NEPIAHYH TON XAPAKTHPIZTIKQN TOY ITPOIONTOX

vTo PAPLOKO 0VTO TEAEL VIO GLUTANPOUATIKT TopaKoA0VONGT. AVTd Bo emTpéyel TO Yp1yopo
TPOGOIOPICUO VEOV TANPOPOPLOV OCOAAELNG. ZNTEITOL OO TOVG ENAYYEAUATIEG VYELNG VO AVOPEPOVY
omolecoNToTe Tavoloyovueveg avembountec evépyeiec. BA. mapdypago 4.8 yia tov 1pdmo avagopdg
AVETOVUNTOV EVEPYEILDV.

1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Paxlovid 150 mg + 100 mg emukolvppéva pe Aentd vuévio dlokia

2. IOIOTIKH KAI TIOXOTIKH XYNOEXH

Kda0e pol emkarvppévo pe Aemtd vuévio diokio meptéyet 150 mg vippotpeAfipng.
Kd&0e Aevkd emkadvppévo pe Aemtd vpévio diokio mepiéyel 100 mg prrovafipng.

"Exdoyo pe yvootn dpdon

Kd&0e pol emkaivppévo pe Aemtd vuévio diokio tov 150mg vippotperfipng mepiéyel 176 mg
Aaktolng.

IMa tov TAnpn katdloyo TV ekddywv, PA. Tapdypapo 6.1.

3. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H
NippozpeBi

Emwcoloppévo pe Aemtd vpévio diokio (61okio).
Pol, oPd, ue dootdoelg mepinov 17,6 mm g urkog kot 8,6 mm og TAGTOG, ue xopayuévo to «PFE»
o pia Tievpd kot to «3CLy oy GAAN TAELPAL.

Pitovafipn

Emwcoloppévo pe Aemtd vpuévio diokio (61okio).
Agvkd £mg vtolevka dlokia oyNUATOG Koyakiov, e daotdoelg mepinov 17,1 mm o€ unikog Ko
9,1 mm o€ TAdtog, pe yopayuévo to «H» otn pio mhevpd kot to «R9» otnv GAAN mhgvpd.

4. KAINIKEX ITAHPO®OPIEX

4.1 OgpamevTikég evoeiEelg

To Paxlovid gvdeikvotar yuo ) Oepameio Tng vosov Tov kopwvoiod 2019 (COVID-19) e evijhikeg yia
TOVG 0TO10VG OEV OMOLTEITAL CUUTANPOUATIKT XOP1YNoT 0EVYOVOL Kal 01 0TToiot £x0VV aENUEVO
kivouvo e&€Méng og cofapn voso COVID-19 (BA. mapdypago 5.1).

4.2 Aocoloyio kor TpOTOG YOPNYNONS

Aocoloyia

H ocvvietdpevn do6on eivar 300 mg vippotperPipng (0o diokia twv 150 mg) pe 100 mg prrovafipng
(éva dtokio twv 100 mg), ta omoia Aappdvovtar OAa poali amd Tov otouatog kibe 12 dpeg el
5 nuépeg. To Paxlovid Ba mpémel va yopnyeitar 660 T0 SLVOTOV GLVTOUOTEPO, LETA OO TN S1Gyvmon
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g vooov COVID-19 kot evtog 5 nuepdv amd v Evapén TOV COUTTOUATMV. ZVVICTATOL T
0AOKANP®CT] TOL TATPOLG KUKAOL Bepameiog S nuepmv, akoun Kot ov 0 acBevig ypelaotel voonieio
MOy® cofapnc N kpicyung popeng vocov COVID-19 petd v évapén g Oepamneiag pue avtd 1o
QOPUOKEVTIKO TPOIOV.

Edv o acBevic mapadeiyet pia 600m evidc 8 mpdv amd v opo tov cuvnbmg Aapfdavetol, o acbevig
0o pémer vo T AdPel T0 GUVTOUATEPO SVVATO KOL VO, GUVEYIGEL TO KOVOVIKO TPOYPOLLUA YOPTYNONS
d0cewv. Edv o acbevig mapaieiyel o d6om yio meptocoTepeg amd 8 mpeg, o achevig dev Ba mpémet
va Aapet T d6om mov mapareipOnie alid va Adfel TNy emduevn 661 KOTA TNV KOVOVIKA
wpoypoupatiouévn dpa. O acbevig dev Oa mpémel va mhpel SITAN SOCT Y10, VO OVATANPOCEL T SO0
OV &Yl TOPUAELPOEL.

Ewwoi tAnbvcuoi

Negpixn dvoiertovpyio,

Agv yperdletal mpocappoyn g 60omg oe aceveis e e veepikn SueAertovpyio [EKTILOUEVOC
pLOuog onepopatikng oonone (eGFR) > 60 éw¢ < 90 mL/min]. e acOeveig pe pétpla veppikn
dvoiertovpyio (eGFR > 30 émg < 60 mL/min) 1 pe coPfoapn veppikn dvciettovpyia [eGFR

< 30 mL/min, cvoprepriiapfovouévov tov acbevav pe Neppiki] Noco Tedikod Xtadiov (ESRD) vrd
apokdBapon], n 66om Oa wpémel va, pewwbdei dnwg eaivetror otov [ivaka 1 mote vo amopevydei n
vrep-ékbeon. H Ogpaneia Oo mpémet va yoprnyeiton mepimov v id1a mpo. kb nuépa, yio S nuépeg. Tig
NuéPeg Tov ot acbeveig pe coPapn veppikr dvoieitovpyia vrofdAiovial og opokdBapon, n d6omn Ha
TPETEL VO, YopNyeiTal Hetd v aipokdadapon (PA. mapdypapo 5.2).

Mivaxag 1: YuvieTOpEVI] 0661 Kol 0gpamevTiKé oypa Yo ac60sveig pe veppikn
dvciertovpyia
Negpucn Aertovpyia Hpépeg Abo61 Ko oVYVOTTA 001G
Oepameiog
Métpra veppikn Hpépeg 1-5 | 150 mg vippatperfipng (éva dokio 150 mg) pe
dvuciettovpyia 100 mg prrovaPipnc (éva diokio 100 mg) kaOe
(eGFR =30 ¢ 12 ®peg
< 60 mL/min)
YoBapn veppikn Hpuépa 1 300 mg vippateAPipng (600 diokia 150 mg) pe
dvuciettovpyia 100 mg prrovoipnc (éva dtokio 100 mg) pia popa
(eGFR < 30 mL/min)
cupumeproppoavorévemy 00wV
yperalovtor apokadopon Huépeg 2-5 | 150 mg vippateAfipng (éva diokio 150 mg) pe
100 mg prrovoipnc (éva dtokio 100 mg) pic popa
™mv nuépa

Yvvropoypapio: eGFR=estimated glomerular filtration rate, exktipudpevog puOOS STEPALATIKNG
dmdnong.

Iowitepn wpoooyi) oc acBeveic pe METPIA ve@piki dvorertovpyia

H nuepnolo cvokevacio kuyéAng (blister) mepiéyel dvo Eeympiotd uépm kabévo amod ta omoia TePIE)EL
dvo dokia vippotpePipng Kot éva diokio prtovaPipng, Tov AVTIGTOLOVV GTIV NUEPTOLO YOPIYNoN
NG TUTIKNG OOGTC.

Yuvenmg, ol acbeveic ue pétpla veppikn dvcAertovpyia Oo TpEmel va TPOEOOTOIOVVTOL GYETIKA UE TO
yeyovog Ot Oa mpémet va AapPdvouy povo Eva diokio vippotperPipng pali pe to diokio prrovafipng
Kk@0e 12 dpec.

Iowitepn wpoooyi) og acOeveic pe LOBAPH ve@puki] dvoieitovpyia

Yrdpyet o nuepnioto cvokevacio koyéAng (blister) yia toug acbeveic pe cofopn veppikn
dvuoiettovpyia, n omoia TepiEyel 00 diokia vipuatpeAPipns kon Eva dickio pitovafipng yio xoprynon
pio eopd v Huépa 1 kot éva diokio vippatpeAfipng kot £va diokio prrovafipng yuo xoprynon pio
eopd v nueépa tig Huépeg 2 €mg 3.




Hrotikn dvoliertovpyio

Agv yperaletal Tpocappoyn g 60omng Yo acbeveic pe gite nmuo (Child-Pugh xotmyopiag A), ite
pétpro (Child-Pugh xomyopiag B) nratikr dvciettovpyia. To Paxlovid dev Oa mpémet va
ypnoyonoteitan oe acbeveig pe copapn (Child-Pugh katnyopiog C) nrotikn dvciertovpyia (BA.
napaypdeovg 4.4. kot 5.2).

2vyyopnyovuevy Oepameio pe OepamevTins ayfuo. Tov TEPIEYEL PITOVOSIPN 1| KOUTIOLTTOTH

Agv yperaletal mpocappoyn g 60omng. Ot acbeveig o1 omoiot £xovv dayvmotel pe Aoipmén amd tov 10
¢ avOpomvng avocoaverapkelag (HIV) 1§ amd tov 16 g nratitidag C (HCV) ot omoiot Aaufavouvv
OepomenTikd oynua ToLv TEPLEYEL prrovafipn N Koumistotatn 0o Tpénel va cuveyicovv T Oepameia
TOVG OTTMG EVOEIKVLTOL.

Houdrarpirog ninBoouog
H acpdiela ko 1 amoterecpaticotnto tov Paxlovid og acBeveic nikiog kdtm tov 18 gtdv dev £ovv

tekunpwbei. Agv vdpyovv dabécyio dedopéva.

Tpomoc yopnynong

IMa ypnon and otépaToC.

H vippotperfipn mpénet va cuyyopryeiton pe prrovaPipn. Edv dev yivel cwotr cuyyoprynon mg
vipuotpeAPipng pe prrovaPipn, 0o £xel o amotédeoua vo TpokAnbodv eninedo av TG TNG OPOUCTIKNAG
ovoiag oto TAdoua, To ool Oo eivarl avemapkn Yo TV enitevén g extBountig OepamevTiKng
dpdomng.

AVTO TO QOPUOKEVTIKO TPOTIdV umopel va Anedel pe 1 yopig tpoen (BA. Tapdypago 5.2). Ta dickio Oa
TPETEL VO, KOTOTIVOVTOL OAOKAT POl KO VO, UMV LOG®OVTAL, Vo unv omdlovv kot va unv cuvOAifovrai,
KkaOdg dev vLdpyovV TPOG To TaPOHV drBEca dESOUEVAL.

4.3 Avtevoeiteg

Yrepevaicnoia oTig SpacTIKEG OVGIEG 1) G€ OTOLOONTOTE OO TO £KOOYL TOV AVOPEPOVTUL TNV
mopdypoeo 6.1.

Ta @apuaKeLTIKA TPOIOVTO TTOL AVAYPAPOVTOL TAPUKATD ATOTELOVV Evav 00NY06 Kot dev Bempodvtar
&vag TANPNG KATALOYOC OA®V TV THOVAV QOPLUKEVTIKOV TPOIOVIMV TOV OVIEVOEIKVUVTUL LE TO
Paxlovid.

DdoppokevTiKd TPoidvia TV onoiwv 1 kdbapon egaptdtal oe peydro faduod omd o CYP3A kot yio
Ta. 0oia, 01 AVENLEVEG GUYKEVTPDOGELS 0TO TAAGUE, oyeTIlovTal e GoPapég 1/Kal OTEIANTIKES Y10 TN
Lon avTdpdoels.

AVTOY®VIGTAG TOV GAQ-03PEVEPYIKAOY VTOS0XEMV: ahpovloaivn
AvtiomBayyuco: pavoralivn

AvtioppuOukd: dpovedapdvr, TPOTAPAVOVT, KIVidivn

AVTIKOPKIVIKO QOPLLOKOL: VEPUTIVIUAT, fEVETOKAGEN

Kotd g ovpikng apbpitidag: koryikivn

Avtuctopivikd: tepeevadivn

AVTIYUYOO KA/ VELPOINTTIKA: AoVPac1dOVN, Tolidn, KoveTlomivn
DdappokevTiKd TPoidovTa Yo TNV KaAonon vaepmiacio Tov TPooTATN: G1A0d0GivN
Kopdiayyelokd @appokevtikd Tpoiovia: emhepevovn, IPoumpadivn
Hopaywyo epuaiPaddove OAVpagG: dtwdpoepyotapivy, epyovofivn, epyotauivn,
pebuviepyovofivn

[Mopdyovteg KIVNTIKOTNTAG TOL YOGTPEVIEPIKOD: GLGATPION

*  AvocokataoTtaATikd: fokAoomopivn

[Mopdyovteg tpomonoinong Amidiov:



o Avaotoieig g HMG CoA avaywydong: Aofactativn, cipupfactotivn
0 AV0ooTOAENG TNG MKPOCSMOULNKNG TPOTEIVIG peTapopds Tprylvkepdiov (MTTP):
Aopttomion
DoppoKeLTIKA TPOIOVTA Y10 TV NUIKPAVIO: EAETPUTTAVN
AVTayovioTég TOV PETOAAOKOPTIKOEWSDV VTTOSOYEMV: PLVEPEVOVT|
Nevpoyvylatpikoi mapdyoviec: kapumpalivn
AvtayovioTég omlogdmv: voloEeykoin
Avaotoleic g PDE-5: afavaeiin, octlvievaeiin, Taviahlaeiin, Papvievoeiin
Hpegpiotikd/vnvotikd: khopalemdtn, dwalemdapun, eotaloraun, eAovpalendun, mdaloidun
a6 oTOHOTOC Kot TPLloAdUN
o Avioyoviotéc vrodoyiwv ¢ Palompesivng: Tolfamtdvn

Doppaxevtikd tpoidva mov eivar woyvpol enaywyeic tov CYP3A, 6mov ot onpavtikd petmpéveg
OLYKEVTPMGELC TNG VipuatpeAipng/prrovafipng oto mhdoua puropet va oyetilovial Pe To eVOEXOUEVO
OTTMAELNG TNG LOAOYIKNG avTOTOKPIoNG Kot TTdavn avtoyn.

o AvtifloTikd: proapumikivn, proamevtivn

AVTIKOPKIVIKGO QOPLOKOL: OTTOAAOVTOUIOT, EVEOAOVTOUION

Avtionaopwdikd: kapPapalenivn, eavoBapPrrdin, potvotoivn, Tpyudovn
Evioyutég pubuotdv g Stopepufpaviknig ayoyyoTnTos Tg KuoTIKNG tveong:
AOLLLOKAPTOPT/1BaKaPTOPN

e OQvutikd mpoiovra: St. John’s wort (Hypericum perforatum)

To Paxlovid dev pmopel vo Eekivioel apécme HETA TN dtakomn TV enoywyéwny Tov CYP3A4 Aoym g
kaBvotepnuévng avtiotaduong tov enoywyéa 1ov CYP3A4 wov diexonn tpdoeata (PA. mapdypapo
4.5).

Oa wpénel vo, eEETAOTEL Lol SIEMIGTNUOVIKT TPOGEYYION (TT.X. L€ TN GUUUETOYN LOTPDV Kol EIOTKMOV
OTNV KAIVIKY QapUaKoLoYin) TpoKeEVOD va KaboploTel 0 KaTaAANAOG xpOVOG Yia TV Evapén Tov
Paxlovid, Aapfavovtog voym v kabvotepnuévn avtiotdbuion tov enaywyéa tov CYP3A mov
OlEKOTN TPOSPATA Kol TV avaykn évapéng tov Paxlovid evidog 5 nuepdv amd v évapén tov
GUUTTOUATOV.

4.4 Ewwkég TPOEIOOTOMGELS KU TPOPVAAEELS KATA T YP1]O)

Kivéuvoc cofapdv avemountmv evepysldv eEantioc GAAAETIOPAGE®V UE QALY QUPLIOKEVTIKG,
TPOIOVTO

H dwyeipion tov eapuokevtik@v odnienidpdocwv (DDIs) oe COVID-19 acbeveic vyniod kivévvov
OV AAUPBAVOVY TOALATAEG GUYXOPTYOVLEVEG PAPUOKEVTIKES OY@YEG LITOPEL VOl v TEPITAOKN Kot val
amortel evOEAeyN KATOVONGT TNG QVOTG KOl TG EKTACTG TNG OAANAETIOpOONC e OAEG TIG
GLYYOPTYOVUEVEG POPUOKEVTIKEG y®YEC. L€ oplopévoug acbeveic, Oo mpénel va e&gtaotel pa
SIEMIGTNUOVIKT TTPOGEYYIoN (T.). LLE TN CLUUETOYN LOTPMV Kol EWIKOV GTNV KAVIKT QOpUOKOA0Yio Yia
1 Swyeipion twv DDIs, €101Kd €Gv Yivel SI0KOT TOV GUYXOPNYOVUEVOV QAPUOKEVTIKMDY Oy®Y®DV,
peimon g 600mMg ToLvG 1 €AV Elval AmopaiTnTn 1| TOPAKOAOVHNOT AVETIBOUNTOV EVEPYELDV.

Emidpaoeis rov Paxlovid oe aAlo papuoxevtind mpoiovro,

H évapén yopnynong tov Paxlovid, evog avactoréa tov CYP3A, og acBeveig mov Aapfdavouv
QOPUOKEVTIKE TPoTdvTa oV petaforilovratl and 0 CYP3A 1 1 évapén xopynong QoproKELTIKOY
npoidvtv mov petafolrilovtar amd 1o CYP3A oe acbeveig mov on Aappdvovy Paxlovid, evoéyeton
Vo 0VENGEL TIG CLYKEVTIPMGELS GTO TAAGLO TOV QOPUOKEVTIKOV TPOIOVI®MV oV peTaforilovtal and 1o
CYP3A (B\. mopaypago 4.3).

2vyyopnynon tov Paxlovid pe oavaotoleis g kolavevpivig kar avootoleis too mTOR

Amaiteiton d1ofodAgvon pe o SIETGTNUOVIKT OUAdO (T.). LLE T GUUUETOYN OTPOV, EOIKMV OTNV
OVOGOKOTOGTAATIKY Ogpameio Ko/ EWOIKOV TNV KAMVIKT QUPUOKOAOYI) Yio TNV AVTILETOTION TNG
TOALTAOKOTNTOG VTG TG CLYYOPNYNONS HE OTEVN KOl TOKTIKN TOPAKOAOVONOT TOV CLYKEVIPHOGEWDY
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TOV 0VOCOKATOCTOATIKMY GTO aliplal Kot puBUiom tng 0061G TOL 0lVOGOKATAGTAATIKOD GOUPMVO LE TIG
mo TpoOcPateg Kotevbuvtnpleg odnyieg (PA. Tapdypago 4.5).

Emidpdoeis aAlwv papuoxevtikav mpoioviwy oto Paxlovid
H évap&n papuokeutikdv Tpoioviov mov avactédiovy 1 endyovv to CYP3A evdéyetar va avénoet
Vo LELDOEL TIG GLYKEVIPMOELG Tov Paxlovid, avrtictolya.

Ot oA Aemdpdoelg avtég Umopel va 001 yNcovY GE:

o Klwikd onuavtikés avembounteg evépyeteg pe cofapd, ametintikd yio t {on 1 Bavatneopa
cuppdvto and peyahdtepeg EKOEGEIC TMV GLYXOPNYOVUEVOV QUPUAKEVTIKMY TPOIOVTOV.

o Klwwd onuavtikég avemBounteg evépyeleg and peyarvtepeg ekbéoeig Tov Paxlovid.

o Amoleln g Oepamevtikig enidpaong tov Paxlovid kot mBovi avamtoén 10AoyIKNG avToynS.

BA. TTivaka 2 yuo. popHOKELTIKA TPOTOVTO TO OTTO10L AVTEVOEIKVLVTOL Y10 TALTOYPOVT] YPNON LE TN
vippoTpeAipn/prrovafipn Kot yio, SUVNTIKG GUAVTIKEG OAANAETIOPACEIC UE GAAL POPUAUKEVTIKY
nwpoiovrta (PA. mapdypao 4.5). Oa npénel va eEetdleTorl T0 EVOEYOUEVO AAANAETIOPACEDY e GALL
(OPLOKEVTIKA TPOTOVTA TPV Ko Katd T dudpketla g Oepaneiog pe Paxlovid. Ta cuyyopnyodueva
(QOPLOKEVTIKA TpoTovTa Ba Tpémel va emaveetalovtal katd T didpketn g Oepaneiog pe Paxlovid
ka1 0 acbevig Oa Tpémer va Topakoiovieital yio Tic ovemBounteg evépyetleg mov oyetifovral e to
GLYYOPTYOVLEVO PAPLAKEVTIKA TPOTOVTA.

Avtidpacelc vrepevocinciog

Avapura&ia, avTidpdoelg vrepevatcnoiog Kot cofapéc dEPHOTIKEG AVTIOPAGELG
(ovumepriapfovopévng TG TOEIKNG EMOEPIIKNG VEKPOAVDOTG KOl TOV cLVOPOHOL Stevens-Johnson)
&xovv avapepbei ue 1o Paxlovid (BA. mapdypago 4.8). Edv mapovciactodv onueio Kot GOUTTOUATO,
KAWVIKG onIavTIKNG avtidpaong vrepevaicneiog | avaeviaiiog, o mpénel va dlokonel auécmg anTto
TO PUPUOAKEVTIKO TPOTOV Ko va, xopnyndovdv ot amapaitnteg opUaKELTIKEG OyYEG 1/KaL
VTOCTNPIKTIKTY Oepameia.

>oBopn NmoTikn dSucAsttovpyio

Agv vrdpyovv S100€c10 POPHOKOKIVITUKY Kol KAVIKG dedopéva o aoBevelg pe coPapn Nratikn
duoAettovpyio. ZUVETMOG ALTO TO PAPUAKEVTIKO TPOTOV dev Ba mpémel va ypnolponoteital o€ acheveig
ue cofapn nratiky SuvcAeitovpyia.

Hnaroto&wkotnta

Y& acleveic mov AapPdvovv prrovafipn £xovv TapovclaoTel AVENGEIC TOV NTATIKOV TPUVCUULIVICDV,
KAvikn nrotitida kot iktepog. g ek TovuTov, Oa mpénel va diveton TPocoyn KATA T YOP1YNoT CVTOoD
TOV PAPUAKEVTIKOD TPOIdVTOC 6€ asbevels pe Tpoimapyovceg NTaTIKES TAONOEIC, SIUTUPUYES TV
Nratikov eviiumv | nratitida.

AvEnon g opTnPoKnE Teong

[epumrtmoeig véptaonc, yevikd un cofapés Kot Tapodikés, £xovv avaeephel katd tn SidpKeld Tng
Oepaneiog pe Paxlovid. Idiaitepn mpocoyn, cupmeptAapfovoprévng e TAKTIKNG TopaKoAovnong g
apTnplakng Tieong, Oo mpénet va divetal Kuping 6ToVg NMKIOUEVOVG acbeveic, Kabmg dtatpéyovv
VYNAOTEPO KIVOLVO VOl ELPOVICOVV GOPOPES EMTAOKEC TNG VITEPTACT|S.

Kivdvvoc ovartvéng avtoyne tov HIV-1

Emeidn n vippatpedfipn cvyyopnyeiton pe prrovafipn, evééyetatl va vmapyetl Kivduvog avamtuéng
avtoyng tov HIV-1 otoug avactoleig mpaotedong tov HIV oe dtopa pe un eleyyopevn 1 adidyvootn
rotuwén and HIV-1.



"Exdoya

Aoxtoln

Ta. dioxio vippatperfipng mepiéyovy Aaktoln. Ot acevelg pe omavio, KANPOVOuLKE TpoPAR LT,
dvcave&iag atn YorakToln, OAMKN OVETAPKELD AAKTACTG 1] Suoamoppdenon YAVKONG-yahakTolng dev
Oo Tpémetl va AapPavouy auTd TO PAPUAKELTIKO TPOTOV.

Nazpio
Ta dioxio vippatperfipng kot prrovafipng mepi€yovv to kKabéva Arydtepo omd 1 mmol vatpiov
(23 mg) ava diokio, dONAAON OLGLOGTIKG Eival «eAeDBePO VATPiOLY.

4.5 Alnlemopaosic pe GAlo QUPUOKEVTIKA TPOIOVTA Ko Grheg pop@és aiiniemiopacng

Enidpaon GAA®V QopuaKeLTIK®V Tpoidviev cto Paxlovid

H vippatperfipn ko 1 prrovaBipn ivor vrootpodpota tov CYP3A.
H ovyyopnynon tov Paxlovid pe pappokevtikd mpoidvra wov endyovv 10 CYP3A gvdéyetan va
LEUDCEL TIC GUYKEVTIPMOOELS TG VIPUATPEABipNG Kot TG prtovaPipng 6To TAACHA KOl VO LLELMGEL TN

Oepamevtikn enidpaot tov Paxlovid.

H ovyyopnynon tov Paxlovid pe pappokgvtikd npoidovra mov avactédlovv 10 CYP3A evdéyetan va
0VENOEL TIG CLYKEVTPDOGELG TNG VIpUATPEAPipNG Ko ¢ prrovafipng oto TAdoua.

Emdpdoeic tov Paxlovid og dAA0 QOPUOKEVTIKA TPOTOVTA,

Dopuoxevtird mpoiovra vrootpwuoto, tov CYP3A4

To Paxlovid (vippoatpeAfipn/prrovafipn) eitvar Evag 1oyvpog avacstorénc Tov CYP3A kot avédvel Tig
CULYKEVTPMGEIS GTO TAAGLO TOV POPUIKEVTIKMV TPOIOVI®V ov petaforilovrol kuping and 1o
CYP3A. Xvvenmg, n cvyyopnynon vipuotpeAfipng/prrovaPipng avievoeikvotal e QapUOKEVTIKA
TPoidvTa TV omoimv 1 kKabapon e€aptatat o peydro Padud amd to CYP3A kot yia ta omoia ot
OVENUEVES GLUYKEVTPMGELS 0TO TAAGLO oyeTiCovTon pe cofapd /Kot ametAnTikd yia tn {on cvpufavta
(BA. ivaxa 2). H cvuyyopnynon dAiov vrootpopdtov tov CYP3A4 mov pumopel va odnynoet o
duvnTikd onuovtikn aAAnienidpacn (BA. IMivaxa 2) o mpénet va e&etaleton povo epOGOV Ta 0PEAN
VIEPTEPOVV TOV KIVOOV®V.

Dopuoxevtird rpoiovra vrootpwuozo. tov CYP2D6

Me Bdorn peréteg in vitro, 1| prtovaPipn €xel VYNAN GLYYEVELR Y10 APKETEG ICOLOPPES TOV
kutoypopatog P450 (CYP) kon pmopel va avacteilel Tnv 0Egldwmon e TNV TOPAKAT® tepapynUévn
oepd: CYP3A4 > CYP2D6. H cuyyopniynon tov Paxlovid pe @opuakevtiKd vIosTp@uoTto. Tou
CYP2D6 pmopel va avEncet v cuyKEVTIPOGOT TOL VITOGTP®UaTog Tov CYP2D6. .

Dapuoxevtind Tpoiovro vroaTpouete ™S P-ylvkorpwteivyg

To Paxlovid £yel emiong vymAn cvyyéveln yio v P-yAvkonpwteivn (P-gp) Kot avactéAlel avtov Tov
petapopéa, GLUVETMS Ba TpEmeL va, SIvETaL TPOGOYN GE TEPITTMON GLYYOPTYOVpEVN G Bepaneioc. Oa
TPEMEL vaL YIVETOL GTEVI TAPAKOAOVONOT TOV PAPUAKOL OGO APOPE TNV OCPAUAELN KL TV
OTTOTELECULATIKOTNTO KO 1) LEI®GT TNG dO0MG Uopel vo tpocapuoletat avaAoyo 1 Vo, amo@edyeTal N
cuyxopnynon

To Paxlovid pmopei va. exdyet T yAvkovpovidioon kat o&eidmon amd to CYP1A2, CYP2B6,
CYP2C8, CYP2C9 xou CYP2C19, av&dvovtog £T61 ToV BLOPETASYNUATIOUO OPIoUEVOV
(QOPLOKEVTIKOV TPOIOVI®V TOV HETAPOMIOVTAL HECH AVTAOV TV 00OV KOl UTOPEL VO TPOKAAESEL
LEW®UEVT] GUOTNUIKT €KOECT) G€ AVTA TO PUPHOKEVTIKA TPOIOVTA, KATL TOV B HTOPOVGE VA LEIDGEL N
VO GUVTOUEDGEL T OEPUTEVTIKN TOVG EMidPOCT).

Me Bdom peréteg in vitro, vapyet evoegyopevo avootoing tov MDR1 kot OATP1B1 and
VIPUOTPEAPiPT G€ KMVIKG GYETIKEG GUYKEVIPDGEILS.



Ewdwcéc peléteg aAniemidpacemv gappikmy mov tpaypotoromdnkay e to Paxlovid koatadeikvoovy
OTL 01 AAANAETOPAGCELS PapUAK®Y opeilovTal kKupiwg ot prtovafipn. Qg ek TovToL, 01
OAANAETIOPAGELS PUPLAK®OY TOV apopovy TV prrovafipn toydovy yia to Paxlovid.

Ta eappaxevtikd tpoiovra mov mapatifevror otov [Mivaka 2 amotelobv Evav 001y0 Kot OV
Oewpovvral Evog TANPNG KATAA0Y0G AWMV TV TOAVOY QUPUOKEVTIKAOV TPOTOVTOV T0, 0TToiol
avTEVOEIKVLVTOL T} EVOEYETOL VO OAANAETIOPAGOLV LE TN VIpHOTPEAPipT/priovaipn.

Iivakog 2: AAMAETIOPaGN PHE GALD QUPUOKEVTIKA TPOTOVTU KOl AALES HOPQOES OAMAETIOpAGNG

DoppoKevTIKO TPOIGY EVTOG

Katnyopia NG KaTnyopiog

(POPULIKEVTIKOD (nerafoinq AUC, petafoin

TPOiIOVTOg Crax) Khvikéc mapatnpiosig

Avtoyoviotig 1 Alpovlocivn AvEnuéveg cuyKevTp®Gelg adpovlocivig

GAQOL-OdPEVEPYIKMV 0TO TAAGLO. UTOPEL VO 001YIGOVV GE

VTOS0YEMV cofopn VTOTACT KOl GUVETMG
avtevdeixvotol (BA. Tapdypago 4.3).

1 Tapucoviolivn H topcoviolivn petaforileton extevae,

Kuping and to CYP3A4 ko CYP2D6,
QUPOTEPO, TO OTTOT0L OVOCTEALOVTOL OUTTO T1
prtovaPipn. AToQEVYETE TNV TAVTOYXPOVN
xpnon pe to Paxlovid.

Topbywyo TAppetTopivn H prrovaipn, otav yopnyeitol oe vymin

opeeTapivng d00T GUUPOVE, LLE TNV TPONYOVUEV YPNON
NG ®G AVTIPETPOIKOG TOPAyOVTOC, Elval
mBovo va avaoteirel o CYP2D6 kot g
OTOTEAEC LA OVOLLLEVETOL VO AVENCEL TIG
GUYKEVTIPMOELS TNG AUPETOUIVIG KOl TV
TOPOYDYWOV TNG. ZVVIGTOTOL TPOGEKTIKN
TapoKolovOnen Tev averlBounTov
EVEPYELDV OTAV QLT TOL PAPLLOKOL
cuyyopnyovvrol pe o Paxlovid.

Avoiyntikd T1Bovmpevopivn (57%, 77%) O1 avénoels Tmv emmedwy g

Bovmpevopeivnc Kat Tov gvepyon
UETAPOAITN TG 6TO TAAGLO dEV 00NYNGOV
0€ KAVIKG GNUOVTIKES POPUOKOOVVOULKES
petaforég og évav TAnfucpod acbevov Tov
Tapovciale avoyn oTa OTIOEWN. ZUVETADC,
EVOEYETOL VO, UMV €lvan amopaitnTn n
TPOGAPHOYN TG SOONG TG
Bovmpevopeivng Katd TN cuyxopyNon
TV 600.

TdovTovoAn,
T1O&uK®d6VN

H prrovaBipn avactéiier to CYP3A4 ko
KOTO GUVETELN OVOLLEVETOL VL AVENCEL TIG
GUYKEVIPMOELS AVTAV TOV VUPKOTIKOV
avaAYTIKOV 610 TAGoua. Edv n
TanTOYpovT YpNon ue to Paxlovid sivat
amopaiTnT, EEETACTE TO EVOEXOUEVO
pelmong g 000MNG OLTAV TOV VOPKOTIKMOV
AVOAYNTIKOV KOl TOpoKoAOLONoTE GTEVA
T1G OgpOmEVTIKEG Kot ovemOvUNTEG
emdphoelc (cupmephapuPavopévng g
OVOTTVELGTIKNG KATAGTOANG). [l




Mivaxkag 2: AMniemiopacn pe Ao QUPUOKEVTIKA TPOTIOVTA KOl GALES HOPQPEG aAANAETIOpaONG

Kotnyopia
(POPLUKEVTIKOD
TPOIOVTOg

D opPOKEVTIKO TPOIOY EVTOC
™G KaTnyopiog
(nerafoinq AUC, petafoin
Cinax)

Klvikéc mapatnpijosig

TEPIOCOTEPEG TANPOPOPIES, UVATPEETE OTIG
empépovg ITXITI.

1 MebBadovn (36%, 38%)

Mmropet va, gival amapaitntn avénpévn
d001 peBadoVNG KATA T GLYXOPTYNOT e
T prrovafipn, étav yopnyeitor o€ d6om
(QOPUOKOKIVITIKOV EVIoYLTY, &attiog Tng
EMOYWYNG TNE YAvKOLpOoVIdimong. Oa
npénel va, EeTdleTan To EVOEYOLUEVO
TPOGAPHOYNG TG doong pe Pdon v
KAWVIKY] ovTomdkpion Tov achevoids ot
Oepamneio pe pedaddvn.

I Mopoivn

Ta enimeda g popeivng pumopel va
uetmbovv eéattiog g emaymyne g
YALKOVPOVISIOTG amd TN GLYYOPNYNOT UE
prtovaipn o€ 366N QOPLUKOKIVITIKOD
EVIGYLTY.

111eB1divn

H ovyyopnynon Ba uropotoe va
KatoANEEL € aVENUEVEG 1 TOPATETUUEVEC
emdpdoelc omoedovs. Edv n
ovyyopnynon sival amapaiten, eE€TdoTe
T peioon tng 06ong g methdivng.
IMopaxoAiovBeite yio avamvevoTIKY
KOTOOTOAN KO TOPOTETAUEVT] KOTOGTOAT.

TTpo&ikaun

Meiopévn éxbeon otnv mpo&ikaun Adym
enoyoyng tov CYP2C9 and 1o Paxlovid.

AvtioBayyucd

TPavoralivn

E&atiog g avactoing tov CYP3A and
™ prrovafipn, ol GUYKEVIPDOELS TNG
pavoralivng avapéveror va ovénbovv. H
TAVTOYPOVT YopNynon e pavoralivn
avtevdeixvotal (BA. Topdypago 4.3).

AvtiappoOpkd

TA®dapovN
T OAekaivion

A€d0pEVOD TOV KIVODVOV GNUOVTIKNAG
avénong g €xbeong oV apmdapovn M
OTN QAEKATIVION KO, GUVETMG, TOV
CYETIKOV aVETIOOUNTOV GUUPBAVT®V, deV
0o Tpémetl va yivetal cuyyopniynon, eKtog
€4v pmopet va Tpaypotomotn el
SlEMOTNHOVIKTY StafovAEVOT| Y1O TV
ac@oAn Kabodnynon .

TAryo&ivn

Avt 1 oAnAemidopacn pmopel va
OQEIAETOL TNV TPOTOTOINGN TG
dwopecorofoovpevng amo v P-gp expong
dryo&ivng amd ™ prrovaPipn, 6tav
Yopnyeitar 6€ 6661 PUPHUKOKIVITUKOD
evioyvt). H ocuykévrpmoon tov papuiakov
g oryo&ivng avapéveral va avéndei. Edv
etvan duvatd, Topakorovdeite ta emimeda
g Otyo&ivng Kot TNV ac@aAElo Kot TNV
OTTOTELECUATIKOTNTA TNG O1yo&ivng.




Mivaxkag 2: AMniemiopacn pe Ao QUPUOKEVTIKA TPOTIOVTA KOl GALES HOPQPEG aAANAETIOpaONG

Kotnyopia
(POPLUKEVTIKOD
TPOIOVTOg

D opPOKEVTIKO TPOIOY EVTOC
™G KaTnyopiog
(nerafoinq AUC, petafoin
Cinax)

Klvikéc mapatnpijosig

T Alcomupapion

H prrovaBipn evdéyetar va avénoet Tig
GLYKEVTPMGELC TNG O1G0TVPAUIONG 6TO
TAAG MO, YEYOVOG TToV B0l pmopohioe va
odnynoel o€ avénuévo Kivouvo
avemBuuNTOV cLUPAVTOV, OTMG
KapdlokES appubuies. Atotteiton Tpocoyn
KOl GUVIGTATOL TOPOKOAOVONON TNG
0epOmEVTIKNG GLYKEVIPOONC Y10 TN
dtoomupapion dv givor dabéoun.

TApovedapovn,
tIIpomagparvovn,
TKwvidivn

H cvyyopnynon prrovafipng eitvon mbavov
VO TPOKOAEGEL QVENUEVES GUYKEVIPAOOELG
OPOVESAPOVIG, TPOTAPALVOVTG KOl
KIVI0IVNG 6TO TAUCUO KOl GUVETADC
avtevoeikvotal (PA. mapdypapo 4.3).

AvtiacOuatiko

1®go@uAAivn (43%, 32%)

Mropei vo, armarteital avEnuévn 66om
B0@ULAAIVNIG KOTA TN CLYYOPNYNON HE
prtovoPipn, e&ontiog g EXAY®YNG TOL
CYP1A2.

Avtikapkivikoi
TOPAYOVTEC

T AumepLootKAIUIN

O1 oVYKEVTPMOOELS GTOV 0pO UIOPEl vaL
avénbobv LOY® TG AVAGTOANG TOV
CYP3A4 and ™ prrovafPipn. H
GLYYOPNYNON OUTEUACTKAIUTNG Kol
Paxlovid Ba mpénel va amopevyetat. Eqv
oVTH 1 GLYYOoPNYNON KpiveTan
ovordeevktn, avatpéére oty IIXII g
OUTEUAGIKAUTNG Y10 CLGTAGEIC GYETIKA
LLE TNV TPOGAPLUOYN TNG dOOMG.
IMapaxoAiovBeite yio avemBounTeg
gvépyeleg Tov oyetilovtal pe tnv
OUTEUAGUKAUTT).

TApatwvipmm

O1 6VYKEVTPMOELS GTOV 0pO UIOPEl vaL
avénbobv AOym TG AVOGTOANG TNG
TPWOTEIVNG aVTOYTG GTOV KOPKIvO TOV
paotov (Breast Cancer Resistance Protein-
BCRP) kot g o&elog avactoing e P-gp
amo ) prrovaPipn. O Babuog e advénong
g AUC kot ™G Cmax €€aptdTon amod tov
xPOVO yoprynong mg prrovaipng. Oa
TPEMEL VoL OIVETAL TPOGOYT KATA, TN
yopnynon aeotwipnng pe Paxlovid
(avatpé€re oy I[IXII g apativipmng).
IMopaxoAiovBeite yio avemiBdOunTeC
gvépyeleg mov oyetilovral pe v
OQOTVIUTT).

T AmaAovTopion

H amolovtapidn eivar Evag pétplog €mg
oyvpds eraywyéag Tov CYP3A4 kot avtd
umopel va 00MyNoEL o€ pelmpéEV EkBeom
o™ VippotperPipn/prrovafipn kot
SVVNTIKN ATMOAELD TNG TOAOYIKTG
avtonokpiong. EmmAéov, ot




Mivaxkag 2: AMniemiopacn pe Ao QUPUOKEVTIKA TPOTIOVTA KOl GALES HOPQPEG aAANAETIOpaONG

Kotnyopia
(POPLUKEVTIKOD
TPOIOVTOg

D opPOKEVTIKO TPOIOY EVTOC
™G KaTnyopiog
(nerafoinq AUC, petafoin
Cinax)

Klvikéc mapatnpijosig

GUYKEVIPAOGELS TNG AmAAOVTAUIONG OTOV
0p0 umopet vo avénbovv katd ™
ovyyopfiynon e prrovafipn, pe
OTOTELEC LA EVOEXOUEVT ELPAVIOT
cofup®dv avemBounTo®v cuuPaviov,
GUUTEPTAAUPOVOUEVNC TNG EMIANTTIKNG
Kkpionc. H tavtdypovn ypnon Paxlovid pe
amaiovtapion avievosikvotor (BA.
mopaypaeo 4.3).

1 Zeprrvipmn

O1 GLYKEVTPMGELG TNG GEPLTVIUTNG GTOV
0p0 pmopet vo, avénbovv Adym g
avaotoAng tov CYP3A «ai g P-gp and
) prrovaPipn. Oa npémnel va divetot
TPOGOYN KOTE TN YOPN YN O CEPLTVIUTNG
ue Paxlovid. Avatpééte oy IIXTII g
GEPLTIVIUTNG Y10 GUGTACELS CYETIKA e TNV
wpocapuoyn g 66omng. [lapakorovbeite
Yo avemBOUNTESG EVEPYELES TTOV
oyetilovTol Pe TN CEPLTIVIUT.

TAacatvipnn,
TNWoTWvipn,
TBwvumiaotivn
TBwkpiotivn

Ot oVYKEVTPMGELS GTOV 0pO UIOPEl vaL
avénbolv Katd TN cuyyopNYNo”N UE
prtovoPipn, e amoTEAEG O EVOEYOUEVT
avénuévn enintoon avemfounTov
cuupdviov.

1Evkopoeevipmn,
11Poodevipmm

O1 GLYKEVTPMGELS TNG EVKOPAPEVIUTNG 1
NG POCIOEVIUTNG GTOV 0pO UTOPEL VOl
avénbobv Katd TN cuyyopnynon e
prtovaPipn, kdti Tov propel va avénoet
ToV Kivouvo to&ikdtnrag,
GUUTEPTAOUPAVOUEVOD TOV KIVODVOL
cofupmv avemfiunTov coppdviev, 6T
N mopdracn Tov dwwotuatog QT.
Amo@egvyeTE TN GLYYOPNYNON LE
gviopaeevipmny pocidevipnn. Edv to
opelog Bempeitorl 6tL vtepTEPEL TOV
KIVOUVOL Kol TPETEL VoL Yp1oiLomotn el
prtovafipn, ot acOeveig Oa mpénel va
TOPUKOAOLOOVVTOL TPOGEKTIKG, Vi TNV
OCQAAELQL.

Evaiovtapion

H ev{orovtapuidon etvan évag 1oyvpog
enaymyéag tov CYP3A4 kot avutd umopet
VoL 001 YNOEL G€ PELMUEVT €KOEGN TOL
Paxlovid, mBavn amdAeia TG 10AOYIKNG
TOV aVTAOKPLIoNG Kal Thavn avtictaon.
H tavtoypovn ypnon g eviolovtapiong
pe to Paxlovid avtevdeikvotan (BA.
Tapdypoo 4.3).

T OOoGTAHATIVIU

H ovyyopiynon eoctopatvipmng pe
prtovaPipn pmopel vo avéncet v éxbeon
otov petafoiitn R406 g
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Mivaxkag 2: AMniemiopacn pe Ao QUPUOKEVTIKA TPOTIOVTA KOl GALES HOPQPEG aAANAETIOpaONG

Kotnyopia
(POPLUKEVTIKOD
TPOIOVTOg

D opPOKEVTIKO TPOIOY EVTOC
™G KaTnyopiog
(nerafoinq AUC, petafoin
Cinax)

Klvikéc mapatnpijosig

(QOCTOUATIVIUTNG, LE OTOTEAEGLOL
oyxeti{opeva pe tn 60om avembounta
ovupdvra, 0TmMG NIaToToIKOTN T,
o0VdETEPOTEViD, VITEPTACT 1) OLAPPOLa.
AvatpéEre oty IIXII g
(POCTAUATIVIUTNG Y10 GCLOTACELS Helwong
g 060NC, EAV TOPOVCLAGTOVV OVTH TO.
cuupdvroa.

Tumpovtvipmn

O1 GLYKEVTPMGELS TNG YUITPOVTIVIUTNG GTOV
0p0 pmopet va avénbovv Adym g
avaotoing Tov CYP3A and ) prrovafipn,
He amoTéAeopa avénpévo Kivouvo
To&IKOTNTOG, GVUTEPIAAUPAVOUEVOD TOV
KvdOuvov Guvopopov Abong Tov oykov. H
GLYYOPNYNOT| WUTPOVTIVIUNG Kol
prtovoPipng Bo mpémet vo amopevyeTal.
Edv to 6pghog Bempeitan 6T1 vteptepel Tov
KIVOUVOL KoL TPETEL VoL YpToLLoTotn el
prtovoPipn, LEDOTE T 006N TNG
wpovtvipmng ota 140 mg kot
mapakolovbeite otevd tov aclevn Yo
to&kdTNTOA.

TNepatwvipm

Ot 6uYKEVTPMGELS GTOV 0pO PIopel va
avénbodv AdY® NG AVOGTOANG TOV
CYP3A4 and ™ prrovafPipn.

H tavtdypovn ypnon vepatvipmng e
Paxlovid avtevdeikvoton e&ottiog
EVOEYOLEVMV GOPPOV /KOl ATEIANTIKOV
v ™ o1 evepyelmv,
ouumePIAAUPOVOUEVNC TG
nraroto&ikdtrag (BA. Topdypago 4.3).

1BevetokAdén

O1 6VYKEVTPDOGELS GTOV 0pO UIOPEl va
avénBodv LOY® NG AVOGTOANG TOV
CYP3A ano t prrovafipn, pe arotélecpa
avénuévo xivéuvo cuvdpopov Avong GyKov
Katd TNV Evapén xopiynong e d0omg Kot
KaTd T O1APKELD TNG AoTG avENONG TG
d00MG Kol GLVETMS avtevoeikvuTat (BA.
mapdypaeo 4.3 kot avatpééte oty IIXI1T
g Pevetoxrhaéng). [a acbeveic mov £govv
0AOKANPOCEL TN (Ao avénong g 60omg
Kol Aappdvovy otabepn nuepnoto 666om
Bevetokhaéng, peuwote ™ 6001 TG
Bevetokhaéng oe 100 mg M Arydtepo (M
KaTd TovVAd IoTOV 75% €dv £xe1 oM
tpomomon el yioo GAAovg Adyoug) dtav
YPTCULOTOLEITAL [IE 1OYVPOVS OVOIGTOAELG
tov CYP3A.

AvTmnkTikd eappoKo

TAmEAUTAV™

O cvvdvacuog P-gp kot ioyvpmdv
avactorémv tov CYP3A4 avédvel Ta
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Mivaxkag 2: AMniemiopacn pe Ao QUPUOKEVTIKA TPOTIOVTA KOl GALES HOPQPEG aAANAETIOpaONG

Kotnyopia
(POPLUKEVTIKOD
TPOIOVTOg

D opPOKEVTIKO TPOIOY EVTOC
™G KaTnyopiog
(nerafoinq AUC, petafoin
Cinax)

Klvikéc mapatnpijosig

enmineda g amEapumdvng oTo aipo Kot
av&avel tov kivovvo apoppayiag. Ot
0COAOYIKEC GLGTAGEL Y1 T
GLYYOPNYNOT TG OTEAUTAVIG LLE TO
Paxlovid e€aptdvrorl and t d6o1 g
am&opunavne. o 06o€1g amEapumavng
5 mgn 10 mg dvo popéc nuepnoimg,
UEWMOTE T SO0 TNG amEAUTAVIG KOTA
50%. Ze acBeveig mov Aapfdavouy 1om
améoumavn 2,5 mg 300 Qopic NUEPNGIMG,
OTOPVYETE T GLYXOPNYNOMN LE TO
Paxlovid.

TAaBryatpavn (94%, 133%)*

H ovyyopnynon tov Paxlovid avapéveton
Vo ENGEL TIG GUYKEVIPMGELS TNG
dafryatpdvng, pe amotélecua avEnpévo
kivouvo awpoppayiog. Meliwote tn 660m
G SafryaTpdvng N AmoQLYETE T
oLYXOPNYNON.

TPBapoapndvn (153%, 53%)

H avaotoin tov CYP3A «ou tng P-gp
odnyei og avénuéva eninedo 6To TAACUA,
KoL QOPUAKOOVVOUIKEC EMOPACELS TNG
pipapo&apmdvng mov pumopel va 0d1yncovy
og avénuévo kivouvo apoppayiog.
Yuvenmg, n xpnon tov Paxlovid dev
ocvviotdral o€ acbeveic mov Aapupdvouv

pipapo&apmdn.

Bapeapivn,
11S-Bapeapivn (9%, 9%),
leR-Bapoapivn (33%)

H enayoyn tov CYP1A2 kot CYP2C9
oomnyei og petopéva eninedo R-
Bapopapivne, eved mopatnpeital pikpn
QOPUOKOKIVITIKN EMIOpaoN TNV
S-Bapeapivn kaTd T cLYYOPNYNON UE
prtovofipn. Ta peiwpéva enineda R-
Bappapivne umopet va, 0dnNyncovy 6
UELMUEVT OVTITNKTIKY OpAoN, CUVETMG,
oLVIOTATAL 1] TOPaKOAOVON O TV
OVTUTNKTIKOV TOPAUETPOV KOTA TN
ovyyoprynon Papeapivng pe prrovafipn.

AVTIGTOOU®OIKE,

Koppapalerivn’*,
darvofapPiran,
davvtoivn,
[Mpyuddvn

H xapPapalenivn peidver tig tiuég AUC
Kot Crmax TG VippatpeAfipng katd 55% won
43%, avtictotya. H owofapprrain, n
QOVVTOTVN Ko 1) TPYudovn givat 1oyvpol
enaymyeig tov CYP3A4 kot avtd pnopet
Vo 001 YNOEL O PEl®pEVT €kBeom ot
vipuatpeAfipn ko ot preovoPipn kot
EVOEYOUEVT] ATTMAELN TNG LOAOYIKNG
avtamokpione. H tavtdypovn yprion
kapPapalenivng, eavoPappirding,
QawvuToivng kot Tpyudovng pe Paxlovid
avtevdeixvotol (BA. Tapdypago 4.3).

TKhovalemaun

Evdéyeton va ypelaotel peimon g 660mg
yuo TNV KAOVACETAUN KOTO TN
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Mivaxkag 2: AMniemiopacn pe Ao QUPUOKEVTIKA TPOTIOVTA KOl GALES HOPQPEG aAANAETIOpaONG

Kotnyopia
(POPLUKEVTIKOD
TPOIOVTOg

D opPOKEVTIKO TPOIOY EVTOC
™G KaTnyopiog
(nerafoinq AUC, petafoin
Cinax)

Klvikéc mapatnpijosig

ovyyopnynon pe to Paxlovid kot
GLVIGTATOL KAVIKT TopokolovOno.

LAParrpoixo,
Aapotpryivn

H prrovaipn étav yopnysiton o€ 66om
POPLOKOKIVIITIKOD EVIGYLTH EMAYEL TNV
o&eidmon amd to CYP2C9 kot
YAVKOVPOVIOIOT) KOl G ATOTEAEGLLA
OVOUEVETOL VO LLEUDGEL TIG CVYKEVIPDOGELS
TOV AVTIETIANTTIKOV GTO TAUCUAL.
SUVIGTATOL TPOGEKTIKT TTAPAKOA0VON O
TOV EMTEd®V GTOV 0pd 1 TOV
OepanenTikdy eMOpAcE®V OTAV VT TOL
QAapuraKa cuYyopnyovvtol Ue prrovafipn.

AVTIKOPTIKOGTEPOELON

1Ketoxovaloin (3,4 popéc,
55%)

H prrovafipn avactéirel tov
dwpecsoraPovpevo omd o CYP3A
petaforopd g ketokovaloAng. Adym
NG AVENUEVIG EMMTOONG YUGTPEVIEPIKMDV
KO TOTIKOV OVETOOUNTOV EvepYEL®V, Bal
npénel va. eEeTALETAL TO EVOEYOUEVO
peimong g 066oM¢ TG keTokovaloANg
KT T GUYYOPNYNOT UE prrovaipn.

AvtikorodMmtikd

TApTpuToAivn,
dLovoéertivn,
Impapivn,
Noptpurtorivy,
[Mopo&etivn,
YepTpaiivn

H prrovaBipn, 6tav yopnyeitol o vymin
d00T GUUPMVE, [LE TNV TPONYOVUEVN YPNOT
NG ®G AVTIPETPOIKOG TOPAYOVTOC, Elval
mOavo va avaoteilel o CYP2D6 kot og
OTOTEAEC LA OVOLUEVETOL VO, VENGEL TIC
GLYKEVTPMOELS TNG WWITPAIVIG, TNG
QLULTPUTTUAIVIG, TG VOPTPUTTUAIVIG, TNG
@Aovo&etivng, TNg Tapo&eTiving M TG
oePTPOAivG. ZUVIGTATOL TPOGEKTIKY
TapaKolovOnon TV BepamenTIKMY Kot
TOV avemlfOUNTOV ETOPACEDY OTOV AVTA
T, PAPLLOKO YOPTYOOVTOL TALTOY POV LLE
VTIPETPOTKEG dOGELS prrovafipnc.

Koaté g ovpkng
apBpitidag

TKoAykivn

O1 CLYKEVTPOGELG TNG KOAYIKIVIG
avapévetal va avénbodv Katd ™
ocvyyopnynon ue prrovafipn. ‘Exovv
avapepOel ameAnTikég yuo ) on Kot
OovaTnEOpEC PUPUOKEVTIKEG
oAnAemidpaocelg o aobeveic mov Ehafav
Oepameio pe KoAyucivn kot prrovafipn
(avaotorr] CYP3A4 kot P-gp).

H tavtoypovn ypnon Koryikivng e
Paxlovid avtevdeikvotor (BA.
apaypaeo 4.3).

DdappoKo yio
Oepaneio g HCV

hoipmEng

1TckexanpePipn/
munpevtacPipn

Ot 6VYKEVTPMGELS GTOV 0pO Popel va
avénBovv A0y® ¢ avacstoing g P-gp,
¢ BCRP kot oo OATP1B an6 ™
prtovoPipn. H tavtoypovn yopnynon
yrhexompePipng/munpeviocPipng Ko
Paxlovid dgv cuviotdton AMoy® avénuévou
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Mivaxkag 2: AMniemiopacn pe Ao QUPUOKEVTIKA TPOTIOVTA KOl GALES HOPQPEG aAANAETIOpaONG

Kotnyopia
(POPLUKEVTIKOD
TPOIOVTOg

D opPOKEVTIKO TPOIOY EVTOC
™G KaTnyopiog
(nerafoinq AUC, petafoin
Cinax)

Klvikéc mapatnpijosig

Kwdvvou avénoewv g ALT mov
oyetiovton pe avénuévn éxbeon otnv
yrkAexompePipn.

1Zopooumovfipn/
BeAmatacPipn/
Bo&hampePipn

Ot ouykevipmoelg otov 0pd Pmopel va
avENBovY AOY® TG AVOGTOANG TOV
OATPI1B and m prrovapipn. H
TOTOYPOVI OPTYNON
copocumovfipng/BermatacPipng/
Bo&hampefipng kot Paxlovid dev
cuviotdtat. [ mepiocotepeg
mAnpooeopieg, avatpéEre oty IIXIT g
copoounovfipng/PerrmatacPipng/
Bo&hampePipng.

Avtuotopuvika

1delopevadivn

H prrovapipn pmopel va tpomomoiost
dwopesorafovpevn and v P-gp expon
oeEopevadivng, OTav yopnyeital og d6oM
POPULOKOKIVIITIKOD EVIOYLTY, LLE
OTOTELEC O OVENUEVES GUYKEVIPAOCELS
oe&opevadivng.

1 Aopotadivn

H prrovaipn, otav yopnyeitol oe d6om
(QOPLOKOKIVITIKOD EVIGYVLTN, OVACTEAAEL
10 CYP3A xot1 ¢ amotélecya ovopEVETOL
Vo 0LENGEL TIG GUYKEVIPDGCELG TNG
AopaTadivng 6To TAUCUO. ZVVIGTATOL
TPOCEKTIKT TOPOKOAOVOTON TV
OepamenTikdy Kot avemiountov
EMOPACEDV OTOV 1] AopaTadivn

cuyyopnyeital pe prrovafipn.

1Teppevadivn

AvEnuéveg CLYKEVIPOGELG TNG
TEPPEVADTIVIG GTO TAACUO. ZVVETMG,
avénomn tov Kvddvov coPapdv appuoumy
omd tov mapayovia ovtd. H tavtdypovn
yxpNoN TG tepeevadivng ue to Paxlovid
avtevdeixvotol (BA. Topdypao 4.3).

DappaKa yro
Oepamneio Lolpuméng
ond HIV

TMruwcteykpofipn/
—Eutpiortafivy/
1Tevopofipn

H prrovaipn evoéyetal va avénoet
ONUOVTIKA TIG CUYKEVIPDGELS TNG
umkteykpafipng oto TAGoHA LEGM TG
avaotoAing Tov CYP3A. H prtovafipn
OVOLPLEVETOL VO VENGEL TNV OTOpPOPN 0T
g TEVOPOPipNG aAaPEVAUIONG [E TNV
avacToAn g P-gp, avédvovtag £tot
GUOTNUOTIKT CUYKEVTPOGN TNG
TEVOQOPipNG.

TE@afipévin (21%)

"Exer mapatnpnbei vymiotepn cvyvotnta

avemBountov evepysidv (m.y. {aAn,
vavtia, woapoicdnoio) Kot un
(QUGLOAOYIKAOV EPYUCTNPLUKDV SOKILOCIDV
(avénuéva nrotika Eviopa) Kotd
ovyyoprynon epapipéving pe prrovafipn.
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Mivaxkag 2: AMniemiopacn pe Ao QUPUOKEVTIKA TPOTIOVTA KOl GALES HOPQPEG aAANAETIOpaONG

Kotnyopia
(POPLUKEVTIKOD
TPOIOVTOg

D opPOKEVTIKO TPOIOY EVTOC
™G KaTnyopiog
(nerafoinq AUC, petafoin
Cinax)

Klvikéc mapatnpijosig

Avatpéére oty [IXII g epafipéving ya
TEPIOCOTEPES TANPOPOPIEC.

TMapafipoxn (161%, 28%)

H prrovapipn avédvel ta enineda g
LopafipoKng oTov 0pod G ATOTELEGUA TNG
avactoing tov CYP3A. H popafipdxn
umopei va yopnynOet pali pe prrovafipn
v Ty avénon g ékbeong o
papafipokn. I'o tepartépo TAnpoopies,
avatpééte oy [epidnyn
Xapaxtnprotikav [Ipoidvtog g
popafipokng.

1 Padteyxpapipn (16%, 1%)

H ovyyopnynon prrovafipng kot
poiteykpafipne Tpokoiel nocova peimon
TOV EMTEd®V TNG porteyKpoPipnc.

1Z1doPovdivn (25%, Aev el
KkafopiloTel)

H prrovaBipn pumopei va endyet
yAvkovpovidiwon g {idofovdivng, pe
amoTEAEC O ELOPPE PEIOUEVD ETIMES D TNG
(100Povdivng. Aev Bo Tpémel va etvat
OTTOPOITITEG TPOTOTONGELS TNG OOGNG

Avtyukpofioxd

| AtoBaxovn

H prrovaipn, otav yopnyeitol oe d6om
QOPUOKOKIVITIKOD EVIGYVTH, EMAYEL TN
YAVKOVPOVIOIOT) KOl G ATOTEAEGLLA
OVOULEVETOL VO LEUDGEL TIG GUYKEVIPDGELS
g atoPaxovng 6To TAGCKO. ZVVIGTATOL
TPOCEKTIKN TOPOKOAOVONON TV EMTESDV
6ToV 0pd 1 TOV BEPUTEVTIKOV EMOPACEDY
KATA T GLYXOPTYNON TG ATOPOKOVIG UE
prrovoPipn.

T1Bedakiiivn

Agv vapyet dStobéoiun perém
oAAnAemiopaong povo pe t prrovoPipn.
AOY® 10V KtvovvoL avemfountmv
gvePYELMV OV oyeTilovtal e T
Bedakidivn, Ba Tpémel va amopebyeToL 1
ovyyopnynon. Eav to 6peioc veptepel
TOV KIVOUVOUL, 1] GUYXOPNYNOT TNG
Bedaxidivng pe prtovaPipn mpénet va
yivetal pe Tpocoyr). XuviotdTot GuxvOTEPN
mapaKkorlovOnon Tov
NAEKTPOKOPIIOYPOAPTLLOTOC KO
TapoKoAovONoN TV Tpavoavac®V (BA.
[TepiAnym T@v XopaKTnploTiK®@y Tov
[Ipoidvtog Pedakidivng).

1 KhopiBpopvkivn (77%, 31%),
114-OH petafoAitng
KhapBpopvkivig (100%, 99%)

AdY® Tov peydlov BepamenTiKoy
mapadvpov e KAaptBpopvkivig dev Ba
TPEMEL Vo, amarteital peimon g doong o€
ao0eveig [1e PLOLOAOYIKT VEQPIKN
Aertovpyia. Adoelg KhapiBpopvkivng
ueyoAvtepec omd 1 g nuepnoing dev Oa
TPETEL VO, GLYYOPNYOOVTOL UE prrovafipn
OV YOPTYELTAL MG PAPUAKOKIVITIKOG
gvioyvme. o acOeveic pe veppikn
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Mivaxkag 2: AMniemiopacn pe Ao QUPUOKEVTIKA TPOTIOVTA KOl GALES HOPQPEG aAANAETIOpaONG

Kotnyopia
(POPLUKEVTIKOD
TPOIOVTOg

D opPOKEVTIKO TPOIOY EVTOC
™G KaTnyopiog
(nerafoinq AUC, petafoin
Cinax)

Klvikéc mapatnpijosig

dvolettovpyia, Oa mpénet va eEgtdleTon To
EVOEYOLEVO LeI®ONC TNG 000G TNG
KhopBpopvkivng: yio acOeveic pe
KkéOapon kpeotvivig 30 £mg 60 mL/min 1
d0oon Ba Tpémel va peidveral katd 50%
(BA. mapdaypoeo 4.2 yo acOeveig pe
cofapn veEPpikn SuoAelTovpyia).

Aghopavion

Agyv givan daBéoun kopio pelémm
oAAnAemidopaong povo pe t prrovoPipn.
e Ui, LEAETN aAANAETIOPOIOTC PUPILAK®OY
o€ vyieig ebelovtég pe dehapavion 100 mg
300 QopEc NUEPNCLmG Kot
AomvaBipn/prrovafipn 400/100 mg 6vo
@opéc nuepnoing eni 14 nuépec, n €kbeon
otov petaforitn DM-6705 g
delapaviong rav avénuévn katd 30%.
E&attiag Tov Kivéhvov mapdtacng Tov
dwotuatog QTc mov oyetiletan pe to
DM-6705, edv n cvyyopnynon
delopaviong pe prrovaPipn kpiveton
amopaitntn, cuvictdrol oAb cuyvi HKIT
mapoKoAovOnon ko’ 6An T didpkela TG
neprodov Bepameiog pe Paxlovid (PA.
Tapdypoo 4.4 kot avatpééte oy
[epiinym Xapaxtnpiotikdv Ipoidvtoc
g deAaLLOViONC).

TEpvBpopokivn,
Trpaxovaldin™

H wwpaxovaldin avéaver tig typuég AUC
Kot Crmax TG VippazpeAfipng katd 39% won
19%, avtiotoya. H prrovafipn, 6tav
YopNyeital o€ 666N PUPHOKOKIVITIKOD
gvioyvt avaotédlel to CYP3A4 kot g ek
TOVTOL OVOUEVETOL VO QVENOEL TIG
GUYKEVIPMOGELG TNG 1TPAKOVALOANG Kot TNG
gpvOpopvkivng oto TAACUA. ZVVIoTATOL
TPOCEKTIKT TOPOKOAOVOTON TV
BepamevTikdv Kot avemfountov
emdphoemv 0Tov 1 gpuhpopvkiv 1
rtpoakovalOAn cuyyopnyeiton e
prtovoPipn.

1Dovc1d1Kd 0&D (GVOTNUATIKN
0006¢)

A&gdopévov Tov KIvoOVOU GNHOVTIKNG
avénong e éxbeong 6To PoVoIdKO 0EL
(cveTNUOTIKN 080G) KOl KOTH GUVETELN TOV
CYETIKOV aVETIOOUNTOV GUUPBAVT®V, deV
Oa mpémet va yivetal cuyyopynom eKtog
€4v pmopet va Tpaypotorotn el
SlEmMoTNUOVIKN dtefovAEVOT| YO, TV
ao@oAn Kabodnynon me.

TPipapmovtivn (4 eopéc, 2,5
(POPEC),

125-0-3ec0KETVAO
petafoiimg pipaumrovtivng (38
PopEg, 16 Qopéc)

Avopévetar avénon g ékbeomng ot
PLPOUTOVTIVI] AOY® TNG OVOGTOANG TOV
CYP3A4 and ) prrovoPipn. Zvvietdtorn
StofovAievon e SEMGTNUOVIKY Opdda Yo
™V 0o@oAn Kabodnynon mg
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Mivaxkag 2: AMniemiopacn pe Ao QUPUOKEVTIKA TPOTIOVTA KOl GALES HOPQPEG aAANAETIOpaONG

Kotnyopia
(POPLUKEVTIKOD
TPOIOVTOg

D opPOKEVTIKO TPOIOY EVTOC
™G KaTnyopiog
(nerafoinq AUC, petafoin
Cinax)

Klvikéc mapatnpijosig

GLYYXOPNYTOTG KL TNV avAayKn peimong g
d00MG TNG PLPAUTOVTIVIC.

Pupapmicivn,
Pwpamevtivn

H prpapmikivn ko n pupamevtivn ivor
woyvpot enaymyeig tov CYP3A4 xar avtd
umopel va 00MyNoel oe pelmpévn EkBeon
o vippotpeAPipn/prrovofipn,
EVOEYOUEVT] OTTMAELN TNG LOAOYIKNG
avtomdkpilong kKot mhavn avroyn. H
TOVTOYPOVT XPNOTN PLPAUTIKIVIG 1
prpamevtivng pe Paxlovid avtevdeixvoton

(BA. mapdypaeo 4.3).

Yovipapedolaloin/
Tpebompiun

Agv Oa mpémel va givar amapaitnn n
TPOTOTOINGoN TG 600N TNG
covApapedoaldoing/piuebonpiung Kotd
T S1dpKeL TG TavTdYPOVNC Depameiog e
prtovoBipn.

1 Bopkovaloin (39%, 24%)

H ovyyopnynon Popucovalding kot
prtovaPipng, 6tav yopnyeitor oe d6om
QOPULOKOKIVITIKOV EVIOYLTN, 00 Tpémet va
UTOQEVYETOL, EKTOG €AV 1] 0ELOAOYNOT| TOV
0PEALOVG/KIVOVVOL Y10, TOV 0.oOEVT|
dwkatoroyel ™ ypnon Popikovaldinc.

Avtyoyooikd

1K olamivn

A&gdopévou Tov Kivovvov avéneng tng
éxbeong oy KAolamivn Kot kaTd
GUVETELD, TOV GYETIKAOV OVETOOUNT®V
ouupdvrov, dev Ba mpémel va yivetal
GLYYXOPNYNOT| EKTOG €4V pmopet val
TPUyUaTomoln0el SIEMGTIUOVIKNY
dwafovievon yuo TNV ac@aAr kabodynon
mg.

T ALOTTEPIOOAN,
1Piomep1dovn,
1®¢gl0p1oalivn

H prrovaipn eivor mBoavo va avaocteilet
10 CYP2D6 ko1 g amotérecio
OVOLPLEVETOL VO 0UENOEL TIG GUYKEVIPDGELG
NG QAOTEPIOOANG, TNG PLOTEPLOOVNC KL
¢ Oetopdalivng. TuVIeTATAL TPOCEKTIKN
TapaKolovOnon TV BepamenTIKdY Kot
avemBouunTOV eTdpAcE®V OTAV VT Ta.
QAPLLOKA YOPTYOUVTUL TOVTOYPOVA LLE
OVTIPETPOTKEG dOGELS prrovafipng.

1 Aovpaciddovn

E&artiag g avactoing tov CYP3A and
T prrovafipn, Ol GLYKEVTIPMGELC TNG
A0VPaC1O6VNG avapéveTal va avénbovv. H
TAVTOYPOVY] YOPNYNON HUE AOVPAGIOOVY
avtevdeixvotol (BA. Tapdypago 4.3).

Twolion

H ovyyopnynon pe prrovafipn eivor
OV Vo TPOKUAESEL AVENUEVEG
GLYKEVTPMGELS TUOLIONG 0TO TAAGLLOL KOt
oLVERMOG avtevoeikvutal (BA. Tapdypopo
4.3).
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Mivaxkag 2: AMniemiopacn pe Ao QUPUOKEVTIKA TPOTIOVTA KOl GALES HOPQPEG aAANAETIOpaONG

Kotnyopia
(POPLUKEVTIKOD
TPOIOVTOg

D opPOKEVTIKO TPOIOY EVTOC
™G KaTnyopiog
(nerafoinq AUC, petafoin
Cinax)

Klvikéc mapatnpijosig

TKovetiamivn

E&atiog g avactoing tov CYP3A and
N prrovafipn, Ol GLYKEVTIPMDGELC TNG
Kovetlamivng avapuéveral va avénbovv. H
Tavtoypovn yopnynon Paxlovid kot
KOVETLOMIVIG avTEVOEiKVLTAL, KAODGS
umopei va avénoet tnv to&kdTnTa Tov
oyetileton pe v kovetiamivn (PA.
mopaypapo 4.3).

ITopdyovteg Yo v
KaAonOn vrepmiacio
TOV TPOGTATN

1Z1h0d06ivn

H ovyyopnynon avievdeixvotol Ady® Tov
EVOEYOUEVOL EUPAVIONG 0pHOGTATIKNG
vrotaong (BA. mapdypapo 4.3).

B2-aymviotig (Lokpdg
dpdiong)

1 ZaApeTEPOAN

H prrovaBipn avactéiier 1o CYP3A4 ko
GUVETMOC OVOUEVETOL EKTETOUEVT aDENOT
OTIG GVYKEVIPDGELG TNG COAUETEPOANG GTO
TAOo U, UE OMOTEAEG O, QVENUEVO KIVOLUVO
KOPOLOYYELOKOV aveMOOUNT®V GUUPBAVI®V
OV GYETILOVTAL LUE TN COAUETEPOAT,
GUUTEPTAQULBOVOLEVTS TNG TAPATACGNG TOV
dwotmuatog QT, Tov atoduaTog TOAUDY
Kot TG AEPOKOUPIKNG TorLKOPSIOGC.
ZUVENWDS, ATOPEVYETE TV TALTOYPOVT|
ypnon pe to Paxlovid.

AVTayovioTég SlaOAmY
acPeotiov

T Aphodurivn,
TARTolEun,
Tderodmivn,
TNwapduivn,
TNwpedumivn,
1Bepamopiin

H prrovaipn, 6tav yoprnyeital og d6om
€lTe PUPUAKOKIVNTIKOD EVICYLTY glte
AVTIPETPOTKOD TaPAYOVTO, OVOGTELAEL TO
CYP3A4 ko1 oG amoTéEAEG L0 AVOUEVETOL
va 0LENGEL TIG GUYKEVTPMOELS TOV
AVTOYOVIGTOV S100A®V 00PECTION 6TO
TAAC 0. XVVICTOTOL TPOGEKTIKN
TapaKolovOnon TV BepamenTIKMY Kot
avemdountov endpacewv 6tav N
aproodtmivn, n dtktaléun, N eerodiutivn, n
vikapdurivn, 1 vipedimivi 1 1 Bepamapiin
YopnyovvIoL TowTdYpove. Ue prrovaPipn.

1 Agpravidimivn

A&gdopévov ToL KIvOOVOU CNHOVTIKNG
avénong g éxbeong ot Aepkavidutivn
K0l GUVETDC TOV GLVOPDV AVETIOOUNTOV
gVEPYELDV TNG, Ogv Ba mpémet va yiveTat
GLYYXOPNYNOT|, EKTOG €4V pmopet vo
TPAYUOTOTON 0l SIEMOTNHOVIKN
dwfovievon yuo TNV ac@ain kabodrynon
mg.

Kopdiayyetaxoi
POPLOKEVTIKOT
TOPAYOVTESG

TAMOKIPEVN

AToQevyETE TNV TOVTOYPOVI ¥PNON LE TO
Paxlovid.

1Z1ootaloin

ZVVIOTATOL TPOGAPLOYN TG OOONG TNG
octhootaloine. o teplocoTepeg
mAnpogopiec, avatpééte oty IIXTII g
ohoctalOANC.

Klomidoypéin

H ovyyopnynon pe v khomdoypéin
EVOEYETOL VO LEIDGEL TO EMITESD TOV
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Mivaxkag 2: AMniemiopacn pe Ao QUPUOKEVTIKA TPOTIOVTA KOl GALES HOPQPEG aAANAETIOpaONG

Kotnyopia
(POPLUKEVTIKOD
TPOIOVTOg

D opPOKEVTIKO TPOIOY EVTOC

™G KaTnyopiog
(nerafoinq AUC, petafoin

Crmax)

Klvikéc mapatnpijosig

EVEPYOL HETOPOALTN TNG KAOTOOYPEANG.
ATOQEVYETE TNV TALTOYPOVI XPTON LE TO
Paxlovid.

TEmhepevovn

H ovyyopnynon pe emhepevovn
OVTEVOEIKVLTAL AGY® TOL EVOEXOUEVOL
vrepkolopiog (BA. Tapdypago 4.3).

TPaumpadivn

H ovyyopnynon pe paumpadivn
aVTEVOEIKVLTAL AGY® TOL EVOEYOUEVOL
Bpadvkapdiog N S1OTAPUYDV AYOYILOTNTOS
(BA. mapdypago 4.3).

T Tucaypehdpn

Agdopévou Tov KivdhvVou GTUOVTIKNAG
avénong g Exbeong otV TIKaypeAdpT
K01, KOTQ GUVETELD, TOV GYETIKMV
avemBountov couPavtov, dev o mtpénet
va. Yivetal cuyyopnynon, ektog edv pmopet
va Tpaypatono el SIEMOTNUOVIKY
dtafovAievon yo TNV acPaAr] kabodnynon
™mg.

Evioyvtéc pubuctaov
NG OOUEUPPAVIKNG
AYOYIHLOTNTAS TG
KLGTIKNG tvmong

TEre&axaptopn/

teCakaptopn/IPoakagtopn,

TBakagtopn,

1 TeCokaptopn/iPakagtopn

Mewwote T 0061 KOTA TN GUYYOPIYNCN UE
Paxlovid. I'io mepiocodtepec TANPOPOPIES,
avatpééte otig empépoug TIXII.

Aovpoxa@topn/IPakaptopn

H ovyyopnynon avtevoeikvotal Ady®
SVVNTIKNG OTOAELNG TNG LOAOYIKNG
avtamokpiong kot mbavng avroyng (PA.
evotnta 4.3).

AvooToleig g
SMENTIOLAMKNG
nentddong 4 (DPP4)

1 Zagaylmtivn

ZVVIOTATOL TPOGAPLOYN TG OOONG TNG
caayMmtivng o€ 2,5 mg pia eopd
Nuepnoimg.

Avtoyoviotég
gvoonAivng

TMmocevtivn

H ovyyopnynon urocevidvng ko
prtovaPipng katéAnée oe avénon tov
LEYIOTOV GVYKEVIPAGE®DV (Crax) KO TNG
AUC g umocevtavng o€ otadepn
KOTAGTAOT. ATOQUYETE TNV TAVTOYPOVN
ypnon pe to Paxlovid. Avatpé€te oty
IIXII ¢ pmocevtévng Yo TePIGGOTEPES

TANPOQOPIES.

TP1ocryovdtn

Ot 6uYKEVTPMGELS GTOV 0pO Popel va
avénbobv LOY® TG AVAGTOANG TOV
CYP3A «xot g P-gp and m prrovopipn. H
ovyyopnynon proctyovdrng pe Paxlovid
dev ovviotdton (avatpéste oty [IXIT g
PLOCTYOVATNG).

TToapbywyo
£PLGIPm®OOVG dAVPOC

TAwdpogpyotapivn,
TEpyovopivn,
TEpyotopivn,
TMebviepyovoPivn

H ovyyopnynon pe prrovafipn eivor
OV Vo TPOKUAESEL AVENEVEG
GUYKEVIPMGELS TV TUPAYDYWOV TNG
£PLOIPD®OOVG OAVPUG OTO TAAGLLO KOt
oLVERMOG avtevoeikvutal (BA. Tapdypopo
4.3)
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Mivaxkag 2: AMniemiopacn pe Ao QUPUOKEVTIKA TPOTIOVTA KOl GALES HOPQPEG aAANAETIOpaONG

D opPOKEVTIKO TPOIOY EVTOC

Kotnyopia ™G KaTnyopiog

(POPLUKEVTIKOD (nerafoinq AUC, petafoin

TPOIOVTOg Cnax) Khvikég mapotnpijosig
TTapdryovrog 1Z1c0ampion AvEnuéveg cLYKEVIPOGCELG OLoATPIdNG OTO
KWW TIKOTNTAG TOV TAAo U, ZVVETDS, OENGCT) TOV KIVOUVOU
YOGTPEVTEPTKOV cofapmv appuiuldY amd ovTdV TOV

TOPAYOVTO KOl GUVETADG 1 TOVTOYPOVN
ypnon pe to Paxlovid avtevoeixvotan (BA.
Tapdypoo 4.3).

DOuTikd TpoidvTal

St. John’s Wort

DuTIKG oKEVAGHATO TOV TEPLEYOLV St.
John’s Wort (Hypericum perforatum)
e€artiag Tov KIvoHVoU PEIOUEVOY
GLYKEVIPMGE®V GTO TAAGLLOL KO
LEIMUEVOV KAWVIK®V ETOPACEDV TG
vippatpeAfipng kot tng prrovaPipng, Kot
GUVETMOC 1) TaVTOYpovn ¥pnon e Paxlovid
avtevdeixvotal (BA. Topdypago 4.3).

Avaotoleic tne HMG
Co-A avaywydong

1 AoPactotivn
Zippooctativn

Ot avactohieic Tng HMG-CoA avaywydong
mov g&aptdviot o€ VYNAO Babud amod tov
petaforiopd and to CYP3A, énwogn
AoBactativn kot n clpfaoctativn,
OVOUEVETOL VA £YOVV CNUOVTIKA CLENUEVES
GUYKEVTPMGEIC GTO TAAGLLO KOTA TN
cvyyopriynon ue prrovafipn yopnyovuevn
o€ VYA 6061, GOUPOVO. LE TNV
TPONYOVLLEVT XPNIoN NG Elte MG
OVTIPETPOTKOC TAPAYOVTAG EITE G
QapuraKkokvnTIKog evioyvme. Kabaog ot
avénuévec cuykevtpmoelg AoPactativig
ka1 oypactativig umtopei va
npodiabécovy acbevelg o poomabdeieg,
ouumEPTAAUPOVOUEVNC TG
PAPOOUVOAVONG, O GUVOVAGHOC CLTAOV TV
QUPUOKEVTIKOV TPOIOVIMV e prrovafipn
avtevdeixvotal (BA. Topdypago 4.3).

TAtopPooctativn,
PocovBactativn (31%, 112%)*

H aropPactativn eaptdrol Arydtepo and
10 CYP3A vy tov petaporiopd. [apdtin
amofoAn g pocovPactativig dev
e€aptaton amo to CYP3A, éyxel avapepbet
avénon g ékBeomng ot pocovfactativn
KT T Gvyxopnynomn ue prrovaPipn. O
UNYOVIGHOG VTNG TNG OAANAETIdpaong dev
glvatl caeng, aALd umopel va givar
OTOTEAECLLOL TG OVOGTOANG LETUPOPEQL.
Orav ypnoiponotovviot pe prrovafipn,
7oV Yopnyeital og dooN gite
QOPUOKOKIVITIKOD EVIGYVTH, EiTE
avTIPETPOTKOD Tapdyovta, Oa Tpémel va
YOPNYOUVTOL Ol XOUNAOTEPES SVVATEG
dooelg atopPaoctativng M
pocovfoctoativig.

TdAovBoocToTiV,
[pafactotivn

IMopdtt dev e&oaptavtor amd to CYP3A yia
70 petafoloud tovg, n ékbeon otnv

20




Mivaxkag 2: AMniemiopacn pe Ao QUPUOKEVTIKA TPOTIOVTA KOl GALES HOPQPEG aAANAETIOpaONG

Kotnyopia
(POPLUKEVTIKOD
TPOIOVTOg

D opPOKEVTIKO TPOIOY EVTOC
™G KaTnyopiog
(nerafoinq AUC, petafoin
Cinax)

Klvikéc mapatnpijosig

mpafaoctativn kot T lovPactativn
umopei va avéndei Aoym ovaoToANG TOL
uetapopéa. E&etdote 10 evogyOuEVO
TPOCOPIVIG O10KOTNG TNG TPAPUGTATIVIG
Kol NG pAovPactativig Katd tn didpreln
g Bepamneiog ue Paxlovid.

Oppovika
OVTIGVAANTITIKA

LABwvloieTpadiorn (40%,
32%)

E&attiag tov peuwoenv otig
GLYKEVTPMGELS 00vOAOIGTPOSIOANG Oal
npénel va, eEetdleton 1 ypfon uebddmv
AVTICVAANYNG GPAYHOD 1) GAA®V Un
OPHOVIKGV PEBOO®MV AVTIGOAANYNG LE TNV
TAVTOYPOVT] YPNON prrovoPipng o vynin
d00T GUUPOVE, LLE TNV TPONYOVUEV YPNON
NG €lT€ WG aVTIPETPOTKOG TOpdyovTag it
WG QOPUAKOKIYNTIKOG eVioyvThs. H
prtovaPipn givor mBavo va aArdEeL TO
CLLOPPOYIKO TPOPIA TNG UATPOG KOl VO
LLEWDGEL TNV OTOTEAECUOTIKOTNTO TOV
OVTIGLAANTITIK®OVY TOV TEPLEYOVY
01GTPUOIOAN.

AvOcOKOTOOTAATIKG,

T1Bokhocmopivn

H ovyyopnynon avievdeixvotol Adym
mBovng o&elag 1/xat ypoviog
veppotofikodmrag (BA. Tapdypago 4.3).

AvVOGOKOTOOTAATIKG,

Avootoleic Kadowvevpivng:
T1Kvkhoomopivn,
1 TaxpoALovg

Avaotoieic mTOR:
TEBepdipovg,
1 Z1poApong

H prrovaipn, otav yopnyeitol oe d6om
QOPUOKOKIVITIKOD EVICYVT, AVUGTEAAEL
70 CYP3A4 ko1 g amotédecio
OVOLLLEVETOL VO UENOEL TIG GUYKEVIPDGELG
NG KUKAOGTOPIVNG, TOL EREPOAYLOVS, TOL
GLPOALLOVS KO TOL TAKPOALOVS GTO
TAGoUa. AVTH 1] GLYYOPNYNON TPETEL VAL
e€etaletal LOVo e GTEVI KO TOKTIKT|
TOPOKOAOVONON TOV GUYKEVIPOCEMY TOV
OVOCOKOTOGTOATIKMV GTO OipLal, Yo vol
pelmbel 1 0661 TOL AVOGOKOTUGTAATIKOD
GUUO®VA LE TIG IO TPOCPOTES
KateLOVVTINPLEC 001 YiEC Kot Vo amoPevyDel
N vepPoiikn £kBeon Kot ) exakdA0VON
avénon tov cofapmv averBountov
EVEPYELDV TOV OVOCOKATAGTOATIKOV. Eivar
ONUOVTIKO T GTEVY| KO TOKTIKT)
TapoKoAovOnon va yiverot dyt povo katd
TN cvyyopnynon pe Paxlovid aAAd va
ovveyileton Ko petd tn Oepameio pe
Paxlovid. Onwg cuvietdtol GuVoAKd Yo
1 SloYEIPIoT) TV POPUAKEVTIKAOV
oAAnAemidpacewy, amarteital dafovievon
LLE L0l SIEMIGTILOVIKT OPLAdaL Y10l TV
OVTIUETMOTIOT TNG TOAVTAOKOTNTOS OVTNG
g ovyyopfiynong (BA. mapdypapo4.4).
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Mivaxkag 2: AMniemiopacn pe Ao QUPUOKEVTIKA TPOTIOVTA KOl GALES HOPQPEG aAANAETIOpaONG

Kotnyopia
(POPLUKEVTIKOD
TPOIOVTOg

D opPOKEVTIKO TPOIOY EVTOC
™G KaTnyopiog
(nerafoinq AUC, petafoin
Cinax)

Klvikéc mapatnpijosig

AvooToleig Kivaong
Janus (JAK)

TTopacitvipnn

ZVVIGTATOL TPOGAPLOYT THG 0OONG TNG
topacttvipmng. I'a tepiocdtepeg
mAnpogopiec, avatpééte oty IIXTII g
TOPOGITIVIUTNG,

TOvVTOdOCITVITY

O1 cvotdoelg docoloyiag yio
CLYXOPNYNON THG OVTTASAGITIVILTNG LLE TO
Paxlovid e€aptatot amd tnv EvosiEn g
ovradacttvipmng. I'a neplocdTepeg
mAnpogopiec, avatpééte oty IIXTII g
OLTASALCITVILTING.

TTapdéyovreg
Tpomonoinong Amdiov

T Aoptomion

Ot avaotoheic Tov CYP3A4 av&davouv v
éxBeon otn Aoptamion, e TOLG 1GYLPOVG
avaGTOAELS v avEdvouy v ékBeomn Katd
nepimov 27 eopéc. EEattiag tng avasToAng
tov CYP3A amod ) prrovafipn, ot
GLYKEVTPMGELS TNG AOULTOTIONG
avapéverol va avénbodv. H tavtdypovn
ypnon Paxlovid pe Aopitomion
avtevdeixvotal (BA. TAnpogopieg
GLVTAYOYPAPNONC Y10, TN Aopttamion) (BA.
apaypaeo 4.3).

DoppokevTikd
TPOIOVTA Y10l TN
Oepamneio G
nupoaviog

TEAeTpintdvn

H ovyyopnynon ehetpurtdvng evtog
TOVAGYLOTOV 72 @POV amd T YOpNyNon
tov Paxlovid avtevdsikvotor Aoym tov
EVOEYOUEVOL EPPAVIONS GOPapdY
AVETOOUNTOV EVEPYELDV,
CLUTEPILOUPAVOUEV®V KAPILOYYELLKDY
KoL EYKEQPOAOAYYEIK®V suufaviov (BA.
napdypoeo 4.3).

TPipeykendvn

AToQeVYETE TNV TALTOYPOVT XPTON LE TO
Paxlovid.

Avtoyoviotéc Tav
UETAALOKOPTIKOEWD DV
VTOS0YEMV

T O1vepevovn

H cvyyopnynon avtevdeikvotal Ady® Tov
EVOEYOUEVOL EPPAVIONS GOPapdY
AVETOOUNTOV EVEPYELDV,
GUUTEPTLOUPAVOUEVC TNG VTTEPKAALOLULIOG,
NG VILOTUGNG Kot TNG vovatplopiog (BA.
napdypoeo 4.3).

Avtayoviotég
LOVGKAPIVIKDV
VTOS0YEMV

TAaprpevokivn

AgdopEVOL TOL KIVODVOL GTLLOVTIKNAG
avEnong g €xbeong oty daprpevakivn
KOl KOTO GUVETELD TV GYETIKAOV
avemBountov cvuPaviov, dev Ba mpémet
va, yivetal cuyyopnynon, ektoc edv umopet
Vo TPOyUaTomom el SIEMGTNUOVIKY
dafovAievon yio TNV ac@aAn kabodnynon
™me.
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Mivaxkag 2: AMniemiopacn pe Ao QUPUOKEVTIKA TPOTIOVTA KOl GALES HOPQPEG aAANAETIOpaONG

D opPOKEVTIKO TPOIOY EVTOC

Kotnyopia ™G KaTnyopiog
(POPLUKEVTIKOD (nerafoinq AUC, petafoin
TPOIOVTOg Cnax) Khvikég mapotnpijosig
T ZoMpevakivn Agdopévou Tov KivdHVoL GTUOVTIKNAG
avénong g Ekbeong otV GolpevaKivn
KOl KOTE GUVETELD TOV GYETIKAOV
avemBountov couPavtov, dgv Bo tpénet
va. YIveTal cuyxopnynon, eKtoc v pmopet
vo Tpaypatonotfel SIEMOTNUOVIKY
dtafovAievon yo TNV acpair] kabodnynon
™mg.
Nevpoyvylatpikol TApumimpaloin, SVVIGTATOL TPOGUPUOYT OOGNG TNG
TAPAYOVTES TMrpeEmmpaloin aputitpaloing Kot g prpeEmmpalding.
[No mepiocdtepeg TANpopopies, avatpéste
ot [IXIT g aputmpaloing i g
umpeEmimpaloing.
TKapupalivn H ovyyopnynon avtevdeikvuton Aoy g
avénuévnc €kbeonc 6To TAGGLO TNG
Kapurpalivig Kol TV SpacTIKOV
petaforrtmv g (PA. Tapdypago 4.3).
AVToy®mVIoTEG TNoAoEeyKOAN H ovyyopnynon avtevdeikvotal Ady® Tov
OTOEOMV EVOEYOUEVOL ELPAVIONG CUUTTOUATOV
oTépnong omoed®v (PA. mapdypopo 4.3).
AvooToleic TABavaeiin (13 gopéc, 2,4 H tavtoypovn yprion apavagiing,
POGPOJEGTEPAOTG (QOPEC), GUAVTEVOQIANG, TAVTAANQIANG Kot
(PDES) 1Zwvtevoeiln (11 opég, 4 Bapvtevapiing pe Paxlovid avtevdeikvotal
Qopéq), (BA. mapdaypago 4.3).
T Tavtaraeiin (124%, <),
T1Bapvtevapiin (49 eopéc, 13
POpEQ)
Hpeguotiwcd/vavoticd | TAATpaloAdun (2,5 opég, <») | O petafolopog e oAmpalodaung

OVOOTEALETOL LETA TNV EICAY®MYN TNG
prtovaPipne. Zuviotdtol Tpocoyn Katd
SLIPKELD TOV TPOTMV UPKETMOV NUEPDV
otav 1 eATpaloAaun cuyyopnyeital Ue
prtovoPipn g vynAn 866N COUPOVA LE
TNV TPOTYOVUEVT (PT|OT TG ElTE G
OVTIPETPOTKOC TAPAYOVTOG EITE (G
(QOPHLOKOKIVITIKOG EVIGYVTNG, TPV
avartuyOel n eroywyn Tov HeTafoAoUOD
™™g aAmpaloAdunc.

T1Bovomipdvn

H prrovaipn, otav yopnyeitol o d6om
€lTe PUPUAKOKIVITIKOD EVIGYLTY] £ltE
OVTIPETPOTKOD TaPAYOVTa, OVOCTEAAEL TO
CYP3A xo1 ¢ 0mOTEAEC LA OVOLLEVETOL VL
0VENGEL TIG CLYKEVIPDOGELS TG
Bovempdvng 6to TAACUA. ZVVIGTATOL
TPOCEKTIKT TOPOKOAOVOTON TV
OepamevTikdy Kot avemBountov
emdpdosmv 0tav 1 fovomipdvn yopnyeitol
TAVTOYPOVA LLE prtovaPipn.
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Mivaxkag 2: AMniemiopacn pe Ao QUPUOKEVTIKA TPOTIOVTA KOl GALES HOPQPEG aAANAETIOpaONG

Kotnyopia
(POPLUKEVTIKOD
TPOIOVTOg

D opPOKEVTIKO TPOIOY EVTOC
™G KaTnyopiog
(nerafoinq AUC, petafoin
Cinax)

Klvikéc mapatnpijosig

1Khopalemdn,
T Awalendun,
TEotaloAdun,
TdAovpalendun

H ovyyopnynon pe prrovafipn eivar
OV Vo TPOKAAESEL AVENEVEG
oLYKEVTPMGELS Khopalendtng, dalemdung,
gotalolaung Kot pAOVPAlETAUNG OTO
TAAC O KL GUVETDG ovTevOgikvuTat (BA.
Tapdypoo 4.3).

1A76 otopatog MidaloAdun
(1330%, 268%)* ko
mopevTepKn Midalolaun

H widaloraun petoPolriletal ektevidg amo
170 CYP3A4. H ovyyopfiynon ue Paxlovid
UTopEl va TPOKOAEGEL [0, LeyAn avénon
oTN ovykévpmon g dalordunc. Ot
GLYKEVTPMGELS TG daloAdung oto
TAAG O AVOUEVETOL VO EIVOIL OUOVTIKA
VYNAOTEPES OTaV M MdaloAdun yopnysiton
omtd TOV GTOUATOG. ZVVETMG, M
ovyyopnynon tov Paxlovid pe amd tov
GTOUATOG YOPNYOUUEVT] LdOLOAGUN
avtevdeixvotal (BA. Tapdypago 4.3), evid
0o mpémel va divetol mpocoyn Katd
ovyyopnynon tov Paxlovid pe mapeviepikd
yopnyovuevn uoalordun. Aedopuéva omd
TNV TOVTOY POV ¥PNoN ModaloAdung
TOPEVTIEPIKE L BAALOVG OVOIGTOAELG
TPOTEACOV VTOINADVOLV i Thovn 3
£€m¢ 4mhdcio avEnon TOV ETITEI®V TNG
ualoraung oto TAdoua. Edv to Paxlovid
GLYYopNYEiTOL LE TOPEVTEPIKE
yopnyovuevn udaloraun, owtd o tpémel
va yivetal o€ povada evtatikng Oepameiog
(ME®) 1 mapopoto meptpdiiov mov
Slo@oAlel oTevn KAVIKY
TAPUKOA0VONGN KoL KOTAAANAN 10TPIKY|
OVTILETOTION OE TEPIMTOON
OVOTTVELGTIKNG KOTAGTOANG 1/Kait
TOPUTETAUEVNG KOTOOTOANG. Oa Tpémel va
e€etdletal To EVOEYOUEVO TTPOGOPLOYNG
g 060NG TG MOAloAGUNGC, E0KA EQV
YOPNYOVVTOL TEPIGGOTEPES OO piat SOGELG
uoaoAdung.

1 Tpuaordun (> 20 popés,
87%)

H ovyyopnynon pe prrovafipn eivor
mOOVO Vo TPOKAAESEL AVENEVEG
GLYKEVTPMGELS TPLULOAAUNG GTO TAACLLOL
K0l GUVERMG ovTevOEikvuToL (BA.
mopaypapo 4.3).

Yrvotikog
ToPAyovTag

1ZoAmdéun (28%, 22%)

H CoAmdéun kou 1 prrovaipn gival
duvatov vo cuyxop1yNBovV LE TPOGEKTIKY
TapoKoAovONoN Yio vVIEPPOALKES
KOTOOTOATIKEG EMOPACELC.

Alokomn Komvicpotog

| Bovmpomidvn (22%, 21%)

H Povmpomiovn petaforiletor kupimg amod
to CYP2B6. H tavtdypovn yoprynon
Bovmpomidvng Le ETOVOLOUPBOVOUEVEG
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Mivaxkag 2: AMniemiopacn pe Ao QUPUOKEVTIKA TPOTIOVTA KOl GALES HOPQPEG aAANAETIOpaONG

Kotnyopia
(POPLUKEVTIKOD
TPOIOVTOg

D opPOKEVTIKO TPOIOY EVTOC
™G KaTnyopiog
(nerafoinq AUC, petafoin
Cinax)

Klvikéc mapatnpijosig

d0oelg prrovafipng avOUEVETOL VO LELDGEL
T0 EMimEd A TNG fovmpomovng. AVTEG oL
emdpdoelg Dempeital OTL AVTITPOCHOTEDOVY
EMOYOYN TOV UETAPOAIGLOD TNG
Bovmpomidovng. Qot6G0, eneldN N
prtovaPipn €xel emiong kataderybel 0T
ovaotéel to CYP2B6 in vitro, dev Bo
TPEMEL VA, YIveTOL LIEPPAGT TNG
GLVIGTAOUEVNG 006N PoVTTPOTIOVIG. €
avtibeon pe ™ HokpoypoOvia yopnynon
prtovoPipng, 0ev VINPYE ONUOVTIKY
oAAnAenidopaom pe T Boumpomidovn HETA
amd Ppayvypovia YopnyNnon YoUUNAny
docewv prrovafipng (200 mg dvo @opéc
nuePNoimg Yo, 2 NUEPES), LTONADVOVTOG
OTL 01 LLEUDCELS OTIG CLUYKEVIPADGELS TNG
Bovmpomidvng umopel va EgKvody apKeTES
NUEPES HETE TNV EVapEn TNG GLYXOPTYNONG
ue prrovafipn.

Y1epoeldn

Bovdecovion,
Ewonvedpevn, evéoun 1
EVOOPPIVIKT| TPOTLOVIKY
pAovTiKalovn,
Tpropcstvorovn

"Exovv avaeepbel cuotnuikég entdpdoelc

oo TO, KOPTIKOGTEPOELON,
GUUTEPTAAUPOVOLEVOL TOV GUVIPOLO
Cushing kot TG KOTOGTOANG TV
eMvePpOiV (Tapatnpnnke peiwon Tov
eMmESV NG KOPTILOANC 6TO TAGGLO KOTA
86%), og acbeveic mov AdpPovav
prtovoPipn Kot ELGTVEOUEVN 1] EVOOPPIVIKA
mpomovikn eAovtikalovn. [lapdpoteg
emdphoelg o pmopovcav emiong va
ouuPovv pe GALL KOPTIKOOTEPOELDN TOV
uetaforiloviot amo to CYP3A m.y.,
Bovdecovion kat TPLOUSIVOAGVY. ZVUVETMG,
N TV TOY POV YOpTYNON prrovafipng o
VYNAR 6661 COUE®VA LE TNV
TPONYOVLEVT XPNION NG, EITE MG
OVTIPETPOTKOC TAPAYOVTAG EITE MG
QOPUOKOKIVITIKOG EVIOYLTNG, KOl QUTMV
TOV YAVKOKOPTIKOEWOMV OEV GLVIGTATAL,
€KTOC €6V TO dVYNTIKO OPELOC TNG
Bepamneiog vepTEPEl TOV KIVOLVOL TOV
GLOTIK®V EMOPACE®Y 0o TOL
KOPTIKOGTEPOELDTN. Bo TpEmeL val
e€etaletol To EVOEYOUEVO HEIMONC TNG
d00MG TV YAVKOKOPTIKOEWOMV LE GTEVN
TAPUKOAOVONGN TOV TOTIKOV Kol
CLOTNK®V EMOPACE®V 1| 1] OAAOYT O
£€va YAUKOKOPTIKOELOEG IOV OEV UMOTEAEL
vrooctpopo tov CYP3A4 (m.y.
Bexhouebalovn). Emmiéov, oe mepintmon
UTOGLPOTG TV YAVKOKOPTIKOEWOMV UTOPEL
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Mivaxkag 2: AMniemiopacn pe Ao QUPUOKEVTIKA TPOTIOVTA KOl GALES HOPQPEG aAANAETIOpaONG

Kotnyopia
(POPLUKEVTIKOD
TPOIOVTOg

D opPOKEVTIKO TPOIOY EVTOC
™G KaTnyopiog
(nerafoinq AUC, petafoin
Cinax)

Klvikéc mapatnpijosig

va amoartnfetl Tpoodevtikn peimon g
d001g GE UEYOADTEPO YPOVIKO SLAGTN LA,

T Agapebalovn

H prrovaipn, otav yopnyeitol oe d6om
€lTe PUPUAKOKIVITIKOD EVICYLTY €ltE
OVTIPETPOTKOV TaPAYOVTO, OVOCTEAAEL TO
CYP3A xo1 ¢ 0TOTEAEC LA OVOLLEVETOL VL
0VENGEL TIG CLYKEVIPDOGELS TG
deapedaldvne 610 TAAGUO. ZVVIGTATOL
TPOCEKTIKT TOPOKOAOVOTON TV
OepamevTikdy Kot avemfountov
EMOPACEMV KATA TN GLYYXOPNYNOM
de&apebaldvneg pe prrovafipn.

1Ipedviordvn (28%, 9%)

SUVIGTATOL TPOGEKTIKT TapaKoAovON o
TV 0EPUTEVTIKOVY Kol avemOOUNTOV
EMOPACE®V KATA TN GUYXOPYNON
npedvilohovng pe prrtovafipn. H AUC tov
petafoiitn mpedviforovng avénbnke katd
37% won 28% petd amd 4 ko 14 nuépeg
yopnynong prrovafipng, ovtictoyo.

O¢pamneio
VTOKOTAGTAOTG
Bupeoc1dkdY oppoveV

AePobvpotivn

"Exovv avaeepbel tepimtdoelg petd my

KuKAoQopia 6TV ayopd oL LTOSEKVHOLY
dvvnrtikn aAAnieniopaon peta&y
TPOTOVTOV TTOL TEPLEYOLV prTovaPipn Kot
Aepobuvpo&ivne. H Bupeocidotpdmog
opuévn (TSH) Ba mpénet va
napokolovdeitar og acbeveic Tov
Aappdavovv Bepamneio pe Aefobuposivn
TOVAG(IOTOV TOV TPMTO UAVO LETH TNV
évapén /xar t Aén g Bepaneiog pe
prrovoPipn.

Avtayoviotég
VTOSOYEDV TNG

Balompeoivng

TToAPamtdvn

H ovyyopnynon avievdeixvotol Adym tov
EVOEYOUEVOL PLOATMOGNC, VITOOYKOUING
Ko veepkoitopiog (BA. Tapdypago 4.3).

Yvvtpnoelg: ALT = apwvotpavopepdon araviving, AUC = weployn KATo amd TV KOpmOAn.
* Amoteléopara and DDI peléteg mov dievepyndnkav pe to Paxlovid (BA. mopdypago 5.2).

4.6 Tovipétnra, KONON KO Yohovyia

IMuvoikeg o€ ovamapay®yikn nitkio.

Yndpyovv mepropiopéva dedopéva oyeTikd pe ) xpnon tov Paxlovid og £ykveg yovaikeg mov va
TapEYOVV TANPOPOPIES Y10 TOV OXETILOUEVO LE TO PApUaKo Kivouvo avemBountov ekfdcewny otnv
avamtuén. O yovaikeg o€ avamapaymyikn niikio 0o Tpémel va amo@Oyouy vo Letvouy £YKVeg KaTd T
dudpkela ¢ Bepameiog (e anTo TO PAPUOKEVTIKO TPOTOV Kol MG TPOANTTIKO UETPO Y10 7 NUEPEG LETA
amo TNV OAOKAN PG TG Depomeiog.

H ypnon g prrovaPipng Umopel vo PELOCEL TNV ATOTEAEGLATIKOTITO TMV GUVOVOCUEVOV OPHOVIKMDV
AvTICLAMNTITIK®V. Ot ac0evEic TOV YPNGYLOTOLOVY GUVIVUGUEVE OPLOVIKA OVTIGVAANTTIKG Oa Tpémet
va AapPavouy 0dnYyieg vo ¥pNOOTOI00V U0 OTOTEAECUATIKY EVOALAKTIKY HEO0SO avTIGOAANYNMC Y
po Tpoctetn péBodo avTGVAANYNG PpayHoD Katd T dtdpkela TG Oepaneiog e avtod T0
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(QOPUOKEVTIKO TPOTOV KO LEYPL Evay EPUNVO KOKAO HETE T drakony| tng Oepamneiog (BA. mapdypapo
4.5).

Kvnon
Yrdapyovv mepropiopéva dedopéva oyeTikd e tn xpnon tov Paxlovid og €ykveg yovaikeg.

Agdopéva og {oa pe xoprynon vippoatpefipng £xovv dgi&et avamtvéiokn ToEIKOTNTO 08 KOUVEAQ
(Helpéva uPpoikd copatikd Bapn), aAld oyl g apovpaiovs (PA. mapdypoapo 5.3).

Y éva PeYaAo aptBpod yovaik®mv mov ekTédniay og prtovaPipn KoTd T SipKeL TN EYKVIOGVVNG OgV
VTOJEIKVVETAL AVENGT) TOV TOGOGTOV TV GVYYEVMV OVOUUAIDY GE GUYKPLON LE TO TOGOGTA TOV

TOLOTNPOVVINL GE GUGTHLOTA ETLTHPTONG GVYYEVAV OVOUUADY 6TOV TANBvouO.

Agdopéva og {oa pe yopnynon prrovafipng katédei&ov avamapaywykn toSucotnto (BA.
mopdypaeo 5.3).

To Paxlovid dgv cuvieTdton Katd Tn S1GpKELD TNG EYKVHOGVVIG KOl GE YUVOIKES GE AVOTOPUYMYIKN
NAKio TOV JEV YPTCLOTOLOVV P10l OTOTEAECUATIKT LEOOSO aVTICOAANYNG EKTOG £GV 1] KAVIKNY
ouvOnKkn amattel Oepameio pe oVTO TO POPUAKEVTIKO TPOTOV.

OnAaouodg

H vippozperfipn kot n prrovafipn anekkpivovral 6to untpikd yolo (BA. mapdypago 5.2).

Agv vrapyovv d100éc1e 0eS0UEVI GYETIKA UE TIG EXOPACELS TNE VIpUATPEAPipNC Kot ¢ prrovafipng
070 veoyvo/PBpépog mov OnAalel | oty mapoywyn yaiaktog. O kivéuvog yuo To veoyvo/Ppépog dev
umopel va arokAelotel. O Oniacuog Ba tpémel va dtakomTeTan Katd T S1dpkela tng epameiog Kot g

TPOANTTIKO HETPO Y10 48 dpeG LeTd TN cupmAnpwon g Bepamneiog.

Tovipdtta

Agv vrapyovv dedopéva o ovOpOTOVG GYETIKG, e TNV emidpacn Tov Paxlovid (vippatperfipn kot
prtovafBipn) N pévo g prrovoPipng otn yovipdtnra. Toéco 1 vippotperPipn 6co ko n prrovaPipn, ta
omoia e€etdotnray Eexmplotd, Oev Ely0V ETOPACELG OTN YOVILOTNTO GE apovpaiovs (BA.

mopdypaeo 5.3).

4.7 Emdpaceig 6Ty IKEVOTNTO 001]YN61S KOl YEIPIGROD Py ovindTov

To Paxlovid avapéverat va unv exnpedlet Ty tKavoTnTo 001yNoNG KoL XEPIGUOD UNYUVILATOV.

4.8 AvemOOunteg evépyeleg

20VoYN TOV TPOQIA 0GOAAELOC

O1 110 GVYVEG avETOVUNTEG EVEPYELEG, TTOL avaPEpONKaY Kotd T dudpkela ¢ Oepaneiog pe Paxlovid
(vippozperfipn 300 mg / prrovaPipn 100 mg) ntav dvoyevcia (4,6%), dwdppota (3,0%), keparalyio
(1,2%) xon épetoc (1,2%).

KoatdAloyoc ovemBountmv eVEPYEIOV GE LOPON TVOKO,

To mpopik acedrelng Tov TPoidvTog Paciletar og avemBOUNTEG EVEPYEIEG TTOV £XOLV OvapepPBel o
KAMVIKEC SOKIUEC Ko 6€ 0OOPUNTES OVOPOPEC.

O avemBOunteg evépyeteg otov [livaka 3 mapatifevtor TapakdTm avd Kotnyopio/opyovikd GOGTHLHA
kot cuyvotnta. Ot ouyvotnreg opilovral og e€ng: TToAd cuyvéc (> 1/10), cuyvéc (= 1/100 éwg < 1/10),
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oy ovyvég (= 1/1.000 émg < 1/100), omdvieg (= 1/10.000 émg < 1/1.000), un yvoortig cuyvotntog (dev
uropotv va ektiunfovv pe Baon ta Sobéoyua dedopéva).

Iivakog 3: AvemOounteg evépysieg pne 1o Paxlovid

Katyopia
Katnyopia/opyavikd cvotnua ovyvoTNTOg Avem@OunTteg evépyereg
Awotapoy€ Tov avosomomTikod cuotinatog | Oyt cuyvég YrepevaicOnoio
STavIEg Avoaeulo&io
Awrtapoy€g ToV VELPIKOD GUGTNULOTOG 2VyYVEC Avoyegvoia, KepaloAyio
Ayyeloxég dwatapoyég Oy ovyvég Yréptaon
Taotpeviepukég datapoyésg 2VyVEC Awdppoua, Euetog, vavtio
Oy ouyvég Kotlaxo aiyoc
AwTopayég Tov d€p0TOC Kot Tov VTtoddpov | Oyt cuyvéc E&GvOnua*
10TOV Yrhvieg To&wn emdeppikn vekpoivon,
ouvopopo Stevens-Johnson,
Kvnoudc*
AwTopayéc Tov poookeAeTikol cvotiuatog | Oyt cuyvég Mvuaiyia
K01 TOV GLVOETIKOV 16TOV
I'evikég Sratapoyég Kol KOTOOTAGELG OTN) Xrdvieg AloOnpo Kakovyiog
B¢om yopriynong

* AvTég o1 avemQOUNTEC EVEPYELEC OMOTELODV EMIOTG EKONAMGELS OVTIOPAOT|G LITEPEVAIGONGIaC.

[Ieprypa@n TV EMAEYUEVOV AVETIOVOUNTWOV EVEPYELDV

Aabeveic ue aofopn veppixy dvalertovpyia

Me Bdion meplopiopéva dedopéva omd pio HEAETN avotythg emonpoavons ®dong 1, To Tpoeii
ac@drelag Tov Paxlovid 6tovg GuUUETEXOVTES [LE GOPapT) VEQPIKT SuGAELTOVPYid,
oLUTEPLOUPAVOUEV®Y EKEIVOV TTOL YPELALOVTOV a1LoKAOOPoT), NTOV COUP®VO UE TO TPOPIA
OCQPAAELOG TTOV TTOPATNPNONKE OTIC KAVIKEG SOKIUEC.

Avopopd mOavoroyoduevev avemOOUNTOV EVEPYELDY

H avagpopd mbavoroyodpevov avemBOunTov evepyeumv PETA amod T YopnyNnon aoslog Kuklopopiag
TOV POPUAKELTIKOD TPOIOVTOG etvan onpavtiky. Exitpénet tn cuveyn mapokoiovdnon g oyéong
0PEAOVG-KIVODVOL TOV PAPUOKEVLTIKOD TPOIOVTOC. ZNTeitan omd TOVG ETayyeEALATIEG VYELNG VO
AVOPEPOVY OTTOLEGONTOTE TOUVOLOYOVEVES AVETIOOUNTEG EVEPYEIEG UECM:

EXAGoa Kvmpog

EBvikog Opyaviopodc @apudkov Dappokevtikeég Ynnpeoieg

Meooyeimv 284 Ymovpyeio Yyelag

GR-15562 XoAlapyog, Adnmva CY-1475 Asvkowocia

TnA: + 30 21 32040337 TnA: +357 22608607

Iototomog: http://www.eof.gr dog: +357 22608669
http://www Kitrinikarta.gr Iototomog: www.moh.gov.cy/phs

4.9 Ymnepodoooloyia

H Bepaneio g vrepdocoroyiag pe Paxlovid Ba mpémel va amoteleitatl amd yeEVIKA VTOGTNPIKTIKA
LETPO, CUUTEPIAAUPAVOUEVAOV TG TopakoA0VON oG TV {OTIKOV oNUEIDY KOl TNG TapakoAovOnong
NG KAWVIKNG Katdotaong Tov achevoic. Agv vapyet 101K0 avTidoTo Y10 TNV VIEPOOCOAOYIO LUE AVTO
TO QAPLOKELTIKO TPOTIOV.
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5. OAPMAKOAOTI'IKEY IAIOTHTEZ
51 ®oappokodvvopkéc 1O0TNTES

DoappokobepamenTiky KaTnyopio: OvVII-IKA Y10 GUGTILIKT YPNON, OVACTOAEIC TPMTEACTG , KOOKOG
ATC: JOSAE30

Mnyovioprog dpdong

H vippozperfipn gival évog TERTISOUUNTIKOG avaGTOAENG TNE KOpLag TpoTedong tov SARS-CoV-2
(Mpro), 1 onoia avapépetar emiong wg 3C-like npwtedon (3CLpro) N nspS npwtedon. H avactoAn
g mpwtedong Mpro tov SARS-CoV-2 v kaf161d un-orotelecuatikny oty eneepyacio
TPOSPOUDV TOAVTPOTEIVIKDOV EVDGEDV, YEYOVOC TOV 0ONYEL GE QOTPOTT TOL UKOD
TOAALOTAAGLOGLOD.

H prrovaBipn avaoctédiet tov dapecorafoidpevo amd to CYP3A petafoiiopd g vippoatperpipng,
TOPEYOVTOG CUVETMG AVENUEVEG GLYKEVIPDOGELS TNG VIPLOTPEAPipNC 010 TAGGO.

Avti-ukn 6paoTikOTNTO

H vippotperfipn mapovcioce avii-ikn dpactikotnTo EVovTt g Aoipnméne omd SARS-CoV-2 tov
SPOPOTONUEVOV PUGIOAOYIK®Y ovOpdTivay Bpoyyikdv emnAitakodv (AINHBE) kuttdpov, pog
KOplag avOpmOTIVNG ETONAOKNG KUTTOPIKNAG GEPAS TVELLOVIK®Y KuyeAdmV (Tiun ECso 61,8 nM kot
Ty ECoo 181 nM) petd and éxbeom 3 nuepmv 610 APLOKO.

H avti-uxn dpactikdtnta TG VipHoTpeAPipng EvavTt tov vro-rtopaiiaydv g Oukpov BA.2,
BA.2.12.1, BA.4, BA.4.6, BA.5, BF.7 (P252L+F294L), BF.7 (T2431), BQ.1.11, BQ.1, XBB.1.5,
EG.5, kot JN.1 a&oroynnke o xottapa Vero E6-TMPRSS2 napovsio avactoréa g P-gp. H
vippotperPipn gixe péon tyun ECso 88 nM (gbpog: 39-146 nM) Evavti TV VTO-TOPUALOYDV TNG
Opcpov, avtikatontpilovrag petapforég < 1,8 popéc v Tiun ECso o€ oxéon pe 10 amopovopévo
otéleyog USA-WA1/2020.

Emumiéov, n avti-ukn dpactikdmra ¢ vipuatpeAipne évavtt tov mapailaydv Alea, Brita, Iaupa,
Aélta, Adpoa, Mu kot Opikpov BA.1 tov SARS-CoV-2 a&loroynOnke og kbttapa Vero E6 pe
arooidnnon (knockout) Tov yovidiov P-gp. H vippoatpedfipn giye péon tyur ECso 25 nM (gdpog: 16-
141 nM). H moporriayn Brita nroav n Ayotepo gvaictntn maporioyn mov eE€TdoTnKE, LE LETOPOAN
katd 3,7 eopéc otnv Ty ECso o€ oyéon pe 1o otéheyog USA-WA1/2020. Ot vrdéroumeg mapordoyég
etyav petaforéc < 1,1 popég oty Tun ECso o€ oyéon pe 1o otéheyog USA-WA1/2020.

Avti-uxn avioyn oe KTToOPIKES KaAMEpYeles kot Proynuikés avordoeis

Kotdhoma apivo&éwmv tng MP* tov SARS-CoV-2 duvntikd oyetiloueva pe avtoyn otn vippatpeAfipn
€YOUV EVTOTIGTEL LE TN (PNON OPOp@V LEBOS®V, GUUTEPIAOUPOVOLEVIC TNG ETAOYNG OVTOYNG TOV
SARS-CoV-2, tov gAéyyov avacuvovacuévev 1wv SARS-CoV-2 ue aviikataotdoelg oty MP® kot
Bloynukdv avaidoewv pe avacvvdvacuévn MP tov SARS-CoV-2 mov mepléyel avTikoTaoTaoElS
apvo&éwv. Xtov mivako 4 @oivovtal ol avVTIKOTOOTAGELS 6TV MP™ kat ot cuvdvacol
AVTIKOTAOTACE®Y 6TV MP™ TTov €xouv mapotnpndel pEcm enaymyng oty vViproatpePipn oe oteléym
SARS-CoV-2 og kuttapikn KaAliépyela. Ot HEHOVOUEVEG avTIKOTAOTAGES 6TV MP™ Ttapatifevtan
ave&aptnTo amd To AV ELPAVIOTNKOV LEPOVOLEVES ] G CLUVOVAGUO UE GALES OVTIKATOOTACELS OTIV
MP*, Na onueimdei 61t ot avtikataotaoelg S301P kot T3041 oty MP® gmkolvmtovy T1g 0éceic P6 kot
P3 g Béomg didomacng Tov nspS/nspb wov Ppicketol oto C-tehkd dkpo g MP®, Ot
AVTIKATAGTAOELS 68 AALEG B€oelg drdomacnc tng MP™ dev €40V GLGYETIOTEL UE OVTOYT OTN|
vippatpeAPipn o€ kutTapiég Karlépyetec. H khvikn onuocio outdv TV ovTiKataotdoemy dev eitvat

YVOOTY.
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Mivaxag 4: Avtikatootacelg apvotiwv oty MP* tov SARS-CoV-2 grayopevov amd )

vippatpeipn o€ kutTopKy Kalmépyewa (ne perafoin tne ECsy > 5 @opéc)
S144A (2,2-5,3), E166V (25-288), P252L (5,9), T3041 (1,4-5,5), T211+S144A (9,4), T21I+E166V
(83), T211+A173V (3.1-8.9), T211+T304I (3,0-7,9), LSOF+E166V (34-175), L5S0F+T3041 (5,9),
F140L+A173V (10,1), A173V+T304I (20,2), T21+L50F+A193P+S301P (28,8),
T211+S144A+T3041 (27,8), T211+C160F+A173V+V186A+T3041 (28,5), T211+A173V+T304I1
(15), L5SOF+F140L+L167F+T304I (54,7)

O1 EPLEGOTEPEG UELOVOUEVES KOl OPLOUEVES OUTAEC OVTIKATOOTACELS oUvo&Emv oty MP™ ov
TavtomomOnkoy peimcav v evaicincia tov SARS-CoV-2 ot vippotpeAfipn kot katéAn&av oe

< Smidoto petaforn g ECso og obykpion pe tov SARS-CoV-2 dyprov tomov. ['evikd, ot TpimAég kot
OPIoUEVEC SUTAEG AVTIKATAGTACELS OUvoEEéwv otny MP™ odnynoav oe > StAdoteg petaforég g ECso
o€ GVYKPLON UE EKEVI TOV dyplov TOmov. H kAvikn onpocio avtdv TV avTIKOTACTAGE®V TPETEL VO,
YiVEL TEPAUITEP® KATOVONTH.

Avdaxopyn ukov eoptiov (rebound)

¥t peiém EPIC-HR, avéxopyn tov pvikod ukod RNA petd ) Ogpaneia mapatnpnnke v Huépa
10 ko v Huépa 14 o€ éva vmochvoro cuppeteydviav tov Elafav Paxlovid kot eikovikd
QAPUOKO, AveEAPTNTA aTd TNV ELPAVIOT CUUTTOUATOV omoddduevey ot COVID-19. H avaxapyn
oV ukov Poptiov_otn puerétn EPIC-HR avapépOnie 1660 otovg cuppetéyovteg mov aafav Oepameio
pe Paxlovid 660 kot 6tovg cuppeTéyovteg mov dev Elafav Bepaneia (KOVIKO PAPLOKO), OAAL [LE
aplunTikd vynAoTEPN enintmon 6to okélog Tov Paxlovid (6,3% évavtt 4,2%). H avakawyn tov
uKov PopTiov Kat 1 VToTponY| TG cvuntopatoroyiog g COVID-19 dev cuoyetiotnkay pe e£€Mén
o€ coPap1| voOco cuumeptAapfovouévng g voonieiog, Tov Bovdtov 1 Tng Enaymyng avToyngs.

KMvikn omoteAeopatikdTnTo,

H amotelecpaticotnta tov Paxlovid Paciletar otnv evoldpeon Kol 6Ty VTOCTNPIKTIKY TEALKN
avaivon g uerétng EPIC-HR, piag toyatomoinuévng, SImAd TOQANG, EAEYXOUEVIG LUE ELKOVIKO
Qapproko PeAETn edong 2/3 o€ un VOoNAELOUEVOLG GUUTTOUATIKOVG EVIAIKEG GUUUETEXOVTEG LE
gpyaoctnplokd emPepfaiopévn ddyvoon Aoipwéng ard SARS-CoV-2. Ot katdArniot yuo évtaén ot
UEAETN cuppeTéyovteg Ntay 18 eTdv Kot Gve pe TovAdyietov 1 amd Toug akdAovOovg ToPAyoVTEG
Kvduvou yia eEEMEN oe cofapn voco: dofng, mayvoopkio (BMI > 25 kg/m?), ypdvia
TVELUOVOTAOELN (GUUTEPTAAUPOVOLEVOL TOL AGOLATOG), YPOVIL VEPPOTADELD, EVEPYOS KATVIGTNG,
OVOGOKOTOGTAATIKT VOGOC 1] 0VOCOKATUGTUATIKY Oymyn, KOPIOYYELOKT VOGOS, VITEPTACT,
OPEMAVOKVTTAPIKT] VOGOC, VEVPOAVATTUEINKEG S1OTOPUYES, EVEPYOS KOPKivog, e€apTnon amod
TEYVOLOYIKE TPOTOVTA OYETILOMEVT] LE 1TPIKO AOYO 1 nAikia 60 eTdV Kot dve, aveEdptnta omd TIg
OLVVOOT|POTNTEG. TN UEAETT cupmepAn@nKay coppetéyovieg pe Evapén countopdtov g COVID-
19 < 5 nuépec. Amd ™ HEAETN OTOKAEIGTIKAY ATOO LUE YVOGTO 1GTOPLKO TPOTYOUUEVNC AOTU®OENS
COVID-19 7 mov etyav epporiaotel.

Ot ovppetéyovteg Tuyatomomdnkay (1:1) dote vo Adfovv Paxlovid (vipuatperipn/pirovafipn

300 mg/ 100 mg) 1 €KOVIKO QAPLOKO amd TOV 6TOH0TOG KAbe 12 dpec emi S nuépeg. To kvplo
KOTOANKTIKO ONUEID OTOTELECUATIKOTITOG NTAV TO TOGOGTO TV GUUUETEXOVIMOV LLE VOO AEIN TOV
oyetiCeton pe voso COVID-19 1 0avoto amd omowadnmote artia £o¢ v Huépa 28. H avaivon
devepynonke oty oudda avaivong pe tporomompévn tpdbeon yia Oepomeio (mITT) (6Aot ot
ouppeTEYovTES oV Ehafav Oepameia, pe Evapén cvuntopdtov < 3 nuépeg, ot onoiol katd TV Evapén
oev €hafav, 00Te avapevotay va Adpovv aywyn pe Bepamegvtikd mAb yuo tnv COVID-19), oty
opado avaivong mITT1 (6hot ot cuppetéyovieg mov Ehafav Oepaneia, pe Evapén TOV COUTTOUATOV
< 5 nuépeg, ot omoiot kKot TNV Evapén dev Erafav, 0bTe avapevotay vo Adfovv aywyn pe Bepamevtikd
mADb yia v COVID-19) kou otnv opddo avaivong mITT2 (6Aot ot cuppetéyoviec mov Erafay
Oepomeio pe Evapén TV CLUTTOUATOV < 5 NUEPES).

Yvvolika 2.113 ovupetéyovreg Toyotomodniay dote va Aapovv gite Paxlovid, gite eucovikod
eappako. Katd tnv évapén, n péon niikia nrov 45 £ pe 1o 12% tov coppeteydvtov va givat 65
etV ka1 ave (3% NTov 75 etdv kot dvo), 1o 51% ftav dvdpeg, 1o 71% ftav Aevkng evAng, to 4%
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Nrav padpng LANG 1 Aepoapeptkavoi, o 15% nrav Acidteg kot to 41% oy wonavoépovor
Aotwoapepikovoi. To 67% tov GUUUETEYOVTOV gy Evopén T®V CUUTTOUATOV < 3 NUEPES TPV TNV
évapén g Oepaneiog g perétng, To 80% cixe BMI > 25 kg/m? (36% &ixe BMI > 30 kg/m?), 0 11%
elye oaxyapmon dtoprtn, Ayotepo and 10 1% tov TANOVGHOD TG LEAETNC ElXE AVOGOAVETAPKELX, EVHD
10 49% TV GUUUETEYOVTOV NTAV 0POAOYIKA apvNTIKOL KOTA TNV évapén kot 1o 49% ftav opoloyikd
Oetwcoi. H péon tiun (SD) ukov goptiov katd v Evapén ntav 4,71 logio avtiypaeo/ml (2,89). To
27% TV GUUUETEXOVTI®V gl 1KO QopTio Kotd TNV Evapén > 1077 (avtiypaga/ml), evéd t0 6,0% twv
ovppeteydvtav gite Elafav, ite avapevotay va Aapovv Bepaneio pe Oepamevticdo mAb yio v
COVID-19 katd tn otiyun g tuyaionoinong Kot amokAeiomnkay ond Tig avoivoeis mITT kot
mITT1. H wpra mapariayn tov SARS-CoV-2 kot 6ta d0o okéAn Bepanciog nrav n Aédta (99%),
Kupiong o KAadog 211J.

Ta. dnpoypagikd oToryeio Kot To YapaKTNPIGTIKG TG VOGOL KUt TV Evapén fTav 1coppomnuéva
petaéd tov opddwv Paxlovid kot gikovikod @oppdkov.

O k0B0p1odg TNG TPOTEVOVCOS ATOTEAEGUOTIKOTNTAG PUGIGTNKE GE [0 TPOYPOUUOTIGUEVT]
evoldueon aviaivon 754 ocoupeteyoviov otov minbvoud mITT. H extipmpevn peioon kvédvov oy
-6,5% pe pun mpooappocpévo 95% CI (-9,3%, -3,7%) xar 95% CI (-10,92%, -2,09%) xotd tnv
npocapuoyn yio toddanmiotnta. H apeimievpn tipun p nrav < 0,0001 pe apeirievpo eninedo
onuavtkotnrag 0,002.

Ytov [Mivoka 5 mwap€yovtol To AmoTEAECLOT TOV KUPLOV KOTOANKTIKOD onueiov otov TAnfuouo
avéAivone mITT1 yio o GOVOLO TV SESOUEVOV KOTA TNV OAOKANP®GN TNG LEAETNC.

Mivaxkag 5: Agdopéva amoTeELESCRATIKOTNTAS 6€ p1) voonievopevovg evijuikes pe COVID-19, ov
omoiol Lafav Ocpaneio vTog S NUEPAOV amé TNV EVUPEN TOV COUTTONATOV KAl OEV
éhofav ayoyn pe mAb yia Ty COVID-19 kotd v évepén (opdda avarveng?

mITT1)
Paxlovid Ewovik6 ¢appoxo
(N=977) (N=989)
Noonieia mov oyetiCetan pe tnv COVID-19 1 Odvatog amd onowadnrote artia £o¢ v Huépa 28
n (%) 9 (0,9%) 64 (6,5%)
Meimon o€ oo e TO EOVIKO -5,64 (-7,31, -3,97)
oappaxo” (95% CI), %
Tn p <(,0001
BOvVNnopdTTo 0md 0TOLdNTTOTE autiol 0 12 (1,2%)
¢ v Huépa 28, %

Yvvrunoels: Cl = Aldotpa gpmiotosvvng, COVID-19=Ndécoc tov Kopwvoiod 2019,
mAb=povoximviké ovticopa, mITT 1= tporomomuévn opdda avdivenc pe Tpdbeon yo Oepameio
1 (6A01 01 GLUUETEYOVTEG WOV TVYOTOONKAY otV TapéuPfacT g LeAEG, ot ortoiot Elafov
TovAdyiotov 1 86on g Tapéupaocng tng LEAETNS, e TOVAd IoTOV 1 emiokeymn petd TNV évapén g
peAétng Emg v Huépa 28, o1 omoiot katd v évapén dev EraPav, ovte avapevotay vo Adfovv,
ayoyn ne Bepamevutikd mAb yio tnv COVID-19 kot ot omoiot édafav Oepameio < 5 nuépeg petd tnv
évapén tov copntoudtov e COVID-19).

a. To ektipdpevo 0BpoloTIKO TOGOGTO GUUUETEXOVI®OV TOL Voo AevOnkay 1 arePiwcav Emg v Huépa 28
vroloyiotnke yio kGOe opdda Oepaneiog pe ypron g pebddov Kaplan-Meier, 01ov 01 GULUETEYOVTES
yopig voonieia Kot ympig kotdotoon Bavatov émg v Huépa 28 amoxdnnkay Katd to xpovo d10KomNg
™G HEAETNG.

B. Ta dedopéva mov cuumepleAnPONcay 6TV aviivon erkaiporombnkay petd v post-hoc apaipeon
dedopévov yia 133 ocvppetéyovreg egontiog ntnudtov todtnrag opdng kKAvikng tpaxtikng (GCP).

H extipopevn peimon kvdovov ftav -6,1% pe 95% CI (-8,2%, -4,1%) 6T00G GUUUETEXOVTEG TOV
Eafoav 06om evtog 3 nuepadv and TV Evapén TV CLUTTOUATOV, Kot -4,6% pe 95% CI (-7,4%, -1,8%)
010 vrocvvoro mITT1 tev cupueteydvimy mov Erafav d6on > 3 nuépeg amd v Evapén Tov
GUUTTOUATOV.
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YvpPatd anotelécpato topatnpninKoay otovg Tedikovg TAnfuopote avéivong mITT ko mITT2.
Ytov mAnBuopd avaivong mITT coprepunednikoy cuvolikd 1.318 cvupetéyovreg. Ta Ttocootd
ovpupdvtav nrav 5/671 (0,75%) oty opdada tov Paxlovid kot 44/647 (6,80%) otnv oudda tov
EIKOVIKOD QOpLAKOL.

Mivaxag 6: EEEMEN Ty COVID-19 (voonieia 1 0avatog) émg tnv Huépa 28 6 copntopatikovg
gvijMkeg pe avénuévo kivovvo eEEMENS o€ cofapn voco, opdda avaiveone mITT1

Paxlovid 300 mg/100 mg | Ewkovik6 @appoxo
Ap1Buo6g acbevov N=977 N=989
ApynTikdc 0poroyikdg EAEYYOC n=475 n=497
Aocbeveig pe voonieio 1 6avato® (%) 8 (1,7%) 56 (11,3%)
Extipuopevo mocootd otig 28 nuépeg [95% CIJ, % 1,72 (0,86, 3,40) 11,50 (8,97, 14,68)
Extipuopevn peimon og oo e T0 EoVIKO @ApLOKO -9,79 (-12,86, -6,72)
(95% CI)
OeTIKOC 0pOAOYIKOG ENEYYOG n=490 n=479
Aocbeveig pe voonieio 1 6avato® (%) 1 (0,2%) 8 (1,7%)
Extipuopevo mocootd otig 28 nuépec [95% CIJ, % 0,20 (0,03, 1,44) 1,68 (0,84, 3,33)
Extyumpevn peiwon o oyéon Ue T EIKOVIKO QAPLLOKO -1,5 (-2,70, -0,25)
(95% CI)

Yvvtpnoelg: Cl= sdotua gumiotoouvng, COVID-19=Nbdcog tov Kopwvoiod 2019, mITT 1= tpomomompévn
opada avdivong pe Tpobeon yo Bepameio 1 (6ot 01 GLUUETEXOVTEG TOL TVYALOTTOWONKAV oTNV TOPEUPaon
NG HeAETNGS, o1 omoiot Elafav TovAdytotov 1 ddom tng mapEpupacnc g LEAETNG, Ot omoiol Katd TV Evapén
dev EhaPav, 00TE avapuevoTay vo AdBovy aywyn te 0epamevtikod HovokAmviko oviicopa yio v COVID-19
Kot ot omoiot Elafav Bepameio < 5 nuépeg petd v Evapén Tev cvprtopdtov me COVID-19).

H opoBetikotnta kabopictnke amd 10 €dv To amoTeEAéopata NTaV OETIKE G Lo OPOAOYIKT] BVOGOJOKIUAGIO
€101KN Y10, OVTIOOUATO EEVIOTH £VAVTL TOV UKDV TPAOTEIVAOV S 1 N.

[Mapovcialovtar 1 dapopd HETAED TOV TOGOGTMV OTIG 2 BEPUTEVTIKEG OUAOES KOl TO SLAGTN O EUTIGTOGVVIG
95% pe Bdon Kavovikn TpocEyyion TV dedoUEVMV.

a. Nooneia mov oyetiletar pue v Covid-19 1 0avotoc omd onoladNToTE artia.

Ta dedopéva amotereopartikotntog yro. Ty mITT1 rav copPatd oe OAEG TIC VTOOUASES TMV
oLUUETEXOVTOV, cuumepAapfavouévng g nAtkiog (> 65 etmv), tov BMI (BMI > 25 ka1 BMI > 30)

KOl TOV GOKYopDON dafnm.

Hondrazpucdc TAnOvopdc

O Evponaikog Opyoviopuog Oapudkmv £xel 0OGEL AvVOOAN amd TV VIOYPEWGCT) VTOPOANG TV
amoteElecUATOV TV pHEET®V pe To Paxlovid og pio 1 TeplocdTEPES VTTOKATIYOPIEG TOL TOUOLUTPIKOV
mAnBvouov ot Oepaneio g COVID-19 (PA. mopdypapo 4.2 yio TANpopopieg GYETIKA U TNV
o0 TPIKT YPNoN).

52 @oppokoKivnTIKES 1WO10TNTES

H poppoakokivntikn g vippatpefipne/prrovafipng £xet peretel o vylelg CLUUETEXOVTES KOl GE
ovppetéyovteg pe Nmia Eog pétpra, COVID-19.

H prrovaBipn yopnyeitor g eoprakokivntikog evioyutig pali pe ) vippatperfipn, odnydvrog o
VYNAOTEPEG GLOTNUIKES GUYKEVIPMOOELS KOl LEYUADTEPO YpOvo Nuicelog (NG TS VipratpeAPipnc.

Koatd ™ yopnynon enavorappavopevov d6cewv vippatperfipng/prrovapipng 75 mg/100 mg,

250 mg/100 mg kot 500 mg/100 mg dvo eopéc nuepnoimg, n adéEnor g CLETNUIKNG £kBeonc o€
otofepn Katdotaon aiveTol va ival WKPOTEPT amd TNV OVTIGTOLYN AVAAOYT] GCOLPMOVO, LIE TN dOOM.
Me 1t yopnynon moAianmdiov d6cewv eni 10 nuépeg emtedybnke otabepn Katdotaon Katd tnv
Huépa 2, pe mepimov 2ardcio cuocdpevon. Ot cuotnuikég ekbéoelg katd tnv Huépa 5 frav
mopouoteg pe owtég TNy Huépa 10 og dAeg Tic dooELC,

32



Amnoppoonon

Metd v and 6TOUaTOg XopNyNoT Hog epdmas 0oong vippatperPipng 300 mg/pirovafipng 100 mg ,
N YeOUETPIKT PEST] GVYKEVTPMOT Crmax TNG VipuatpeAPipng kot n AUCinr o otobepn Katdotacn nTov
2,21 pg/mL ko 23,01 pg*hr/mL, avtiotoya. O d14pecog xpovog Em¢ T Cmax (Tmax) Ntav 3,00 dpeg. O
aplunTKog pésog xpovog nuicetog {ong g TeMKng edong amofoing nrav 6,1 dpec.

Metd v and Tov GTOUATOG XOp1YNon Hog epdmas doong vipuatpeAfipng 300 mg/prrovafipng

100 mg, n yeopetpkn péon cvykéVIpmon Cmax TG prrovaipng kot 1o AUCixs fitav 0,36 ng/mL kot
3,60 ug*hr/mL, avtictoya. O dtdpesog ¥povog ¢ TN Cmax (Tmax) NTOV 3,98 dpec. O apOuntikdg
Hécog ypovog nuicelog (NG ¢ TEMKNE eAacng amofoing nrov 6,1 dpeg.

Eridopaon th¢ tpoenc oty amoppopnon omo Tov oTouoTos

H yopfiynon 66on¢ pe yebpo mAovcio e Mmapd avénoe v ékbeomn ot vippotperfipn (wepimov 61%

avénon g péomng Cmax Kot 20% adéEnon g pnéong AUCs) o€ oxéon e Tig cuvOkes viotelag Letd
™ yopnynon dokiov 300 mg vipuateAfipng (2 x 150 mg)/100 mg prrovaPipnc.

Kotoavoun
H déopevon g vipuatpeABipng otig mpwteiveg Tov avlpmdmivov TAGGHoToC gival Tepinov 69%.
H déopevon g prrovafipng otig mpwteiveg Tov avBpomivov TAdcatog ivar mepimov 98-99%.

Buoupetaoynuotiopudg

Meléteg in vitro mov a&loAdynoay ) vipuatpeAipn yopic cvuyyopnynon prrovefipng vwodniovovy
ot 1 vippatpePipn petaforiletor kupimg amd 1o kKutdxpmua P450 (CYP) 3A4. Qotdc0, N Yopnynon
™G vippaTpeAPipng pe prrovoPipn avocstédiel Tov petafoAiiopd e vippotpeAfipng. 1o mAdcua, n
WOV oxeTICOUEVT] LLE TO PUPUAKEVTIKO TPOTOV 0LGIN TOV TaPATNPNONKE fTaV N AUETAPANTY
vippoatperPipn. Hoooveg o&edmtikol petafoiriteg mapatnpndnkoy oo KOTpava Kot 6T 00pa.

Meléteg in vitro pe ypnon avlpdOTVOV NIoTIKOV KpoocoudTev katédeiav 6t to CYP3A sivaln
KOPL0. IGOLOPOPT] TOV EUTAEKETOL GTOV HETOPOAMGHO TNG prrovaPipng, av kot To CYP2D6 cupPdidet
emiong oTov oyYNUATICUO TOv peTaPolitn o&eidmwong M-2.

Amofoin

H x0pra 066¢ amofoing tng vippatpefipng otav yopnyndnke pe prrovafipn nrov n veppikn
QTEKKPLON TOL AOIKTOV QuppoKeVTIKOD Tpoidvtoc. Iepimov 49,6% war 35,3% g xopnyobuevng
doong vippatperfipng 300 mg avoktiOnike ota ovpa kol ota KOTPAva, avtictoryo. H vippatpefipn
NTav 1 KOPLO OVGIN TOL GYETILOTAV LE TO PAPLOKO LETAED TV OTEKKPIVOLEVOV OVGLAOV, EVA UIKPES
TOGOTNTEC LETOPOMTOV TPOEPYOVTOV OO OVTIOPACELS VIPOAVOTG. XTO TAAGUA, 1| LOVY GYETILOUEV
LLE TO PAPLLOKO OVGIN TOV UropoVcE Vo, TocoTikomoindet nTav 1 apuetdfAntn vippoatpeipn.

Meléteg oe avOpamoug e padtoonuacuévn prrovaipn katéder&av 6Tt 1 amoBoAn e prrovaPipng
yivetor Kupimg HEC® TOL NTUTOC Kol TV YoANeopwv. Iepimov to 86% ¢ padioceonuocuévng
ovoing avakTNONKE amd To KOTPUVO, LEPOS TOL OTOI0V AVOUEVETAL VO, gival un amoppopndeica

prrovafipn.

Ewwotl tAnbvopuol

Hhixio xar pdlo
H goppakokivntikny g vippatpelipng/prrovafipng pe Baon tnv nikio kot To ¢OAO dev £xel
a&lohoynOel.
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Duletines i eBvikéS ouades
H ocvotnuikn ékBeon oe ldmmvec coppetéyovteg NTav oplBunTiKd xouniotepn, aAld Oyt KAVIKA
OTULOVTIKG SLPOPETIKN OO EKEIVI T®V AVTIKOV GUUUETEXOVI®V.

Negpixn dvoiertovpyio,

Yg ovyKplon e vyteig phptupeg yopic veppikn Svoiertovpyia, 1 Crax kot To AUC g vippatpeAfipng
o€ aobeveig pe Mo veppikn dvciettovpyio frav 30% war 24% vynAdtepa, o acbeveig pe uétplo
veppikn duorettovpyia nrav 38% kat 87% vynAdtepa kat o€ acbeveig e cofopn veppikn
dvoiertovpyia frav 48% kar 204% vynAotepa, avtictoryo.

2oPopn veppixn dvoleitovpyio oourepilouflavousvoy éowv yperaloviay ayuoxabopon

H poppokokivyntikn g vippatpelipng 6Toug cuUPETEYOVTEG IE Nl £0G LETPLO. AoTLmEN oo
COVID-19 ka1 coPBapn veppikn dvciertovpyia (¢€GFR< 30 mL/min), gite ypeidlovav aipokabapon
(n=12) eite dev yperalovrav apokdbapon (n=2), extyundnke petd ) yopnynon 300 mg/100 mg
vippotpeAipng/prrovaBipng pia popd v Huépa 1, axorovBodpevn amd 150 mg/100 mg
vippoatpeAipng/prrovaBipng pia popd v nuépa katd tic Huépeg 2—5 yia 5 666€1G GuVOAIKA.

Kotd ™ dibpketa piog ovvedpiog apokdapong 4 opav, mepimov to 6,9% g d6omg g
vippoTpeAipng amopakpuvinke péow g opokdapong. H kédbapon péow g apodidivong nrav
1,83 L/h.

[Ipocopoimoelg pe Pdon 10 HoVTELD PappaKoKvNTIK)G TANBLoHoD £6e1&av OTL 1) YopTynomn

300 mg/100 mg vipuatpeABipng/prrovafipng pia eopd v Huépa 1, akorlovboduevn amnd

150 mg/100 mg vipuatperfipng/prrovafipng pio eopd nuepnoing tic Huépeg 2—5 o€ cupuetéyovieg
ue coPapn veppikn dvcrertovpyia elye wg omotédecpa cuykpiolueg exfécelg v Huépa 1 kot katd
otafepn katdotaon (AUC24 kol Crax) HE EKEIVES TOV TOPATNPNONKAY GE CUUUETEXOVTES LE
QVGI0MOYIKNY VEPPIKT Agttovpyio mov AduPavav 300 mg/100 mg vippotperPipng/prrovafipng 6o

POpES NuepNGing yia 5 nuépPES.

Hrozikn dvoleirovpyio

Y& oVYKPLON UE VYIEIC LAPTVPES YOPIC NTOTIKT OVGAELTOLPYIQ, 1) PAPUAKOKIVITIKY TNG
VIPUOTPEAPIPNG O CUUUETEXOVTEG [LE LETPLO NTTATIKT dVGAEITOVPYin OV SEPEPE oNuavTiKd. To
TPOCAPUOGHEVO YEOUETPIKO PEGO T0600TO (90% CI) Tov AUCns K0t TNG Cmax TNG VipUaTpeAPipng
KT T GVYKPIoN TNG HETPLOG NRATIKNG SOLGAEITOLPYiaG (VO €EETA.OT OUASA) LE TN PUGLOAOYIKN
nratikny Asrtovpyio (opdda avapopdg) nrav 98,78% (70,65%, 138,12%) kot 101,96% (74,20%,
140,11%), avtictouya.

H vippotperfipn/prrovapipn dev Exel ueretn el oe acbeveic pe coPapn nrotikr Svcieitovpyia.

Onialovoeg untépeg

Metd and 3 66ceig vipuotperfipng/prrovafipng 300 mg/100 mg yopnyoOUEVEG dVO QPOPEG UEPT|CIMG
oe 8 vyteig OnAdlovoeg yovaikes, vTd GUVONKEG SLATPOPNG LLE VYNAT TEPIEKTIKOTNTO O AMITapdL KO
Oepidec, T000 M vippatpefipn 660 Kol 1 prrovafipn anekkpifnkay oto punTpuKd yaia. Ot
EKTILMUEVEG AVOAOYIES YAAUKTOC TTPOG TAAGHO V1ot TN Cmax Kot TV AUC ftav 0,27 ko 0,26,
avtiototya yuo T vippatpeAfipn kot 0,06 kor 0,07, avtictotya yio T prrovafipn.

Melétec aAAnAemidpoonc wov dievepyninkov e n vipuotperipn/prrovafipn

To CYP3A4 ftav o kOplog mapdyovtag Tov 0EE0MTIKOD UETABOAGUOD TG VIpUOTPEAPipNg dTav M)
vippotpeAPipn eEetdotnke wovn g oe avlpamivo nratikd ikpocsouata. H prrtovafipn sivat évog
avaotoAréoc Tov CYP3A kot avdvel TIg GVYKEVIPAOGCELS GTO TAACUA TNG VIPUATPEABipNG Kal GAA®Y
eappakwov tov petaforifovtar kupiog amd to CYP3A. TTapdtt cuyyopnyeitol pe prtovaPipn g
(OPLOKOKIVITIKO EVIGYVTI], VILAPYEL 1] SLVATOTNTE Y10 TOVG IOYVPOVS OVALGTOAELS KOl ETAY®YEIC VoL
UETAPAALOVY TN QOPUOKOKIVITIKN TNG VIpROTPELPipNC.

H vippotperfipn dev mapovoidlel avaotpéyyun avactoin tov CYP2B6, CYP2D6, CYP2CY,
CYP2C19, CYP2C8 1 CYP1A2 in vitro 6 KAVIKG, GYETIKEG CLYKEVTPMGELC. Ta amoteléouata, in
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vitro neAétng kotedei&av 0t 1 vippatperfipn uropei va eivan enaywyéog twv CYP3A4, CYP2B6,
CYP2CS8 ka1 CYP2C9 . H kAvikn onpacia dev givar yvootr. Me Bdon in vitro dedopéva, vmdpyet
pikpd evdeyopevo avaotoing tov BCRP, MATE1, MATE2K, OATI1, OAT3, OATP1B3, OCT]1 kot
OCT2 and ™ vippotpeAPipn. Yrapyet evdeyouevo avoaotoing tov MDR1 kot OATP1B1 amd
VIpUOTPEAPiPT 08 KMVIKG GYETIKEG GUYKEVIPADGELS.

H enidpaon o goppokokivntikn e vippoatperPipng/prrovafipne a&todoyndnke pe my
rpakovaloin (avaoctoréag tov CYP3A) kot tnv kapPopalenivny (eraymyéag tov CYP3A). Ot Adyol
eLEYYOV/avVaPOPAS TOV TPOCUPUOGUEVOV YEMUETPIKOV UEC®V Y1 TIG TYHEG AUCns Kol Crax TNG
vippotpeAipng rav 44,50% kot 56,82%, avtictoyyo, LETG 0md GLYXoPTYNoN
vippoatpeArfipng/prrovaPipng 300 mg/100 mg pe moAlomAég d6oelg KapPapalenivng omd Tov 6TOUATOC.
O1 A0Yy01 eELéyyov/avapopds TV TPOGUPUOCUEVOVY YEMUETPIKOV PESMV Y10 TIC TIEC AUC ay Kot Crax
¢ viprotpeAfipng firav 138,82% war 118,57%, avtiotoyya, 6tav 1 vippotpedfipn/prrovafipn
ovyyopnyHonke pe moAlamAég dOGEIC 1TpaKovalOANG G GUYKPLOT UE TN XOPNYNON
vippatpeAPipng/prrovaPipng pepovopéva.

H enidpaon ¢ vippatperfipne/prrovafipng oe dAlo pdppoka a&loroyndnke pe ™ uidaloidun
(vmdotpopa tov CYP3A), ™ dafryatpdvn (vrdootpopae g P-gp) Kot ™ pocovPactativn
(vmdotpopo tov OATP1IB1). OtrAdyot eréyyov/avapopds TV TPOSAPUOGUEVAOY YEDUETPIKMDY HECOY
v T1¢ TIES AUCinr Kot Ciax TG pdaloAdunc ntav 1.430,02% xai 368,33%, avtictoyyo, otav n

i aloldun cvyyopnynnke pe molhamiéc dOaeIC Vippatpeipng/prrovafipng o€ cOyKplon Ue )
xopnynon poaordung pepovopéva. Ot Adyot EAEYY0V/0vaPOPAG TMV TPOCUPUOCUEVOV YEMUETPIKOV
pécmv y1o, Ti¢ TIEC AUCinr Kot Crmax TG dafryatpdvng frav 194,47% xon 233,06%, avtiototya, petd
T yopnynon dopryatpdvng pe ToAamAEC d0oelg VipuatpeAfipng/prrovafipng oe cOYKPION UE TN
xopnynon daPryatpdvng pepovopévo. Ot Adyot EAEYYOV/0vaPOPiS TMV TPOCSUPUOCUEVOV
YEOUETPIK®V PES®V Yol TiG TIHEG AUC i Kot Crmax TG pocovPactativng frav 131,18% ko 212,44%,
avtioTotya, LETE TN Yopnynomn pocovfactativg pe ToAATAEC d0celS Vipuatpefipng/prrovafipng oe
oVYKPLON UE TN XOPNYNON POSOLPACTAUTIVIIG LELOVOUEVAL.

5.3 IIpoxiivikd dgdopéva Yo TNV aoQAAELN

Agv &yovv dievepyndel un-kAvikég HEAETEC AOPAAELNG LE TN VIPLOTPEAPIPT) GE GLVIVAGUO LE
prrovoBipn.

Nippotpepi

Mehéteg ToE1IKOTNTOC ETOVAAUUPOVOUEVOV dOGEMY Kol YOVOTOEIKOTNTOG OEV ATOKAAVYAY KIVOUVO
AOy® ™G vippatpePipne. Aev mapoatnphOnkay avemBOunTeg evEpyeEleg o LEAETEG YOVILOTNTAG,
EUPPLIKNG avATTLENC, 1 TPO- KOl LETAYEVVITIKNG aVATTUENG GE apovpaiovs. Mia pelét oe
KVOPOPOVUVTA KOLVEALD £0e1Ee avemBOUNTN peimon Tov copaTikov Bapovg Tov uPpvov, arovcio
ONUOVTIKNG UNTpIKnG ToéikotnTas. H ocvotnuotikn £ékBeon (AUC:4) o€ kovvélia ot péyiotn 860
YOPiG avemBuunteg eMOPACELS 6TO COMOTIKO BApog Tov euPpvov ekTundnke 6tL eivar mepinov 3
QopEC VYMAOTEPN aTto TV £kBeom oTov AvOpwmo 6N cuvicT®uEVY Bepamevtikn d6on Tov Paxlovid.

Agv &xovv devepynbei peréteg kapkivoyéveonc e tn vipuatpeAipn.

Pitovafipn

O pelétec to&ikdTTag He emavarapfavopeveg 006elg prtovaPipng oe {da TPosdopIoay MG KOPLOL
OPYAVO-GTOYOVG TO NP, TOV OUPIPANCTPOELDT, TOV BupeOEIdN adéva Kl Toug VEPPoLS. Ot NIOTIKEG
OAAOYEG APOPOVOY NTOTOKVTTOUPIKE, YOALKA KOl (pOYOKVTTOPIK(G GTOLYEIN Kol GUVOSELOVTAY A0
avénoelg Tov NroTikdv eviopmv. Hapommphdnke vrepriacio Tov HeEAXyYPOUATIKOD EMTONALOL TOV
AUPIPANGTPOELSOVG KO EKQVALCT] TOV QUPIPANGTPOEIO0VS G€ OAEC TIG LEAETEG GE TPOKTIKA TOL
de&nydnoav pe ™ prrovaPipn, ta omoia OUWC dev Exovv Tapatnpndel o okOAOLE. Toryeio LEYAANS
pey£€Buveng VTOINAMGVOLV OTL AVTEG 0L OAAAYEC GTOV AUPIPANGTPOEION UTOPEL VoL 0PEiAoVTaL GE
POGPOMTIOMON. Q0TOC0, 01 KAWVIKEG SOKIUEG deV omoKdAvY OV eVOEIEELS 0QOUAUIK®DY OAAAY®DV GTOV
avBpomo o1 onoieg TpokalovvTat amd To PapuaKko. Olec o1 peTaforéc Tov Bupeoeldovg NTav
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avaoTPEYIUEG LETA TN dtakomn NG prrovafipne. H khvikn €pguva 6e avOpdTovg dev OmOKAAVYE
KAmolo KAVIKA onpavTiky HetafoAr oTig dokipacies Bupeoetdikng Aettovpyiog.

Y& apovpaiovg oNUEIDONKAY VEPPIKES HETAPBOAES TTOV TEPIAAUPAVOVY COANVAPIOKT EKQVALOT,
YPOVICL PAEYLOVT KO TpOTEIVOVPia Kot Bewpeitat 6Tt opeilovTal o avBOpuNTH VOGO €101KT Y10 TO
oLYKEKPIEVO €100¢. EmumAéov, oe KAMVIKEG HOKIUES dEV ONUEIDONKOV KAVIKA CTLLOVTIKEG VEPPIKESG
AVOUUALES.

Meléteg yovoto&kotntag dev amokdAvyoy Kivovvo Adyw tng prrovaPipng. Makpoypovieg LEAETEG
KOPKIVOYEVESTG TNG pLTovafipne 6€ ToVTiKLo Kot apovPaiovg OTOKAALY OV KOPKIVOYOVO SUVOUIKO
€101KA Y100 0vTd TOL €101, OAAG dev Oempodvtar oyeTikEC Yo Tov avOpwmo. H prrovafipn dev giye
eMOPACEIC TN YOVILOTNTA T®V apovpainy. H to&ikdmta oty avantuén mtov mapatnpnonke o
apovpaiovg (euPpuikn BvmoodTTo, HEWWUEVO COUATIKO BApog uPpvov, Kabvotepnoelg
00TEOTOINOTG KO GTAAYVIKES LETOPOAEC, cupmeplapuPavouévng e kabvotepnuévig Kabddov Tmv
OpYEMV) TAPOVOIAGTNKE KVPimG o€ d6omn To&ikn Yo T untépa. To&uodtnTo oty aviantuén o
KovvéMa (euPpuikn Bvnodtra, petopévog aptBpog amroyovoy Kot HELOUEVO Bapog epfpdmv)
TOPOVGLACTNKE G€ TOEIKT Y10, TN UNTEPQ dOOT).

6. OAPMAKEYTIKEX IAHPO®OPIEX
6.1 Koataloyog ekdoymv

Emwoivppéva pe Aemtd vuévio diokio vipuatpeAipng

Tvpnvog diokiov

MiKpoKpLGTOAAIKT KVTTOPivN

Aoktoln povoidpikn

KopueAhdln votplovyog d106TanpodEYT
[Muprriov d10&eidio KoAroeldég

Natpro oteaTVAOPOLUAPIKO

Emixdloyn pe lerto vuévio

Y dpo&umporviopedvriokuttapivny (E464)
Trraviov dwo&eido (E171)
Mokpoyorn/morlvaifvievoyivkoin (E1521)
Z10Mpov o&gidio epubpo (E172)

Enwoivppévo. pe Aerttd vuévio diokio prrovoipng

Tvpnvog diokiov

KomoPidovn

YopPrravng Aaovpikog EGTEPAG

O&eid10 ToL TTVLp1TiOV, AVLOPO KoALOEWES (ESST)
MovoEvo mo@opikd acPEcTio

Natplo 6TeaTLAOPOLUAPIKO

Emixdloyn pe lerto vuévio

Yrpoueiroln (E464)

Traviov do&eidro (E171)
Moxkpoyoin/moivarfvievoyivkorn (E1521)

Y dpo&umponviokvttapivn (E463)

Térxng (ES53P)

O&eid10 ToL TTVLPITiO, AVLOPO KoALOEWES (ESST)
[MoAvcopPikd 80 (E433)
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6.2 AovppotoTnTeg

Aev epapudletar.

6.3 Awdpkero Long

2 ypovia.

6.4 Idwitepeg TPoPLAAEELS KOTA TN PVLAEN TOV TPOIOVTOG

To @apuoakevtikd ovtd TPoidv dev amartel Woitepeg cuvinKeg POAENS.
6.5 @von Kol 6VOTATIKE TOV TEPLEKTN

Kdépteg ovokevacimv koyéing pe oAro OPA/alovpviov/PVC.

Képto cuokevact®v KOWEANC e OOGELS V0. 000 QOPES TNV NUEPQ

MéyeBoc cuokevaciog TV 5 KapT®Y GUOKELOCIHOV KVYEANS, Kabepio amd Tig omoieg mepiéyel 4 diokia
vippoTpeAPipng kot 2 dtokio prrovoPipng yio v Tpovni Kot ) Ppadivi 66om (30 diokio. GLVOAIKA).

Képto cuokevaotdv KLWEANC Le pio nuepnoto d6on

Méyebog cvuokevaciog piog KapTag GVoKELOCIOY KVWEANG TV 11 dtokimv. H kdpto cuokevacimv
KOWEANG TTepLEyeL 6 diokia vippaTpeAfipng Kot 5 diokia prrtovaPipng yio pio nuepnoa d6om.

Mmropei va. v KuKAOQOPOLY OAEG Ol GUGKEVAGIEC.

6.6 Idwitepeg TpoPuvAGEELS amOPPIYNG

Kda0e aypnoyomointo eoapuokevtikd Tpoidv 1 VITOAELUO TPETEL VO UTOPPITTETAL GOUPOVOL LUE TIG
KOTA TOTOVG 10YHOVCEG OYETIKEG OLUTAEELS.

7. KATOXOX THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Pfizer Europe MA EEIG

Boulevard de la Plaine 17

1050 Brussels

Béhyo

8. APIGMOZXZ(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAX

EU/1/22/1625/001

EU/1/22/1625/002

9. HMEPOMHNIA IMTPQTHXE EN'KPIZHX/ANANEQYXHY. THX AAEIAX
Huepopnvia tpmtc £ykprong: 28 lavovapiov 2022

Hpepopnvia tekevtaiog avavémong: 28 Nogpppiov 2022

10. HMEPOMHNIA ANAGEQPHXHY TOY KEIMENOY

05/2025
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Aemtopepeic TANpoPopieg Yo TO TOPOV PUPHOKEVTIKO TPoioV gival S100E01EG OTOV SIKTLAKO TOTO
tov Evponaikod Opyavicuov Gapudkmv https:// www.ema.europa.eu.
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