NEPIAHYH TON XAPAKTHPIZTIKQN TOY ITPOIONTOX

vTo PapUaKOo 0VTO TELEL LTTO GLUTANPOUOATIKT TapaKoA0VONOT. AvTd Ba emTpéyel TO Yp1yopo
TPOGIOPICUO VEDV TANPOPOPIOV aGPAAELNC. ZNTeital amd TV EXayyEMIOTIEG VYEING VO OvVAPEPOLY
omolecdnToTe Thavoloyovueveg avemBounteg evépyetes. BA. mapdypapo 4.8 yia tov 1pdmo avapopdg
AVETOOUNTOV EVEPYELDV.

1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Paxlovid 150 mg + 100 mg emkoAvppévo, pe Aemtd vuévio diokia

2. HOIOTIKH KAI HIOXOTIKH XYNO®EXH

Kd&0e pol emkarvppévo pe Aemtd vuévio diokio mepiéyet 150 mg vippotpeAfipng.
Kda0e Aevkd emkalvppévo pe Aemtd vuévio diokio mepiéyel 100 mg prrovafipng.

"Exdoyo e yvootn 6pbon

Kda0e pol emkaivppévo pe Aemtd vuévio diokio tv 150mg vippotperfipng mepiéyel 176 mg
haktolng.

Mo tov TAnpn Katdloyo Temv ekddywv, BA. Tapdypago 6.1.

3. DOAPMAKOTEXNIKH MOP®H
Nippotpepi

Emwoloppévo pe Aemtd vuévio dtokio (61okio).
Pol, ofdA, pe dwuotdoelg mepinov 17,6 mm oe purkog kot 8,6 mm og TAATOG, e xopaypévo to «PFE»
o pia mievpd kot to «3CLy» oy dAAN TAELPA.

PrrovafBipn

Emwcoloppévo pe Aemtd vpévio diokio (61okio).
AgvKkd £m¢ vTOLevKa S1oKio GYNUATOS KOWaKio, e dlootdoelg mepinov 17,1 mm 6€ unqKog Kot
9,1 mm og TAdtog, pe yopaypévo to «H» ot pia mievpd kot to «R9» otnv dAAn mhevpd.

4. KAINIKEX ITAHPO®OPIEX

4.1 OgpomevTiKég evositelg

To Paxlovid evdeikvotar yuo ) Oepaneio tng vosov Tov Kopwvoioh 2019 (COVID-19) ce evijlikeg yia
TOVG 0TTOI0VG OEV AMAITEITOL CUUTANPOUOTIKY Yopnynomn 0&uydvou Kot ot ooiot £xovv avénpévo
kivouvo e&€MENG oe cofapn voso COVID-19 (BA. mapdypago 5.1).

4.2  Aocoloyio Kol TpOTOS YOPNYNONS

Aocoloyia

H ocvvietdpevn d6on eivar 300 mg vippotperPipng (0o diokia twv 150 mg) pe 100 mg prrovaPipng
(éva dokio twv 100 mg), ta omoia AapPdvovtor Oia poall and Tov otopatog Kibe 12 mpeg emi
5 nuépeg. To Paxlovid Oa mpémel va yopnyeital 660 T0 SVVOTOV GLVTOUOTEPO, LETA OO TN O1Ayvmon

1



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 dwokio 150 mg) pe
dvuciettovpyia 100 mg prrovaipng (éva dtokio 100 mg) kaOe
(eGFR > 30 ¢m¢ 12 ®peg
< 60 mL/min)
YoBapn veppikn Hpuépa 1 300 mg vippateAfipng (dvo diokia 150 mg) pe
dvuciettovpyia 100 mg prrovafipnc (éva diokio 100 mg) pic popa
(eGFR < 30 mL/min)
cupumeproppoavorévemy 00wV
yperalovtor apokadopon Huépeg 2-5 | 150 mg vippateAfipng (éva diokio 150 mg) pe
100 mg prrovoPipnc (éva dtokio 100 mg) pic popa
™mv nuépa

Yvvropoypapio: eGFR=estimated glomerular filtration rate, ektipudpevog puOIOS 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 AVTIGTOTOVV GTIV NUEPTOLO YOPIYNoN
NG TUTIKNG OOGTC.

Yuvenmg, ol acbeveic ue pétpla veppikn dvcAertovpyia Oo TpEmel va TPOEOOTOIOVVTOL GYETIKA UE TO
yeyovog 6t Oa mpémet va AapPdvouy povo éva diokio vippatperfipng padi pe 1o diokio prrovafipng
Kk@0e 12 dpec.

Iowitepn wpoooyi) o acOeveic pe LOBAPH ve@puki] dvoiertovpyia

Yrdpyet po nuepnoto. cvokevacio koyéAng (blister) yio toug acbeveic pe cofapn veppikn
duoiettovpyia, n omoia TepLEyeL 00 diokia vipuatpeAPipns kot £va dickio pitovafipng yuo 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 Rmuo (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 ToL TEPLEYEL prrovafipn N Koumistotatn 0o Tpénel va cuveyicov 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 dbécyio 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, Ta omoia Oo etval avemapk yio, TV enitevén g extBountig OepamevLTIKNG
dpdomng.

AVTO TO QOPUOKEVTIKO TPOTIdV umopel va Anedel pe 1 yopig tpoen (BA. Tapdypago 5.2). Ta dickio Oa
TPETEL VO, KOTOTIVOVTOL OAOKAT POl KOIL VO, U1V LOLGMVTOL, VO, unv omdlouv kot va unv cuvOAiBovrai,
KkaOdg dev vLdpyovV TPOG To TaPOHV drBEca dESOUEVAL.

4.3 Avtevoeiteg

Yrepevaicnoia oTig SpacTIKEG OVGIES 1) G€ OTOLOONTOTE OO TAL £KOOYM TOV AVUPEPOVTUL TNV
mopdypoeo 6.1.

Ta @apuaKeLTIKA TPOIOVTO TOL AVAYPAPOVTAL TAPUKAT® ATOTEAOVV EVOV 00Ny Kot dev BewpodvTan
&vag TANPNG KATALOYOC OA®V TV THOVAV QOPLUKEVTIKOV TPOIOVIMV TOV OVIEVOEIKVUVTUL LE TO
Paxlovid.

DdoppokevTiKa Tpoidvia TV omoiwv 1 kdbapon e&aptdrtal o€ peydho adud omd to CYP3A ko v
Ta. 0oia, 01 AVENLEVEG GUYKEVTPDOGELS 0TO TAAGUE, oyeTIlovTal e GoPapég 1/Kal OTEIANTIKES Y10 TN
Lon avTdpdoels.

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

AvtioppuOukd: dpovedapdvr, TPOTAPAVOVT, KIVidivn

AVTIKOPKIVIKG QAPLOKOL: VEPOTIVIUTT), PeEveToKAGEN

Kotd g ovpikng apbpitidag: koryikivn

Avtuctopivikd: tepeevadivn

AVTIYUYOO KA/ VELPOINTTIKA: AoVPac1dOVN, Tolidn, KoveTlomivn
DappokevTiKd Tpoidva Yo TV KaAonon vrepmiacio Tov TPOSTATN: G1A000GivN
Kopdiayyelokd @appokevtikd Tpoiovia: eriepevovn, IPoumpadivn
Hopaywyo epuaiPaddove OAVpagG: dtwdpoepyotapivy, epyovofivn, epyotauivn,
pebuviepyovofivn

[Mopdyovteg KIVNTIKOTNTAG TOL YOGTPEVIEPIKOD: GLOATPION

*  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 MUIKPOVIC: EAETPUTTAVN
AVTayovioTég TOV PETOAAOKOPTIKOEWSDV VTTOSOYEMV: PLVEPEVOVT|
Nevpoyvylatpikoi mapdyovies: kapumpalivn
AvtayovioTég omlogdmv: voloEeykoin
Avaotoleic g PDE-5: afavaeiin, octlvievaeiin, Taviahlaeiin, Papvievoeiin
Hpegpiotikd/vevotkd: khopalemdtn, dalemdapun, eotaloraun, pAovpalendun, mdaloidun
a6 oTOHOTOC Kot TPLloAdUN
o Avioyoviotéc vrodoyiwv ¢ Palonpesivng: ToAfamtdvn

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

Avtionaopwdwkd: kapPapalenivn, pawvoPapPrtdin, oatvotoivn, Tpyudovn
Evioyutég pubuotdv g Stopepufpaviknig ayoyyoTnTos Tg KuoTIKNG tveong:
AOLLLOKAPTOPT/1BaKaPTOPN

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

To Paxlovid dev pumopel va Egkvioet apécmg Hetd ) dtokomn Tav enoywyéwnv tov CYP3A4 Aoywm g
kaBvotepnuévng avtiotadong tov enoywyéa 1ov CYP3A4 mov diexdnn mpdoeata (PA. Tapdypaupo
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 vwoym v kabvotepnpévn avtiotdaduon tov enaywyéa tov CYP3A mov
OlEKOTN TPOSPATA KoL TV avaykn évapéng tov Paxlovid eviog 5 nuepdv amod v Evapén 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 evOgAeYN KATOVONGT TNG QVOTG KoL TG EKTACTG TNG OAANAETIOpOONG LE OAEG TIG
GLYYOPTYOVUEVEG POPLOKEVTIKEG y®YEC. L€ oplopévoug acbeveic, Oa mpénel va eégtaotel 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 évap&n yopnynong tov Paxlovid, evoc avactoréa tov CYP3A, og acBeveic mov Aappdvouv
QOPUOKEVTIKE TPoTdvTa oV petaforilovratl and 10 CYP3A 1 1 évapén xopnynong QopuoKeuTIKOY
npoidvtv mov petafolrilovtar amd 1o CYP3A oe acbeveig mov on Aappdvovy Paxlovid, evoéyeton
Vo 0VENGEL TIG CLUYKEVIPMOGELG GTO TAAGO TV POPLOKEVTIKOV TPOIOVI®MV TOv HeTaPorilovtal 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
OVOGOKOTOGTAATIKN Ogpameio KoM 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 aplol Kot pOOUIoT Tng 00061G TOL 0lVOGOKATAGTAATIKOD GOUPOVO 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 aAAnAemdpdoelg avtég Pmopel va 0d1yncovV 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 Amolela g Oepamevtikig enidpaong tov Paxlovid kot mBovi avamtoén 10AoyIKNG avToyXnS.

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

Avtidpaceic vrepevarcnciog

Avaevra&ia, aviidpaoelg vrepevatcnciog 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 GOUTTOUOTA,
KAWVIKG oNIavTIKNG avtidpaong vrepevaisneiog 1 avoaevialiog, Oa mpénel va dlokomnel auécmg anTto
TO PUPUOAKEVTIKO TPOTOV Ko va, xopnyndovdv ot amapaitnteg opUaKELTIKEG OyYEG 1/KaL
VTOCTNPIKTIKTY Oepameia.

>oBopn NmoTikn dSucAsttovpyio

Agv vrapyovv S100Ec1a ApUOKOKIVITIKG Kot KAviKd dedopéva o aobeveig pe cofapi NmaTikn
duoAettovpyio. ZUVETMOG ALTO TO PAPUAKEVTIKO TPOTOV dev Ba mpémel va ypnolponoteital o€ acheveig
ue cofapn nratiky SuvcAeitovpyia.

Hnaroto&wkotnta

Ye acleveic mov AapuPdvouy 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 TTPOIdVTOC 6 aebevels pe Tpoimapyovceg NTATIKEG TAONGELC, SIUTUPUYES TMV
Nratik®v eviu®v 1 nratitido.

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 ieong, Oa wpénet va, divetar Kuping oTovg nAKiwuévoug acbeveic, kabmg dtatpéyovv
VYNAOTEPO KIVOLVO VOl ELPOVICOVV GOPOPES EMTAOKEC TNG VITEPTACT|S.

Kivévvoc awvdmtuéng ovtoyne tov HIV-1

Emedn n vippatpedfipn cvyyopnyeiton pe prrovafipn, evééyetal va vadpyel kKivduvog 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 Kabéva 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 QapuoKeLTIK®OV Tpoidviwv oto Paxlovid

H vippatperfipn ko 1 prrovaPipn ivar 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

Oepanevtikn 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 QopUOKEVTIKA
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. Mivaxa 2). H cvuyyopnynon dAiov vrootpopdtov tov CYP3A4 mov pmopel 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 Bdomn peréteg in vitro, 1| prtovaPipn €xel VYNAN GLYYEVELR Y10 OPKETEG 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, STVETOL TPOGOYN OE TEPITTMAN GLYYOPTYOVupEVN G Bepaneiag. 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 tn yAvkovpovidimon kat o&eidwon amd to CYP1A2, CYP2B6,
CYP2C8, CYP2C9 xou CYP2C19, av&dvovtog £T61 ToV BLOPETASYNUATIOUO OPIoUEVOV
(QOPLOKEVTIKOV TPOIOVI®V TOV HETAPOMIOVTOL HECH AVTOV TV 00MOV KOl LTOPEL VO TPOKAAESEL
LEWMUEVT] GLOTNUIKT €KOECT) G€ AVTA TO PUPUOKEVTIKA TPOIOVTA, KATL TOV O HTOPOVGE VO, LEIMGEL N
VO GUVTOUEDGEL T OEPUTEVTIKN TOVG EMidPOCT).

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



Ewdwcéc peléteg aAniemidpacemv gappikmy mov tpaypotoromdnkay e to Paxlovid koatadeikvoovy
OTL 01 AAANAETOPAGCELS PapUAK®Y opeilovTal kKupiwg ot prtovafipn. Qg ek TovToL, 01
OAANAETIOPAGELS POPUAKMOY TOV aPopovV TNV prrovafipn toyvouvv 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 1] EVOEYETOL VO OAANAETIOPAGOLV LE TN VIpHOTPEAPipT/priovaipn.

Iivakog 2: AAMAETIOPOGN PHE GALD QUPUOUKEVTIKA TPOTOVTU KUl AALES HOPQOES OAMAETIOpAGNG

Katnyopia
(POPULIKEVTIKOD
TPOiIOVTOg

D appoKeVTIKO TPOIOY EVTOG
™G KaTnyopiog
(nerapoin AUC, perofoin
Cmax)

Khvikéc mapatnpiosig

Avtoyoviotig
AP0 -0OPEVEPYIKDV
VTOS0YEMV

1 Alpovlocivn

AvEnuéveg oVYKEVTPOGELS AAPOoLL0GivNg
07O TAAGO LITOPEL VoL 001y ioovY o€
cofapn vTOHTACT KOl GUVETMG
avtevoeikvotal (BA. mapdypapo 4.3).

1 Tapucoviolivn

H tapcoviolivn petaforileton extevag,
xupimg and ta CYP3A4 ka1 CYP2D6,
QUPOTEPO. TO, OTTOT0, AVOGTEAAOVTOL OO TN
prtovoPipn. AToQevyETE TNV TAVTOYPOVN
ypnon pe to Paxlovid.

Topbywyo
opeeTapivng

TAppetTopivn

H prrovopipn, otov yopnyeitor oe vymin
SO GOUPMOVO, LLE TNV TPOTYOVUEVT XPNOM
NG WG OVTIPETPOIKOG TapdyovTag, Eivar
mBavo va avaoteilel o CYP2D6 kot mg
OTTOTELEC O OVAILEVETOL VO VENGEL TIG
GLYKEVIPMGELS TNG OUPETAUIVIG KL TOV
TOPAYDYWV TNG. ZUVICTATAL TPOGEKTIKN
mopoKoAovOnon TV averBountov
EVEPYELDV OTAV QLT TOL PAPLLOKOL
ocvyyopnyovvtol pe o Paxlovid.

Avaiyntucd

T1Bovmpevopivn (57%, 77%)

Ot avéNoelg Tov EMMES®V NG
Bouvmpevop@ivne Kat Tov gvepyon
petafoAitn g 610 TAAGLO, OEV 00T YNCOV
0€ KAVIKA GIUOVTIKES QOPUOKOOVVOIKEG
petaforég og évav TAnBucud acbevov mov
Tapovciale avoyr oTo OTIOEWN. ZUVETAG,
EVOEYETOL VO PNV glvon amapaitnTn M
TPOGAPHOYN TG SOGMG TG
Bovmpevopivne Katd T GuyXopyNom
TV 690.

TdovTovoAn,
T1O&uK®d6VN

H prrovapipn avactédier 1o CYP3A4 kot
KOTO GUVETELD OVOILEVETOL VO CVENGEL TIG
GUYKEVIPMGELS QVTAV TOV VUPKOTIKOV
AVOAYNTIK®V 6T0 TAdGua. Edv n
TavTdypovn ypnon pe to Paxlovid eivon
amopaitntn, eEeTdote To EVOEXOUEVO
peimong tng 060MG ALTAOV TOV VOPKOTIKMV
OVOAYNTIK®V Kol THpaKoAoVONoTE 0TEVE
TIg OepomenTikég Ko avemOOUNTEG
emdpdoelc (coumeptiapfovouévng e
OVOTVEVGTIKNG KOTAGTOANG). [t




Mivaxkag 2: AMAniemiopacn pe Ao QUPUUKEVTIKA TPOTIOVTA Kol GALeS HOPQPEG aAAnieTidopaong

Kotnyopia
(POPLUKEVTIKOD
TPOIOVTOg

DoPRUKEVTIKO TPOIOV EVTOC
NG KaTiyopiog
(netafoin AUC, petafoin
Cinax)

Klvikéc mapatnpijosig

TEPLOCOTEPEG TANPOPOPIES, AVATPEETE OTIC
empépovg XTI

1 MebBadovn (36%, 38%)

Mmropel va eivar amapaitntn avEnpévn
doom pefaddvNg Katd T GUYXOPYNOT UE
™ prrovafipn, 6tav yopnyeitat oe d6om
(OPLLOKOKLVTTIKOD EVICYVLTN, e&ontiog g
EMOYOYNG TNS YAVKOLPOVISI®ONG.
[Mopakoiovbeite teEVH TOVC 0IoBEVEIS TOV
Aappdvovv Bepameio cuvtipnong pe
pebadovn yio evoei&elg CUUTTOUATOV
otépnonc. Oa mpénet va e&etdleTon T0
EVOEYOUEVO TPOGAPHOYNG TNG OOONG LE
Baon v KAVIKT ovTomdKpIen ToL
acOevovg ot Bepamneio pe pebodovn.

I Mopeoivn

Ta enineda g popeivng umopei va
pemBovv e&aitiog TG EXAY®YNG TG
YAVKOVPOVISIOOTNG OO Tr GUYYXOPNYNOT| UE
prtovaPipn og 00N POPLAKOKIVI|TIKOD
EVIOYLTY.

11e016ivn

H ovyyopnynon Oa pmopovoe va
KataANEel o€ auENUEVEG N TAPATETAUEVEG
emdpdoeic omoedovg. Edv n
ovyyopnynon eivan aropaitnn, eEetdote
T peiowon g d6ong g medidivnc.
[MopakoAiovOeite Yo avVOTVEVGTIKT
KOTOGTOAN KO TOPOTETAUEVT] KATUGTOAT.

Ipo&aun

Mewopévn ékbeomn oty mpo&ikapn Ady®
emoywyng Tov CYP2C9 and 1o Paxlovid.

AvtiomOoayykd

TPavoralivn

E&attiag ¢ avactoAng tov CYP3A ond
T prrovafipn, ol GLYKEVTIPMGELS TNG
pavoralivng avapévetol va avénbodv. H
TOVTOYPOVT] YopnyNnon pe pavoralivn
avtevoeikvotal (BA. mapdypapo 4.3).

AvtioppoOpkd

TAp®dapovN
T dAekaivion

Agdopévou Tov Kivdivou GMUOVTIKNAG
avénong g ékbeong oV amdapovNn M
OTN QAEKAIVION KL, CUVETMG, TOV
OYETIKDV avemBOUNTOV cupupdviov, dev
B0 Tpémel va yivetan cuyyopnynon, extdg
€qv pmopet va Tpaypotomotn el
OlEMOTNHOVIKT StfBovAgVOT| Y10, TNV
ac@oAn Kabodnynon .

T Aryo&ivn

Avt 1 oAAnAenidpaon umopel va
OPEIAETAL OTNV TPOTOTOINGN TNG
dwopecorofovpevng amd v P-gp expong
dryo&ivng amd ™ prrovoPipn, otov
YopNyeital 6€ 600G PUPLOKOKIVITIKOD
gvioyvti. H cvykévipwon tov pappdakov
g oryo&ivng avauévetal va avéndel. Edv




Mivaxkag 2: AMAniemiopacn pe Ao QUPUUKEVTIKA TPOTIOVTA Kol GALeS HOPQPEG aAAnieTidopaong

Kotnyopia
(POPLUKEVTIKOD
TPOIOVTOg

DoPRUKEVTIKO TPOIOV EVTOC
NG KaTiyopiog
(netafoin AUC, petafoin
Cinax)

Klvikéc mapatnpijosig

glvar duvatd, Tapakorovdeite Ta emimeda
NG O1yo&ivig Kot TNV ac@aAELn Kot TV
OTOTEAECUATIKOTNTA TNG O1yo&ivg.

T Alcomupaption

H prrovaipn evoéyetarl va avénoet tig
OLYKEVIPAOGELG TNG SIGOTVPAIONG GTO
TAAo L, YEYOVOG oL Bl pmopovoe vo

00N YNGEL 68 aVENUEVO KivOLVo
avemBountov cuuPavtoy, 0Tmg
Kapdlokég appuduies. Amarteital Tpocoyn
K0l GUVIGTATOL TOPAKOAOVOT oM TNG
0ePATEVTIKNG CLYKEVTPOONG Y10l TN
dteomupopion edv givor dStbéoyun.

TApovedapovn,
tIIpomagparvdvn,
TKwidivn

H ovyyopnynon prrovafipng eivar mibavov
VO TPOKOUAEGEL AVENUEVEC GUYKEVTIPOGELS
dpoVESUPOVIG, TPOTAPALVOVIG KO
KW1divng 6T0 TAACO KoL GUVETADG
avtevdeixvoton (BA. Topdypao 4.3).

AvtiacOuatiko

1®go@uAdivn (43%, 32%)

Mmropet va. ararteital avénuévn 66om
0g0@ULAAIVIG KOTA TN CLYYOPNYNON UE
prrovoipn, egattiog e ETay®YNC TOV
CYP1A2.

Avtikapkivikoi
TOPAYOVTEG

TApnepoctkAitmn

Ot cuykevipmoelg otov 0pd pmopel va
avENBovY AOY® TG AVOGTOANG TOV
CYP3A4 and ™ prrovePipn. H
GLYYOPNYNON CUTEUACTKAIUTING Kot
Paxlovid 0o mpénel va amopedyetatl. Edv
ot 1 GLVYYOoPNYNOoM KpiveTon
avamoeevktn, ovatpééte otny IIXIT g
OUTEUACTKAIUTNG Y10 CUGTAGELG CYETIKA
LE TNV TPOGUPLOYT TNG OOGTC.
[MopakoiovOeite yo avemBOunteg
evépyetleg mov oyetiCovtan pe v
OUTEUOCUKALUTY.

T Apatwvipmn

Ot ouykevipmoelg otov opd Pmopel va
avENBovY AOY® TNG AVUGTOANG TNG
TPAOTEIVNG AVTOYNG OTOV KOPKIVO TOV
paotov (Breast Cancer Resistance Protein-
BCRP) kot g o&eiog avactoing g P-gp
ano tn prrovafipn. O Babpog g advénong
g AUC kot g Crax Eaptdron omd tov
xpovo yopriynong mg prrovafipng. Oa
TPENEL VO, OIVETOL TPOGOYN KATH TN
yopnynon agatwviunng pe Paxlovid
(avatpéEre oty [IXII g apoaTvipmng).
[MopakoiovBeite yio avemBOuNTES
evépyeleg mov oyetilovtat pe v
OQOTVIUTY.

1T AmaAovTouion

H amolovtapion eivan évag puétplog £mg
oyLpoc enaywyéag Tov CYP3A4 kat avtd
umopel va 0dMnynoel o€ petmuévn £kbeon




Mivaxkag 2: AMAniemiopacn pe Ao QUPUUKEVTIKA TPOTIOVTA Kol GALeS HOPQPEG aAAnieTidopaong

Kotnyopia
(POPLUKEVTIKOD
TPOIOVTOg

DoPRUKEVTIKO TPOIOV EVTOC
NG KaTiyopiog
(netafoin AUC, petafoin
Cinax)

Klvikéc mapatnpijosig

o VippoTpeAPipn/prrovafipn kot
SUVNTIKN ATOAELO TNE LOAOYIKNG
avtomokplong. EmmAéov, ot cuykevipmoelg
NG AmUAOLTAUIONC 6TOV 0pd UmOpE va,
avENBolV KaTd TN cuyYopNYNOoN HE
prtovaPipn, e amOTEAEGLLO EVOEYOUEVN
enedvion cofapmv avembountwv
ouupdvtav, coumepAapfovouévng e
emummTikng kpiong. H tawtdypovn ypnon
Paxlovid pe anaiovtopion avrevosikvotot
(BA. mapdypago 4.3).

1 Zeprrvipmn

O1 GLYKEVTPOGELG TNG GEPLTVIUTNG GTOV
op6 pmopet va, avénbovv Adym g
avaotoAng tov CYP3A kot tng P-gp amo
™ prrovafipn. Oa wpémel va divetat
TPOGOYT KOTA T Y0P YNOT GEPLTVIUTNG
pe Paxlovid. AvatpéEre oty IIXIT ¢
GEPITVIUTING Y10 GLUGTAGELS GYETIKA [LE TNV
wpocapuoyn g 60omne. Iapakorovdeite
Yol avemIOOUNTEC EVEPYELEC TTOV
oyetilovrol pe T oeprTvipm.

TAacatwvipnn,
TNWoTwvipm,
TBwvumiaotivn
T1Bwkpiotivn

Ot ouykevipmoelg otov 0pd Pmopel va
avéNBolV KaTd TN cLyYopPNYNOoN HE
prtovaPipn, e amOTEAEG LA EVOEYOUEVT
avénuévn enintoon avembounTomv
cuupdvrov.

TEvkopoeevipmn,
T1Pocdevipm

O1 GUYKEVIPOGELS TNG EVKOPAPEVIUTNG M
¢ Pocidevipnng otov 0pd UTopEL va
avENBolV KaTd TN cLYYopPNYNOoN HE
prrovaPipn, kéTL Tov pmopel va, avénoet
Tov Kivdvvo to&ikdtnrag,
CLUTEPTLOUPOVOUEVOL TOV KIVOHVOL
cofapmv avemBountwv coppdviav, 6nwg
N mapdraor tov Saotruatoc QT.
Amopevyete T cLYYOPNYNON LE
evikopapeviumn Pocidevipnn. Eav to
O6perog Bempeitatl OTL vVITEPTEPEL TOV
KIvoOVoL Kot TPETEL vaL ypnoomondet
prtovafipn, ot acOeveig Ba mpémet va
TopaKoAovBoHvToL TPOSEKTIKA Y10 TV
0CQAAELDL.

Evaiovtapion

H evlolovtauion eivar évag 1oyvpog
enaymyéag tov CYP3A4 kot avtd pmopet
VoL 00N YNOEL GE UELMUEVT EKOECT] TOV
Paxlovid, mBavn anmAieia TG 10AOYIKNAG
TOV avTOmOKPLoNG Kot Thavr| ovTictaon.
H tavtoypovn ypnon g evioiovtapiong
ue to Paxlovid avtevosikvutat (BA.
mopdypoeo 4.3).
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Mivaxkag 2: AMAniemiopacn pe Ao QUPUUKEVTIKA TPOTIOVTA Kol GALeS HOPQPEG aAAnieTidopaong

Kotnyopia
(POPLUKEVTIKOD
TPOIOVTOg

DoPRUKEVTIKO TPOIOV EVTOC
NG KaTiyopiog
(netafoin AUC, petafoin
Cinax)

Klvikéc mapatnpijosig

TOocTOpATVIUT

H ovuyyopnynon eoctopotvipmng pe
prrovoPipn pmopel va avénoet v Ekbeon
otov petafoAritn R406 g
(QPOCTOUATIVIUTNG, UE OTOTELEC U,
oyxetiopeva pe tn do6or avembounta
ocuppdvta, OT®MG NITATOTOSIKOTNTA,
ovdeTEPOTEViD, VIEPTACT 1 S1GPPOLL.
Avatpéére oty TIXIT ¢
(QOGTOLOTIVIUTNG Y10, GLOTACELS LelONG
NG 066NC, GV TAPOVCLAGTOVY OVTH T,
ocuupdvro.

THumpovtvipmn

O1 GLYKEVTPMOGELS TNG YTPOVTIVIUTNG GTOV
op6 pmopet va, avénbovv Adym g
avaotoAng tov CYP3A and ™ prrovafipn,
ue amotéleoua ovénuévo Kivouvo
TOEIKOTNTOG, CUUTEPIAAUPAVOUEVOL TOV
KvoLVoL Guvdpopov Avong Tov 6ykov. H
OLYXOPNYNON WITPOVTIVILING KoL
prrovoPipng 0o Tpémel vo amopedyeTal.
Edv to 6pelog Bempeitar 611 veptepel Tov
KvoOVoL Kot TPETEL va ypnoomondet
prtovaPipn, LEWDGTE TN dOCN TNG
wrpovtvipmng ota 140 mg xon
napokolovbeite otevd tov acBevn Yo
To&IKOTNTO.

TNepatwvipm

O1 ovykevTpOGELS 6TOV 0pd UTOPEL Vo
avénBohy AOY® TNG AVOGTOANG TOV
CYP3A4 and ™ prrovaPipn.

H tavtdypovn ypnom vepatvipmng pe
Paxlovid avtevdeicvoton e&ontiog
EVOEYOUEV®V GOBOPDOV /KoL OTEINNTIKDV
vt {on evepyeidv,
CLUTEPTLOUPAVOUEVIC TNG
nratoto&ikoétrag (BA. Tapdypago 4.3).

1BevetokAdén

Ot ouykevipmoelg otov 0pd Pmopel va
avéNBovY AOY® TNG AVOGTOANG TOV
CYP3A and ) prrovafipn, pe amotérecua
avENUEVO Kivouvo cuVOPOOL AVoNG OYKOL
Katd TV €vapén xopnynong g doomng Kot
KaTd T O1dpKeLd TG PAcTG avENONG NG
d00oMG Kol CLVETMG avTevoeikvuTat (BA.
mopdypoo 4.3 kot avorpéEte oty IIXIT
¢ BevetokAaéng). [Na aceveic mov éxovv
0AOKANPMGEL TN GAoT) avéNong ¢ 600G
Kot Aappdvovv otabepn nuepnota 66om
BevetokAdéng, LeWdOTE TN dOCN TNG
Bevetokhaéng oe 100 mg 1 Arydtepo ()
Katd TOLAdYIoTOV 75% €6V ExEL oM
tpomomon0el ylo GAAovg Adyoug) dtav
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Mivaxkag 2: AMAniemiopacn pe Ao QUPUUKEVTIKA TPOTIOVTA Kol GALeS HOPQPEG aAAnieTidopaong

DoPRUKEVTIKO TPOIOV EVTOC

Kotnyopia NG KaTiyopiog

(POPLUKEVTIKOD (netafoin AUC, petafoin

TPOIOVTOg Cmnay) Khvikég mopotnpijosis
YPNOYLOTOLEITAL UE 1GYVPOVS OVUCTOAELG
tov CYP3A.

AvTIINKTIKa @appoka | TAmEAUTAVT O cvvdvacpog P-gp kat ioyvpmv

avaotorémv Tov CYP3 A4 avéavel Ta
eminedo TG amEapundvng oto aipo Kot
avédvet Tov Kivovvo opoppayiog. Ot
d0GOAOYIKEC GLOTAGELC Y10, T
OLYXOPNYNON TG ATEAUTAVNG LLE TO
Paxlovid e€aptmvtat and T d6om TG
am&ounavng. o 06celg améapmivng
5 mgn 10 mg dvo eopéc nuepnoimg,
HeW®OoTE TN 8001 TG amEaUmdvng Katd
50%. Ze acbeveig mov Aoupdavouv non
am&oumavn 2,5 mg 300 QopEG NUEPTCIMG,
OmOPVYETE TN GLYXOPNYNOT LE TO
Paxlovid.

TAaBryatpavn (94%, 133%)*

H ovyyopnynon tov Paxlovid avauéveral
Vo 0ENGEL TIG CLUYKEVTPMGELC TNG
dafryatpdvng, e AmOTEAEGLLO ALENUEVO
kivouvo aupoppayioc. Meunaote tn d0om
™G dafryaTpdvng N amopVYETE TN
GLYXOPNYNOT.

TPBapoapndvn (153%, 53%)

H avaotoir Tov CYP3A xot g P-gp
odnyel og avénpéva eminedo 6To TAACUO
KO QOPLOKOSVVOLKES EMOPACELS TNG
pipapo&apmdvng mov uropel va 001 ycovY
o€ oavénuévo Kivouvo apoppayiog.
Yvvenmg, N ypnomn tov Paxlovid dev
ouvviotdrtal o€ acbeveic mov Aappdvouv

pBapo&aumiv.

Bapeapivn,
11S-Bapeapivn (9%, 9%),
l—R-Bappapivn (33%)

H enayoyn tov CYP1A2 ka1 CYP2C9
odnyel og peltopéva eminedo R-
Boappapivie, evd mapotnpeital pkpn
(QOPLOKOKIVITIKY ETIOpOOT OTNV
S-Bappapivn katd t cvyyopnynon pe
prtovafipn. To petwpéva enineda R-
Bappapivinc umopei va 0dnynoovy ce
UELMUEVT] AVTITNKTIKN dPAGCT], GLVETMG,
OULVIGTATOL 1] TOPAKOAOVON O TV
OVTUTNKTIKOV TAPOUETPOV KATA TN
ovyyopfiynon Bapeapivng pe prrovofipn.

AVTIGTOOUOOIKA

Koppapalerivn’*,
DarvofapPirain,
davvtoivn,
Mpyuddvn

H xopPopalenivn peidver g tipég AUC
Kot Cax TNG VippoTpeAfipng kotd 55% ko
43%, avtiotorya. H pawofappirain, n
(QOVLTOIVN KO 1) TPYUOOVT gival 1oyvpol
enaymyeig tov CYP3A4 kar avtd umopet
Vo 001 YN OEL o€ uelmpévn €kbeon o
vippaTpeAPipn kot ot prrovafipn Kot
EVOEYOUEVT] ATTMAELD TNG TOAOYIKNG
avtamoxkpione. H tavtdypovn yprion
kapPapalenivig, eavoBapPirding,
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Mivaxkag 2: AMAniemiopacn pe Ao QUPUUKEVTIKA TPOTIOVTA Kol GALeS HOPQPEG aAAnieTidopaong

Kotnyopia
(POPLUKEVTIKOD
TPOIOVTOg

DoPRUKEVTIKO TPOIOV EVTOC
NG KaTiyopiog
(netafoin AUC, petafoin
Cinax)

Klvikéc mapatnpijosig

eawvutoivng kot Tpyudovng pe Paxlovid
avtevoeikvotal (PA. mapdypapo 4.3).

TKhovalemaun

Evdéyetar va ypelaotei peimon tng 066m¢
Yo TNV KAOVOLETAUN KOTA TN
ovyyopnynon pe to Paxlovid kot
OLVIOTATAL KAWVIKY] TopaKolovOnon.

LA Parrpoixo,
Aapotpryivn

H prrovapipn dtav yopnyeitar o€ 660
QOPUOKOKIVITIKOD EVICYLTI EMAYEL TNV
o&eidmwon amd to CYP2C9 kot
YAVKOVPOVISIOOT) KOl G ATOTEALEGLO
OVOLLLEVETOL VO LEUDGEL TIG GUYKEVIPDOGELS
TOV OVTIETMANTTIKOV 6TO TAAGLLO.
SVVIOTATOL TPOGEKTIKT TOPAKOA0VON oM
TOV EXMES®V GTOV 0P 1| TOV
OepomeVTIKOV ETOPAGEDY OTAV OVTE TOL
QApLOK GUYYopNYoUVTOL UE prrovafipn.

AVTIKOPTIKOGTEPOEION

1Ketokovaloin (3,4 popéc,
55%)

H prrovaBipn avaoctéhiet Tov
dwapesorafovpevo omd o CYP3A
petafoiiond g ketokovaloing. Adym
NG AVENUEVNC EMIMTMOONC YUOTPEVTEPIKMDV
KO TOTIK®V oVETBOUNTOV evepyetmv, Ba
npénel va eEeTdleTon To gvOEXOEVO
petmong tng 66ong g ketokovaloing
KT T GVYYopNyNo” e prrovafipn.

AvtikotodMmTikd

TAUTpITTUAIVY,
drovoetivn,
Impapivn,
Noptpurtodivn,
[Mopo&etivn,
YepTpaAivn

H prrovopipn, otov yopnyeitor oe vymin
SO GUUPMOVO, LLE TNV TPOTYOVUEVT XPTOM
NG WG OVTIPETPOIKOG TapdyovTag, Eivar
mBavo va avaoteilel o CYP2D6 kot mg
OTTOTELEC O OVALILEVETOL VO VENGEL TIG
GUYKEVIPMOELS TNG LUIPAivNG, TNG
QLULTPUTTUAIVIC, TNG VOPTPITTOAIVIG, TG
(QAOVOEETIVIG, TNG TaPOEETIVIIG ) TNG
oePTPAAiVIG. ZUVIOTATOL TPOGEKTIKN
TapaKoAovONGoN TV BEPUTEVTIKAOVY KoL
TOV avemlfOUNTOV EMOPACE®Y OTOV QVTH
TO, QAPLLOKO YOPTNYOOVTOL TOVTOYPOVA LIE
avTIPETPOiKEG dOGELC prrovafipng.

Koaté ¢ ovpkng
apBpitidag

TKoAyivn

O1 GLYKEVIPDOGELG TNG KOAYIKIVIG
avapEVETaL vo auENBovY KoTd ™
ocvyyopnynon pe prrovafipn. ‘Exyovv
avagepBel ametAntikéc yo T (on Kot
OovaTNEOPES POPLOKEVTIKES
aAAniemidpaoelg e acheveic mov EhaPay
Bepameia pe Kolyucivn kot prrovafipn
(avactoin CYP3A4 ko P-gp).

H tavtoypovn ypnon koryikiving pe
Paxlovid avtevdeixvotat (BA.
mopdypoeo 4.3).

1T chexampePipn/
munpevtacfipn

O1 ovykevVTpOGELS 6TOV 0pd UIOPEL Vo
avénfoidv Adym e avacsTorg g P-gp,
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Mivaxkag 2: AMAniemiopacn pe Ao QUPUUKEVTIKA TPOTIOVTA Kol GALeS HOPQPEG aAAnieTidopaong

Kotnyopia
(POPLUKEVTIKOD
TPOIOVTOg

DoPRUKEVTIKO TPOIOV EVTOC
NG KaTiyopiog
(netafoin AUC, petafoin
Cinax)

Klvikéc mapatnpijosig

DdappoKo yio
Oepaneio tng HCV
hoipmEng

g BCRP «ot tov OATP1B and ™
prrovoBipn. H tavtoypovn yopnynon
yiekompePipng/mumpeviacipne ko
Paxlovid dgv cuvietdton Aoyw avénuévon
Kvovvou avénoewv g ALT mov
oyetiCovron pe avénpévn ékbeomn oty
yrhekompePipn.

1Zopocumovfipn/
BeAmatacPipn/
Bo&hampePipn

O1 6VYKEVTPMOELS GTOV 0pO UIOPEl vaL
avénbobv LOYm TG AVAGTOANG TOV
OATPI1B an6 m prrovapipn. H
TOVTOXPOVI YOPTYNON
copoopmovPipng/PermatacPipng/
Bo&hompePipng kot Paxlovid dev
ovviotatal. [ meprocdtepeg
mnpoeopiec, avatpéEte otny IIXIT g
copoopmovPipng/PermatacPipng/
Bo&hompePipng.

Avtuctapuvika

1 DeEopevadivn

H prrovaBipn pmopel va tpomomomost )
drapesorafovpevn amd v P-gp expon
pe&opevadivng, otav yopnyeital o€ 066N
QOPUOKOKIVITIKOD EVICYLTY, LLE
OTOTELEC O OVENUEVES GUYKEVTIPAOOELS
@eEoPevadivne.

1 Aopotadivn

H prrovopipn, otav yopnyeitol o d6om
(QOPLOKOKIVITIKOD EVICYVTN, AVUGTEAAEL
70 CYP3A Kol ¢ 0moTéAEo U OVOUEVETOL
Vo 0ENGEL TIG CLUYKEVTIPMOELS TNG
Aopatadivng 6To TAACH. XVVIoTATOL
TPOCEKTIKT TAPOKOAOLONON T®V
OepomenTikdV Kol avemnlfOunTOV
emdpdoemv 6Tav 1 Aopatadivn

ocvyyopnyeitar pe prrovafipn.

1Teppevadivn

AvENUEVEG CLYKEVTPDOGELG TNG
TEPPEVADIVIG GTO TAUCUO. ZVVETMG,
avENoT TOL KIVOUVOL GoRapndv appuiidY
and Tov Tapdyovta avtd. H tavtdypovn
¥pNon ¢ tepeevadivng ue to Paxlovid
avtevoeikvotal (PA. mapdypapo 4.3).

Ddppoxa yro
Oepamneio Aolpméng
ond HIV

TMructeykpofipn/
—Eutpiortafivny/
1Tevopofipn

H prrovaBipn evoéyetar va avénoet
ONUAVTIKA TIG GUYKEVIPAOGELS TG
umkteykpaipng oto TAdoHa LEG® TG
avaotoAng tov CYP3A. H prrovafipn
OVOUEVETOL VO VENGEL TNV 0ToppOPN oM
™G TEVOQOPipNG aAAPEVOUIONG [E TNV
avaoTtoAn g P-gp, avEdvovtag €161
GUGTNULOTIKY GLYKEVIPWGT] TNG
TEVOQOPipNG.

TEoafipévin (21%)

"Eyer mapatnpndei vymidtepn cuyvotnto

avemBountov evepyelav (m.y. (aAn,
vavtio, Topotcdncio) Kot un
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Mivaxkag 2: AMAniemiopacn pe Ao QUPUUKEVTIKA TPOTIOVTA Kol GALeS HOPQPEG aAAnieTidopaong

Kotnyopia
(POPLUKEVTIKOD
TPOIOVTOg

DoPRUKEVTIKO TPOIOV EVTOC
NG KaTiyopiog
(netafoin AUC, petafoin
Cinax)

Klvikéc mapatnpijosig

(UGIOMOYIK®VY EPYOCTNPLOKDV dOKIHUCIDOV
(awénuéva nratikd Eviopa) KoTd ™
cvyyopfiynon epaBipéving pe prrovafipn.
Avatpé€re oty [IXIT g epafipéving yia
TEPLOCOTEPEG TANPOPOPIES.

TMapafipoxn (161%, 28%)

H prrovafipn av&dvet Ta emineda g
Lopafipdkng GTovV 0po MG ATOTEAEGILA TNG
avaotoAng tov CYP3A. H papafipdrn
umopel va yopnynOei uali pe prrovafipn
v TNV avénon g £kbeong ot
popafipokn. o tepartépw TAnpopopieg,
avatpééte oty Ilepiinyn
Xapaxtnpiotikadv [Ipoidvtog g
popafpdkng.

| Pakteykpapipn (16%, 1%)

H ovyyopnynon prrovafipng kot
paiteykpafipng tpokaiel nocova peimon
TOV EMTEO®V TNG paATEYKpafipng.

1Z1doBovdivn (25%, Agv &gt
kaBopilotel)

H prrovopipn pumopel vo endryel
yYAvkovpovidimon g (idofovdivng, pe
amotéleoua E aEpd pLeluEva enimeda TG
{1doPovdivng. Aev Bo Tpémer va eivat
OTOPOITNTEG TPOTOTOUOELS TG dOGNG

AvtiyupoBioxd

L AtoPaxévn

H prrovaBipn, 6tav yoprnyeitar o d6om
QOPULOKOKIVITIKOD EVIOYLTH, ETAYEL TN
YAVKOVPOVIOIOT) KOl MG ATOTEAEGLA
OVOLLEVETOL VO LEUMGEL TIG CUYKEVIPDOGELS
g atofakovng 6To TAGGHA. ZuVIeTATOL
TPOCEKTIKT TAPUKOAOVONON TV EMTESDV
oTOoV 0p0O 1 TV OEPUTEVTIKMY EMOPUCEDV
K0T T1 GLYXOPNYNOT TG ATORUKOVNG LE
prrovafipn.

TBedaxtiivn

Agv vrdpyet dSobéoun pnelém
aAAnieniopoaong uovo pe t prrovaPipn.
AOY® TOV KIvdOVOoL avemBOUNT®V
EVEPYELMV TTIOV GYeTIloVTOL [E TN
Bedakidivn, Oo Tpémet vo amopedyeTaL M
ovyyopnynon. Eav 1o 6¢pehoc vreptepel
TOV KIVOUVOUL, 1] GLYYXOPNYNOT TNG
Bedakidivng pe prtovafipn mpénet va
yivetal pe Tpocoyr|. uvieTdtol cuyvotepn
napaKorlovOnon tov
NAEKTPOKOPIIOYPUPTLOTOC KoL
mopokolovOnon TV Tpavoapvac®dy (BA.
[epiinyn v Xoapaktnpiotk®dv Tov
[Ipoidvrog Bedakiiivng).

1 KhapiBpopvkivn (77%,
31%),

114-OH petapoAitng
KAapBpopvkivng (100%, 99%)

AOY® TOV peydlov BepomenTiko
mopadvpov e Khapidpopvkivng dev Oa
TPEMEL VO omoLteiTan PEloT TG 060MG GE
ac0eVeiC LE PLGLOAOYIKT VEQPIKN
Aertovpyia. Adcelc KhaplOpopvkivng
peyorvtepeg amd 1 g nuepnoing dev Oa
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Mivaxkag 2: AMAniemiopacn pe Ao QUPUUKEVTIKA TPOTIOVTA Kol GALeS HOPQPEG aAAnieTidopaong

Kotnyopia
(POPLUKEVTIKOD
TPOIOVTOg

DoPRUKEVTIKO TPOIOV EVTOC
NG KaTiyopiog
(netafoin AUC, petafoin
Cinax)

Klvikéc mapatnpijosig

TPEMEL VL GUYYOPNYoLVTOL e prtovafipn
TOL YOPNYELTAL WG PAPLOKOKIVITIKOG
evioyvtne. o acBeveic pe veppixn
dvciettovpyia, Oa wpémel va eEetdleTon T0
EVOEYOUEVO UeI®ONG TNG 606NG TNG
KAapBpopvkivng: yuo acBeveig pe
kdOapon kpeatvivig 30 émg 60 mL/min 1
d0on Oa Tpémetl va petdvetan katd 50%
(BA. mapdypapo 4.2 yio acBeveig pe
cofapn veppikn ducieitovpyia).

Aghopavion

Agv givor oféoun kopio pelém
aAAnienidopaong uovo pe t prrovaPipn.
Y o peAéTn aAAnAenidpaons QapuiKwy
o€ vyieic ebelovtég e dehapavion 100 mg
dV0 QOPEG NpepNCimg Ko
romvaBipn/pirovafipn 400/100 mg dvo
Qopéc nuepnoing eni 14 nuépeg, 1 £kbeon
otov petafoiritn DM-6705 tng
delapaviong rav avénuévn katd 30%.
E&attiag Tov Kivdhvov Topdtacng Tov
dtwotuatog QTc mov oyetiletarn pe o
DM-6705, €dv 1 cvyyopnynon
delopavidng pe prtovaPipn kpivetot
amopaitntn, cuvictdrol ToAd cuyvi HKT
napokolovOnon ko’ dAn T ddpkeln TG
neplodov Bepaneiog pe Paxlovid (PA.
mopdypoo 4.4 Kot ovotpéETe 0TV
[epiinym Xapaxtnpiotikov [1poidvtoc
™G deAapoviong).

TEpvBpopokivn,
Trpaxovaloin™

H wtpaxovaloin av&avel tig ynég AUC kot
Crax TG VippatperPipne katd 39% kot
19%, avtictoya. H prrovafipn, 6tav
Yopnyeitar € 6661 PAPHUKOKIVITUKOD
evioyu avaotéArel to CYP3A4 kot g ek
TOUTOV aVapIEVETAL VO VENGEL TIG
OVYKEVIPMGELG TNG 1TPAKOVALOANG Kot TNG
gpvbpopukivng oto TAACLO. ZVVICTATOL
TPOGEKTIKY TOPUAKOAOVON O TV
OepanevTikdVv Kot avemfOuNTOV
emdpdosmv 0tav 1 epudpopvkivn 1 1
ttpakovalOAn cuyyopnysital pe
ptrovoBipn.

1Dovc1d1Kd 0&D (GVOTNUATIKN
0006¢)

Agdopévou Tov Kivdhvov GTUOVTIKNAG
avEnong g ékBeomng oto PovcdKo 0&H
(cvoTNUOTIKT 080G) Kol KATO GUVETELL TOV
OYETIK®V OVETOOUNTOV GUUPAVTOV, deV
Oo Tpémel va yivetal Guyyopnynor eKtog
€qv umopet va, Tpaypotomon el
SlEmoTNHOVIKT dtaffodAgvon yio, TNV
oo kaBodnynon .

TPwapmovtivy (4 popég, 2,5
POPEC),

Avapévetar ovénon g éxbeong ot
PLPAUTOVTIVI] AOY® TNG OVOGTOANG TOV
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Mivaxkag 2: AMAniemiopacn pe Ao QUPUUKEVTIKA TPOTIOVTA Kol GALeS HOPQPEG aAAnieTidopaong

Kotnyopia
(POPLUKEVTIKOD
TPOIOVTOg

DoPRUKEVTIKO TPOIOV EVTOC
NG KaTiyopiog
(netafoin AUC, petafoin
Cinax)

Klvikéc mapatnpijosig

125-0-3ec0KETLAO
petafoAitng pipoumovtivng (38
PopEg, 16 popEc)

CYP3A4 and ) prrovafipn. Zvviotdtoin
StafovAEVoT| LE JIETIGTNUOVIKT] OULAdA Yia!
™V ac@aAn Kabdodnynon mge
GLYYOPNYNONG KL TV aVAYK Lelmong g
d00ONG TNG PUPOUTOVTIVIG.

Pwpapmucivn,
Pwpamevtivn

H proapmikivn kot ) prpamevtivn gival
woyvpoti enaywyeic tov CYP3A4 kot avtd
umopel va 001 yNoeL o€ uetmpévn Ekfeon
o vippotperPipn/prrovaipn,
EVOEYOUEVT] ATMAELD TNG LOAOYIKTG
avtomoKplong Kot mhovn avroyn. H
TAVTOYPOVT] YPNOT PUPLUTIKIVIIG )
prpanevtivig pe Paxlovid avtevdeixvotal
(BA. mapdypago 4.3).

Yovipopefo&aloin/
tpefompiun

Agv Oa mpémet va, givat amapoitnm n
TPOTOTOIN oM TNG SOOTG TNG
covApapebo&aloing/tpiuebonpiung Kotd
N Sudpkela g Tavtdypovng Bepaneiog pe
prrovoBipn.

| Bopikovaloin (39%, 24%)

H ovyyopnynon Popikovalding kot
prrovaPipng, étav yopnyeitar o€ 360
(OPLOKOKIVITIKOV EVIGYVLTN, O mpémet val
OTOPEVYETOL, EKTOG EAV 1] AELOAGYNOT| TOV
0PEAOVG/KIVOUVOL Yl TOV a.ofeVN
dkatoloyet T ypnon Popirkovalding.

Avtimapoacttikdg
ToPAyovTag

L ANBevdalorn

INUAVTIKEG LELDGELS GTIG CUYKEVIPMGELS
aABevoaloAng kot Tov evepyol petafolitn
TNG GTO TAACUA LUTOPEL VO, TPOKHYOLV
MY emarywyng amd tn provafipn, pe
Kivouvo va peltmdel n arotelecpaTkKOTNTA
™G aAPevdaloing. ZuvioTdTol KAMVIKY
napokorlovOnon g BepanenTikng
OVTOTOKPIoNG KOt TV TPOGAPLOYT TNG
doomMg TG aAPevoaldAne Katd T d1dpKEL
¢ Bepomeiog pe Paxlovid ko petd )
SLOKOTN TNG.

Avtiyuyooikd

1K ofamivn

Agdopévou Tov Kivdhvou avénong g
ékBeonc otnv Kholamivn kKot KoTd
GULVETELD TOV GYETIKMOV OVETIOOUNTOV
ocuupdvtav, oev Oa Tpémel va yivetan
GLYYOPNYTOT| EKTOG €6V pmopet vo
TPUyUOTOTON0El SIEMOTILOVIKNY
dtafovAievon yuo TNV ac@air kabodnynon
me.

1 ANOTTEPIOOAN,
1Piomep1dovn,
1®gl0p1oalivn

H prrovopipn sivor mbavo va avacteiiet
10 CYP2D6 ka1 og amotérecua
OVOUEVETOL VO VENCEL TIG GUYKEVTPDCELG
NG QAOTEPIOOANG, TG PIOTEPLOOVNG KOl
¢ Oetopdalivng. ZuVIGTATOL TPOGEKTIKY|
TopaKoAovONGN TV BEPUTEVTIKAOY Kol
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Mivaxkag 2: AMAniemiopacn pe Ao QUPUUKEVTIKA TPOTIOVTA Kol GALeS HOPQPEG aAAnieTidopaong

Kotnyopia

(POPLUKEVTIKOD

TPOIOVTOg

DoPRUKEVTIKO TPOIOV EVTOC
NG KaTiyopiog
(netafoin AUC, petafoin
Cinax)

Klvikéc mapatnpijosig

aveTOOUNTOV ETOPACEDY OTAV QLTA TOL
QAPLOKOL YOPNYOLVTOL TAVTOYPOVO LE
avTIPETPOiKEG dOGELC prrovafipng.

T Aovpacidovn

E&atiag e avactoing tov CYP3A and
™ prrovafipn, ol GULYKEVIPMGELS TNG
Aovpac1dovng avapévetol va avénbodv. H
TAVTOYPOVT YOPTYNON UE AOVPACIOOVN
avtevoeikvotal (PA. moapdypapo 4.3).

Twywolion

H ovyyopnynon pe prrovafipn eivon
mBavd va TPOKaAESEL aVENUEVEG
CULYKEVTPMGELS TLUOLIONG OTO TAAGLAL Kol
OULVETMG avtevdeikvutat (PA. Tapdypopo
4.3).

TKovetiamivn

E&attiag ¢ avactoAng tov CYP3A oand
™ prrovafipn, ol GUYKEVIPADGELS TNG
KoveTlamivng avapévetal va avénbdovv. H
TavToYpov Yopnynon Paxlovid kot
KOVETIOMIVNG avTEVOEIKVLTAL, KOOMDG
umopel va awénoet v To&IKOTNTO TOV
oyetiCeTon pe v kovetiamivn (PA.
napdypoeo 4.3).

TTapdayovrteg o v
KaAon 6N vrepmiacio

TOV TPOCTATY|

1Z1v0d0ocivn

H ovyyopnynon avtevdeikvotal Ady® Tov
EVOEYOUEVOL EPPAVIONS 0pHOGTATIKNG
vrotoong (BA. Tapdypago 4.3).

B2-aymvietig (LoKpAg

dpaong)

1 ZaAUeTEPOAN

H prrovopipn avaotédrier 1o CYP3A4 ko
CUVETMOG AVOUEVETOAL EKTETAUEVT AOENOT
OTIC CUYKEVIPMGELG TNG CUAUETEPOANG GTO
TAGoUO, e OTOTEAES A VENHEVO KivOuVO
KopOyYELHK®OV avemfuntov coppaviov
7oV oyetifovTal e TN CUAUETEPOAN,
GUUTEPILOUPAVOUEVIC TNE TAPATOOTG TOL
dwotnpatog QT, Tov aicdnpatog Taipudv
Kot NG PAePokopPikng Tayvkapdiag.
YVVETMDG, OMOPEVYETE TNV TAVTOYPOVT|
xpnion ue to Paxlovid.

AVTayovioTég OladAmY

acPeotiov

T Aprodurivn,
TARTIalEN,
1derodimivn,
TNwapdurivn,
TNuwpedurivn,
1Bepamopiin

H prrovapipn, 0tov yopnyeitol oe d6om
€lT€ QOUPUAKOKIVITIKOD EVIGYLTY| ElTE
OVTIPETPOTKOD TAPAYOVTO, AVOCTELAEL TO
CYP3A4 kot ®g amoTEAEGLOL AVAUEVETOL
Vo 0VENGEL TIG CLYKEVTIPDOOELS TOV
AVTOYOVIOT®V S100A®V 00PECTION GTO
TAGouo. Oo Ttpémel vo vtdpEet
SlafovAEVOT LE SIEMIGTNUOVIKT] OULASA Y10l
kafod1ynomn oyeTkd pe tn PEATIOT
OVTIUETAOTION TNG PUPLOKEVTIKNG
oAAnAemidpaong Le PElOT TG 060MG 1
QKOUT KO TPOCMOPIVY SIOKOTT TOL
avToyoviot StedAwv acfeotiov kaTd ™)
ovyyopnynon ue Paxlovid. EmmAéov, oe
TEPITTOOT) GLYYOPNYNONS, Ot acheveic Oa
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Mivaxkag 2: AMAniemiopacn pe Ao QUPUUKEVTIKA TPOTIOVTA Kol GALeS HOPQPEG aAAnieTidopaong

Kotnyopia
(POPLUKEVTIKOD
TPOIOVTOg

DoPRUKEVTIKO TPOIOV EVTOC
NG KaTiyopiog
(netafoin AUC, petafoin
Cinax)

Klvikéc mapatnpijosig

TPEMEL VO TAPOKOAOLOOVLVTAL TPOCEKTIKG.
yio OgpomEVTIKES Kal oVETIOVUNTEG
eMOPAcEIC KATE TN O1APKELN. TNG
ovyyopnynongs. ' mepiocdTepeg
TANPOQOpiES, avaTpEETe OTIG EMUEPOVG
[IXII TV aviayovieTdv S100Amv
acPeotiov.

1 Agpravidimivn

AgdopEVOL TOL KIVODVOL GTOVTIKNAG
avénong g ékbeong ot Aepkavidutiv
KOl GUVETAS TOV GLVAPOV AVETIHOUNTOV
EVEPYELDV TNG, gV Ba Tpémet val yiveTat
GLYYXOPNYMOT|, EKTOG €GV pmopel val
TPUyUoToToln el SIEMOTIOVIKNY
dtafovAievon yio TNV ac@aAn kabodnynon
™mg.

Kapdiayyeiaxoi
POPLOKEVTIKOT
TOPAYOVTEG

TAMOKIpEVN

AmoQeVYETE TNV TOWTOYPOV XPNON LE TO
Paxlovid.

1Z1ootalorn

SVVIOTATOL TPOGAPUOYN TNG dOGNE TNG
otootaloine. I teplocoTepe
TAnpogopiec, avatpééte oty IIXTII g
othootaloAng.

Klomidoypéin

H cvyyopnynon pe v khomdoypéin
EVOEYETOL VO LELDCEL TOL EMITESD TOV
EVEPYOL LETOPOALTN TNG KAOTOOYPEANC.
ATOQEVYETE TNV TALTOYPOVT 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 1 S1OTAPOYDOV AYOYILOTNTOG
(BA. mapdypago 4.3).

T Tucarypehdpm

AgdopEVOL TOL KIVODVOL GTLLOVTIKNAG
avénong g ékbeong otV TIKaypeAdpN
K01, KOTQ GUVETELD, TOV GYETIKMDV
avemBountov cvpuPaviov, dev o mpémet
Vo YiveTal cuyxopnynon, ektog edv pmopet
va Tpaypatorot el SIEMOTNUOVIKY
dtafovAievon yio TNV ac@aAn kabodnynon
™mg.

Evioyvtéc pubuctaov
NG OOLUEUPPAVIKNG
AYOYIHLOTNTAS TG
KLGTIKNG tvmong

TEre&axaptopn/
telaxaptoépn/Pokaptopn,
TBakagtopn,

1 Teokaptopn/iPakaptopn

Mewwote T 6001 KOTA T GLYXOPTYNOTN LE
Paxlovid. ['a mepiocodtepec TANpoPopieg,
avatpéEte otig empépoug TIXII.

Aovpoxaetopn/ifokaptopn

H ovyyopnynon avtevoeikvotal Ady®
SUVNTIKNG OTOAELNG TNG LOAOYIKNG
avtamokpong kot mbavng avroyng (PA.
evotnta 4.3).
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Mivaxkag 2: AMAniemiopacn pe Ao QUPUUKEVTIKA TPOTIOVTA Kol GALeS HOPQPEG aAAnieTidopaong

DoPRUKEVTIKO TPOIOV EVTOC

Kotnyopia NG KaTiyopiog
(POPLUKEVTIKOD (netafoin AUC, petafoin
TPOIOVTOg Cmnay) Khvikég mopotnpijosis
AvooToleig g 1 Zagaylmtivn ZVVIOTATOL TPOGAPLOYN TG dOONG TNG
SMENTIOLAMKNG caayMmtivng o€ 2,5 mg pio eopd
nentddong 4 (DPP4) nuepnoing.
Avtoyoviotég TMmocevtivn H ovyyopnynon procevtévng kou
gvoolnAivng prtovaPipng katéAnée oe avénomn twv
UEYIOTOV GVYKEVIPAGEDV (Crax) KO TNG
AUC g umooevtavng o€ otabepn
KOTAGTAGY]. ATOPVYETE TNV TOVTOYPOVI
ypnon ue to Paxlovid. Avatpé€re oty
[IXTI g procevtdvng Yo mePoGOTEPES
TANPOQOpPIEG.
TP1ocryovdn Ot ouykevipmoelg otov 0pd Pmopel va
avéNBovY AOY® TNG AVOGTOANG TOV
CYP3A ot g P-gp and ™ prrovapipn. H
ovyyopnynon proctyovarng pe Paxlovid
dev ovviotatot (avatpéste oty I[IXIT g
ploctyovdrng).
TTopbywyo TAwdpogpyotapivn, H ovyyopnynon pe prrovafipn eivon
£PLGIPm®OOVG dAVPOC T1Epyovofivn, TOoVO Vo TPoKAAEGEL AVENUEVEC
T1Epyotapivn, GUYKEVIPDOGELS TOV TAPAYDYWOV TNG
TMebviepyovoPivn €PLOIPDOOOVG OAVPOG GTO TAAGLLO Kot
OULVETMOG avtevoeikvutat (PA. Tapdypopo
4.3)
IMopayovrog 1Z1c0mpion AVENUEVEG GUYKEVTPOGELS GLGOTPIONG GTO
KWW TIKOTNTAG TOV TAAGUO. ZVVETDS, 0OENGT) TOV KIVODVOD
YOGTPEVTEPTKOD cofapmv appuiay and avtdv Tov

TOPAYOVTO KOl GUVERAGS 1] TAVTOYPOVT
xpnon pe to Paxlovid avtevdeikvotan (BA.
napdypopo 4.3).

DOuTikd TpoidvTal

St. John’s Wort

DuTIKd oKEVAGILATO TTOV TEPLEYOLV St.
John’s Wort (Hypericum perforatum)
e€atiog Tov KvdHVOU HEIOUEVOY
GUYKEVIPMGE®V GTO TAAGLO, KOl
LEWUEVOV KMVIKOV EMOPAGEDY TNG
vippoTpeAipng kot tng prrovaPipng, Kot
GUVETMG 1) TaVTOYPOVT ypfon pe Paxlovid
avtevoeikvotal (PA. mapdypapo 4.3).

Avaotoleig tng HMG
Co-A avaywydong

T AoPaoctativn
Zippootativn

Ot avaotoireic Tng HMG-CoA avaymydong
7o e£apTOvTOL 68 VYNAO Pabud amd tov
petaporioud amo to CYP3A, 6nmgn
AoPactativn kol oPoctativn,
OVOLLEVETOL VO £YOVV CTUOVTIKA 0LENUEVEG
GUYKEVIPMGELS OTO TAAGLLO KOTA TN
cuyyopfiynon pe prrovafipn yopnyovuevn
o€ VYMAN 5001, GOUPMOVA, LLE TNV
TPONYOVLEVT XPNON NG £lTE MG
OVTIPETPOTKOC TAPAYOVTOG EITE MG
QOPLOKOKIYNTIKOC evioyvTne. Kabdg ot
avENUEVEC GLYKEVTPMGEIC AoPacTtativig
Kot oy Paotativing uropel va
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Mivaxkag 2: AMAniemiopacn pe Ao QUPUUKEVTIKA TPOTIOVTA Kol GALeS HOPQPEG aAAnieTidopaong

Kotnyopia
(POPLUKEVTIKOD
TPOIOVTOg

DoPRUKEVTIKO TPOIOV EVTOC
NG KaTiyopiog
(netafoin AUC, petafoin
Cinax)

Klvikéc mapatnpijosig

npodiafécovy acbeveig oe pvomadeieg,
CLUTEPLOUPAVOUEVIC TNG
PUPIOLVOALONG, O CLVOVAGLOC CVTOV TOV
(QOPLOKEVTIKOV TPOIOVI®V UE prrovafipn
avtevoeikvotal (BA. mapdypapo 4.3).

TAtopPooctativn,
PocovBactativny (31%, 112%)*

H atopPaoctativn eaptdron Arydtepo amod
10 CYP3A y1a tov petaporioud. Iapdtin
amoPoAn ¢ pocovPacTtativig oev
e€aptaton amd to CYP3A, €yel avapepbei
avénon g €kBeong ot pocovPaoctativn
Katd Tn cvyyopnynon pe prrovafipn. O
UNYOVICUOG aTNG TNG OAANAETIdpaong dev
elvat cagng, aALd pumopel va etvat
OTOTELEG O TNG AVOGTOANG UETOPOPEQL.
‘Otav ypnoonotodvton pe prrovafipn,
7OV YopMyeital o€ 060N eite
QOPULOKOKIVITIKOD EVIGYLTY, £ltE
avTIPETPOTKOD Tapdyovta, Oa Tpénet va
XOPNYOUVTOL Ol XOUNAOTEPEC SVVATEG
docelg atopPfaoctotivng N
pocovPacTtativig.

TdAovPacTOTiV,
[papactotivn

[Mopott dev e&optdvion amd to CYP3A ya
10 petafolopd Tovg, n ékbeomn oty
npofaoctativn kol T pAovPactativn
umopel va avéndel Ady® avaGTOANG TOV
uetapopéa. E&etdote 10 evdgydEVO
TPOCOPIVIG O10KOTNG TNE TpoPacTtativig
Kot g AovPaoctativig Katd t didpkela
¢ Oepamneiog pe Paxlovid.

Oppovika
OVTIGVAANTITIKA

LABwvloieTpadiorn (40%,
32%)

E&aitiog TV pEidoeny oTIg
OLYKEVTPMGELC 0VOAOLGTPUSIOANG Oat
npénet vo, eetaleton n ypnon ueboddwmv
AVTIGVAANYNG PPOYHOD 1 GAADY UN|
OPUOVIKGV HEBOGS®V avTIGOAANYNG HE TNV
TanTOYpOV” YpNon Tov Paxlovid kot péypt
gvay EUuMvo KOKAO LETA TN SLOKOTT TOL
Paxlovid. H prrovafipn eivar mibavé va,
OALGEEL TO OLUOPPOYIKO TTPOPIA TNG UATPOC
KOl VO LELOGEL TNV OTOTEAEGHATIKOTNTO
TOV OVTIGCVAATTIKOV TOV TEPLEXOVY

010 TPUSIOAT.

AvOcOKOTOOTAATIKG,

T1Bokhocmopivn

H ovyyopnynon avtevoeikvotal Ady®
mhovng ofelag /ot xpoviag
veppoto&ikotntog (BA. mapdypapo 4.3).

AvVOGOKOTOOTOATIKG,

Avootoleic KaAotveupivng:

H prrovaBipn, 6tav yoprnyeitar o d6om

TKvrhoomopivn, (POPLOKOKIVITIKOD EVICYVTN, AVOCTEALEL
1 TaxpOApovg 10 CYP3A4 ko oG amotédeoua
OVOUEVETOL VO 0WENOEL TIG GLYKEVTPDGELG
Avaotoleic mTOR: NG KUKAOGTOPIvNG, TOV EBEPOALLOVE, TOV
TEBepdipovg, O1POALOVE Kol TOV TAKPOAMUOVG GTO
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Mivaxkag 2: AMAniemiopacn pe Ao QUPUUKEVTIKA TPOTIOVTA Kol GALeS HOPQPEG aAAnieTidopaong

Kotnyopia
(POPLUKEVTIKOD
TPOIOVTOg

DoPRUKEVTIKO TPOIOV EVTOC

NG KaTiyopiog

(nerapoin AUC, perofoin

Cimax)

Klvikéc mapatnpijosig

T Z1pdMpovg

TAdouo. AVt 1 cLYYOPNYNON TTPETEL VO
eEetdletal LOVO L GTEVI KOl TOKTIKN
TOPOKOAOVONON TOV GVYKEVIPDCEDY TOV
OVOGOKOTUGTAATIKOV GTO Oia, Y10, VoL
pewmfel 1 6661 TOL AVOCOKATAGTUATIKOD
GUULO®VO LE TIG O TPOCPOTES
KatevBuvTpleg 0o yieg Kot v amopevyel
N vaepPorikn €kBeon kot M emakdAovON
avénon tov cofapdv averBountov
EVEPYELDV TOV 0VOGOKATACTAATIKOD. Eivart
GNUOVTIKO 1| GTEVY] KO TOKTIKY
napakolovOnon va yivetal oyl povo Katd
N ovyyopnynon pe Paxlovid aArd va
ovveyileton Ko petd tn Oepameio pe
Paxlovid. Onwg cuvietdton GuvolKkd yio
™ S10yEIPIoT TOV PUPUOKEVTIKDV
aAAniemidpdoewy, anorteitan dStafovievon
LLE M0l SIETIOTYLOVIKT] ORLAdA Y10l TV
OVTILETMOTLION TG TOAVTAOKOTNTOG QUTHG
g ovyyopfiynong (BA. mapdypapo4.4).

AvooToMElG KIvaong
Janus (JAK)

T1Topaottvipnn

SVVIOTATOL TPOGAPLUOYT TG dOGNC TNG
topacttvipmnc. o mepiocotepeg
mAnpooeopieg, avatpére oty [IXIT g
TOQACLTVIUTNG.

TOvTOdooITVIUTT

O1 6voTAcELS 00GOAOYING Y10 TN
GLYYOPNYNON TNE OLTASACITIVIUING UE TO
Paxlovid e€aptatot amd tnv EvosiEn g
ovradacttvipmng. ['a meprocoTepeg
mAnpooeopieg, avatpére oty [IXIT g
OLTASALCTTVIUTING.

TTapéyovreg
Tpomonoinong Amidiny

1 Aoptomion

Ot avaotolreic Tov CYP3A4 av&avouv v
ékbeom ot Aoptamion, e ToVG 1oLPOVG
OVOOTOAEIS VO avEdvouy T €kBeon Kotd
nepinmov 27 popég. E&attiog tng avacsToAng
tov CYP3A and ) prrovafipn, ot
GLYKEVTPMGELC TNG AOULTOTIONG
avapéverol va ovénbodv. H tavtdypovn
ypnon Paxlovid pe Aoptamion
avtevoegikvotan (PA. TAnpogopieg
CLVTAYOYPAENOTG Yl TN AopTamion) (BA.
napdypopo 4.3).

DoppokevTikd
TPOIOVTA Y10 TN
Oepamneio G
nupaviog

TEXeTpintdvn

H ovyyopnynon eretpurtdvng evtodg
TOVAdYIoTOV 72 @POV amd TN YOPNYNoN
tov Paxlovid avtevdsikvotor Aoym tov
EVOEYOUEVOL EPPAVIONG GOPapdv
AVETOOUNTOV EVEPYELDV,
CLUTEPILOUPAVOUEV®V KAPILOYYELLKDY
KoL EYKEQOAOAYYEIOK®Y GuuPdaviav (PA.
mopdypoeo 4.3).
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Mivaxkag 2: AMAniemiopacn pe Ao QUPUUKEVTIKA TPOTIOVTA Kol GALeS HOPQPEG aAAnieTidopaong

Kotnyopia
(POPLUKEVTIKOD
TPOIOVTOg

DoPRUKEVTIKO TPOIOV EVTOC
NG KaTiyopiog
(netafoin AUC, petafoin
Cinax)

Klvikéc mapatnpijosig

TPipeykendvn

AToQeVYETE TNV TOWTOYPOV XPNON LE TO
Paxlovid.

Avtoyoviotéc Tav
UETAALOKOPTIKOEWD DV
VIOS0YEMV

T O1vepevovn

H cvyyopnynon avrevdeikvotal Ady® Tov
EVOEYOUEVOL EPPAVIONG GOPapdV
AVETOOUNTOV EVEPYELDV,
GUUTEPTLOUPAVOUEVC TNG VTTEPKAALOLUING,
™G VOTAONC Kot TN LIovaTplopiog (BA.
napdypoeo 4.3).

Avtayoviotég
LOVGKAPIVIKMV
VTOS0YEMV

TAaprpevokivn

A€dopEVOL TOL KIVODVOL GTLLOVTIKNAG
avénong g ékbeong otV dapLeevaKivn
KOl KOTE GUVETELD TOV GYETIKAOV
avemBountov cuuPaviov, dev Ba mpémet
va. YIvETal GUYYopNYNo, EKTOG eV Lmopel
Vo TPOyUaTomom el SIETGTNUOVIKY
dtafovAievon yio TNV ac@aAn kabodnynon
mg.

T ZoMpevakivn

Agdopévou Tov KivdhvVov GTUOVTIKNAG
avénong g ékbeong otV GolpevaKivn
KOl KOTE GUVETELD TOV GYETIKAOV
avemBountov couPavtov, dev Bo tpénet
Vo YIvETal GUYYOpNYNo, EKTOC £V Lmopel
vo Tpaypatomotfel SIEMOTNUOVIKY
dtafovAievon yo TNV ac@air] kabodnynon
™mg.

Nevpoyvytatpikoi
TOPAYOVTES

TAputimpaloin,
TMrpeEmmpaldoin

SVVIOTATOL TPOGUPUOYR OOGNC TNG
apumipaloing ko e purpeEmumpalding.
[No mepiocdtepeg TANpopopies, avatpéste
ot [IXII g aputmpaloing 1 g
unpeEmnpaloing.

TKapupalivn

H ovyyopnynon avtevoeikvutotr Aoy® g
avénuévnc €kbeonc 610 TAGGHLO TNG
Kapurpalivig Kol TV SpacTIKOV
petaforrtov g (PA. Tapdypago 4.3).

Avtoyoviotég
OTOEOMV

TNaro&eykoin

H ovyyopnynon avtevdeikvotal Adym Tov
EVOEYOUEVOL ELPAVIONG CUUTTOUATOV
oTépnong onmoedmv (PA. mapdypapo 4.3).

AvaoToleic
PMCPOSIEGTEPGONG
(PDES5)

TABavaeiin (13 gopéc, 2,4
PopEg),

1Zwvtevoeiln (11 opég, 4
POpEg),

T Tavtorapiin (124%, <),
1Bapvtevapiin (49 popéc, 13
popéq)

H tavtoypovn ypnion afavapiing,
OUWVTEVOQIANG, TOVTUAAPIANG Kot
Bapvtevaeiing pe Paxlovid avtevdeixvotal
(BA. mapdypago 4.3).

Hpepotikd/vavotikd

TAmpaCorapm (2,5 popéc, <)

O petaporiopdc g armpaloidung
OVOOTEALETOL PETA TNV EICAY®YN TNG
prrovaBipng. ZuvioTdTol TpocoyN KoTd TN
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Mivaxkag 2: AMAniemiopacn pe Ao QUPUUKEVTIKA TPOTIOVTA Kol GALeS HOPQPEG aAAnieTidopaong

Kotnyopia
(POPLUKEVTIKOD
TPOIOVTOg

DoPRUKEVTIKO TPOIOV EVTOC
NG KaTiyopiog
(netafoin AUC, petafoin
Cinax)

Klvikéc mapatnpijosig

OLIPKELN TOV TPOTM®V OPKETMOV UEPDV
otav 1 aArpalolaun cvyyopnysitor pe
prtovoPipn e vynAn d6GN GLUPOVA, LE
TNV TPOTYOVLEVN PO TNG EITE OC
OVTIPETPOTKOC TAPAYOVTOG EITE MG
QOPLOKOKIVITIKOG EVIGYVTNG, TPV
avantuydel n emoy@yn Tov PHeTAPOAICHO
™™g aAmpalordung.

T1Bovomipdvn

H prrovopipn, 6tav yopnyeitol o d6om
€lTe OUPUAKOKIVTTIKOD EVIGYLTY| £lT€
OVTIPETPOTKOD TAPAYOVTO, AVOCTELAEL TO
CYP3A xo1 g 0moTEAECLO OVOLEVETOL VO
0VENCEL TIG GLYKEVIPDOGCELS TNG
Bovomipovng 6To TAGCUO. ZVVIGTATOL
TPOGEKTIKY TOPUAKOAOVON O TV
OepanevTikdV Kot avemlfOuNTOV
emdpdosmv 6tav 1 fovcmipdvn yopnyeitol
TOVTOYPOVA LE prrovafipn.

1Khopalemdm,
T Awalendun,
TEctaloidun,
TOAovpalendun

H ovyyopnynon pe prrovafipn eivan
TOoVO Vo TPoKAAEGEL AVENUEVEC
oLYKEVTPMGELS KAopalematng, dralembung,
eotafolaung Kot pAoVPAlETAUNG OTO
TAGo LA Kol GUVETADG ovTevOEikvuTal (BA.
napdypopo 4.3).

1A76 otopatog MidaloAdun
(1330%, 268%)* ko
napevteptkt] Midaloldun

H wisalolaun petoforiletol ektevag amd
10 CYP3A4. H cuyyopriynon e Paxlovid
UTOpEL Vo TPOKOAESEL Lo, LeYGAn avénon
oTN ovyKEVTp®ON TS pdaiordaung. Ot
CULYKEVTPMGELS TNG MOaloAdung 6to
TAAGUO, AVOUEVETOL VO, EIVOIL CNUOVTIKG,
VynAOTEPES OTaV M LdaloAdun yopryeitot
omd TOV GTOUATOG. ZVVETMG, 1|
ovyyopnynon tov Paxlovid pe amd tov
oTOUATOG YOpN YOO eV HdaLoAdUN
avtevoeikvotal (BA. mapdypapo 4.3), eved
0o pémel va divetal Tpocoyn Katd T
ovyyopnynon tov Paxlovid ue napevrepikd
xopnyovuevn uoalordun. Aedopéva omd
NV TOVTOY POV YPNoN MOaloAGUNG
TOPEVTEPIKA [LE AAAOVG OVOLGTOAELS
TPOTEACDV VTOOINAGVOLV Lo Thavn 3
§m¢ 4mAac10, aOENON TOV EMITESW®V TNG
wwalordung oto TAdoua. Edv to Paxlovid
GLYYOPNYELTAL LLE TAPEVTEPIKA
xopnyovpevn wdalordun, avtd Bo mpémet
va yivetal og povada eviatikng Oepameiog
(ME®) 1 mapoépoto mepiBaAiov Tov
dtao@orilel otev KMVIKY
TOPOKOAOVON OGN Kol KATAAANAN 10TPIKN
OVTILETOTION GE TEPIMTMOT)
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Mivaxkag 2: AMAniemiopacn pe Ao QUPUUKEVTIKA TPOTIOVTA Kol GALeS HOPQPEG aAAnieTidopaong

Kotnyopia
(POPLUKEVTIKOD
TPOIOVTOg

DoPRUKEVTIKO TPOIOV EVTOC
NG KaTiyopiog
(netafoin AUC, petafoin
Cinax)

Klvikéc mapatnpijosig

OVOTTVELGTIKNG KOTAGTOANG 1/KaL
TOPOTETAUEVTG KOTOGTOANC. Oa Tpémel va.
e€etaletal To EVOEYOUEVO TPOCAPLOYIG
™G 060MC¢ NG MOaloAdUNG, EIOTKA EGV
YOPTNYOUVTOL TEPIGCOTEPEG ATO [0l SOGELS
udaoAdung.

1 Tpuaoraun (> 20 popé,
87%)

H ovyyopnynon pe prrovafipn eivan
TOovO Vo TPoKAAEGEL AVENUEVEC
OLYKEVTPMGELC TPLOLOAAUNG OTO TAACUA,
KoL GUVETADG ovTeVOEikvuTal (BA.
napdypoeo 4.3).

Yrvotikog
ToPAyoVTaG

1ZoAmdepn (28%, 22%)

H LoAmdépun kou n prrovafipn givan
duvatdv va, cuyxopnyndodv e TPOCEKTIKT
TopoKOAOVON OGN Y10 VITEPPOAKES
KOTOGTOATIKEG ETOPAGELG.

Awokomn KamviGotog

| Bovrpomiovn (22%, 21%)

H Bovnpomiovn petafoiriletor kupimg amd
t0 CYP2B6. H tavtdypovn yoprynon
Bouvmpomiovng pe emavalapBovoueveg
doacelc prrovafipne ovapéveTol vo HEIDOEL
Ta. emineda TG Povmpomiovng. AvTég ot
emdpdoelc Bewpeitar OTL AVTITPOCSHOTELOVY
EMOYOYN TOV UETAPOAIGHOV TG
Bouvmpomiovng. 26T6G0, ETEWN M
prrovoPipn éxet emiong katoderyel 0T
avootélel o CYP2B6 in vitro, dev Do
TPETEL VO, YiveTo vEpPacn TG
CULVIGTAOUEVNG O00TG fovmpomiovng. Xe
avtifeon Ue TN HokpoypoOVIa YopnyNon
prtovaPipng, dev LANPYE CTULOVTIKN
aAAnAemiopacn pe T BovmTpomiovn LETH
amo Ppayvypovia YopnyNon XoUNA®V
docemv prrovafipne (200 mg dvo popég
NUEPNGIMS Yo 2 NUEPES), LVTOONADVOVTOG
OTL O1 LEUDGELG OTIG CLYKEVIPDGELS TG
Bovmpomiovng umopel va EEKIVODV aPKETES
NUEPES HETE TNV EVOPEN TNG GLYXOPNYNONG
ue prrovafipn.

Y1epoeldn

Bovdecovion,
Ewnvedpevn, evéoun 1
EVOOPPIVIKY| TPOTLOVIKY
pAovTiKalovn,
Tplapctvorovn

"Exovv avapepOel cuotnuikéc emdpdoeig

0Tto TO, KOPTIKOGTEPOELDN,
CUUTEPTLOUPOVOLEVOV TOL GUVIPOIOV
Cushing ko TG KOTAGTOANG TV
envepdiov (tapoatnpnidnke peiowon tov
eMmESV NG KoPTILOANG 6TO TAAGLO KOTA
86%), o€ acBeveic mov Adppavav
prtovaPipn Kot EL6TVESUEVN 1) EVOOPPIVIKY
npomovikn erovtikalovn. [Tapdpoteg
emdpdoeic o propovcayv emiong va
oLpPodv pe GALO KOPTIKOGTEPOELDT| TOV
petaporilovror amd to CYP3A m.y.,
Bovdecovidn Kot TPLUUGTVOAOVT. ZVVETMG,
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Mivaxkag 2: AMAniemiopacn pe Ao QUPUUKEVTIKA TPOTIOVTA Kol GALeS HOPQPEG aAAnieTidopaong

Kotnyopia
(POPLUKEVTIKOD
TPOIOVTOg

DoPRUKEVTIKO TPOIOV EVTOC
NG KaTiyopiog
(netafoin AUC, petafoin
Cinax)

Klvikéc mapatnpijosig

1N TOVTOYPOVN YOPNYNON prrovaPipng o
VYNAR 0061 GCOUP®VA UE TNV TTPOTYODLEVT|
YPNOM NG, €lT€ OC AVTIPETPOTKOG
TOPAYOVTOG E1TE OC POPLOKOKIVITIKOG
EVIOYLTIG, KOl QLTMV TOV
YAVKOKOPTIKOEIOMV OEV GUVICTATAL, EKTOG
€4V TO dLVNTIKO O6PELOG NG Bepameiog
VIEPTEPEL TOV KIVOVVOL TOV GLUGTNUIKOV
EMOPACE®V OO TO, KOPTIKOGTEPOEIDN. Ot
nwpénel vo, eeTaleTon T0 eVOEYOUEVO
peimong tng 06omng TV
YAVKOKOPTIKOEIOMV LE GTEVN
TOPOKOAOVON G TOV TOTIKMV Kot
CLGTNWKAV ETOPACEDV N N 0ALOYT GE
EVaL YAUKOKOPTIKOELDEC TTOV OEV OTOTENEL
vrdéotpopa tov CYP3A4 (n.y.
Bexhopebalovn). Emmiéov, og mepintwon
OTOCLPONG TV YAVKOKOPTIKOEWMV UTOpEl
va oot 0el TpoodevTikn peimon g
d00MNG 6€ UEYOADTEPO YPOVIKO SLAGTNLLO.

T Agapebalovn

H prrovopipn, otav yopnyeitol o d6om
€lTe OUPUAKOKIVTTIKOD EVIGYLTY| £lT€
OVTIPETPOTKOD TAPAYOVTO, AVOCTELAEL TO
CYP3A xot ¢ 0moTEAECHO OVOUEVETOL VO
0VENOEL TIG GLYKEVIPDGELS TNG
de€apebaldvng oto TAACUA. ZVVICTOTOL
TPOGEKTIKY TOPUAKOAOVON O TV
BepanevTikdV Kol avemlfOUNTOV
eMOPAcE®V KATA TN GUYYXOPNYNON
oeauebalovng pe prrovafipn.

1Ipedviordvn (28%, 9%)

SVVIOTATOL TPOGEKTIKT TOPAKOA0VON oM
TOV DEPOTEVTIKAOV Kol avemlfOUNTOV
eMOPAcE®V KATE TN GLYYXOPNYNOT
npedvilodovng pe prrovafPipn. H AUC tov
petafoiitn tpedvioAdvng avénbnke Kotd
37% won 28% petd amd 4 xon 14 nuépeg
xopnynong prrovafipne, avtictorya.

O¢pamneio
VTOKOTAGTAOTG
Bupeoc1dkdY oppovav

AePobvpotivn

"Exovv avapepOel mepumtdoelg uetd tnyv

KUKAOQOpia oTNV ayopd oV VITOSEKVHOVY
duvnTiKn aAANAETIOPOOT LETAED
TPOIOVIWOV TOL TEPLEYOLV prTovaPipn Kot
Aepobvpo&ivne. H Bupeocidotpdmog
opuévn (TSH) Bo. mpénet va
mopokolovbeital o€ acbeveic Tov
Aappdvovv Bepameio pe Aefobuvposivn
TOVAGYLOTOV TOV TPMTO UNVO LETH TNV
évapén n/xon ™ Anén g Bepoameiog pe
prrovoBipn.

26




Mivaxkag 2: AMAniemiopacn pe Ao QUPUUKEVTIKA TPOTIOVTA Kol GALeS HOPQPEG aAAnieTidopaong

DoPRUKEVTIKO TPOIOV EVTOC
Kotnyopia NG KaTiyopiog
(POPLUKEVTIKOD (netafoin AUC, petafoin
TPOIOVTOg Cmnay) Khvikég mopotnpijosis
AVToy®mVIoTég TToAPamtdvn H ovyyopnynon avtevdeikvotal Ady® Tov
VIOSOYEMV TNG EVOEYOUEVOD APLOATMONG, VITOOYKULUIOG
Balompeoivng kot vepkaitopiog (PA. Topdypago 4.3).

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

4.6 Tovipétnra, kKONON KO yorovyia

IMuvoikeg o€ ovamapay®yikn nitkio.

Yrdpyovv meplopiopéva dedopéva oyeTIKd pe ) xpnon tov Paxlovid og €ykveg yovaikeg Tov va
TapEYOVV TANPOPOPIES Y10 TOV OXETILOUEVO LE TO PApUaKo Kivouvo avemBountov ekfdcewny otnv
avantuén. O yovaikeg o€ avamapaymyikn nikio 0o TpEmel va amo@Oyovy va Petvouv £YKVES KATA T
dudprela g Bepameiog e aVTO TO PAPUAKELTIKO TPOTOV KOl MG TPOANTTIKO HETPO Yol 7 MUEPESG LETA
amo TNV OAOKAN PG TG Depomeiog.

H ypnon g prrovaPipng Umopel vo LELDGEL TNV ATOTEAEGLLATIKOTTO TMV GUVOLOCUEVMV OPLOVIKDV
AvTICLAMNTITIK®V. Ot ac0evEic TOV YPNGYLOTOLOVY GUVIVAGUEVE OPLOVIKA OVTIGVAANTTIKG Oa Tpémet
va AapPévouv 0dnYyies vo Yp1oOTOI00V U0 OTOTEAECUATIKY EVOALAKTIKY LEBOSO avTIGOAANYNC T
po Tpoctetn péBodo avTcVAANYNG PpayHoD Katd T dtdpkela TG Oepaneiog e avtod T0
QOPLOKEVTIKO TTPOTOV KO UEYPL Evay EUUTVO KOKAO UETE T dtakont| tng Oepameiog (BA. mapdypapo
4.5).

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

Agdopéva oe {ma pe xoprynomn vippatpeipne £xovv dgiéet ovomtvéiokn ToEIKOTNTO 68 KOVVEALQ
(Helpéva uPpoikd copatikd Bapn), aAld oyt g apovpaiovs (PA. mapdypoapo 5.3).

e éva LEYAA0 aptOpd yovaik®y mov ektédnkay ce prtovoPipn Kotd ™ SIpKELD TS EYKVUOGVVNG OEV
VTOJEIKVVETAL AVENGT) TOV TOGOGTOV TV GVYYEVMV OVOUUAIDY GE GUYKPLON LE TO TOGOGTA TOV

TOPOTIPOVVTAL GE GUGTNHUATO EXLTIPNCNG CLYYEVAV OVOUOAIDY GTOV TANBUGUO.

Agdopéva ae {ma pe yoprynon prrovafipng katédei&ov avamapaywykn to&ukotnto (BA.
Tapdypoeo 5.3).

To Paxlovid dgv cuvieTdton Katd Tn S1OPKELN TNG EYKVUOGVVIG KOl GE YUVOIKEC GE AVOTOPUYMYIKY
NAKio TOV JEV YPTCLLOTOLOVV P10l OTOTEAECUATIKN LEOOSO aVTICOAANYNG EKTOG £GV 1] KAVIKNY
ouvOnkn anottel Oepaneia pe aVTO TO POPUAKEVTIKO TPOTOV.

OnAaouog

H vippozperfipn kai n prrovoPipn anexkpivovral 6to untpikd yoro (BA. mapdypago 5.2).

Agv vrapyovv S100€ca Sed0UEV GYETIKA LE TIG EMOPACELS TNG VIPLATPEAPipNS Kot TG prrovafipng
070 veoyvo/PBpépog mov OnAalel | oty mapoywyn yaiaktog. O kivouvog yuo to veoyvo/Ppépog dev
umopel va amokAeiotel. O OnAacuog Oo Tpémet vo StaKoOmTETOL KATE, T O1dpKEL TG Oepameing Kot ¢
TPOANTTIKO UETPO Yo 48 DdpeC LETE TN GVUTAN PO TG epameiog.

Tovoéma
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Agv vrapyovv dedopéva oe avOpdTOVG oYETIKG e TNV emidpacn Tov Paxlovid (vippatperfipn kot
prrovaBipn) N udvo g prrovaPipng otn yoviudtnra. Toéco 1 vippotperPipn 6co kol n prrovaPipn, ta
omoia e€etdotnray Eexwplotd, Ogv Eiy0vV EXOPAGELG 0T YOVILOTNTO, G€ apovpaiove (PA.

Tapdypoeo 5.3).

4.7 Emdpacels oty IKAvOTNTA 001Y161)G KOL YEIPLGHOV UNYEVI|LETOV

To Paxlovid avapéveror va punv ennpedlet v KavoTnTo 0d1ynomng Kot XEPIGHOD PNV HLATOV.

4.8 AvemOopnteg evépyereg

20VoYN TOV TPOYIA AGOAAELOC

O1 o ovyvég avemBounTeg EVEPYELEG, TTOL avaPEPBNKaY Katd T dudpkela TG Oepaneiog pe Paxlovid
(vippoaperfipn 300 mg / prrovaPipn 100 mg) ntav dvoyevcia (4,6%), ddppota (3,0%), kepaiadyio
(1,2%) wou épetoc (1,2%).

KatdAloyog ovemBountmv evEPYEIOY G LLOPEN TIVOKO,

To wpogik acepdrelag Tov TPoidvTog Paciletar o€ avembOUNTEG EVEPYELEG TTOL EXOLV avapepbel o
KAMVIKEG SOKIUEG Kot 6€ avBOPUNTEG OVOPOPEC.

Ot avemBOunteg evépyeteg otov [livaka 3 mapotifevtor TapaxdTm avd Kotnyopio/opyavikd GOGTNIA
Kot cuyvotnta. Ot ouyvotnteg opifovral og e&ng: IloAd cuyvéc (> 1/10), ouyvéc (= 1/100 éwg < 1/10),
oy ovyvég (= 1/1.000 émg < 1/100), omdvieg (= 1/10.000 émg < 1/1.000), un yvmortig cuyvotntog (dev
umopov va ektiunfovv pe Bacn to. dabéciue dedousva).

Hivaxag 3: Avem@dunreg evépysieg pe to Paxlovid

Katmnyopia
Koatnyopio/opyoviké cvetnuo oLYVOTNTOS AvemOounrteg evépysreg
Awtapoyéc Tov avosonomtikod suotipatog | Oyt cuyvég YrepevaioOnoio
Xrhvieg Avaoeura&io
Awrtapoy£c ToV VELPIKOD GUGTAILOTOG 2VYVEC Avoyegvoia, kKepaloAyio
Ayyelokég oratapoyég Oy ovyvég Yréptoon
TNaotpeviepikég dlatapoyég Xoyvéc Aldppoua, €uetog, vauTtio
Oy ovuyvég Kothaxo diyoc
AwTopayég Tov SEPOTOC Kot ToL Vtodopov | Oyt cuyvég E&bvOnuo*
16700 YTavieg To&wkn emdepuikn vekpoivon,
ovvopopo Stevens-Johnson,
Kvnoudc*
AwTopayég Tov poookeAeTIKOD cuotnuatog | Oyt ouyvég Mvuahryia
KOl TOU GLVOETIKOV 16TOV
Ievikég dlatapayég Kol KOTOOTAGELS OTN Xrdvieg AlcOnuo kaxovyiog
B€om yopriynong

* AuTég o1 avemBOUNTEG EVEPYELES OMOTEAODV EMIONG EKONAMGELS AvTiOpaoTg vepevaicinciag.

Ieprypa@n TV EMAEYUEVOV OVETIOOUNTOV EVEPYELDV

Aaobeveic ue aofopn veppixy dvalertovpyio

Me Bdon meplopiopéva dedopéva omd pio LeAETn avotytng entonpuoaveng ®daong 1, o Tpoeii
acpdArelag Tov Paxlovid otovg cuppetéyovteg e coPapn veppikn SueAgttovpyida,
oupumePLOUPOVOUEV®VY EKEIVOV TOL YPEIALOVTOV aLoKABOPoT], NTOV COUP®VO UE TO TPOPIA
ACQPAAELNG TTOV TOPATNPNONKE OTIC KAVIKES SOKIUEC.
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Avopopd Tavoloyouevmv avemtlfOUNTOV EVEPYEIDV

H avagopd mibavoroyoduevov avemfOuntov evepyelmv PETH amd T yopnynon aoslog kukAopopiag
TOV POPUAKELTIKOD TPOIOVTOG etvar onpavtiky. Emitpénet tn cuveyn mapoakoiovdnon g oyéong
0PEAOVG-KIVOVVOL TOV PAPUOKEVTIKOD TPOIOVTOC. ZNTeitan 0md TOVG ETayyeEALATIEG VYELOG VO
OVOPEPOVY OTTOLECONTOTE TOAVOLOYOVEVEG OVETIOOUNTEG EVEPYEIEG LECM:

EAAGoa Kvmpog

EBvikdc Opyaviopog @apudkmv Doppoaxevtikés Ynnpeoieg

Meooyeimv 284 Ymovpyeio Yyelag

GR-15562 XoAapyog, ABnva CY-1475 Aevkowoia

TnA: + 30 21 32040337 TnA: +357 22608607

Iototomog: http://www.eof.gr ®og: +357 22608669
http://www kitrinikarta.gr Iototomog: www.moh.gov.cy/phs

4.9 Ynaepoocoroyia

H Bepaneio g vrepdocoroyiag pe Paxlovid Ba mpémel va amoteleital amd yeEVIKA VTOGTNPIKTIKA
UETPO, CUUTEPIAAUPOVOUEVOV TNG TOPAKOA0VON oG TV {OTIKOV oNUEiDY KOl TG TopakoAovOnong
NG KAWVIKNG Katdotaong tov achevoic. Agv vapyet 101K0 avTidoTo Y10 TNV VIEPOOCOAOYIO LUE AVTO
TO PAPUOKEVTIKO TPOTIOV.

5. DOAPMAKOAOTI'IKEX IATOTHTEX

51 ®oappokodvvopkéc 1O10TNTES

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

Mnyoviopnog dpdong

H vippotperfipn gival évog TERTISOMUNTIKOG avaeTOAENG TNE KOplag TpoTedong tov SARS-CoV-2
(Mpro), n omoia 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 AOTPOTT TOL KOV
TOALOTAAGLOGLOD.

H prrovaBipn avaotédiet tov dapecorafoidpevo amd to CYP3A petaforiopd g vippoatperPipng,
TOPEYOVTOG CUVETMG AVENUEVEG GLYKEVIPDOGELG TNG VIPLOTPEAPipNC 010 TAGGO.

Avti-ukn 6paoTikOTNTO

H vippotperfipn mapovcioce avti-ikn dpactikotnTo EVovTt g Aoipnméne omd SARS-CoV-2 tov
SLPOPOTONUEVOV PUGIOAOYIK®Y ovOpdTivey Bpoyyikdv emnilakodv (AINHBE) kuttdpov, pog
KOp1lag avOpmOTIVNG ETONAOKNG KUTTOPIKNAG GEIPAS TVELLOVIK®V KOWEAd®V (Tiun ECso 61,8 nM kot
Ty ECoo 181 nM) petd and éxbeom 3 nuepmv 610 GAPLOKO.

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, xot JN.1 a&oroynnke o kottapa Vero E6-TMPRSS2 napovsio avactoréa g P-gp. H
vippotperPipn gixe péon tyun ECso 88 nM (gbpog: 39-146 nM) Evavti TV VTO-TOPUALAYDV TNG
Opwcpov, avtikoatontpilovrag petapforég < 1,8 popéc v Ty ECso o€ oxéon pe 10 amopovopévo
otéleyog USA-WA1/2020.

Emumiéov, n avti-ukn dpactikdmra ¢ vipuatpeAipne évavtt tov mapailaydv Alea, Bita, Iauua,
Aérta, Adpoa, Mu kol Opikpov BA.1 tov SARS-CoV-2 a&loroynOnke og kbttapa Vero E6 pe
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aroocidnnon (knockout) Tov yovidiov P-gp. H vippotperfipn giye péon tipur ECso 25 nM (gdpog: 16-
141 nM). H moporiayn Brita ntov n Atydtepo gvaicOntn mtaporioyn mov e€etdotnke, pe HeTofoin
katd 3,7 eopéc oty TN ECso o€ oyéon pe 1o otédeyog USA-WA1/2020. Ot vdroureg maporloy£g
elyav petaforéc < 1,1 popéc omv Tiun ECso o€ oyéon pe 1o otéheyog USA-WA1/2020.

Avti-uikn avioyn o€ KOTToOpIKES KaAMEPYELES Kot PIoyNIKES avOADTELS

Kotdhoma apvoé&éwmv tng MP™ tov SARS-CoV-2 duvntikd oyetilduevoa. pe avtoyn ot vipuatpeifipn
€YOVV EVTOTIGTEL LUE TN YPNON O10POPV UeBOd®V, GLUTEPILOUPOVOUEVIC TNG ETAOYNC BVTOYNG TOV
SARS-CoV-2, tov ghéyyov avacuvovacuévev iwv SARS-CoV-2 pe avtikatactdosilg oty MP® kot
Broynuikdv avardcoewv pe avacvvovacpuévn MP tov SARS-CoV-2 mov mepiéyel avTikoTaoTaoels
apvo&émv. Xtov mivako 4 ¢oivovtal ol avTIKOTOoTACELS oty MP™ kat o1 cuvdvacol
avTIKATAGTACE®Y TNV MP™ TTov £xouv mapotnpndel ucm enaymyng otV vipuotperPipn oe oteléym
SARS-CoV-2 cg kuttapikn KaAlEpyela. Ot HEUOVMUEVES aVTIKOTAOTAGEC 6TV MP™ Ttopatifevtal
ave&aptnTo amd TO EAV ELPAVICTNKOV LEPOVOUEVEC | GE GLUVOVAGUO UE GALEC OVTIKATUOTAGELS GTIV
MP®, Na onpelndel 6tt o1 avtikatactdoelg S301P kot T3041 oty MP* emkadvntovv Tig Béceic P6 kot
P3 g Béomg didomacng Twv nspS/nspb mov Ppickeror oto C-tehkd dkpo tng MP. Ot
OVTIKOTAOTACELS o€ dAleG B€oelg drdomaong tng MP™ dev £xouv GLOYETIOTEL e AVTOY OTN
vippotpeAPipn o kutTOpIKEG KaAAEpyelec. H KAMviKn onuocio autdv TV ovTIKaTooTdcemy dgv eivat

YVOOTY.

Mivaxag 4: Avtikatootacelg apvotiwv oty MP* tov SARS-CoV-2 grayopeveov amd )

vippotperPipn o€ kutTapikny Kadhépyewa (g petafoin] g ECso > 5 @opéc)
S144A (2,2-5,3), E166V (25-288), P252L (5,9), T3041 (1,4-5,5), T211+S144A (9,4), T211+E166V
(83), T211+A173V (3.1-8.9), T211+T3041 (3,0-7,9), LSOF+E166V (34-175), LSOF+T304I (5,9),
F140L+A173V (10,1), A173V+T3041 (20,2), T21+L50F+A193P+S301P (28,8),
T211+S144A+T3041 (27,8), T211+C160F+A173V+V186A+T3041 (28,5), T211+A173V+T3041
(15), L50F+F140L+L167F+T3041 (54,7)

O1 EPLEGOTEPEG UELOVOUEVES KOl OPLOUEVES OTAEC OVTIKATOOTACELS aUvo&Eémv otnv MP™ ov
tavtomomdnkay peimoav v evasOnocio tov SARS-CoV-2 ot vippotperfipn kou katéAn&av oe

< Smidoto petaforn g ECso og obykpion pe tov SARS-CoV-2 dypiov tomov. ['evikd, ot TpimAég kot
OPIOUEVEC SIAEG OVTIKATAGTACELS OUvoEE@V oty MP™ odnynoav og > StAdoiec petaforéc e ECso
o€ GVYKpLoN Ue Kelv Tov dyplov Tomov. H kAvikn onpocio avt®v TV avTIKOTOoTACE®MY TPETEL VO
YIVEL TEPOUITEP® KOATOVOT|TH].

Avaxouyn ukov eoptiov (rebound)

¥t pehém EPIC-HR, avdxopyn tov pvikod ukod RNA uetd ) Oepaneio mapatnpndnke v Huépa
10 ko v Huépa 14 og éva vmochvoro cuppeteydvtav tov Elafav Paxlovid kot sikovikd
QAPLLOKO, AVEEAPTNTA OO TNV ELPAVIOT CUUTTOUATOV armoddopevoy ot COVID-19. H avaxapyn
Tov 1KoV eoptiov_ ot uerétn EPIC-HR avaeépOnke 1060 6T00¢ ouupetéyovieg mov Elafav Oepomeio
ue Paxlovid 660 kot 6Tovg GLpETEYOVTES OV Oev Elafav Bepameio (EIKOVIKO QAPLOKO), OAAL |E
aplBunticd vynAoTepn enintwon oto okérog Tov Paxlovid (6,3% évavtt 4,2%). H avakapyn tov
uKov PopTiov Kat 1 VToTPonY| TG cvuntopatoroyiog g COVID-19 dev cuoyetiotnkay pe e&€Mén
o€ goPapn vOGo cuumeptiAapfoavouévng g voonieiog, Tov Bavdtov 1 g Enaymyng avToyngs.

KMvikn) omoteAeoatikdTnTo,

H amoteleopatikotnta tov Paxlovid Paciletal otnv evOldpesn Kot otV DTOCTNPIKTIKY TEALKN
avaivon g perétng EPIC-HR, piag toyatomoinuévng, SImAd TuQANG, EAEYXOUEVG LLE ELKOVIKO
QAapuraKo UeAETN edong 2/3 6€ U VOGNAELOUEVOLG GUUTTOUATIKOVG EVIAKES GUUUETEYOVTEG UE
gpyaoctnplokd emPefoiopévn didyvoon Aoipwéng amdé SARS-CoV-2. Ot kotdAAniot yuo évtaén ot
UEAETN ouppeTéyovteg tav 18 eTdv Kot dve pe TovAdyiotov 1 amd Toug akdAovBovg Topdyovteg
Kvdovou yia eEEMEN og cofapn voco: dafg, Tayvoapkio (BMI > 25 kg/m?), ypdvio
mvevpovormadeia (cuumepAapBavouévon Tov aeOuaTog), xpdvia veppomdbela, EvepYOc KATVIGTNC,
OVOGOKOTOGTOATIKY VOGOG 1] 0VOCOKATOGTOATIKY Oly®YN, KOPSIOYYELOKT VOGOG, VITEPTACT,
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OPEMAVOKVTTAPIKY] VOGOG, VEVPOAVATTUEINKEG SLTOPUYES, EVEPYOSG KOPKivog, ApTnon amo
TEYVOLOYIKE TPOTOVTA OYETILOMEVT] LE 10TPIKO AOYO M NAkia 60 eTdV Kot dve, aveEApTnTa Omd TIC
GLVVOCT|POTNTEG. TN UEAETT GuUIEPIANPONKaY cuupeTéyovteg ue Evapén cvumtoudtov me COVID-
19 < 5 nuépec. AT ™ HEAETN OTOKAEIGTIKAY ATOUO UE YVWOGTO 1GTOPLKO TPOTYOUUEVNC AOTU®OENG
COVID-19 7 mov etyav epporiaotel.

Ot cvppetéyovteg TuyatomomOnkay (1:1) dote va Adfouvv Paxlovid (vipuatperPipn/pirovafipn

300 mg/ 100 mg) 1 €KOVIKO QAPHOKO amd TOV oTOH0TOG KAbe 12 dpeg emi 5 nuépeg. To kvplo
KOTOANKTIKO ONUEID ATOTELECUATIKOTITOG NTAV TO TOGOGTO TV GUUUETEXOVIOV LLE VOO AElD TOV
oyetiCeton pe voso COVID-19 1 0avoto amd omowadnmote artia £oc v Huépa 28. H avaivon
devepynonke oty oudda avéivong pe tporomomuévn tpdbeon yia Oepomeio (mITT) (6Aot ot
ouppeTEYOVTES TOV EAaPav Oepameia, pe Evapén cvuntopdtov < 3 NUEpPES, ol omoiotl katd tnv Evapén
dev Ehafav, 00Te avauevotay vo Aapovv aywyn pe Bepamevtikd mAb yuo tny COVID-19), oty
opado avaivong mITT1 (6hot ot cuppetéyovieg mov Ehafav Oepameia, pe Evapén TOV COUTTOUATOY
< 5 nuépeg, ot omoiot kKot TNV Evapén dev Erafav, 00Te avapevotay vo Adfovv aywyn pe Bepamevtikd
mADb yia v COVID-19) kot otnv opddo avaivong mITT2 (6Xot ot cuppetéyoviec mov EAafay
Oepomeio pe Evapén TV CLUTTOUATOV < 5 NUEPES).

Yvvolikd 2.113 ovupetéyovreg Toyatomodniay wote va Adpovv gite Paxlovid, gite siovikod
eappako. Katd tnv évapén, n péon niikia nrav 45 £ ue to 12% tov copueteydvtov va ival 65
etV ka1 ave (3% NTov 75 etdv kot dvo), 1o 51% ftav dvdpeg, 1o 71% ntav Aevkng euAng, to 4%
Nrav padpng LANG 1 Aepoapeptkavoi, o 15% nrav Acidteg kot to 41% nItav wonavoépovor
Aotwoapepikovoi. To 67% tov coppeteydvtav giye évopén tov copntopdtov < 3 nuépeg mpv v
évapén g Oepaneiog g perétng, to 80% cixe BMI > 25 kg/m? (36% &ixe BMI > 30 kg/m?), 0 11%
elye oaxyapmon daprtn, Ayotepo and 1o 1% tov TANBVGHOD TG HEAETNG ElXE AVOGOOVETAPKELL, EVAD
10 49% TV GUUUETEYOVTOV NTAV 0POAOYIKA apvNTIKOL KOTA TNV évapén Kot 1o 49% ftav opoloyikd
Oeticoi. H péon tiun (SD) ukod optiov katd v Evapén ntav 4,71 logio avrtiypaeo/ml (2,89). To
27% TV GUUUETEXOVTI®V ElYav 1KO QopTio Kotd TNV Evapén > 1077 (avtiypaga/ml), evéd To 6,0% twv
ovppeteydvtav gite Elafav, eite avapevotay va Aapovv Bepaneio pe Oepamevticd mAb yio v
COVID-19 katd tn otiyun g tuyaionoinong Kot amokAsicmkay omd Tig avorveelc mITT kot
mITT1. H wpia mapariayn tov SARS-CoV-2 ka1 6ta d0o okéAn Bepanciog nrav n Aéhta (99%),
Kupiog o kKAadog 217J.

Ta. dnpoypagikd oToryeio Kot To YapaKTNPIOTIKG TG VOGOL Kot TV Evapén fTav 1coppomnuéva
peta&d Tov opddwv Paxlovid kot gikovikod goappakov.

O x000pIo OGS TG TPOTEVOVGAS ATOTEAEGUOTIKOTNTAG PUGICTNKE GE [0 TPOYPOULOTIGUEVT]
evoldueon avaivon 754 coupeteyoviov otov mAnbvoud 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
wpocapuoyn yio moAramAdtra. H apeimievpn tun p frav < 0,0001 pe appitievpo eninedo
onuavtkotnrag 0,002,

Ytov [ivoka 5 mwap€yovtol To AmoTEAECLOT TOV KUPLOV KOTOANKTIKOD onueiov otov TAnfuouo
avdAivone mITT1 yio to 6OVOLO TV SEGOUEVOV KOTA TNV OAOKANP®GN TNG LEAETNC.

Mivaxag 5: Agdopéva amoTELEGCROTIKOTNTAS 6€ p1) voonlevopevovg evijuikes pe COVID-19, ov
omoiol éhafav Oepameio evToc S MUEP®OY Ao TV £VaPEN TOV COUTTOUATOV KO OEV
‘hofav 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 Odvartog amd onowadnmote attia £o¢ v Huépa 28
n (%) 9 (0,9%) 64 (6,5%)
Meimon o€ oo e TO EWOVIKO -5,64 (-7,31, -3,97)
oapuaxo” (95% CI), %
Twn p <0,0001
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Mivaxag 5: Agdopéva amoTeELESCRATIKOTNTAS 6€ p1) voonievopevovg evijuikes pe COVID-19, ov
omroiol Lafav Ocpameio vToOg S nUEPAOV amd TNV EVUPEN TOV COUTTONATOV KOl OEV
‘hofav ayoyn pe mAb yia Ty COVID-19 kotd v évepén (opdda avéarvengh

mITT1)

OvNnopoTTa 0md 0TOLdNTOTE autiol 0
¢wg v Huépa 28, %

12 (1,2%)

Yvvrunoelg: Cl = Aldotpa epmiotosvvng, COVID-19=Ndcoc tov Kopwvoiod 2019,
mAb=povoximviké ovticopa, mITT 1= tporomomuévn opdda avdiveng pe Tpdbeon yo Oepameio
1 (6A01 01 GUUUETEYOVTEG TTOVL TVYOLOTOMONKOY GTNV TaPEUPACT) TNG LEAETNG, Ol omoiol EAaPav
TovAdyiotov 1 86on g Tapéupaong tng LEAETNS, e TOVAd IoTOV 1 emiokeymn petd Ty évapén g
peAétng Emg v Huépa 28, o1 omoiot katd tnv évapén dev EraPav, ovte avapevotay vo Adfovv,
ayoyn ue Bepamevtikd mAb yuo tny COVID-19 ko ot omoiot Edafav Oepameio < 5 nuépeg petd v

évapén tov copntopdtov e COVID-19).

. To ekTiudpeEVO 0BpO1oTIKO TOGOGTO GUUUETEXOVI®MV TOL VoonAevdnkav 1 anePiowcav émg v Huépa 28
vroloyiotnke yio kaOe opdda Bepaneiog pe yprion g pebddov Kaplan-Meier, 6Tov o1 GULUETEYOVTEG
yopig voonieia Kot ympic kotdotoon Bavatov émg tnv Huépa 28 amoxdnnkay Katd to xpovo d10KomNg

™G HEAETNG.

B. To dedopévo mov cuuTEPLEANPONCAY 6TV avilvon extkatporomnkay petd v post-hoc apaipeon
dedopévov yia 133 ovppetéyovteg egottiog ntnudtov modtnrag opdng kKAvikng tpaxtikng (GCP).

H ektipopevn peioon kvdovov frav -6,1% pe 95% CI (-8,2%, -4,1%) 6100 GLULETEYOVTES TTOV
Eafoav 06om evtog 3 nuepadv and TV Evapén TV CLUTTOUAT®V, Kot -4,6% pe 95% CI (-7,4%, -1,8%)
010 vocvvoro mITT1 twv cvppeteydviov mov Erafav 86on > 3 nuépeg and v Evapén Tov

CUUTTOUATOV.

Yvppoatd anotelécpato topatnpninKoay otovg Tedikovg TAnfuopote aviivong mITT ko mITT2.
Ytov TAnBvoud avaivong mITT copmepuinednkov cuvolika 1.318 cvupetéyovres. Ta Tocootd
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 0dvatog) émg tnv Huépa 28 6 copntopatikovg
eviiAkeg pe avEnuévo kivouvo e£EMENG o€ cofapr] voco, opada avdivons mITT1

Paxlovid 300 mg/100 mg | Eikoviké @appoxo

Extipuopevn peimon og oo e T0 EOVIKO GApLOKO
(95% CI)

Ap1Buoc acbevov N=977 N=989
ApynTikdc 0poroyikdg EAEYYOC n=475 n=497
AocbBeveig pe voonieio 1 Bdvato® (%) 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)

9,79 (-12,86, -6,72)

Extipuopevn peimon og oo e T0 EoViKO @ApLOKO
(95% CI)

OeTIkOC 0poAOYIKOG ELEYYOG 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)

-1,5 (2,70, -0,25)

Yvvtunoelg: CI= ddotua eumietosvuvng, COVID-19=Ndbcog tov Kopwvoiov 2019, mITT 1= tpomomomuévn
opada avdivong pe Tpobeon yo Bepameio 1 (6ot 01 GLUUETEXOVTEG TOL TVYALOTOWONKAV GTNV TOPEUPaon
NG HeAETNGS, o1 omoiot Elafav TovAdytotov 1 ddom tng mapEpuPacng g LEAETNG, o1 omoiol Katd TV Evapén
dev EhaPav, 00Te avapevotay vo Adfovv aywyn pe Bepameutikd povokimviko aviicopa yio v COVID-19
Kot ot omoiot Elafav Bepameio < 5 nuépeg petd v Evapén Tev cvprtopdtov ms COVID-19).

H opoBetikotnta kabopictnke amd 10 €Gv To amoTeEAEopata NTaV OETIKE G Lol OPOAOYIKT] BVOGOJOKIUAGIO
€101KN Y10 OVTICOUOTO EEVIOTT £VOVTL TOV UKDV TPOTEIVOV S 1 N.

[Mapovcialovtar 1 dapopd HETAED TOV TOGOGTMV OTIG 2 BEPUTEVTIKEG OUAOESG KOl TO SLAGTN O EUTIGTOGVVIG

95% pe Bdon Kavovikn TpocEyyion TV dedoUEVMV.

a. Noonieia mov oyetiletar pe v Covid-19 1 Bdvotog omd onolednmote autia.
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Ta dedopéva amotereopatikotntog yro tnv mITT1 rav copPatd o OAeg TIC VTOOUASES TMV
oLUUETEXOVTOV, cuumephapfavouévng g nAtkiog (> 65 etmv), tov BMI (BMI > 25 ka1 BMI > 30)
KOl TOV GOKYopDON dafnm.

Houdrazpucdc TAnOvopdc

O Evponaikog Opyoviopuog Oapudkmv £xel 0OGEL avaOoAn amd TV VIOYPEWCT) VITOPOANG TV
amoteElecUATOV TV pEET®V pe To Paxlovid og pio 1 TeplocdTEPES VTOKATIYOPIEG TOL TOUOLUTPIKOV
mAnBvouov ot Oepaneio g COVID-19 (PA. mopdypapo 4.2 yio TANpoPopieg GYETIKA e TNV
ToLd10TPIKT YPNOoN).

52 @oappokoKivnTiKES 1WO10TNTES

H poppoakoxivntikn g vippatpelfipng/prrovafipng £xet peretbel o vylelg CLUUETEXOVTES KOl GE
ovppetéyovteg pe nma Eog pétpra, COVID-19.

H prrovaBipn yopnyeitor g goprakokivntikog 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 600 Qopéc nuepnoimg, n adénomn g cLETNUIKNG Ekbeonc o€
otofepn Katdotaon aiveTol va ival WKPOTEPT amd TNV OVTIGTOLYT AVAAOYT] GCOLPMOVO, LIE TN 3OO
Me 1t yopnynon moAianmdiov d6cewv eni 10 nuépeg emtedybnke otabepn Katdotaon Katd tnv
Huépa 2, pe mepimov 2aldoia cuocopevon. Ot cuotnuikég exbéoetg katd tnv Huépa 5 frav
mopouoteg pe owtég TNy Huépa 10 og dAeg Tic dooELC.

Amnoppoonon

Metd v and 6TOUATOg XopNyNoT Hog epdmas 0oong vippatperPipng 300 mg/pirovafipng 100 mg ,
N YEOUETPIKY] PEOT] GVYKEVTPMOT] Crmax TNG VipuatpeAPipng kot n AUCir og otafepn Katdotaon nov
2,21 pg/mL kon 23,01 pg*hr/mL, avtictotrya. O didpecog xpovos £0¢ TN Cmax (Tmax) RTov 3,00 dpeg. O
apOunTIKog pécog xpovog nuicetog {ong e TEMKNG edomng amofoAng ftav 6,1 dpec.

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

100 mg, n yeopetpikn péorn ouyKEVIPOON Cmax TG prrovaipng kot 1o AUCisftov 0,36 pg/mL ot
3,60 ug*hr/mL, avtictoya. O dtdpesog ¥povog ¢ TN Cmax (Tmax) NTOV 3,98 dpec. O apOuntikdg
HEc0g xpovog nuioelag {ong e TeAMKNG eAacng amofoing ntav 6,1 mpegs.

Eridopaon th¢ tpoenc oty amoppopnon omo Tov oTouoTos

H yopfynon d6on¢ pe yebpo mthovcio og Mmapd avénce Ty ékbeor ot vippoatperfipn (nepitov 61%

avénon g péomNg Cmax Kot 20% adéEnon g péong AUCs) o€ oxéon e Tig cuvOkes vioteilag Letd
™ yopnynon dwokicov 300 mg vipuaterPipng (2 x 150 mg)/100 mg prrovaPipnc.

Kotavoun
H déopevon g vipuatpeABipng otig mpteiveg Tov avlpmmivov TAGGHoToC gival Tepinov 69%.
H déopevon g prrovafipng otig Tpwteiveg Tov avlpmmvov TAdcotoc ivat mepinov 98-99%.

Buouetaoynuotiondg

Meléteg in vitro mov aloAdynoay ) vipuatpeAipn yopic cuyyopnynon prrovofipng vwodninvovy
ot vippatpefipn petaporileton kupimg amd o kutoxpmuo P450 (CYP) 3A4. Qotdco, | xoprynon
™G vippaTpeAPipng pe prrovoPipn avocstéddiel Tov petafoAiiopd e vippotpeAfipng. 1o mAdcua, n
LoV GYETILOUEVT] LLE TO PAPUAKEVTIKO TPOIOV 0LGIO TOVL TOPATNPNONKE NTAY N AUETAPANTN
vippoatperPipn. Hoooveg o&edmtikol petafoiiteg mapatnpndnkoy oo KOTpava Kot GTo 00pa.
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Meléteg in vitro pe xpnon avlpdOTIvVOV NIaTIKOV PKpocopdTov katédeliav 6t to CYP3A sivoin
KOPLO IGOLOPOPT| TOV EPTAEKETOL GTOV HETOPOAMGHO TG prrovaipng, av kot To CYP2D6 cupPdidet
eniong otov oynuaTIopnd Tov petoPolritn oeidmwong M-2.

Amofoin

H xdpra 066¢ amoPoing tng vipuatpefipng otov yopnyndnke pe prrovafipn nrov n veppiky
OEKKPLON TOL AOKTOL PappoKeVTIKOL Tpoidvtoc. Ilepimov 49,6% war 35,3% tng xopnyobuevng
doong vippatperfipng 300 mg avoktiOnke ota ovpa Kol ota KOTPAva, avtictoryo. H vippatpefipn
NTav 1 KOPLO 0VGIo TOV GYETILOTAV UE TO PAPHOKO UETAED TMV OTEKKPIVOLEVOV OVGLAOV, EVED UIKPEG
TOGOTNTEC LETOPOMTOV TPOEPYOVTOV OO OVTIOPACELS VIPOAVOTG. XTO TAAGUA, 1| LOVY GYETILOUEVN
LLE TO PAPHOKO OVGI0 TOV UTOPOVSE Vo, TocoTikoTolndet NTav 1 apetdfintn vippoatpefipn.

Meléteg oe avOpamovg pe poadtoonuoacuévn prrovoPipn kotédei&av 6Tt n amoBoAn g prrovaPipng
yiveton Kupimg HEG® TOL NTUTOG Kot TV XoANeopwv. [epimov to 86% tng padioceonuacuévng
oVoing avaKkTNONKE Ao To KOTPOUVO, LEPOG TOL OTOI0V AVOUEVETAL VO, gival un amoppopndeica

prrovafipn.

Ewwotl tAnbvopuol

Hhxio ka1 pdlo
H poppaxoxivntikny g vippatpedfipng/prrovafipng pe faon tnv niwio kot To ¢OAO dev €xet
a&lohoynOei.

Duletikes i eBvikéS ouades
H ocvotnuikn ékBeon oe ldmmvec coppetéyovteg NTav oplBunTiKd xouniotepn, aAld Oyt KAVIKA
OTULOVTIKG OLUPOPETIKN OO EKEIVI T®V AVTIKOV GUUUETEXOVIMV.

Negpixn dvoiertovpyio,

Y& ovYKpLoN UE VYLEIC papTLpES YOPIC VEPPIKT dvoiertovpyia, 1 Crax kot To0 AUC g vippatpeAPipng
o€ aobeveig pe Nmo veppikn dvciettovpyio frav 30% war 24% vynAidtepa, o acbeveig pe uétplo
veppikn duorettovpyia Nrav 38% kat 87% vynAdtepa kat o€ acbeveig e cofopn veppikn
dvoiertovpyio frav 48% kar 204% vyniotepa, avtictoryo.

2ofopn veppixy dvalertovpyia ooumeprlopufavouévav oowv yperaloviay aiokatopon

H poppokokivyntikn g vippatpeAipng 6Toug GUUUETEYOVTEG LE N0 £0G LETPLO. AOTL®EN aTtd
COVID-19 ka1 coPapn veppikn dvciertovpyia (¢€GFR< 30 mL/min), eite yperdlovov aipokabapon
(n=12) eite dev yperalovrav apokdbapon (n=2), extyundnke petd t yopnynon 300 mg/100 mg
vippotpeAipng/prrovaBipng pia eopd v Huépa 1, axorovBovpevn amd 150 mg/100 mg
vippoatpeAipng/prrovaPipng pia eopd v nuépa katd tic Huépeg 2—5 yia 5 066€1¢ GUVOAIKA.

Kotd ™ dibpkela piog ovvedpiog apokdBapong 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 1o Hoviédo pappoKoKvnTikig TAnduopol £6ei&av 6tL 1) Yoprynon

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

150 mg/100 mg vippatperfipng/prrovafipng pio eopd nuepnoing tic Huépeg 2—5 o€ cuupetéyovieg
ue coPapn veppikn dvcrertovpyia elxe wg amotédecpa cuykpiowes ekBécelg v Huépa 1 kot katd
otofepn katdotaon (AUC24 kot Crmax) LE EKEIVEC TOV TOPOTNPHONKOV GE CUUUETEXOVTES UE
QVGI0MOYIKNY VEPPIKT Agttovpyio ov AduPavav 300 mg/100 mg vippotperPipng/prrovafipng 6o

POpES NuepNcing yia 5 NUéPES.

Hrozikn dvoleitovpyio

Y& oVYKPLON UE VYIEIC LAPTVPES YOPIC NTOTIKY OVGAEITOLPYIQ, 1) PAPUAKOKIVITIKY TNG
VIPUOTPEAPIPNG O CUUUETEXOVTEG LLE LETPLA NTTATIKT duGAEITOVPYin OV SEPEPE onuavTikd. To
TPOGUPLOGLEVO YEOUETPIKO PESO T0600TO (90% CI) Tov AUCss Kot TG Crnax TNG VIpROTPEARipNG
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KT T GUYKPLIoN TNG HETPLOG NAATIKTG SOLGAEITOLPYiaG (VIO eE€TaoT OUAdA) LE TN PUCIOAOYIKN
nratikny Asrtovpyio (opdda avapopdg) nrav 98,78% (70,65%, 138,12%) kot 101,96% (74,20%,
140,11%), avtictoya.

H vippotperfipn/prrovafipn dev &xet peretndel oe acbeveig pe coPapn nmotikn Svcieitovpyia.

Onialovoeg untépeg

Metd and 3 d6ceig vippoatperfipng/prrovafipng 300 mg/100 mg yopnyovpeveg dVO POPEG NUEPT|CIMG
oe 8 vyteig OnAdlovoeg yovaikes, vTd GUVONKEG SLATPOPNG ILE VYNAT TEPIEKTIKOTNTO O AMITapdL KO
Oepidec, T000 M vipuatpefipn 660 Kol 1 prrovafipn amekkpifnikay oto unTpiko 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 tn vipuotpeAfipn/prrovafipn

To CYP3A4 ftav o kOplog mapdyovtag Tov 0EE0MTIKOD UETABOAGHOD TG VIPUOTPEARipNG OTav M)
vippotpeAPipn eEetdotnke wovn g oe avlpamivo nratikd ikpocsouata. H prrtovafipn sivat évog
avaotoAréag Tov CYP3A kot avédvel TIg GUYKEVIPADGELS 6TO TAACHA TNG VIPUATPEAFipNg Kol GAA®Y
eappakwov tov petaforifovtar kupiog amd to CYP3A. TTapdtt cuyyopnyeitol pe prtovaPipn g
(QOPLOKOKIVITIKO EVIGYVTH, VITAPYEL 1] SUVATOTITE, Y10 TOVG IOYVPOVE OVAGTOAELS KOl ETAYMYEIC VOl
UETAPAALOVY TN QOPUOKOKIVITIKN TNE VIpUOTPEAPipnC.

H vippozperfipn dev mapovoidlel avaotpéyun avactoin twv CYP2B6, CYP2D6, CYP2C9,
CYP2C19, CYP2C8 1 CYP1A2 in vitro o KAVIKG, GYETIKEG CLYKEVTPMGELC. Ta amoteléouata, in
vitro peAétng kotedelEav 0t 1 vippatperfipn uropei va eivan enaywyéag twov CYP3A4, CYP2B6,
CYP2CS8 ka1 CYP2C9 . H khvikr onpacia dev gival yvoorr. Me Bdon in vitro dedopéva, vmdpyet
pikpd evdeyopevo avaotoing tov BCRP, MATE1, MATE2K, OATI1, OAT3, OATP1B3, OCT1 ko1t
OCT2 and ™ vippotpeAfipn. Yrapyet evdeyouevo avaotoing tov MDR1 kot OATP1B1 amd
VIpUOTPEAPiPT 58 KMVIKG GYETIKEG GUYKEVIPADGELS.

H enidpaon o goppokokivntikn e vippoatperipng/prrovafipne a&toroyndnke ue my
rpakovaloin (avaoctoréag tov CYP3A) ko tnv kapPopalenivny (eraymyéag tov CYP3A). Ot Adyol
eLEYYOV/aVaPOPAS TOV TPOCUPUOGUEVOV YEOUETPIKOV UEC®V Y1 TIG TYHEG AUCins Kol Crnax TNG
vippotpeAipng rav 44,50% kot 56,82%, avtictoyyo, LETA 0md GLYXoPTYNoN
vippatpeAfipng/prrovaPipng 300 mg/100 mg pe moAlomAég d6o€lg KapPapalenivng and Tov GTOUATOG.
O1 A0y01 eLéyyov/avapopds TV TPOGUPUOCUEVOVY YEMUETPIKOV HESMV Y10 TIC TIEC AUC iy Kot Crax
¢ viprotpeAfipng firav 138,82% war 118,57%, avtiotoyya, 6tav 1 vippotpefipn/prrovafipn
ovyyopnyHonke pe moAlamAEg dOGEIC 1TpaKovalOANG G GUYKPLOT UE TN XOPNYNON
vippatpeABipng/prrovaPipng pepovopéva.

H enidpaon ¢ vippatperfipng/prrovafipng oe dAla pdppoka a&loroyndnke pe ™ uioaloidun
(vrdotpopa tov CYP3A), ™ dafryatpdvn (vdootpopae g P-gp) Kot ™ pocovPactativn
(vrmdotpopo Tov OATP1IB1). Ot Adyot eréyyov/avapopds TV TPOSAPUOGUEVAOY YEDUETPIKMDY HECWOY
v T1¢ TIES AUCinr Kot Ciax TG daloAdunc ntav 1.430,02% xai 368,33%, avtictoyyo, 6tav n
pdaloldun cvyyopnynnie pe tolhamiég dooels vippatpeipng/prrovafipng oe cOyKplon He )
xopnynon pudaordung pepovouéva. Ot Adyot EAEYY0V/0vaPOPAG TMV TPOCUPUOCUEVOV YEMUETPIKOV
pécmv yio, Ti¢ TIEC AUCinr Kot Crmax TG dafryatpdvng frav 194,47% xon 233,06%, avtiotolya, uetd
T yopnynon dopryatpdvng pe ToAamAEC d0oelg VipuatpeAfipng/prrovafipng oe cOYKPION UE TN
xopnynon daPryatpdvng pepovopéva. Ot Adyot EAEYYOV/0vaPOPAG TMV TPOCUPUOCUEVOV
veopeTpk®v PEc®V Yol TG TWEG AUCns kot Cmax TG pocovPactativing frav 131,18% kon 212,44%,
avtioTotya, LETE TN Yopnynomn pocovfactativg pe ToAATAES d0ceElS Vipuatpeipng/prrovafipng oe
oUYKPLOT LE TN XOPNYNOT POSOLPACTAUTIVIG LELOVOUEVAL.
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5.3 Ipoxiivikd dedopéva Yo TNV a6QAaALE0.

Agv &yovv devepyn el pn-kAvikég HEAETEG AOPAAELNG LLE TN VIPUOTPEAPIPT) GE GLVOVAGUO LE
prrovoBipn.

NipuoazpeiBipn

Mehéteg ToEIKOTNTOG ETOVAAUUPOVOUEVOV dOCEMV Kol YOVOTOEIKOTNTOG OV ATOKAAVY ALY KIVOLVO
AOY® ™G vippatpeAPipnc. Aev mapotnprOnkay avemBOUnTeG EVEPYEIEG OE LEAETEG YOVILOTNTOG,
EUPPLIKNG avATTLENC, 1 TPO- KOl LETAYEVVITIKNG aVATTUENG GE apovpaiovs. Mia puelét oe
KVOPOPOVVTA KOVVEALD £0€1E€E avemBOUNTN peimon Tov couaTiKov Bapovg Tov uPpvov, arovcio
ONUOVTIKNG UNTpIkNg Toétkotntac. H cvomuotikn ékfeon (AUC:4) o€ kovvéALa ot péyioTn 066
YOPiG avemBuunteg eMOPACELS 6TO COMOTIKO BApog Tov eufpvov ekTundnke otL givar mepinov 3
QOpEC LYNMAOTEPN Ao TNV £kBeon otov AvBpwmo 6N cvvieT®pevn Bepamevtikn d6on Tov Paxlovid.

Agv &xovv devepynbei peréteg kapkivoyéveonc e tn vipuatpeAipn.

Prrovafipn

O peléteg to&kotNTag He emavarapfovopeveg 00celg prtovaPipng o {da Tpocsdopioay Mg KopLo
OPYAVO-GTOYOVG TO NP, TOV OUPIPANCTPOELDN, TOV BUPEOEIDN adEVa. KoLl TOVG VEPPOLS. Ot NTOTIKEG
0AAOYEG QPOPOVCOY NTATOKVTTUPIKE, YOALKE KO pOYOKVTTOPIKG, GTOLYEIN Kol GUVOSELOVTOV OO
avéNoelg TV NroTkaV evidopmy. [Hapatpnnke vrepriacio Tov pehoyypOUATIKOD EMONAIOL TOV
AUPIPANCTPOESOVG KAl EKQVAICT] TOV OUPIPANCTPOEB0VS 68 OAES TIG LEAETEG GE TPOKTIKA TOL
de&nybnoav pe ™ prrovaPipn, ta omoia Ouwmc dev Exovv TapatnpnOel o okdAOLC. ZToryeio LEYAANS
uey£€Buveng VTOINAGVOLY OTL AVTEG 0L GAAAYEC GTOV QUEIBANGTPOEION UTOPEL Vo 0PEilovTaL GE
POSPOMTIO®MON. Q6TOC0, 01 KAWVIKEG dOKIIEG deV amoKdAvyaY evOEiEElg 0OUAUIK®Y OAAOY®DV GTOV
GvOpwmo o1 omoieg Tpokarlobvtal amd T0 eapuaxo. Olec ot petaforéc Tov Bupeoeldovg NTav
avaOTPEYIUES LETA TN dtakomn TG prrovaPipne. H khvikn £pguva o€ avOpdTOVG 0V OTOKAALYE
KAmolo KAVIKA onuavTiki pHetafoAr oTig dokipacies Bupeoeidikng Aettovpyiog.

Y& apovpaiovg oNUEIDOONKOY VEPPIKES HETABOAES TTOL TEPIAAUPAVOVY COANVAPIOKT EKQVALOT,
YPOVIO PAEYLOVT KO TpOTEIVOVPia Kot Bewpeitar 6Tt opeilovTal o avBOpuNTH VOGO €101KT Y10 TO
oLYKEKPIEVO €100¢. EmumAéov, oe kKAMVIKEG HOKIUES dEV ONUEIDONKOV KAVIKA CTLLOVTIKEG VEPPIKEG
AVOUUATES.

Meléteg yovoto&kotntag dev amokdAvyay Kivovvo Adyw g prrovaPipng. Makpoypovieg LEAETES
KOPKIVOYEVESTG TNG pLTovafipne 6€ ToVTiKLo Kol apovPaiovg OTOKAALYOY KOPKIVOYOVO SUVOUIKO
€101KA Y10 0vTd TaL €101, OAAG dev Oempodvtar oyeTikéC Yo Tov avOpwmo. H prrovafipn dev iye
eMOPACEIC TN YOVILOTNTA T®V apovpainy. H to&ikdmta oty avantuén mtov moapatnpnonke o
apovpaiovg (epPpuikn Bvnootnto, HEIUEVO cOUATIKO BApog epPpvov, Kabvotepnoelg
00TEOTOINOTG KO GTAAYVIKES LETOPOAEC, cupmeplapuPavouévng e kabvotepnuévng Kabodov Tmv
OpYEMV) TAPOVOIAGTNKE KVPimG o€ d6omn To&ikn Yo T untépa. To&ucodtnTo oty aviantuén ot
KovvéMa (euPpuikn Bvnodtra, petopévog aptBpog amroyovoy Kot HELOUEVO BApog epPfpdmv)
TOPOVGLACTNKE G€ TOEIKT Y10, TN UNTEPQ dOOT).

6. OAPMAKEYTIKEX IAHPO®OPIEX
6.1 Koaoataloyog ekdoymv

Emwoivppéva pe Aemtd vuévio diokio vipuatpeAipng

Tvpnvog diokiov

MiKpoKpLGTOAAIKT KUTTOPIVN

Aoktoln povoidpikn

KopueAhdln votplovyog d106Tavpod e
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[Muprriov d10&eidio koA oedE
Ndatpro 6teaTVA0POLUAPIKO

EmikdAvyn ue Aemwto vpévio

Y dpo&umporviopedvriokuttapivny (E464)
Traviov do&eidro (E171)
Mokpoyorn/morlvaifvievoyivkoin (E1521)
Z10Mpov o&gidio epubpo (E172)

Enwoivppévo. pe Aemttd vuévio diokio prrovoipng

Tvpnvog diokxion

KomoPidovn

YopPrravne Aaovpikog EGTEPAG

O&eid10 Tov TTVpITioL, AVLOPO KoALoEWES (ESS5T)
Movoévo poopikd acBEoTio

Natplo 6TeaTLAOPOVUAPIKO

Emixdloyn pe lerto vuévio

Yrpoueiroln (E464)

Traviov dwo&eido (E171)

Moxkpoyoin/moivarfvievoyivkoin (E1521)

Y dpo&umponviokvtrapivn (E463)

Téixng (ES53P)

O&eid10 ToL TTVPITiO, AVLOPO KoALoEWES (ESST)

[ToAvoopPiko 80 (E433)

6.2 Aovpparétnreg

Aev epapuodletar.

6.3 Awdpkero Long

2 ypovia.

6.4 Idwitepeg TPoPLAGEELS KOTA TN PVLAEN TOV TPOIOVTOG
To @apuakevtikd ovtd TPoidv dev amartel Woitepeg cuvinKeg pUAAENS.
6.5 @von Kol 6VOTATIKE TOV TEPLEKTTN

Kdépteg ovokevacimv koyéing pe oAro OPA/alovpviov/PVC.

Képto cuokevact®Vv KDWEANC HEe OOGELS V0. 000 QOPES TNV NUEPQ

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

Képto cuokevaotdv KVWEANC 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 yia pio nuepnoia d6om.

Mmropei va. v KuKAOQOPOLY OAEG Ol GUGKEVAGIEC.

6.6 Idwitepeg TpoPuAAEELS amOPPIYNG
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Kd&0e aypnoyomointo goapuokevtikd Tpoidv 1 VTOAELUO TPETEL VO OTOPPITTETAL COUPOVOL LE TIG
KOTO TOTOVG 10YVOVGEG OYETIKEG OLUTAEELS.

7. KATOXOX THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Pfizer Europe MA EEIG

Boulevard de la Plaine 17

1050 Brussels

Béhyo

8. APIOMOZXZ(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAX

EU/1/22/1625/001

EU/1/22/1625/002

9. HMEPOMHNIA ITPQTHXE ETKPIZHYXY/ANANEQXHY. THX AAEIAX
Huepopnvia tpmc £ykprong: 28 lavovapiov 2022

Hpepopnvia tekevtaiog avavémong: 28 Nogpppiov 2022

10. HMEPOMHNIA ANAGEQPHXHY TOY KEIMENOY

07/2025

Aemtopepeic TANpoPopieg Yo T0 TOPOV PUPHOKEVTIKO TPoioy gival S100€01EG OTOV SIKTLAKO TOTO
tov Evponaikod Opyoaviopuod Gapudimv https:/ www.ema.europa.cu.
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