoug (21,5%) oty opddo ¢ tapoéipaivng (Tniiko Kivdbhvou
0,91, p=0,15737, dev £xet dropbwbel yio moAAamAéc dokipacieg). [a Ty vroopddo Tmv
acfevav pe BeTkoVC 016TPOYOVIKODE VTOJOYEIC 1| AyVMGTH KOTAGTAGT, TO [N dtopOmuévo
TAiKo KvdHvou Y Tn cuvoAlkn emPicoon Nrav 0,89 (dokipacio log-rank: p = 0,07881)
oTNV oS0 TNG EEEUESTAVNG G GYECT LE TNV Opado TG Tapoéipaivng.

Y& 0AOKANPO TOV TANOVGUO TNG UEAETNG, L0 OTOTIOTIKA oNUavTIKN peiowon 14% otov
Kivovvo Bavdtov (mniiko kKivdbvou Yo cuvolkn emiPioon 0,86, dokiuacio Wald chi square:
p = 0,0257) mapoatnpndnke yio v €EEUESTAVN GLYKPLTIKG pe TNV Topuoéieaivn, uetd tnv
TPOGAPLOYT CYETIKA LE TOVE TPOKUOOPIGUEVOVE TPOYVMOOTIKOVG ToPAyovTes (dNAadn
KOTAOTOOT) OlGTPOYOVIKMY DITOS0YEMV, KATAGTUOT) AEUPAOEVMVY, TPOTYOVLEV
ynueobepameio, ypnomn Oepameiog opUOVIKNG VTOKATAGTOONG KOl PO SLPOGPOVIKDV).

Mio, yaunAotepn enintmon Yo GAAOVG 6€0TEPOVC (EKTOC TOV HOGTOV) TPWTOTAOELG
Kapkivoug TapatnpnOnke otovg acbeveic mov Elafav Oepaneia e eéepestdvn oe cOyKplon
pe acbeveic mov Elafav Bepameia povo pe tapo&ipaivn (9,9% évavt 12,4%).

Yy koplo HeAETN, oL gixe ddotnuo dtdpeonc mapakorovnong 119 unveg (0 - 163,94) oe
OAOVG TOVG CLUUETEXOVTEC Kat dtapeoT diapkela Oepameiag pe eEepeotavn 30 unveg (0 —
40,41), n exintoon TOV KOTayLATOV 06T®OV avapépbnke oe 169 (7,3%) acbeveic otnv opdda
¢ e€epeotdvng oe cuykpion pe 122 (5,2%) acBeveig otnv oudda tng

tapo&ipaivne (p=0,004).

Agdopéva amoteheopatikétTnTag and Ty IES og pereppnvonavoiokég yovaikeg pe mpoipo
KopKivo Tov paotov (ITT)

Ap. TEPIGTATIKAOV IInLiko kKwvdvvou

Efepeotavny  Toapolrpaivny TInlhiko Kivovvov T-p
30 pnveg drapeon dwapkera Oepameiog kot 34,5 piveg dvasTnra SLdpecng TaPpaKorLovVONGNG
EXebBepn vooov 213 306 0,69 (95% CI: 0,58-0,82)  0,00003
emPioon?
EXedBepn kapkivov 171 262 0,65 (95% CI: 0,54-0,79)  <0,00001
1a6tov emPioon®
Etepomievpog xapkivog 8 25 0,32 (95% CI: 0,15-0,72)  0,00340
HaoTon
EXevBepn 142 204 0,70 (95% CI: 0,56-0,86)  0,00083
QTOLLOKPUGULEVIG
VIOTPOTNG EMPimon®
Zuvohikt] emiBioon? 116 137 0,86 (95% CI: 0,67-1,10)  0,22962
30 pipveg drwapeon owapkera Ogpomeiog Kot 52 piveg S1G0TNNO. SLGUESS TOPOKOLOVONONG
E\e00epn vocou 354 453 0,77 (95% CI: 0,67-0,88)  0,00015
emPioon®
EAevbepn kapkivov 289 373 0,76 (95% CI: 0,65-0,89) 0,00041
nactov emPioon®
Etepdmievpog kapkivog 20 35 0,57 (95% CI: 0,33-0,99) 0,04158
Ha.oToh
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Agdopéva amoteheopatikétTnTag 0o Ty IES og pereppnvonavoiokég yovaikeg pe mpoipo
KopKivo Tov paotov (ITT)

Ap. TEPIGTATIKAOV IInLiko kKwvdvvou

Efepeotavny  Toapolrpaivny TInlhiko Kivovvov T-p
E\evbepn 248 297 0,83 (95% CI: 0,70-0,98)  0,02621
OTTOLLAKPVGUEVIG
VROTPOTNG M PBimwon®
Tuvohikr| emPioon? 222 262 0,85 (95% CI: 0,71-1,02)  0,07362
30 pnveg duapeon dwapkero Ospamsiog kot 87 pijveg drdoTnpa dapecng TopakorovOnong
EXedBepn vooov 552 641 0,84 (95% CI: 0,75-0,94) 0,002
emPioon?
EXedBepn kapkivov 434 513 0,82 (95% CI: 0,72-0,94)  0,00263
1a6tov emPioon®
Etepomievpog kapkivog 43 58 0,74 (95% CI: 0,50-1,10)  0,12983
Ha.oTon
EXlevBepn 353 409 0,85 (95% CI: 0,74-0,98)  0,02425
QTOLLOKPUGLEVIG
VIOTPOTNG EMPimon®
Zuvohikt] emiBioon? 373 420 0,89 (95% CI: 0,77-1,02)  0,08972
30 pipveg dwapeon dwdpkera Ogponeiog kon 119 piveg SrdoTnpa SLAPESNS TAPAKOAOVONONG
E\evBepn vocou 672 761 0,86 (95% CI: 0,77-0,95)  0,00393
emPioon®
EAevbepn kapkivov 517 608 0,83 (95% CI: 0,74-0,93)  0,00152
naetod emPioon®
Etepdmievpog xapxivog 57 75 0,75 (95% CI: 0,53-1,06)  0,10707
Ha.oToh
E\evbepn 411 472 0,86 (95% CI: 0,75-0,98)  0,02213
OO LLAKPLGUEVIG
VROTPOTNG EmPBimon®
Tuvohikr| emiPioon? 467 510 0,91 (95% CI: 0,81-1,04) 0,15737
CI = diomua gpmiotocvvng, IES = Intergroup Exemestane Study, ITT = pe npdOeon Oepaneiog.
a. H eletBepm vooov emiPimon opiletal oG 10 TpdTO CLUPEY TOTIKNAG 1 OTOUAKPVGUEVIG
VIOTPOTNG, ETEPOTAEVPOL KAPKIVOL TOV HaGToV, 1 BovdTov omd omoladmote ortia.
b. EAe00epn kopkivov pactol emPioon opiletor ¢ 10 TPOTO GLUPAY TOTIKNG 1|
OTOLAKPVGUEVIG VDTTOTPOTNG, ETEPOTAEVPOV KAPKIVOL TOV HacToD 1 Bovdtov Adym Kapkivov Tov
Ha.oTOoD.
c. EAev0epn amopakpuouévng vrotponig enPinon opiletor wg T0 TPMTO GLUPAV
OO LAKPVGUEVIG VITOTPOTNG, 1 BOVATOL AdY® KOPKivOL TOV HoGTOD.
d. Yvvolikn emBiwon opileton wg To supPav Bovdtov amd onoladnmote artio.

Ocpameio 100 TPOYWPNUEVOD KOPKIVOD TOV UOOTOD

Ymv toyatomomuévn and emitpont afloloyndeica eheyyduevn perétn mov deaybnke, to
Aromasin o€ nuepniolo 06on 25 mg £6e1ée GTATIOTIKG GNUAVTIKY TapdToon g eniPioong,
Tov ypdvov péxpl v emdeivoon (Time to Progression - TTP) kot tov ypovov uéypt tnv
amotuyia ¢ Oepanciog (Time to Treatment Failure - TTF) oe ocOykpion pe v Khaotkn
opuovobepaneion pe o0&k HEYEGTPOAN OE UETEUUNVOTOVGCIOKEG YOVAIKES UE TPOYWOPNUEVO
KOPKivo TOL HaoToD, Tov giye emdevmbel petd 1| kaTd TV aywyn He tapoipaivn gite cav
cuumAnpouatiky Oepaneia | cav Oepameio TPMOTNG YPOUUUNS Yi0 TPOXOPMUEVT VOGO.

52 @®appokoKiviTIKES 1O10TNTES

Amoppoonon

Metd v amd Tov GTOHOTOG YopNYNoN TV dlokimv Aromasin, 1 €EEUECTAVN ATOPPOPATOL
tayéms. To m0c0oTd TG 600N TOV UTOPPOPATAL OO TOV YOOTPEVIEPIKO COAVO €ival
vynAo. H andAivtn Brodiabecipudomra otov avOpmmo dev eival yvmoTi, oV Kol OVOUEVETOL VA,
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glval eplopiopévn AOYm TOV POIVOUEVOL TOL EKTETOUEVOD UETAPOAIGUOV TPDTNG 01050V.
Mapopolo eawvopevo mpokdiece amdivtn Prodwbeoomra 5% oe apovpaiovg Kot og
okOAoVG. Metd amd epdmaé 06on tov 25 mg, emituyydvoviol puéyloto enineda 18 ng/ml 6to
TAGGUO, KoTomy 2 wpdv. H tavtoypovn Aqyn tpoeng evicyvel v Prodtadecipudmta Kotd
40%.

Kotavopn

O oykog «watavoung g efeupeotavng, yopic O6W0pbwon Yo amd TOL  GTOUATOG
Brodrobeoipudmra, givar mepimov 20.000 1. H xvntikh givan ypopukn Kot o TeAKOC ypovog
nulong eivar 24 mpec. H déopevon otig mpoteiveg tov mAdopatog givar 90% kot gival
aveaptnm and ™ ovykévipwon. H eEepeotavn kot ol petafolriteg g dev decuebovion
oto epLOpa apocEaipla.

H eepeotdvn d0ev cLCCOPEDETOL LE UM OVOUEVOUEVO TPOTO WETA OO ETAVEIANUUEVT
xopfynon.

Amofoin

H e&epeotdvn petaPorileton pe o&eidmon g opnddag tov pebvieviov otn Béon 6 pécmw tov
eoevldopov CYP 3A4 koM avaymyng g 17-keto-opddog amd oAS0KETOOVAY®OYACT], TOV
axolovbeitan omd ovlevén. H kdbapon g eéepeotdvng sivar tepimov 500 Altpa/dpa, xwpig
dopbwon yuo Prodradeoiudtra omd GTOUATOGC.

O petafoliteg givar adpaveig | 1 AVOGTOAN TNG opmuUATdong eivat Alydtepn amd ekeivn g
UNTPIKNG EVOOTG.

To 10060616 mov amofdiietar apeTtdPAnto oto ovpa givar To 1% g d6oNG. O OVPO Kot
oto. kKOmpove, ioeg mocoTeg (40%) emonuacpévng pe “C ekepeotdvng omePAndnkay evrog
pog efoopadoc.

Ewwoi tAnbvcuoi

Hhxio
Kopia onuovtik; cvoyétion oev mapatnpndnke petad g ocvotnuotikig £kbeong tov
Aromasin ka1 TG NAIKI0G TOV ATOUMV.

Negpixn dvolertovpyio,

Ye acOeveic pe coPfopn veppikn dvorertovpyia (CLu< 30 ml/Aentd) n cvotnpatikn ékBeon
oy e€epeotavn Ppébnke va eivar mepimov dumhdcio and ekeiv o vyieic eBeloviéc.

AOY® ™G aopdlelag ¢ e€epeotavng dev Bempeiton amapaitntn n pOOUeN ¢ dooTGC.

Hrotiki dvoleirovpyio

Y& acbeveic pe pétpla 1 coPapn nratikn dvciertovpyia, n Ekbeon oty e€gpestdvn NTav 2-
3 opég vynAoTEPN O€ oYéom ue vyieig ebedovtég. Adym T acpaAslag TG eEEUESTAVNG,
dev Oempeitan amapaitntn n pOOULGN T™C doOOTC.

5.3 IIpoxiivikd dgdopéva Yo TV 0.6QALELN

To&woloyukég peréteg

To evpuoto UEAET®V TOEIKOTNTOG ETOVOAUUPBAVOUEVIC YOPNYNOTNG O OKLAOVG KoL
aPOVPAIOVG GUGYETICTNKAY YEVIKOTEPU UE TN QUPLOKOAOYIKT dpact TG e&eueatdvng Ommg
emdpdoel oto Opyava avomapaymyng Kobdmg kot ota fondntucd opyava. Arieg tolikég
emdpdoeg (oto0 Nmop, ota veppd 1 oto KNX) mapatnpnbnkav povo pe ekbécelg mov
OewpnOniav Tave omd ™ uéylotn £kbeon otov GvOpmTO, VITOSEIKVOOVTAG UIKPY GYEOT UE
TNV KAVIKR ¥PAOT.
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Metaila&loydvog dpdon

H g&epeatavn dev ftav yovoto&ikn oe Paktnpidia (dokipuacio Ames), o€ kotTopa V79 and
kwvelikd ydpotep (chinese hamster), ce nmoToKVTTOPO OCPOVPAIOL T OTN JSOKIUAGIN
pikpomvpfva toviikov. Ilopoio mov M efepestdvn ATV YPOUOCOUNTOOPAVGTIKY GE
AELQOKVTTAPO, iR Vitro, 0EV NTAV YPOUOCOUNTOOPAVGTIKY & dV0 UEAETEG in Vivo.

To&iké o avaropoywyng
H g&epeotdvn tav epPpootoikn o apovpaiovg Kot 6 KOUVEALL GE EMIMEDD, GLUGTILOTIKNG
ékbeong opota e ekeiva mov mopatnpovvIol otov avlpwmo pe 25 mg/muépa. Agv vanpéov
evoei&elc ylo tepatoyéveon.

Kapkwvoydvog dpdon

Ye upeAétn KopKivoyovov dpacng oldpkelng 2 etdv og OnAvkovg apovpoiovg, Oev
mopotpnonke eppdvion oxetilopevoy pe ) Oepaneia dykwv. Xe apoevikodg apovpaiovg 1
ueAéTn oAokAnpmfnke v gfdopdda 92, efartiog mpowpov Ooavdtov omd ypdvia
vevpomadelo. Xe LEAETN KAPKIVOYOVOL OpAcnG OLAPKELNG 2 ETMV GE TOVTIKLO, TapoTnpnonKe
abENGM TS CLYVOTNTOC EUPAVIONG NTOTIKOV VEOTANGUATOV Kol 6To, 600 QOAQ, OTN UEGN
Kot VynAn docoroyia (150 ko 450 mg/kgmuépa). To gvpnua avtd Bewpeital 6tL oyetileton
UE TNV EMAYOYT NAOTIKOV UWKPOCSOUATIKOV eviOUwV, pio eninttoon mov mapatnpndnke oe
movtiKie OAAG Oyt o KAMvikég pehétec.  AvEnom g ouyvoTnTaG  EREAVIONS
VEQPPOCOANVOPLOKDOV AOEVOUATOV TopatnpnOnkKe emiong o€ apceVIKA TOVTIKIOL 6T Omoio
yopnynonke n vynAn docoroyia (450 mg/kgMmuépa). H petaforn avt Bewpeitar 611 eivon
OYETIKN UE TO €id0¢ Kot T0 POAO Kot emicvpPaivel oe docoroyia, 1 onoio avtiotolyel o 63
QOpEC UeyoAvTepn ékbeom amd ovTAV 7oL Tapatnpeital pe v avlpomivn Bepamevtikng
docoroyia. Kavéva amd ta topandve mapotpnévia arnotedéouato dev Oempeitar KAVIKG
oyxetilouevo pe t Oepaneio acbevav pe eEepestdvn.

6. OAPMAKEYTIKEX IAHPO®OPIEX
6.1 Koataloyog ekdoymv
Hvpnvag tov  diokiov: 'Evudpo koAAoegdég dwo&eidio tov muprriov, Kpoomofidovn,

YrpoueAloln, Mayviclo oteatikd, Mavvitodn, MIiKpokpuoTOAAIKY KLTTOPiIVY, AULAO
kapPoéopedviiopévo vatprovyo (Tomov A), [ToAvcopPikd

2OKYAPIKT emKdAoYN: YrpoueAroln, IToAvPBivoroikodin, S1pebucovn,
[MoAvaBvievoylokorn, Zakyapoln, Mayvicio ovOpakikd, gloaepd, Titaviov 610&eidio
(E171), HapabddpoéuPevioikog pebvrieotépag (E218), Kntolikaov eotépaov knpodg, Taikng,
Knpdc kapvaovfng

Meldvt ektommong: AtBviikn adkooAn, Koupea Adkkag, Xiompov oégidwa (E172), Titaviov
dwo&eioo (E171)

6.2 Aovpparétnreg
Agv gpapuoletot.

6.3 Awdpkewo {omig
3 xpovia.

6.4 Iowitepeg TpoPuAGEELS KUTE TN OVAAEN TOV TPOiIGVTOG
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Agv vrdpyovv e101kéG 0dMyieg dLOTNPMNONS YO TO TPOIOV OVTO.
6.5 @Von Kol GLOTATIKE TOV TEPLEKTT

15, 20, 30, 90, 100 kot 120 diokia o€ cvokevacieg blister (Aluminium-PVDC/PVC-PVDC).

Mmropei vo, unv KukAoQopoOVv OAEG 01 GLGKEVOCIES.
6.6 Iowitepeg TPOoPLAGEELS UmOpPIYNS KAl AAAOG YEIPLOUOS

Kopia €1d1kn vroypeémaon yio amdppuym.

7. KATOXOX THX AAEIAY. KYKAO®OPIAX
Pfizer EAAGG ALE.

Meocoyeiov 243, 154 51 Néo Poyko,

AOMva, EALGOa

TnA: +30 210 6785800

8. APIOMOX (OI) AAEIAY. KYKAO®OPIAX

14189/08/1-9-2009
9. HMEPOMHNIA ITPQTHXE ETKPIZHX/ANANEQXHY THX AAEIAX
Huepounvia mpatg éykpiong: 10 Aekeuppiov 1999

Huepounvia tekevtaiog avavémong: 01 Xexteufpiov 2009

10. HMEPOMHNIA ANAGEQPHXHX TOY KEIMENOY

06/2022
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