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HNEPIAHYH TQN XAPAKTHPIZTIKQN TOY ITPOIONTOX



1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Brintellix 5 mg emkalvppéva pe Aentd vpévio diokia

Brintellix 10 mg emucaAvppéva pe Aemtd vpévio diokia
Brintellix 15 mg emucaAvppéva pe Aemtd vpévio diokia
Brintellix 20 mg emxaAvppévo pe Aemntd vpévio diokia

2. ITOIOTIKH KAI IOXOTIKH XYNOEXH

Brintellix 5 mg emkalvppéva pe Aertd vuévio diokia
Kd&0e emicodvoppévo pe Aemtd vuévio diokio mepiéyet vortioxetine hydrobromide icodbvoua pe 5 mg
vortioxetine.

Brintellix 10 mg emukaAvupéva pe Aentd vuévio diokia
Kd&Be emkodvppévo pe Aemtd vuévio diokio mepiéyet vortioxetine hydrobromide wodbvapa pe 10 mg
vortioxetine.

Brintellix 15 mg emxaAvuuévo pe Aemntd vuévio diokia
Kd&0e emcodvppévo pe Aemtd vuévio diokio mepiéyel vortioxetine hydrobromide wodbvaua pe 15 mg
vortioxetine.

Brintellix 20 mg emkaAvpuévo pe Aentd vuévio diokia
Kda0e emcodvppévo pe Aemtd vuévio diokio mepiéyel vortioxetine hydrobromide icodvvapo pe 15 mg
vortioxetine.

[Ma tov TApn kaTdloyo Tov exdo v, BA. Tapdypapo 6.1.

3. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H
Emwoloppévo pe Aemtod vuévio diokio (61okio).
Brintellix 5 mg emxolouuéva pe Aertd vuévio diokia

Pol, oe oynua apvyddrov (5 X 8,4 mm), emKAAVUUEVO e AETTO VUEVIO S10KIO TOV PEPEL YOPAYHEVO
70 «TL» oty pia 0y kot 1o «5» otV GAAN.

Brintellix 10 mg emxaAvuuévo pe Aemtd vuévio diokia
Kitpwo, o oynua apoyddrov (5 X 8,4 mm), emkaAvppIEVO e AETTO VUEVIO J10KI0 TOV PEPEL
yopayuévo 1o « TLy atnv pio 6ym kot 1o «10» oty GAAn.

Brintellix 15 mg semxaAvuuévo pe Aentd vpévio diokia
[MoptokaAi, o€ oynuoe apoyddiov (5 X 8,4 mm), ETKOAVUUEVO LE AETTO DUEVIO SIOKIO TTOV QEPEL
yopaypévo 1o «TLy otnv pia dyn kot 1o «15» otnv dAAn.

Brintellix 20 mg emxaAvppévao pe Aentd vpévio diokia
Koxkivo, og oynua apuyddrov (5 X 8,4 mm), emkaAvUUEVO L AETTTO VUEVIO O10KI0 TOV PEPEL
yopaypévo 1o «TLy otnv pia dyn kot 1o «20» otnv dAAn.




4. KAINIKEX TAHPO®OPIEXZ

41 OgpamevTikég evoEi&elg

To Brintellix evdeikvutat yio TNV ovIHETOTION TOV UEWLOVOV KATOOMATIKOV ETEIGOJIMV GE EVAAIKEC.
4.2  Aocoloyio Ko TPOTOS YOpN YNNG

Aocoroyia

H apywn| kot cuvictdpevn do6or tov Brintellix eivar 10 mg vortioxetine dmoé nuepnoing oe evilikeg
NAKiog KAt Tov 65 eTdv.

Avdroya pe v ovtandkpion kabe acbevoic, n 66on pmopel va avéndel £mg kot t péyiotn d6om TV
20 mg vortioxetine anag nuepnoing N va petmbel £oc kKot Ta 5 Mg vortioxetine dnaé nuepnoimg.

Metd v amodpopn TV KATaOMATIKOV COUTTORAT®V, GLVIeTATAL Oepaneia Y10 TOVAGYIGTOV 6 UNVES
TPOKEUEVOL VO, TOYIOEL 1] OVTOTOKPIOT) OTA OVTIKATUOMITTIKG.

Awkonn e Oepameiog

Mmnopei va eEgtaotel To EVOEXOLEVO GTAIKNG LEIMOTG TG d0GOA0YIOG DOTE Vo amopevydei 1
eppdvion copuntopdtov dtakomng (PA. [apdypapo 4.8). Qo1600, dev VILAPYOLY ETOPKT dedOUEVA TA
0TOo10L VO TTOPEYOVY GUYKEKPIUEVES GUGTAGELS Y10, VO, POVOILAYPOUUE, LEIOVUEVNS HOGOAOYING Y10l
acBeveic mov Ehafoav Oepancio pe to Brintellix.

Fiudwcoi minbuopuoi

Himawuévor aobeveic

Y& aoBeveic nhikiag > 65 etV Oa TPEmeL va ¥PNGIUOTOLEITOL TAVTO MG aPYIKT 0OGT 1 YOUNAOTEPT
OmoTELECUATIKN dOON TV 5 mg vortioxetine amaé Nuepnoimg. LUVIGTATAL TPOGOYN KT TNV
avtipuetodnion acevav nhkiog > 65 etdv pe d0cg1g vynAdTepe; amd 10 mg vortioxetine dmag
NuePNoimg Yo Tig omoieg ta dedopéva sivar tepropiopéva (PA. mapdypopo 4.4).

Avaoroleic tov kvtoypwuatos P450

Avdroya pe v aviandkpion kabe acbevoic, Tpémnel va e£eTdleTal TO EVOEXOUEVO EAATTMOGNC TNG
doong g vortioxetine edv ot Bepamneio ue vortioxetine mpootebei £vag 16xvPOG OVAGTOAEAS TOV
CYP2D6 (m.y. povmpomidvn, Kividivn, provoetivn, mapoetivn) (PA. mapdypago 4.5).

Eraywyeic tov kotoypouaros P450

Avdloya pe v avtamdkpion Kabe acevoic, npénel va eEeTdlETOL TO EVOEXOUEVO OVUTPOGAPUOYNG
g d0oM¢ TG Vortioxetine eav otn Oepoameia pe vortioxetine tpootedel £vag evpEwc PAoUOTOG
emoyyéag Tov Kutoypouatog P450 (m.y., prooumikivn, kapPoualenivn, eatvutoivn) (PA.
napdypago 4.5).

THoudrazpirog ninBoouog

H acpddeio kon ) amotelecpotikotnto tov Brintellix o moadid niikiog 7 émg 11 etdv dev Exouvv
tekunprwdei. Agv vdpyovv dabéoipo dedopéva (BA. mapdypago 4.4). To Brintellix dev Oa npénet va
ypnopomoteiton og eprifovg nhikiog 12 £wg 17 etdv pe peifova katabimtixyg dwozoapoyr (MDD)
emeldn dev £yel tekunpimei n amotedeopatikotnta (PA. Tapdypago 5.1). H aopdieio tov Brintellix
og gpnPoug nikiog 12 émg 17 etadv meprypdpetar 6Tig mapaypapovg 4.4, 4.8 ko 5.1.



Negpixn 1 nratixy dvalertovpyia
Agv amatteiton Tpocappoyn g d0omg facioiévn on veepikt| | Nratiky] Agttovpyia (PA. mapdypopo
4.4 ko 5.2).

Tpomog yoprynong

To Brintellix mpoopiletat yio yprion amd Tov 6TOHOTOC.
Ta emucodoppéva pe Aentd vuévio diokia pmopet vo Aapfdvovtat He 1 xopig Tpoen.

4.3 Avrevosieg

YnepevaioOnoio 6tn dpactiki) ovcia 1) 6€ KATOW0 and Ta EKS0Y0 TOV AVOPEPOVTIOL GTHV
napdypogo 6.1.

Tavtdypovn ypnon pe un ekrektikods avactorelg g povoapvoéeddons (MAO) 1 ekiexkTikong
avaotoAeic Tng MAO-A (BA. mopdypago 4.5).

4.4  Eu0kég TPOELDOTOMGELS KO TTPOPVAGEELS KATA TN Yp1joN

Xpnon otov modotpikd tAnbvoud

To Brintellix dev cuvictdTol yio TV avTIUETOTIOT TG KatdbAymc o€ Todid nAkiog 7 €og 11 etdv,
KaOdC M ACEAAELN Ko 1) OTOTEAEGUATIKOTNTA TG Vortioxetine dev £xovv Tekunplobei oe ot TNV
nikiakn opdda. To Brintellix dev B mpémetl va ypnoponoteitar og gpffovg nhkiog 12 émg 17 etcdv
e peiCova korabmtikn dotopayn (MDD) eneidn dev éxet tekunpimbei n arotereopotikoTnTo (PA.
nopdypao 5.1). T'evikd, 10 Tpo@il TV avemBounTOVY gvepyeumv g Vortioxetine otovg gpnpovg
Ntav Tapopotlo pe ekeivo mov mapatnpninKe otovg eviiMikeg, pe eEaipeosn TNV avaeopa TEPIGGOTEPMOV
TEPIOTOTIKDOV OYETILOUEVOV UE KOIALOKO AAYOC KO GUTOKTOVIKOD 10£0GUOD GTOVE EPNPOLG amd O,TL
610G evAkeg (PA. mapaypdeovg 4.8 kat 5.1). Xe kKhMvikég pehéteg o€ modid kot eprfovg mov Elafav
Oepameio pe avTikataOAMTTIKA, TOpATnPNONKE TI0 GUYVE GVUTEPLPOPE GYETILOMEV UE OLTOKTOVIN
(amdmEPO AVTOKTOVIOG KOl UTOKTOVIKEG OKEWELS) Kat £xBpotnTa (Kupimg embetikdtnta,
EVOVTIOUATIKY] GCOUTEPLPOPA, BULOG) GE oYECN Ue TO dTopa ToL EAafay EKOVIKO PAPLOKO.

Avtoktovio / auTOKTOVIKESC GKEWELS 1] KAMVIKN EMOEivecN

H xoataOinyn oyetiletan pe avénuévo Kivouvo aTOKTOVIKOV GKEYEDV, GVTOTPOVUATICUOD KOl
avtoktoviag (emelcodio oyetilopeva pe avtoktovia). O kivduvog owTdg ToPaEVEL £ OTOL
emtevyBel onuavtikn vVeeon. Kabmg umopel va un onueimdel ertioon Kotd t1g mpdTeg Aiyeg
efdopdoeg g Bepameiog 1 kot yio peyolutepo didotna, ot acheveic Oa mpémet va
apokolovdovvtal 6Teva Emg 6Tov emttevyDel feltimon. ZOUPOVE e TN YEVIKT KAVIKY| EUTELpia, O
Kivduvog avtokToviag pmopel vo avéndel katd to TpMLK 6TAdL0 TN UVAPPOOTG.

Eivatl yvooto 011 o1 acBeveic pe 10topikd ene1codiny mov oyetilovtal pe avtoktovia, 1 EKEIVOL TOV
Tapovotdfovv onpavtikod Pabpod avtokTovikd Weaoud Tpv amod v Evapén tng Bepomeiog,
STPEYOLV PEYOADTEPO KIVOUVO CUTOKTOVIKMV CKEWYEMV 1] OMOTEPMV TOKTOViAG Kot o Tpémet va
o pokolovdobvtal TpooekTIKd Katd T didpkela tng Oepameiog. Mio peta-avaAvon eAeyYOUEVOV e
EIKOVIKO QAPUAKO KAWVIKOV UEAETOV UE aVTIKOTAOMITTIKG 08 eVAAIKEC 0oDEVEIC e YUy LOTPIKES
droTapayéc, £6e1ée aENUEVO KivOUVO OUTOKTOVIKNG GUUTEPIPOPAS LLE AVTIKOTAOATTIKG G cUYKPION
LLE TO EIKOVIKO APk 6 0oBevelg nAkiog KAt Tov 25 eTdv.

H otevn enifleyn tov acevav, 1dwitepa 66mv dtatpéyovy vynAd kivovvo, Bo Tpémel vo cuvodeveL
™ Ogpameio 101KA KOTA TNV TPOUN QAo TNG Kot HETA amd oAAayEc TG 60ong. Ot acbeveic (kat o
QPOVTIOTEG TV acbevdv) Ba Tpémel va Ppickovtal oe EnaypOTVNON OGOV 0QOPE TNV EKONAMON
OTOLACONTTOTE KAMVIKNG EMOEIVOONC, CVTOKTOVIKNG GUUTEPLPOPES 1) CKEYEMV KOl OTOIWVONTOTE



acLVNOIGTOV CAAAYDV GTI GUUTEPLPOPA Kot Vo, avalnTovV wTptkny cLUPOVAR dueca gdv
EUPAVIGTOVV OVTA TO GUUTTAOUATO.

Emunnrikéc kpioelc

O1 emnTtikés Kpioelg amoTeAovV SUVNTIKO Kivouvo pe To avtikaTafMmtikd. g ek Tovtov, 1 Evapén
™mg Bepanciog pe vortioxetine Oa mpémetl v yivetol e Tpocoyr| o€ aoBeVELS e 16TOPIKO ETANTTIKMOV
Kpioewv N o€ acbeveig pe aotadn entinyio (BA. Topdypaeo 4.5). H Oeponeia Oa mpénet va
dwokomreTal o€ Kabe achevi mov eupavilel emANTTIKEG Kpioelg 1 EAVETOL 1] CLYVOTNTO EULPAVIONC
EMANTATIKOV KPIoEDV.

2ovopopo Xepotovivne (SS) N Kakdnbec Nevpoinmrikod Xvvopouo (NMS)

Me 1 vortioxetine umopei va gppavictei Lovopopo Xepotovivng (SS) 1 Kakondeg Nevpoinmtiko
YHvdpopo (NMS), mabnoelg ol omoieg ivatl duvnTikd amentikég yiao tn {on. O Kivouvog epeavionc
SS 1 NMS avédvetar Pe TV TanTOYPOVT YP1IOT GEPOTOVIVEPYIKMDY SPUCTIKOV OVGLOV
(cvuTEPIAAUPOVOLEVOV OTIOEIOMV KoL TPITTOVAV), POPUOKEVTIKOV TPOIOVI®V OV UETAPAALOVY TO
petaforiopd g oepotovivng (cuumeprapfovorévey Tov avastorénv s MAO), avinyuymoikdv
Kot GAAOV avTayovieTdv e viorauivine. Ot acBeveig Ba mpénet va mopakolovBovvtal yio Tnv
exdnrwon onpeiov kot copntopdtov SS 1 NMS (BA. tapaypdeovs 4.3 kot 4.5).

370, GUUTTAOUATO TOL ZVVOPOUOV ZePoTOVivig TEpLapPavovtal LeTAPOAES TG VONTIKNAG KOTAGTOGNG
(m.y., d1€yepon, yevdatohnoelg, koua), avtovoun actddeia (1., Toayvkapdia, actadng ticon aipatog,
vrepBeppia), dtatapayég TG VELPOULIKNG Aettovpyiog (TT.)., COENGT OVTAVOKAACTIKOV, OGVUVEPYELD)
KOUT] GOUTTOUOTA OO TO YOOGTPEVTEPIKO (T.X., VALTIO, EUETOG, O18PPOLN). X TEPIMTM®ON TOL GLUPOVV
10, TOPATAVe, 1) Opameio pe vortioxetine Oa npénet vo drakomnel ueca kot vo EeKvioet
CLUUTTOUOTIKY Oepameia.

Movio/vropavio

H vortioxetine 6o mpémet va ypnopomoteitar pe mpocoyn o€ acheVeEi PE 16TOPIKO Laviag/vITopaviog
Kot Bo Tpémel va S10KOTTETOL GE OTOLOVINTOTE 0G0EVT] EIGEPYETOL GE PAGT LOvVioG.

EmbetikdTnto/oavastdtmnon

O1 aoBeveic mov Aappdvovv avtikatadimtikd, couneptrapufoavouévng g vortioxetine, vdéyetal va
eupavicovv eniong acduata embetikotntog, Bopov, avactdtoong Kot evepedictomrac. H
KaThoTaoT Tov acbevolc Kat 1) KaTdoTaon The vosou Ba mpénet va topakoiovfovvtol oteva. Ot
acBeveic (Kot o1 povTIoTéG TV acBevav) Ba mpémel va £xovv mpogldonomBel va {nticovv
oupPovAn yiatpod edv exdnimBel 1} emdevbel ToyoOV emMBETIKN CLUTEPIPOPH/AVACTATOOT).

Awoppayio

AoppayIkég dlatapayés, OTMS EKYVUDCELS, TOPPUPO KO GALN ALLLOPPAYIKH EXELGOOLN, OTIMG
OLLOPPOYIO TOV YOOTPEVTEPIKOD COAVA 1] YOVOIKOAOYIKN aipoppayio £xovv avaeephel omdvia pue
YPNOTN OVTIKOTOHOMATIK®V HE GEPOTOVIVEPYIKT dpdor|, cuumeptrapfavouévng g vortioxetine. Ot
exhekTikol avaotoleic emavanposAnyng ocepotovivng (SSRIs)/avaotodeig emavampooinymng
oepotovivng vopadpevorivig (SNRIs) (SSRIs/SNRIs) evdéyetar va av&dvouv tov kivouvo
QLLOPPOYING HETA TOV TOKETO Kal 0 Kivouvog anTdg Oa Lmopovoe SUVNTIKA Vo IGYDGEL KO Y10, TN
Boptio&etivn (PA. Tapdypao 4.6). Zvvictdton Tpocoyr o€ acbeveic Tov Aaupavovy avTimnKTikd,
KO QOPUOKEVTIKG, TPOTOVTA TOV EIVOL YVOGTO OTL EMNPEALOVV TN AEITOLPYIN TOV CUOTETOAI®V
[7.%., GTUTA AVTIYVYOOIKA Kot Qotvobelalives, Ta TEPIGGOTEP TPIKVKAIKA OVTIKOTAOMATIKA, 1N



oTEPOELDN OVTIPAEYHOVADIT Qhppake (MEAD), aketvAocaikvAko o&d (ASA)] (BA. mapdypopo 4.5)
Kot o€ acBevelg Le YvooTéC apoppayikés dStubéoeis/dratapayés.

Yrovatpioipio

Yrovarplaipia, mlavotata eEattiog tng anpoceopng EKKpiong avtidtovpntikng oppovng (SIADH),
éxet avapepBel omdvia pe T gprion avrikatabntik®dv pe oepotovivepytkn dpdon (SSRI, SNRI). Oa
TPENEL vaL EMOEKVOETOL TPOGOYN o€ 0oBeVELS OV dlatpEyovv Kivduvo, dTmg ot NAKLOUEVOL, Ot
acleveic pe kippwon Tov HmaTog 1 ot acbeveic ol 0moiot AauPavouyv cuyypOVOS POPUAKEVTIKA
TPOTOVTO, TTOV EIVOL YVOOTO OTL TPOKOAODYV VITOVAUTPLULLIAL.

To evdeyduevo drakomng tng Bepanciog pe ) vortioxetine Oa mpénel va e€etaleton o€ aobeveig ue
CUUTTOUOTIKY LovaTplopio Kot 8o mpémet vo Eekivd KatdAANAn wTpky mopépupaoc.

Muodkopo

"Exet avagepbel podpiaon oe oyéon pe T ¥pNon aVTIKOTOOAMTTIKGOV, COUTEPIAAUPOVOUEVG TNG
vortioxetine. Avti 1 podplatikn Spdon xetl T dvvaToOHTNTA V. TEPLOPIGEL TN YOVIO TOV 0QOOALOD pE
amotéleoua TV ovEnpévn evooeBdApia Tieon Kot To YAAOK®UO KAEIGTNG YOViag. ZuvieTdtol
TPOCOYT KOTA TN cuvtayoypdenomn g vortioxetine o acOeveic pe avénuévn evdoediluia ticon M
o€ ATOLO IOV JLLTPEYOLVY Kivouvo yia 0E) YAahkopa KAEGTNG Yoviag.

Huxiopévol

Eivon mepropiopéva ta dedopéva and ) ypnomn tov Brintellix oe nAikiopévoug aobeveig pe peiova
KataOMmTIKd ene1c6d10. ¢ €K TOVTOV, B0 TPETEL VOl EMOEIKVIETAL TPOGOYT KOTA TNV AVTLUETOTION
acBevdv nlkiog > 65 etdv pe dooelg vyYNAdTEpEG oo 10 mg vortioxetine anog nuepnoimg (BA.
napoypdeovg 4.2, 4.8 kat 5.2).

Neoppikn ) NroTikn SusAsttovpyia

Agdopévov OTL Ta ATOUA [LE VEQPIKN 1) NITATIKN dSucAgttovpyia givol EVAMTA Kot dEdOUEVOD OTL Elvar
TEPLOPLOUEVQ. T dESOUEV GYETIKA e T xpnon tov Brintellix o avtovg tovg vrrominfuopoie, Ha
TPEMEL VO EMOEIKVOETOL TPOGOYN KATE TNV OVIUETDOTIOT| 0VTOV TV 0cdevav. (BA. Tapdypago 4.2
Ko 5.2).

To Brintellix wepiéyet vatpo

Av106 T0 PUPUAKEVTIKO TTPOTIOV TEPE)EL AydTEPO 0td 1 mmol vatpiov (23 mQ) avd diokio. Avtd
onupaivel 61t ovolaoTikd eivon «ehedBepo vatpiovy.

4.5 Almiemopdosig pe GALo QUPRUKEVTIKG TPOIOVTO KOL GALES pOpPPEg alinAeniopaocng

H vortioxetine petafoAriletor exteTapéva 6To NP, KVPIMG LESH 0EEidmONG oV KATOAVETAL Old TO
CYP2D6 kot o pkpdtepo Babud and toa CYP3A4/S xar CYP2C9 (BA. mopdypago 5.2).

Evdeyduevo enidpoonc GAA®V QOPUAKEVTIKOV TPOidVI®MV 6Tn vortioxetine

My avootpéyipor un exiexnixol avooroleic e MAO

AOY® TOV KIVOOVOL EKONAMGTG GLUVOPOLLOL GEPOTOVIVIG, 1) Vortioxetine avTevOeikvyToL G
OTOL0ONTIOTE GLUVOVAGUO LE LT OVOCTPEYILOVS U1 eKAEKTIKOVG avacToAeig Tng MAO. H yoprynon
g vortioxetine dev o mpémet vo Eekivd yio tovddyiotov 14 nuépeg uetd tn dokonn g Oepameiog
He €vov Un avaoTpEYIo U ekAektikd avaotoréa g MAO. H yoprynon tng vortioxetine B tpémet



va €xet dtakomel TovAdyioTov 14 nuépeg mpv amd v Evapén g Bepameiog pe Evav Un avaoTpEYLO
un ekAekTikod avactorén g MAO (BA. mapdypogo 4.3).

Avaotpéyiuor exdextixol avoorolels e MAO-A (uokiofeuion)

Avtevdeikvotal 0 cuvOVAGOC TNG vortioxetine [LE aVOTTPEYILOVS Kol EKAEKTIKOVG OVOGTOAEIC TNG
MAO-A, 6mwg 1 pokhoPepion (PA. mapdypapo 4.3). Edv o cuvdvacpog kpibel amapaitntog, to
QOPUOKEVTIKO TTPOTIdV oL TTpoctiBeTatl Bo Tpémet va yopmnyeital oty eAdyotn duvat docoroYia Kot
V16 6TEVY KAVIKN TTapakolovinom Yo epeavion cuvdpopov oepotovivig (BA. mapdypago 4.4).

Avaotpéyiuor, un exlextixoi avaotoleic s MAO (Avelolion)

O cvvdvacpog TG vortioxetine pe Evav acbevi avaoTpEYILO Kal U EKAEKTIKO avoaoToréa tng MAO,
Om®S To avTIPLoTiKO Atve(oAidn, avevdeikvouton (BA. Tapdypao 4.3). Edv o cuvdvacpog kpibet
AmOPaiTNTOG, TO PUPLAKEVTIKO TPOidV TTov TTpooTtifetal Oa mpémet va yopnyeitan otV eLdyloT
duvarn ocoAoyia Kol VIO GTEVH] KAVIKT TapakoAovBnon yuo epedvion cuvdpdpov cepotovivig (BA.
napdypao 4.4).

Mpn ovaotpeyiuog, exlextixog ovaotoléas te MAO-B (oeeyirivy, paocoyilivn)

[Mopd To yeyovog 6Tt 0 avapeEVOUEVOG KIVOUVOG ELPAVIOTS GUVIPOLOV GEPOTOVIVIG EIVOL XOUNAITEPOG
LLE TOLG eKAeKTIKOVG avaoToAelg Tng MAO-B amd 611 pe tovg avactoreig g MAO-A, 0 cuvovacprog
g vortioxetine pe pn ovaoTpEYovg avacstoreic Tng MAO-B, dnwg 1 oeheyihiv 1| | pacayiivn, Oa
TPEMEL VO YOPNYELTOL [LE TPOGOYN. ZE TEPIMTOOT TAVTOYPOVNG XPNONS, Elvar amapaitnn n oTeEVN
Tapakolovnon yio epedvion cuvopduov cepotovivng (PA. mapdypago 4.4).

2EPOTOVIVEPYLKG. POPUOKEVTIKG TEPOIOVTO.

H cvyyopnynon eoprokeuTikdv Tpoidvimv e GEPOTOVIVEPYIKT OPUOT| TL.). OTLOEWMV
(ovumepriapfovopévng g TPARAdOANS) Kot TPITTAVAY (GUUTEPIAAUPOVOLEVIC TNG COVHOTPITTAVIG)
umopei va 0dnynoel o€ cOVEpopo cepotovivig (PA. mapdaypaeo 4.4).

Yrepixov to diazpnrov (St.John’s wort)

H tovtoyxpovn xpnon avtikataOMITiK@V e GEPOTOVIVEPYIKT OPAGCT] KOl PUTIKMYV GKEVAGUATMV OV
TEPEYOLVY VILEPIKOV TO ddtpnTov (Hypericum perforatum) pmopei va odnyfoet og avénon g
CLYVOTNTOG ELPAVIOTG OVETLOOUNT®V EVEPYELDV, GUUTEPIAAUPAVOUEVOL TOL ZVVIPOLOV ZEPOTOVIVIG
(BA. mapdypago 4.4).

DopUOKEVTIKG, TPOIOVTO, IOV UELHDVODY TOV 0DOO EUPAVITNS TWV ETIANTTIKWOV KPIOEWY

Ta avtiKoTaOAMTTIKG U GEPOTOVIVEPYIKT] OPAOT| UTOPEL VO, LELOGOLY TOV 0VOO EUPAVIOTIC TOV
EMUNTATIKAOV KPIGE®V. ZUVIGTATOL TPOGOYY| KATH TNV TOVTOYPOVT] ¥PNOT GAA®DV GOPUUKEVTIKOV
TPOTOVTOV TOL UTOPOVV VO, LELDGOVY TOV 0000 EUPAVIOTS TOV ETANTTIKOV KpicewV [(TT.Y.,
avtikatadlmtikd (tpikukiikd, SSRI kot SNRI), vevpoinmtikd (pawvobeialives, OstoavOivec kot
BovtupoPavoveg), peprokivn, Bovmpomiovn, Tpapadoin)] (BA. mapdypago 4.4).

Hlexrpooraouoleponeio (ECT)
Agv vrdpyel KAvikn epmeipion pe tavtodypovn yoprynon vortioxetine kot ECT kat, og ek To0TtoL,
GUVICTATOL TPOGOYT).

Avaoroleic CYP2D6

H éxbeom ot vortioxetine avéndnke katd 2,3 popég yio v meployn KaT® omd v kKoumdin (AUC)
KT TNV TAVTOYPOV Yoprynon vortioxetine 10 mg/muépa pe fovmpomiovn (vav 1oxvpod avacToréa
tov CYP2D6 150 mg d1g nuepnoimg) yuo 14 nuépeg og vym dropa. H cuyyoprynon odiynoce oe
VYNAOTEPT GLYVOTITA EUPAVIONG AVETIHOUNTOV avTIOPAcE®Y OTAV 1] foVvTpomIOVN TPOCTEONKE GE
vortioxetine omd OtL 0TOv 1) vortioxetine Tpoctédnke og Bovmpomiovr. AVAAoya Ue TNV OvVTOTOKPIoN
KkéBe acBevoic, mpénetl va e€etdleton To EvOEYOEVO EAATTMOONG TG OOONC TG Vortioxetine e6v 6Tn



Bepamneia pe vortioxetine mpootedel 1oyvpdg avactoréag tov CYP2D6 (m.y., Bovmpomiovn, Kividivn,
elovo&etivn, Tapoetivn) (BA. mapdypago 4.2).

Avaoroleic CYP3A4 kou CYP2C9 avooroleic kar CYP2C19

Kotd v tautdypovn yoprynon tng vortioxetine petd amd 6 nuépeg Hepaneiog pe KeTokovaloan
400 mg/mpépa (avactoréag tov CYP3A4/5 won g P-yAvkompwteivng) 1 petd amd 6 nuépeg
Bepamneiog pe provkovaloin 200 mg/muépa (avactoréos tov CYP2C9, CYP2C19, ka1 CYP3A4/5)
og vy dropa, TapatnpnOnke avénon g AUC g vortioxetine katd 1,3 kot 1,5 popég, avrictorya.
Agv amotteitol Tpocopproy” g 6o,

Agv mopatnpndnke avocstadtikny dpdon e epdmas doong openpalding 40 mg (avacTOAENS TOV
CYP2C19) ot @appokoKvnTiki moALoTAdV d0GE@V NG vortioxetine G vy ATOLA.

AMnlemidpaoeis oe aobeveig ue prawyo uetaforioud too CYP2D6

H ovyyopnynon oyvpav avactorémv tov CYP3A4 (dnwg ) itpakovaloin, foptkovaloin,
KAapiBpopvkivn, telBpopokivn, vepalodovr, koviBamtdvn kot moAlol and Tovg avactolreic e HIV
TPp®TEAONC) Kot avactorémv Tov CYP2CI (60nmg 1 provkovaloin Kot 1 aputodapdvn) He TTtoyd
petaforiopd tov CYP2D6 (PAéme mapdypapo 5.2) dev €xet diepgvuvnBel e1dukd, oALE avapévetot Ot
Ba odnynoet oe awénuévn €xbeon ot vortioxetine 6g avToHG TOVG 0cBeVElS, G GUYKPLON PE TNV
LETPLOL EMIOPOGT] TOL TEPLYPAPETOL TOPATAV®D. AVALOYQ LE TNV avTamdkpilon Kabe acBevoic, Tpémet
va e€eTdleTot To EVOEXOUEVO EAATTMANG TNG 0OGNC TNG vortioxetine £4v £vag 1GYVPOG AVAGTOAENS TOV
CYP3A4 7 CYP2C9 cvuyyopnynbei o acbeveig pe ntoyod petaforicud tov CYP2D6.

Enaywyeic tov kvtoypauozos P450

Kotd ™ ovyyopnynon plog epdana d6ong vortioxetine 20 mg petd and 10 nuépeg Bepaneiog pe
prpapmikivny 600 mg/Mmuépa (evpémg eaouatog exaymysog TV 16oevidpmyv tov CYP) og vy dtopa,
napotnpnOnke peioon g AUC g vortioxetine kot 72%. Avaioyoa. pe v avtamokpion Kade
ac0evovg, mpémel vo, eEETALETOL TO EVOEYOLEVO OVATPOCUPOYNG TG 0OGNC €4V 6T Oepameia pe
vortioxetine Tpootelel £vag evpEmc PAGHOTOC ETOYWOYENS TOV KuToYpduatog P450 (1.y. prooumikivn,
kopPapalenivn, eovotoivn) (BA. Tapdypogo 4.2).

Owdnveouo,

Agv mapoatnpnOnke enidpaotn 6T PAPUAKOKIVITIKY TG vortioxetine 1 T abavoing kal, 6€ oyEon
LLE TO EIKOVIKO QAPUOKO, OEV TAPOTNPNONKOY CNUUVTIKEG EKTTTOCELS, TG VONTIKNG AELTOVpYiog Kotd
™ ovyxopniynon wog epdrnal déong vortioxetine 20 mg 1 40 mg pe wia epdma d6om abovoring
(0,6 g/kg) o€ vy Gropa. QoTOGO, N KATAVIAMGT OLVOTVEDLATOS SEV GUVIGTATAL KATE TN S1GpKELa
Oepamneiog pe avTIKOTOOATTUIA.

Axestvloocaikvlixo ol
Agv mapotnpnnke enidpoot TV TOAAUTAGY dOGEMV KETVAOCUAIKVAIKOD 0&Eog 150 mg/Mmuépa ot

(QOPUAKOKIVITIKT TOAUTADY 6OCEmV TG vortioxetine 6€ vyl GToLO.

Evdeyduevo enidpaong e vortioxetine 6 GAANL QUPUUKEVTIKA TPOTOVTO,

AVURNKTIKG KoL OVTIOLUOTETAALOKG, YOPUAKEDTIKG, TPOIOVTO,

Agv mopotnpiOnKay oNUOVTIKEG ETLOPACELS, GE GYECT] LLE TO EIKOVIKO QapuoKko, otov INR, tnv
npoBpoupivn N otig Tipég R-/S-Bapeapivng 610 mAdopo petd and cuyxopnynon moAATAGY dOGEMY
vortioxetine pe otabepég d6celg Pappoapivng o vy droua. Emiong, dev mapatnpnibnke onpovtikn
OVOOTOATIKT ETIOPOCT), GE GYECT] LLE TO EIKOVIKO PAPUOKO, GTI| GUGCGMPELCT TV AUOTETAAIDV 1] TN
(OPLOKOKIVITIKT TOL OKETVAOGOAIKVAIKOD 0£€0G 1] TOV GOAMKVALKOD 0£€0G KOTA TN GLYYOPIYNoN
OKETVAOGOAIKVALKOD 0&€0¢ 150 mg/Mmuépa, LeTd amd TN yopnyno”n ToAAamA®Y 00cEmVY vortioxetine o€
vy dropa. QoT600, Bo TPEMEL VAL EMOEKVVETAL TPOGOYH OTAV 1| vortioxetine cuvdvdletal pe and
TOV GTOUATOC YOPNYOVLEVO AVTUTNKTIKE 1] OVTIOLLOTETUAMOKA QOPHAKEVLTIKE TPOoiOVTH AOY® TOV



EVOEYOLEVMG aVENUEVOD KIVODVOL aupoppayiog Tov omodidETal G PAPLAKOOVVOLILKT OAANAETIOpAOT
(B\. mapdypago 4.4).

Yrootpaata tov kotoypauatos P450

In vitro, n vortioxetine dev emédel&e Koo GNUOVTIKY SUVOTOTNTO, OVAGTOANG 1 ETOYOYNG TOV
100evihpmv oV KuToYPp®UATOG P450 (BA. Tapdypapo 5.2).

Metd and morhamhés d0oelg vortioxetine, dgv mopatnpndnke avactahtikn dpdon og vyu) dropa oTo
wwoéviupa Tov Kutoxpdpotog P450, CYP2C19 (operpaloin, dwlendun), CYP3A4/5
(auBwvroiotpadiodn, pdalordun), CYP2B6 (Bovrpomiovn), CYP2C9 (toAfovtauion, S-Bappapivn),
CYP1A2 (xapeivn) 1 CYP2D6 (8e&tpopcboppdvn).

Agv TopatnpnOnKoyv oproKoduVaKEG AANAETIOPACELS. AgV TOPATNPHONKE CNUOVTIKTY EKTTOOT),
o€ GY£0T L€ TO EIKOVIKO QAPLLAKO, TNG VONTIKNG Agttovpyiog yia T vortioxetine PETd amod
ocvyyopnynon pe e epdna doon dwalemdpung 10 mg. Aev mapotnpnnkay onUavTiKéS ETOPACELS, GE
oYE0N LE TO EIKOVIKO PAPLOKO GTO EMITEON TOV OPLOVAOY TOL GUAOV PETA OO GLYXOPTYNON TNG
vortioxetine pe 06 TOL GTOUOTOG AAUPavOUEVO avTIGVAANTTIKO (abvuiotoTpadioin 30 ug/
AePovopyeotpédn 150 pg).

Aibio, tpvmropavn

Agv mapatnpnOnke KMvikd onuavtiky enidpaon katd tn didprela ékBeonc o AlBo o€ otabepn
KOTAGTOOT LETA OO GLYYXOPNYNOT TOALUTAGDY dOGE®V Vortioxetine og vy dropo. QoT060, Erovv
avapepOel TEPIMTOGEIC EVIGYVONG TOV EMOPAGEDV KATE TV YOPNYNON AVTIKATUOMATIKOV |
ogPOTOVIVEPYIKT Opdiom poli pe AiBo 1§ TPLRTOPAEVT], WG EK TOVTOV, 1 TAVLTOYXPOVN XPNOT TNG
vortioxetine e AVTA TO PAPUAKEVTIKG TPoiovTe O TPEMEL Va YIVETOL e TPOGOYT).

AMnlemidpaon pe eCeTOOEIS AVIYVEDTNS POPUAKEDTIKWDV ODGLOV GT0, ODPQ.

"Exovv avaeepBei ywevdmg Betikd amoteréopota oe evELUIKOVS 0VOGOTPOGIOPIGHONS 0VPMOV Yo TNV
aviyvevon pebadovng og aobeveic mov Eyovv AaPel vortioxetine. Anatteitol Tpocoy Kot TV
epunvein TV OeTIK@V 0moTEAECUATOV 0O EEETAGEIC OVIYVEVOTG PAPUOKEVTIKMY OVGIMV GTO 0VPO.
kot O Tpémel va Aappdavetor vwoyn 1 emPefainon pe eVOAAAKTIKY AVOADTIKY TEXVIKT (T.X.
YPOUATOYPAPIKES PHEBOSOVG).

4.6 Tovipétnra, kONoN Ko yorovyia

Konon

Eivon mepropiopéva to dedopéva GYETIKA e T Yp1oN TNG Vortioxetine o€ £YKVES YOVAIKES.
Ot peéteg oe Lha katédel&av avanopayoykn to&iomea (BA. mapdypago 5.3).

To, akdAoV00, GUUTTOUATO, LTOPEL VO ELLPAVIGTOVY GTO VEOYVO UETE, atd TN YPNOT) GEPOTOVIVEPYIKMDV
(QOPUOKEVTIKOV TPOIOVIMV OO TN UNTEPA GTO TEAEVLTOIO GTASIN TNG KONONG: AVOTVEVGTIKY)
dVoYEPELD, KLAVMOT, AITvola, ETANTTIKEG Kpioelg, Stakdpovon tng Oeppokpaciog, SLGKOAIN o1
oiTIoM, £UETOG, VTOYAVKOULUIO, VTEPTOVIE, VTOTOVIN, VIEPAVIOVAKAAGTIKOTNTO, TPOUOGC, EKVEVPIGUOC,
evepebioTotnTa, ANBOpyos, cuveyéc KA, vTvnAia Kot SuoKoiio, GTOV VTTVO. AVTE TOL GUUTTOLOTO,
umopel va opeidovtar gite o€ emdpdoeic Aoyw dtakomng ¢ Oepaneiag 1 o€ vepfoAitkn
GEPOTOVIVEPYIKT OPACT]. XTIV TAEIOYN QIO TOV TEPITTOCEMV, TETOIEG EMMAOKEG EEKIVNOUV AUECHOC 1)
GUVTOUMG HeTd (<24 dpeg) TOV TOKETO.

Emdnuoroyucd dedopéva vmodnidvovy 6t 1 xpion SSRI oty kdnon, wiaitepa KoTd T0 OYLo
oTAdW TNG KONOTG, UTopel vor avENGEL ToV KivOuvo EUIEVOVGOG TTVEVHIOVIKNG DTEPTOGTG OTO VEOYVO
(PPHN). I[Tapoio wov dev &xel pedetn e, n cvoyétion e PPHN pe t Ogpaneia pe vortioxetine, dev
glvarl SuVaTOV Vo ATOKAEIGTEL VTOG 0 OLVNTIKOG Kivouvog Aappdvovtog vTdyn 1o oxeTlOLEVO
unyovic o dpdong (abénon Tmv GLYKEVIPDOGE®V TNG GEPOTOVIVIG).



To BrintellixBa npénet va yopnyeitor o ykdovg pdvo edv To avopevOEVA OPEAT Elval GOOMS
ONULOVTIKOTEPA A0 TOV duyNTIKO Kivduvo oto £ufpuo.

Metd and éxBeon oe SSRI 1 SNRI katd tn d1dpKelo Tov TEAELTAiIOL UV TPV OO TOV TOKETO, TO.
dedopéva TopaTipMong omedeEay auénuévo Kivovvo (LKpOTEPO amd TO SUTAGGIO) CLLOPPOYinG LETA
tov T0KeTd. [Tapd 1o yeyovac 6Tt Kapio peAétn dev £xel SIEPEVVNGEL TOV GLUGYETIGUO HETAED TNG
Bepamneiog pe foptio&etivn kat Tng apoppayiog HETA TOV TOKETO, 0 SuVNTIKOG Kivouvog givat
VROPKTOS, AApPavOUEVOL VITOYN TOL GYETIKOL Unxavicpol dpdong (BA. mapdypopo 4.4).

Oniaoudg

Ta daBéoa dedopéva oe {da £de1Eav amékKkpilon g vortioxetine/twv petaffolTdv tng vortioxetine
o710 Yaha. Avapévetar 0TL 1 vortioxetine anekkpiveral 6to avOpdmvo yoia (BA. mapdypapo 5.3).

O xivévvog yio o madi mov OnAalel dev pmopel vor amoKAEIGTEL.

[Ipénet va amopaciotel €dv Oo dtokomei o Onhacpog 1 Oa drakomei/Oa amopevydei n Oepaneio pe
Brintellix Aappdvovtag voyn 1o 6gelog Tov OnAacuod yio to moidi Kot 1o 0perog ¢ Bepameiog yia
N yovaika.

Fovpomra

Mehéteg YoviuotnTog o€ 0pceVIKoDS Kat OnAvkovg apovpaiovg dev £dei&av enidopaon Tng vortioxetine
GTN YOVIOTNTO, GTIV TOLOTNTO TOV CTEPLOATOS 1 TNV AVOTAPAYOYIKT tkovotnTo, (PA.

Topaypao 5.3).

AVOQOpEC TEPIMTOCEMY GE avVOPOTOVG LE PAPLOKEVTIKE TPOTOVTA ATd TN CYETIKY PAPLOKOAOYIKY
katnyopia tov avtikotabimtikav (SSRI) &yovv deifel enidpacn oty TOWOTNTA TOL GREPLATOS TOV
elvar avaotpéyurn. Méypt onuepa dev £xovv mapoatnpnbel emmtdoelg otnv avOpdmTvn yovipudmra.

4.7 Emopaceig 6Ty IKAvVOTNTAE 001Y161G KO YELPLGHOV PN UVIIHLATOV

To Brintellix dev £yel kapia 1 g€l AONUAVTH EXIOPOOT] GTNV IKAVOTNTO 0O YNONG KOl XEPIGLOV
unyovnudtov. Qotoco, kabng Exovv avapepbel avembounteg evépyeteg 6Tmg 1 {aAn,01 acBeveic Oa
TPEMEL VO €IVAL TPOCEKTIKOL KATA TIV 001yNGN 1 TO XEPIGUO Unyovnudtov, g0k katd Ty évapén
g Oepameiag pe vortioxetine 1 katd TNV aAlayn g 006mG.

4.8 AvemOOunteg evépyereg

IIepiinwn tov TPOOIA AGOAAELNS

H mo ocvyv avemBbuntn evépyeia Tav n vavtia.

KatdAoyoc ovemQOUNT®V EVEPYEIDV GE LOPEOT TLVOKO,

Ot avemBOUNTEC EVEPYEIEG AVOPEPOVTOL TAPAKATM LE TN XPNOT TNG akdAovdng copufacnc: Toid
ouyvég (>1/10), ouyvég (>1/100 £mg <1/10), oyt ovyvég (=1/1.000 £wg <1/100), ondvieg (>1/10.000
¢wg <1/1.000), ol omdvieg (<1/10.000), un yvootég (dev pmopolv va ektiunfovv pe faon to
Swbéoipa dedopéva). O kotahoyog faciletan oTIc TANPOPOPIES Ao TIC KAWVIKEG SOKIUEG KO TNV
gumelpia Letd TNV KuKAOQOpio TOL PAPLAKOL GTNV 0yopd.
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KATHI'OPIA OPTANIKOY XYXNOTHTA ANENIOYMHTH ENEPTEIA
YYXTHMATOX
Alotapoay£C TOV AVOGOTOMTIKOV un yvootn’* Avoeuloktikn avtidpaon
GUGTNUOTOG
AwTopayég Tov EVOOKPIVIKOD GUGTIUATOS | UT] YVOOTN Yreprporaxtivoupio, e
OPIGUEVES TEPIMTAGELG
oyeT{OUEVES LE YOAOKTOPPOLOL
Awotopayéc Tov HETOPOMGHOD Kot TNG un yvoot * Yrovatplotpio
Bpéymg
Yoylatpikég dratapoyés Xuyvég Avopaia 6velpa
un yvoot * Avmvia
un yvoot * Avaoctdtmon, embeticotnta (PA.
Tapaypapo 4.4)
Alotapoay£c Tov VEVPIKOD GUGTNHOTOG Zoyvég 7
Oy ovyvég Tpoépog
un yvoot* 2Hvopopo XepoTovivng,
Kepoladyia,
Axafnoia,
Bpové&ioudc,
Tpoypog,
SHVOPOLO OVACLY®V TOSIDV
OpOarpikég droTapoyég Oy ouyvég ®dupoc dpaong
Yrdvieg Mvudpiaon (n onoia gvdéyeton va
0dnynoet g o0&y YAaOK®po
KAEIOTNG Yoviog — PA. Topdypapo
4.4)
Ayyelakég datapoyég Oyt ouyvég "E&ayn
un yvootn’* Ayoppayia (meprhapPavet
HOADTIGHO, EKYOLOON,
emiotadn, YOoTPEVTEPIKN 1)
KOATIIKT| opopporyion)
Awotapoyéc ToV YOOTPEVTEPIKOD IToAbd cuyvég Navtia
Xuyvéc Awdppora,
Avokoiotto,
"Epetog,
Avomeyio
AloTopay£c TOL SEPOTOC KOl TOV Zoyvég Kvnoude, copmeptropfoavouévon
VTOSOPLOV 16TV TOL YEVIKELIEVOL KVIGULOD
Yrepidopmon
Oy ovyvég Nvxktepivol idpmTeg
un yvootn* Ayyelooidnuo,
Kvidwon,
E&dvOnua
I'evikég datapay€g Kol KATAGTAGELS OTN Hn yvooTéc* 2HvOpopo SOKOTNG

0<on yopfynong

* Baoel meplotatik@v Petd tnv Kukiogopia.
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Ieprypaen emdeypévav avertuUNTOV EVEPYELDOV

Nowtio

O avemBOunTeg evépyeleg NTav cVVHOWOG NTES 1| LETPIEG KO ELPAVIGTIKAY EVIOS TOV TPAOT®V dVO
gfdouddwmv g Bepamneiog. O avtidpacelg fTay cuVHOOS ToPOSIKEG KOl GE YEVIKEG YPUUUES OEV
odfynoav o dtakomn s Bepaneiag. AvemBounteg evépyeleg amd 10 YaoTpevTepKd, OTMS voutia,
TOPOVGIAGTNKAV L0 GLYVE GTIS YOVAIKES OO 0,TL GTOVS AVIPES.

Himawuévor aobeveic

IMa dooeig vortioxetine >10 mg dmoé nuepncimg, T0 TOG0GTO ATOCLPCNS OO TIG LEAETEG NTOV
vyNAdTEPO o€ aobeveig nhikiog >65 etdv.

["a dooe1g vortioxetine 20 mg dmaé nuepncimg, 1 cLYVOTNTA ELEAVIONG VAVTIOG Kot SUCKOIAMOTNTOG
Nrav vynidtepn 6Tovg acbevels nikiog >65 etmv (42% kot 15%, avtictoya) and Ot 6Tovg acheveic
nAiog <65 etdv (27% kot 4%, avtictoya) (BA. Tapdypapo 4.4).

2elovaixn dvolertovpyio

e KAwiké peréteg, n oe&ovalikn dvciertovpyia a&lohoyndnke ypnoiponotdvag tnv Kiipoko
YeEovolkng Epnepiag Arizona (ASEX). Adoeig tav 5 éog 15 mg dev enéder&av dwupopd og oyéon
LE TO eKOVIKO Appako. QoT1dc0, 1) 6001 vortioxetine tov 20 mg oyeticTnke pe avénon g
oe&ovolikng dvcietrtovpyiog (TESD) (BA. mapdypago 5.1). Metd thv kukhopopia othv ayopd,
avapEpnkay enione teptdoelg 6eE0VOMKNG SuoAsttovpyiag ue dooelg vortioxetine wikpdtepeg Tmv
20 mg.

Eridopoaon ¢ katnyopiog

Emdnuoroyucég pehéteg, mov deEdyovian Kupimg og acbeveic nlikiag 50 etdv kot avo, delyvouv
avENpéVo Kivouvo 00TIK®V Kataypatov og aceveic mov Aappdvouy Kdmolo eoprIKEVTIKO TPOIOV
0Tt0 TIC GYETIKES POPUAKOAOYIKES KaTnyopieg Tov avtikatadimtikdy (SSRI 7 TCA). O unyovioudg
GTOV 07010 0QEIAETOL AVTOG O KIVOLVOG dEV Eival YV®OTOC, OTIMG deV Eival YVMGTO KOTA TOGO 0VTOG O
Kivduvog elvat emiong oxeTikog Ue TV vortioxetine.

Toudiozpixoc tinBvouoc

e o OumAn TVEAY, EAEYYOLEVT e ElkoVIKO pdapuako peréTn, 308 cuvorikd épnPot acbeveig nAtkiog
12 éw¢ 17 etdv pe peilovo katabimtikn dwtapoyr (MDD) élafav Ogponeia pe vortioxetine. Tevikd,
TO TTPOYIL TV avembOUNTOV EvEPYEIDVY TG VOrtioxetine otovg £prfovg fTtav ToPOUOL0 UE EKEIVO TOV
napaTnPNONKE 6TOVG EViAIKES, LE eEaipeoT TNV avVAQOPE TEPICTOTEPMV TEPIOTATIKMY GYETILOUEVOV
UE KOMOKO GAYO0g KOl 0VTOKTOVIKOD 10€0GHOV 6TOVG EPTIBOVS amd O,TL GTOVG EVIAIKEG,.

Zourrduazo. kot ™ oaxorniy e Oepanciog ue vortioxetine

2T1C KAMVIKEC LEAETEG, TO, CUUTTAOUATO O10KOTNG 0EI0A0YHONKOY GLGTNUATIKE PETE ad oPVidLa
daxonn ¢ Oepomeiag pe vortioxetine. Aev vafp&e kopio KAMVIKE onpovTIKN S1@opa LE TO EIKOVIKO
QAPLOKO MG TPOC TN GLYVOTNTO ELPAVIONG N} TN GVON TOV GUUTTOUATOV SLOKOTNC LETA T Oepameiol
ue vortioxetine (BA. mapdypago 5 1). Metd v kvkAopopio oty ayopd, avapépOnkay TEPITTOCELS
OV TEPLYPAPOVY GUUTTOUOTA OLUKOTNG TO, OO0 CLUTEPLEAGUPAVOY GUUTTOUHATO, OT®S (OAN,
KeQaAadyia, aodntnplokég dSatapayés (copmeptrapfavouévng g mapoicdnoiag, aicOnon
niektponAn&iag), dutopayé vavov (Guumephapuavouévng g abmviag), vavtio /Kol EUETO, AyYOC,
evepebioToOTNTO, CVNGLYia, KOT®GN Kot Tpopo. Ta cuumtduate, avtd givorl Tlavoy va ELeavicTody
evtoc e TpdTNG efdopddag and tn drokomy Tng vortioxetine.

Avogopd mavoloyoduevev aveml@OUNTOV EVEPYELDV

H avagopd mboavoroyoduevmv avemtdiuntov evepyeidv LET amd T YopnyNon GdOELc KUKAOQOPIng
TOV QUPUAKEVTIKOV TPoidvTog elvar onuovtiky. Emtpénet tn cvveyn mapakorovdnomn e oyéong
0PELOVG-KIVOHVOL TOV QUPHUKEVTIKOD TPOTOVTOG. ZNTEITOL A TOVG EMAYYEALOTIEG TOV TOUEN TG
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VYELOVOUKNG TTEPIBOAYN S VO avaPEPOVY OTTOEGONTOTE TLHAVOAOYOVLEVES OVETIBOUNTES EVEPYELES
LEG® TOL £BVIKOV GUOTNULATOG AVOPOPAS OV avaypapsTat 6o [apdpmmua V.

49 Ymepdooolroyia

H Aqym vortioxetine otig KAvikég dokIéEG 6TO0 H0G0A0YIKO g0pog Tmv 40 Mg émg 75 mg €yet
TPOoKOAECEL EMOEIVOON TV TapaKAT® avemBOuNTOV gvepyelmv: vavtia, (dAn Béong, dibppora,
KOWAMOKT dvoopia, KVIGUOG YEVIKELUEVOGS, VITVNALL KoL EE00yT).

H epmepio petd v xukAopopio Tov papudov otnv ayopd apopd Kupimg vepdocoAoyieg TG
vortioxetine éw¢ 80 mg. v TAelovOTNTO TOV TEPMTOCEDV, AvVOPEPHNKE 0moVcia GCUUTTOUATOY 1
Nma cvumTOUaTe. To GLUTTOUATO TOV AVaPEPONKAY Lo GLYVE NTaV vauTio Kot EPETOC.

Yndpyet meplopiopévn epmepio pe vrepdoooloyieg g Vortioxetine dve tov 80 mg. Metd and
docoloyieg mov vepPaivovy KT apKeETEG POPEG TO DEPATEVTIKO HOGOAOYIKO EVPOG, EYOVV
avapepOel cuUPAVTH ETANTTIKOV KPICEMV Kol GUVOPOUOV GEPOTOVIVIG.

H dwyeipion g vrepdocoroyiog Ba mpémel va TepILopPAVEL OVTILETOTIOT TOV KAVIK®V
CUUTTOUATOV KOl GYETIKN TAPOKOAOVONGN. ZuvioTdtol TPtk TapakoAovdnon o e£gldtKeLUEVO
nepPaALov.

5. D®PAPMAKOAOI'IKEX IAIOTHTEX

5.1 ®@appoKodVVEPIKES 1OL0TITES

Ddappokobepanentikn katnyopio: Poyoavainmrucd; AAlo avtikatadmtikd, kodikog ATC:

NO6AX26
Mnyoviopudc dpdonc

O unyaviopds dpdong g vortioxetine Oewpeiton 0Tt oyetileTon pe v dueon pvduomn e
CEPOTOVIVEPYIKTNG OPAGTNPLOTNTAG TOV VTOSOYEN KO OVOLGTOAY] TOV LETOPOPED TNG GEPOTOVIVIG
(5-HT). Mn khvika dedopéva. katadetkvoovy Ot 1) vortioxetine gival avtay®VIoTiG TV DTOS0YEMY
5-HTs3, 5-HT7, kot 5-HT1p, pepikog aymviotig tov vrodoyéa 5S-HT 1, aymvietig Tov vrodoyia
5-HT1a ko avactoréag tov petapopéa g S-HT, mov odnyei oe pvbuon g vevpodiafifacng o
OPKETE GCLOTNUATO, CUUTEPIAAUPAVOUEVOVY KATA KUPLO AGYO TOV GLUCTNUATOV TNG GEPOTOVIVIG ALY
mBavotata eniong Kol TG VOPETVEPPIVIG, TNG VIOTAUIVIG, TNG IOTAUIVIG, TNG AKETVAOYOAIVIG, TOV
GABA ot Tov yAoutaputkod. Avti 1 toAvtpomikn dpdon Bempeitar 6t1 evBoveTon Yo TV
opotdlovoa pe avtikataOATTTIKN Kot oy oAtk dpdon kot ) PeAitioon g vonTikng Asttovpyiag,
NG LABNoNC Ko TG VNG oL TtopatnpiOnke e v vortioxetine og peréteg oe {oa. Qotdco, N
aKPIPNC GUVEIGPOPA TV EMUEPOVS GTOYMV GTO TOPATIPOVUEVO QUPLOKOSVVAUIKO TPOPIA dev €xel
amocaPNVIoTEL Kot Oo TPETEL VOl EMOEIKVIETAL TPOCOYH DOTE TO, ATOTEAEGHLOTO TTOV TPOEPYOVTOL OO
peAéteg o€ (A va, unv YpNOLLOTO00VIOL Katd cupmepacud otov avlpwmo.

Ytov avBpwmo, Exovv deaybdei dVo peléteg pe topoypaeio ekroumng molitpoviov (PET), otic omoieg
ypnoomomOnkoy cvvdéteg petapopémv mg 5-HT (H'C-MADAM 1| C-DASB) mpokeévon va
TPOGIOPLOTEL TOGOTIKG, TO TOGOGTO KATAANYNG TV uetapopémv g S-HT otov eyképaro yuo
dtdpopa enineda d6cewv. To PéGo TOGO0TO KATAANYNG TV peETapopiwy TS S-HT otovg mupnveg
raphe fytav mepinov 50% oto 5 mg/Mmuépa, 65% ota 10 mg/Mmuépa kot ovéndnke ndvo omd ta 80%
ota 20 mg/mpépa.
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KAwvikn omoteAeoHOTIKOTITO KOL 0CQAAELQ,

H amoteleopatikdnTa Kot 1 ac@AAgLo TG vortioxetine éxovv peretn0el o€ €vo KMVIKO TPOYPOLLLLOL,
070 0mo{0 GVUTEPIANPONKAY TEPIoaoTEPOL ad 6.700 acbeveic, amd TOVG 0TOI0VE TEPIOCTOTEPOL OO
3.700 éhapav Bepamneia pe vortioxetine o Bpayvypovies (drdpketag <12 eBSopAdmV) HEAETES Y10, TNV
avtetonion peifovog kartabiumtikng dwatoapayng (MDD). Exovv die&oybel dddeka SmAég TPALS,
eLEYYOLEVES LE EIKOVIKO QAPLOKO, LEAETEC oTaBEPTS 000N G drdprelag 6/8 eBSopHad®V yia T
dlepevivnomn g Ppayvypoviag amoteAeGLATIKOTNTOG TNG Vortioxetine ot MDD og eviilkeg
(ovumepiiapfovopuévav Tov nAikiouéveov). H arotedespatikdtnta tng vortioxetine katadeiydnie
TOVAGYIOTOV GE L0, JOGOAOYIKT Opdda oTig 9 amd Tig 12 peréteg, mapovstdloviog dapopd
TovAdyotov 2 Babudv og oyEon Ue TO EIKOVIKO PAPUOKO 6T GLVOAKT Babuoioyio tng KAipaxog
A&10roymong g Katddiwyng tov Montgomery kot Asberg (MADRS) 1 tng KAipaxag A&oldynong
¢ Katdbiwyng tov Hamilton 24 ctoyyeimv (HAM-D24). Avto amodeiybnke Ot £yt KAvik|
oLoYETIoN ONG amodelydnke and T0 TOCOGTA TOV AVTATOKPVOLEVOVY acOeVOV Kol TV acBevdv pe
VIOTPOT, KaODC Kot amd ) Pertioon g faduoroyiog omnv Khipako Zeapikng Kiwvikng
Evtonmong — l'evikn Bedtiomon (CGI-I). H amotelecpaticotnto e vortioxetine avéndnke pe avénon
™G 066MC.

H enidpaon otig pepovopéveg pehéteg vrootnpiydnke ond v peta-ovirivon (MMRM) g péong
peTafoANG amd TV apyikn T oty cuvolikt| Babuoroyic MADRS katd tnv EBdoundda 6/8 otig
BpayvmpoOeciec, EAeYYOUEVEG IE ELKOVIKO PAPUAKO LEAETEC OE EVIAIKEC. ZTIV UETO-OVAALOT), 1|
GUVOAIKT] LEGT] SLOPOPEA LE TO EIKOVIKO PAPUAKO GE OAEC TIG OOKLUEG NTOAV GTUTIOTIKA CTUOVTIKY: -2.3
povadeg (p = 0,007), -3,6 povadeg (p <0.001), ko -4.6 povadeg (p <0.001) yio Tig nuepnoleg 00GELG
tov 5, 10, kan 20 mg / nuépa avtiototya. H 86on tov 15 mg / nuépa dev dwaywpiletor amd to
EIKOVIKO QAPULOKO OTNV HETA-OVAAVLOT), OAAA 1) HECT] S10.POPA [LE TO EIKOVIKO PApLOKO Ty -2.6
povades. H anoteleopatikdtnta tng vortioxetine vrooTnpiletal amd TNV CLYKEVIPOTIKNY avaAivom
OVTOTOKPIONG, GTNV 070l 1 AvaA0Yio TV AVTUTOKPIVOUEVOV KupaivovToy amd 46% £wg 49% yio, )
vortioxetine £vavtt Tov 34% yio 10 ekovikd eappako (p <0,01, avdivon NRI).

EmumAéov, n) vortioxetine, 610 6060A0Y1KO €0pog TV 5-20 mg/muépa, enédelse AmOTEAEGULATIKOTNTO
070 gVPL PAcUA TV KATAOMTTIKOV CLUTTOUATOV (6Tg a&loloyodvTal Bacel Tng Pedtiong o OAeg
116 fabuoroyieg MADRS povoo ototygiov).

H amotelecparikotta g vortioxetine 10 1 20 mg / nuépa amodeiybnke nepartépw oe o 12-
efdoudowmv, SITAN-TVEAN UETABOAAOUEVTG OOOTC, GLYKPITIKY HEAETN pe TNV ayoueAativn 25 1 50 mg
/ Muépa og acBeveic pe MDD. H vortioxetine 1)Tov 6TaTIOTIKA ONUOVTIKG KAADTEPT OmTd TNV
ayopehativn, Omwg petpnonke pe Pektioon otn cuvoriky Pabuoroyio MADRS kot vrootnpiytnke
OO TNV KAVIKT GNUAGI0, TTOL GAVNKE OO To TOGOGTH OCMV AVTATOKPIONKAV Kot TOPEUEVAY Kot
amo v Pertioon g CGI-I.

Awatipnon

H dwatipnon g aviikatafmntikng anoteAeopaTikoOTTag KoTadelyOnKe og pio pelétn TpOAYNS TG
vrotpomng. AcBeveic mov Ppickoviav oe e Eneita amd pio apyikn avolkty mepiodo Bepaneiog pe
vortioxetine d1aprelag 12 efdopddwv, Tuyatomodnikay o vortioxetine 5 1 10 mg/muépa 1 £1KOVIKO
(QAPLLOKO KO TOPAKOAOVONONKAV MG TPOC TIG VITOTPOTES KATA TN ddpKeLo, Uiog SUTANG TVPANG
TEPLOO0L S1APKELNG TOLAAYIoTOV 24 gfdopadmv (24 Emg 64 fdouddeg). H vortioxetine fitav avatepn
(p=0,004) Tov 1KOVIKOV PAPUAKOV MC TPOS TO KVPLO UETPO EKPACNG, TOV NTAV TO YPOVIKO OLAGTN L
¢w¢ v vrotponn ¢ MDD, pe oyetikd kivovvo 2,0, dnAaadn o kivduvog vtoTporig NTav d00 POPES
VYNAOTEPOG GTNV OUASH TOV EIKOVIKOD POPUAKOV GE GYECT e TNV OlAda TNG Vortioxetine.

Hlxiouévor

2 SuTA TOEAR, EAEYYXOUEVT e EIKOVIKO pdploKko, peAétn otabepic d0donc, diapkelog 8 efdouddmv,
oe nMkopévovg aceveis pe katdbinyn (mMiwiag >65 etdv, n=452, 156 and avtodg Ntav ce

14



vortioxetine), 1 vortioxetine 5 mg/muépa NTOV AVMOTEPT) TOV EIKOVIKOD QAPUAKOL OT®G HETPNOnKe
ano6 t Pertioon o1 cvvorikés Babuoroyieg twov MADRS kot HAM-Days. H enidpaom mov
mopotnpnonKe pe v vortioxetine Mtav 4,7 Babpol S10popd e TO EIKOVIKO PAPUAKO GTI GUVOAKN
Boabuoroyia MADRS v EBdoudda 8 (avéivon MMRM).

Aaobeveic ue oofopn karaBiiyn 1 pe kardOliyn Kot VYNAG ETITEOO COUTTWUATMOV CYYOVS

e aoBeveic pe cofapn katdBiwym (apyn cvvorikn Pabuoroyia MADRS >30) kot o€ acBeveig pe
KatdOAym Ko VYNAA eTinedo CLUTTORATOV AYXOVG (apykn cvvoAilkn Pabuoroyic HAM-A >20) 1
vortioxetine eniong enédelée AMOTELEGUATIKOTNTA OTIC PPayvyPOVIEC LEAETEG GE EVITAKEG (1] GUVOAIKT
HEGT SLPOPE EVOVTL TOL EIKOVIKOD QUPLAKOV 6TV 6uVOAKY| fabuoioyioc MADRS katd tnv
efdoudoa 6/8 kopavotay omod 2,8 éwg 7,3 Babpodc kot amd 3,6 £wg 7,3 Pabupovg avtictoyo,
(avdvon MMRM)). Ztnv amokAEIoTIKN HEAETN GE NMKIOUEVOLG 1| vortioxetine fTav emiong
OTOTEAECLLATIKY GE OLTOVG TOVG 0GOEeVelS.

H dwampnon g aviikataOAmtikig anoteAespatikoOTnTag KoTtadelyOnke eniong oe avtd Tov
TANOVGUO acevdV 6T PAKPOYPOVIL, LEAETN TPOATIYNG TNG VITOTPOTNC.

Avoyn ko oopdleio

H acpdlela ko 1 avoyn tng vortioxetine £govv Tekpunplmbel oe Ppayvypovies Kot LoKPOYPOVIES
LEAETEG 6TO BOGOAOYLKO gVpog amd 5 €wg 20 mg/Mmuépa. ['a TAnpopopieg oxetiKd pe Tig avemBounteg
evépyeleg, PA. mapdypago 4.8.

H vortioxetine dev avénece v enintoon g abmviog 1 TG LVAVNAING 6 GYECN UE TO EIKOVIKO
(APLLOKO.

e Bpoyuypovieg Kot LoKPOXPOVIES, ELEYXOUEVES LE EIKOVIKO QAPLOKO KAMVIKEG LEAETEC,
a£10A0YHOMKOY GUGTNUOTIKA TO CLUTTOATO TOV 0QEIAOVTOL G dlaKkomn TG Oepameiog et amod
amoToun dtokonn g Oepamneiog pe vortioxetine. Agv TapatnpnONKe KAIVIKG GTLOVTIKY d10QpOpa e
TO EIKOVIKO QAPUAKO MG TPOC TI GLYVOTNTA EUPAVIONG T} TN GVOT TOV GUUTTOUATOV TOL 0PEiAovVTaL
oe dtakomn tng Bepaneiog petd and Ppayvypovia (dtapketag 6-12 efoopddwv) 1 pokpoypdvia
(ddpketag 24-64 efoopadwv) Bepameia pe vortioxetine.

H cvyvomta eppdviong oxetilopevmv e T 6e£0VOAKN AEITOLPYIKOTNTO AVETIOOUNTOV EVEPYELDV
OV avoEEPONKaY amd ToVg acbevels fTay YOUNAT KoL TOPOUOLN LE TO EIKOVIKO POPLOKO OTIG
Bpayvypovieg kol LoKpoypOVIEC KAVIKES LEAETEG Ue TN Vortioxetine. L& HEAETEC OTIG OTOlEG
xpnoporoOnke n Kiipaxa Xe&ovatkrg Eunelpiog Arizona (ASEX), n ocvyvommta gpedviong
opelopevng otn Bepaneio oeovaikng dvorertovpyiog (TESD) ko n cuvorkr Babporoyion ASEX
ogv €0e1Eav KAMVIKE GMUAVTIKY S10popd GE GYECT LE TO EIKOVIKO PAPLOKO OGOV apopd TaL
CLUTTOUOTO GEEOVAAIKNC duGAEITOVPYiOG 0TIS 000ELS TV 5 €w¢ 15 mg/Mmuépa g vortioxetine. [
™ 6001 tev 20 mg/muépa, mapammpninke avénon ot TESD og cuykpion pe 10 €1KOVIKO QApUAKO
(dapopd emintwong 14,2%, 95%CI [1,4, 27,0]).

H enidpaon g vortioxetine otn oe&ovoikn Aettovpyio a&loAoynOnKe TEPOITEP® HE Pl SITAN
TOQAT, LETAPAAAOHEVTG OOONC, CLYKPLTIKY LEAETN ddpkelog 8 efdopddmv (N=424) évavtt g
goKrTaAompaung oe acbeveic mov Adpupavay Oepaneia e SSRI (crtarompdun, Tapoéetivn 1
oEPTPAAIVN) Y10 TOVAGYIGTOV 6 EBSOUADES, LUE YOUNAOD ETTESOV GCUUTTOMOTO KOTAOAYNG (YPOUUN
Baong CGI-S < 3) kauw TESD mov &iye mpokAnOet amd v mponyovuevn Bepameio ue SSRI. H
vortioxetine 10-20 mg/muépa gixe otatiotikd pkpotepn TESD and v eoxitarompaun 10-20
mg/muépa, 6Tws peTpndnie and ™ petafoin otn cvvoikn Babuoroyia tov CSFQ-14 (2,2 Babuot,
p=0,013) v Efdopdda 8. H avaroyia tov avtamokpivopeveov aclevmv dev SiEQpepe GNUAVTIKE GTNV
oudda g vortioxetine (162 (74,7%)) oe chykpion pe v opdda g eokrtaronpaunc (137 (66,2%))
v ERdopdda 8 (H 1,5 p=0,057). H avtikatabiurtikng enidpacn dtotnpnonke kot oTig 000 Opadeg
Oepamneioc.
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H vortioxetine dev iye kapia enidpacn 610 copAtKO Papog, otov Kapdakd pudud 1 6TV apTNPLOK)
TlEGN CUYKPLTIKA LLE TO EIKOVIKO QPAPLOKO GE PPoyvypOVIES KOl LOKPOYPOVIEG KAMVIKEG LEAETEC.

Ye KAMVIKEC PeAETeG dev TapatnpNONKay KAVIKA onUovTIKEG LETABOAEG OTIC 0ELOAOYNOELS TOV
aQOPOVY TNV NTATIKY 1| VEPPIKN AELTOLPYiaL.

H vortioxetine dev €yet emdei&el kKAMvikd onuavtikng enidpacn og mapapétpovs tov HKT,
couneprrapPavopévev tov dactnudtov QT, QTc, PR kat QRS, oe acbeveig ue MDD. Xg pia
d1e€odkn perém tov daotpatog QTc og vy dropa og dooelg Emg 40 mg nuepncimg dev
mopotnpnonKe duvapikd mapdtoong Tov dtotnuatog QTc.

THaidraztpikog minBoouog

Mo Toyaomompévn, SUTAT TVPAY, EAEYXOUEVT] LE EIKOVIKO (APLLOKO, LE dPACTIKT OVGIN avapopd,
otafepng 600G pedétn, dudpketag 8 efdopddmv mpaypatomroldnke o eprfovg nikiog 12 éwg

17 etv ue MDD. H pehétn nepedpfove pio Lovi ToeAn mepiodo TPOoETOYACING e EIKOVIKO
QapuaKo, didpkelag 4 foonadmV, Pe TVTOTOMUEVN YuyoKoWVmVIKT Topéupacn (N=777).
TouyatomomOnkav povov ot acheveic mov dev avramokpiOnkav oty epiodo mpoetopaciog (N=615).
Me Bdon tn cuvorkn Pabporoyia tng AvaBewpnuévng Kiipaxag Katdragng g Houdwkng
Katadiyng (CDRS-S), obte ta 10 mgmuépa alrd ovte kat o, 20 mg/muépa vortioxetine ftav
OTATIOTIKMOG GNIOVTIKG 0vOTEPQ A TO EIKOVIKO Pappako. H dpactikh ovsia avapopdg (fluoxetine
20 mg/muépa) dlakpiBnke GTOTIGTIKA 0O TO EIKOVIKO PAPLOKO MG TPOG T GLVOAKT Babuoloyia g
CDRS-S. T'evikd, 10 mpo@ik TV avembiuntov evepysidv g vortioxetine otovg epnfovg frav
TOPOUOL0 LE EKEIVO OV TOpaTPRONKE GTOVE EVIAIKEG, e eEQipeaT) TNV AVOPOPA TEPIGGOTEPMV
TEPIOTOTIKOV OYETILOUEVOV [LE KOIALOKO AAYOG KOl QLTOKTOVIKOD 10€0GHOD GTOVS EPNPoVg and ;0T
o1ovg evijlikec. H daomn e&autiog avemBountov evepyeidv (Kopimwg Ady® ouToKTOVIKOD 100G OV,
voTiag Kot epetod) NTav vynAdTEPN oToVG 0Iobeveic Tov eiyav AdPet Oepameio e 20 mgmuépa
vortioxetine (5,6%) oe cOykpion pe ekeivovg mov Elafav 10 mgmuépa vortioxetine (2,7%),
fluoxetine (3,3%) ko stkovikd pappoxo (1,3%). Ot TAéov ouyvég avemBOUNTES EVEPYEIES TTOV
avapEpnkav otig opddeg Oepomeiag pe vortioxetine oy vavrtia, épetog kot kepoiaAyio. O
OVTOKTOVIKOG 10€0GHOG KO 1] CUTOKTOVIKT] GUUTEPLPOPE avapEPONKaY ¢ avemBounteg evépyeleg
TG0 KOTA TN OLAPKELY TNG LOVIG TVQANG TEPLOOOV TPoETOIAGinG dtdpkelas 4 efoopadmv (eucoviko
oappaxo 13/777 [1,7%]) 6co ko koTd T Stdpketa g neplodov Bepaneiag didprelas 8 efdonadmv
(vortioxetine 10 mg/muépa 2/147 [1,4%], vortioxetine 20 mg/muépa 6/161 [3,7%], fluoxetine 6/153
[3,9%], etkovikd @appoxo 0/154 [0%]). O avTtokToVIKOC 18€0GUOG KOt 1) GVTOKTOVIKT) GOUTEPIPOPE,
ono¢ petpOnkay pe mv Kiipoko Kotdtaéng g Bapitog e Avtoktoviag tov Columbia (C-
SSRS), ftav mapdpola oe OAeG TG opddec Bepansiog.

O Evponaikog Opyaviopodc Papudkov £xet ddoet amailoyn amd v LoXpEMGT LTOPOANG TV
OTOTELECUATOV TV LEAETMV E T vortioxetine o€ mondld niwkiag Kotm tov 7 eto@v pe peilova
kataflrTikn Swatapayr (PA. Tapdypao 4.2 yio TANPOPOPIES GYETIKA LUE TNV TUSLOTPIKT ¥P1oN).

O Evponaikoc Opyoaviopuog appdkmv Exel 0OGEL avoBoAn amd TV VToypEaT) VTOPOANG TV
OTOTELECUATOV T®V PHEAETMV LIE T1| Vortioxetine 6€ pia 1] TEPIGCOTEPEG VITOKATIYOPIES TOV
noudlatpikov mAnbvopov ot Bepamneio g peilovog katabimticng dtotapayng (BA. mapdypopo 4.2
Y10 TANPOPOPIES GYETIKA LLE TNV TOLSATPIKY XPHON).

52 ®appuoKoKivTIKES IOOTNTES

Amnoppdonon

H vortioxetine amoppo@dtat apyd dALd KOG HOTEPA OO YOPYNOT OO TOL GTOUATOG KOl 1 LEYLOTN
GLYKEVTPMOT 6TO TAAGLA EMLTLYYAVETAL PLEGH o€ 7 ¢ 11 dpec. MeTd amd yopnynorn TOAAATADY
docewv 5, 10, 1 20 mg/Mmuépa, Tapatnpndnkay péceg TeC Cmax 0td 9 £w¢ 33 ng/mL. H andivtn
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BrodwBecipotnta etvar 75%. Aev mapatnpndnke enidpacn g tpoeng otn eoppokokvnTikny (BA.
napaypapo 4.2).

Kotavoun

O pécog 6ykog katavopung (Vss) eivar 2.600 L, yeyovog mov deiyvel extetapévn eEmayysioxn
katavour). H vortioxetine etvat cuvdedepévn oe peydio Pabud pe tig mpmteiveg tov mAdopatog (98
¢m0¢ 99%) Ko cvvdeon Paivetor va givorl aveEApTnTn 0o TIC GLYKEVIPAOGELS TG Vortioxetine oto
TAQG L.

Buouetaoynuotioudg

H vortioxetine petafoArileton extetapuéva 6To TP Kuping HESM 0EEIBMONG TOL KATAADETOL OO TO.
CYP2D6 kot o€ pukpdtepo Pabpo and ta CYP3A4/5 kor CYP2C9 ko emakdrovdng o0levéng pe
YAVKOVPOVIKO 0ED.

Y& eAETEG OAANAETIOPACTC TOV QUPLAK®OV OV TAPATNPNONKE OVACTUATIKN 1] ETAYOYIKT EXIOpOCT
g vortioxetine ot 160éviupa Tov kutoypmpatoc CYP1A2, CYP2A6, CYP2B6, CYP2CS, CYP2C9,
CYP2C19, CYP2D6, CYP2E1, 3 CYP3A4/5 (PAéne mapdypopo 4.5). H vortioxetine givar Ttmyo
VROGTPOLLO KOl avosToAES TG P-gp.

O oprog petafoiitng tng vortioxetine givat PapuaKoA0yIKd avevepydc.

AmofoAn

H péon nulon amofoing kot n and tov otopatog kdbapon eivar 66 dpeg kat 33 L/h, avtiotorya.
[epimov ta 2/3 tv avevepydv petafoltdv tng vortioxetine amofdALovToL 6TO OVPA KoL TEPITOV TO
1/3 ota kémpava. Mévo apedntéeg mocoTNTE TNG Vortioxetine amofdAlovtot ota kompava. Ot
GULYKEVTPMGELS 6TAOEPTG KATAGTUGTG OTO TAAGLO, ETITVYYAVOVTOL LETA ad TePimov 2 gfdopddec.

I'poppikdTnto / pun YpouuKoTnTo,

H poppoakokivntikn eivat ypopptkn Kot eEaptdpevn amd 1o poévo 6To g0pog 606MG TOL PeEAETHONKE
(2,5 éwc 60 mg/muépa).

2opemva pe to xpovo nuimng, o deiktng cvoompevong eivar 5 €wg 6 Paoet Tng AUCo-24n PLETA OO
TOAMOTAEG 00GELg amd 5 €mg 20 mg/Mmuépa.

Ewwoi tAnbuvcpuoi

Himawuévor

e vym nukiopéve atopo (nAkiag >65 etov, n=20), n ékBeon ot vortioxetine avéndnie Emg 27%
(Cmax kot AUC) oe ohykpiomn pe veapd vyu dtopo g opdadag eréyyov (miikiog <45 etdv) petd amd
moALOTAEC 000elg 10 mg/muépa. Q¢ 1 apykn 06on o acbeveic nhikiag > 65 etmv Oo Tpénel mavto va,
YPNOUOTOLELTON 1) YOUNAOTEPT OmOTEAESUATIKT 00T TV 5 My vortioxetine drnaé nuepnoiog (PA.
napdypoeo 4.2). Qotdc0, Oo TPETEL VO EMOEIKVIETAL TPOGOYN KOTA T1] CLVTAYOYPAPTOT G
nAkiopévoug acbeveic og dOcelg VYNAGTEPEG ad 10 mg vortioxetine dra nuepnoiong (PA.
Tapypao 4.4).

Negpixn dvolertovpyio

‘Emerta amo epanal d0om vortioxetine 10 mg, 1 veppikn dvcAsrtovpyia, dmwg a&lohoyndnke pe
yxpnon tov Tomov Cockeroft-Gault (uétpra, Nma | coPapr), n=8 avd oudda), TPOKAAESE UETPIEG
avénoeig g éxbeong (Ewg 30%), og ohykplomn [ avTioToeS OpAdes omd vy dropa. Xe acbeveig pe
VEQPIKT] VOGO TEMKOV 6Tadiov, HOVO pio PIKPT TOGOTNTO TG dOOT|g TG Vortioxetine yaonke katd tnv
apodwiton (ot AUC kot Crax tav katd 13% won 27% younAotepeg avtiotoya, n=8) LETA Ao
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epana& 60om 10 mg vortioxetine. Aev amattgitatl Tpocopproyn ™G d0oNg POCIGHEV GTN VEPPIKN
Aertovpyia (BAEme Topdypago 4.2 ko 4.4).

Hrozixn dvaleirovpyio

H poppoakokivntikn og dtopa (N = 6-8) ue Nmua, pétpia 1 coPopn nmratikn dSvoietovpyia (Kprmmpia
Child-Pugh A, B 1 C, avtiototya) cuykpibnke pe vyeic eBehovtég. O petaporég me AUC ftav kéto
a6 10% yapniotepeg oe droua pe e 1 pétpro nratiky] Suvoiettovpyia Kot 10% vymiotepeg oe
dropa pe coPfopn nratiky dSvciettovpyio. Ot petaforég g Cre TV KATO 0md 25% yopmAotepeg o€
OAEG TIC o0padec. Aev amarteital Tpooapoyn ¢ d0omng faciopévn oty Nratikn Asttovpyio (PA.
mapdypao 4.2 ko 4.4).

CYP2D6 yovoromog

H ovykévipmon g vortioxetine 6to TAdGpa Tav mePinov 600 Popés vYNAdTEPT 68 acbevelg pe
Y0 petafoiicud 6cov apopd 1o CYP2D6 évavtt ekeivig Tov acBevav pe extevi petafoiiopd. H
ocvyyopnynon woxvpav avactorénv ov CYP3A4/2C9, ue ntoyodvg petapolriteg tov CYP2D6 umopei
mBavotato vo tpokoricel vynAhdtepn £kbeomn (BA. Topdypapo 4.5).

g 0wTovG Pe TOAD Ypnyopo petaforicpd 6cov agopd 1o CYP2D6 1 cuykévipwor 610 TAAGHA TNG
vortioxetine 10 mg / nuépa nrov petald ekeivov mov Aappdvoviol o KTETAUEVO HETAPOMSUO GE 5
mg / nuépa kot 10 mg / nuépa.

Mmropei vo, e£eTaoTel TO EVOEYOUEVO TTPOGUPLOYNG TNG 0OGNC OVAAOYQ LE TNV OVTOTOKPLoT) KOOE
acBevoig (PA. mapdypao 4.2).

THaidratpirog ninBoouog

H poppaxokivntiky g vortioxetine og madiatpikog aobeveis pe peilova katadimtiky dtotapoyn
UETE TNV 076 TOL oTOATOG YopNyNon S éw¢ 20 My draé NUePNGImG YOPUKTNPIGTNKE LLE T XPNOT
avaldoe®V Lovieromoinong TAnbvouod Paciopéveg o€ dedopéva oppokokvntikng perétg (7-

17 étn) ko pehétng amoteAespoTikOTNTOG Kot acpdAelag (12-17 £tn). H papuakoxivntikn g
vortioxetine og ma1d10Tpikog acbeveig oy TopoOpOLN HE EKEIVY TOL TTOPATPONKE O EVAAIKES
acBeveic.

5.3 IMpoxivikd dedopéva Yo TNV a6QaArELo.

H yopniynon ¢ vortioxetine otig HEAETEC YEVIKNG TOEIKOTNTOC GE TOVTIKODS, 0pOLPAIong Kot
oKOAOVG GuoyeTioTNKE KLPIG e oyeTilopeva pe to KNX kivikd onpeio. Avtd copmeperdppavoy
olerdppota (apovpaiot Kot GKOLAOL), S106TOAN TNG KOPNG TOV 0PBAALOD (GKOAOL) Kat dV0 ENEIGOHON
OTOGUMV G€ GKOAOVG GTO YEVIKO TPOYPaUe HELET®V ToEkOTNTOg. Kobiepdbnke enimedo
TMEPLEKTIKOTNTOG YWOPIG EMMTMON EUPAVIONG CTOAGUOV LE AVTIOTOLYO TEPODPIO ACPAAELNG TV

5 mg/Mmuépa Aapfavovtag vedyn ™ pEYoTn cuvioT®dpevn Oepamevtikn doon Twv 20 mg/Mmuépa. H
TOEIKOTNTA GE OPYOVA-GTOYOVS TEPLOPIGTNKE GTOVG VEPPOVS (apovpaiot) Kot 6To Mrap (TOVTIKOL Kot
apovpaiot). Ot petaforég GTOVE VEPPOLG GTOVG APOVPOLIOVS (CTEIPAUOTOVEPPITION, ATOPPAsN
VEQPPIKAV COANVAPI®V, KPUGTIAAIKO DAKO GTO VEPPIKG COANVAPLL) KOl GTO HTOP GTOVG TOVIIKOVG
K0l GTOVG 0poVPAiovs (NTOTOKVTTAPIKT VAEPTPOPIQ, NTOTOKVTTAPIKY] VEKPWOOT|, VIEPTANTIOL
YOANPOP®V TOPOV, KPVGTUAMKO VAIKO GTOVE YOANPOPOVE TOPOLG) TapatnpnOnkay o ekBécelc mhvm
amo 10 popég (movTtikonc) Kot 2 eopéc (apovpaiovg) vyniotepeg amd Vv £kbeon otov AvOpwmo o
uéylot ovvietouevn Bepomevtikn d0om tov 20 mg/muépa. Ta evpripato avTd 0rodddnKay Kuping
oTNV €01KN Y10 TO TPOKTIKG oXeTLOUEVN UE 1) vortioxetine andPposn TV VEPPIKOV COANVAPI®V Kot
TOV YOANPOP®V TOP®V OO KPVGTUAAIKO VAIKO, avTioTolya, Kot OewpnOniay youniod Kvévvov yia
ToV dvBpwmo.

H vortioxetine dev fjtav yovoto&ikn HeTd and pio TumiKy 6€pd SoKipacLdy in Vitro kot in vivo.
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Me Bdon ta anoteAéopata ond cOUPATIKEG LEAETEG KAPKIVOYEVESN S OLAPKELNG 2 ETMV GE TOVTIKOVG
apovpaiovg, 1 vortioxetine dev Bempeitan 6TL evEyeL KivOLVO KOPKIVOYEVEGNS Yo TOV AvOpwTO.

H vortioxetine dev giye kapio enidpaon oTN YOVILOTNTA, GTNV OVATOPOYDYIKY] IKAVOTNTO, GTO
OVOTOPOYDYIKA OPYOVO 1] GTI LOPPOAOYIO KOL TV KIVITIKOTNTO TOL GTEPUATOG GTOVG apovpaiove. H
vortioxetine dgv eiye 1epaToydvo dpdom o€ apovpaiovg 1 KOLVEALD CAAL avamapay®ykn To&ikdtTnTa
®G TPOG TIG EMOPACELS GTO GOUATIKO Bapog Tov eufpov Kot TV KaBLGTEPNOT TNG 0GTEOTOINGNG
wapaTnpnOnke 6Tovg apovpaiovs oe ekBécelg Tavm and 10 popég vymiotepeg amod v £kbeon otov
GvBpomo ot PEYIoTN cuVicT®EVT Bepamevtiky d6on Tev 20 mg/muépa. [lapdpoteg emdpaoelc
mopotnpnOnKay e Kouvéla og vmobepamevtikn Ekbeon.

e pio TPOYEVVITIKY KO LETAYEVVITIKY LEAETT GE apovpaiovg, 1 vortioxetine GyeTicTnKe Le
avénpévn BvnodtTa TOV VEoyvav, HELWUEVT TPOGANYN COUOTIKOV Bapovg kol kabvotepnpévn
avATTLEN TOV VEOYVAOV GE dOGELS TOV Ogv 001 yNCaY G€ TOEKOTNTO Yl TN UNTEPO KOL LLE CYETIKEG
eK0EGELG TOPOUOLEC UE AVTEG TTOV EMTVYYAVOVTOL GTOV AVOPOTO UETA 0md yoprynomn vortioxetine
20 mg/muépa (BA. Topdypago 4.6).

To vAkd mov oyetileTon pe T vortioxetine Kataveundnike oto punTpikod yaia Onraloviov apovpainv
(BA. mapaypago 4.6).

e peréteg to&koTNTOC 08 EPNPOovg apovpaione, OA Ta VPR LOTA TOL GyeTilovTon Ue TN Oegparneio pe
vortioxetine NTav 6€ GLUPMOVIK [LE AVTA TOL SMIETOON KAV o€ EVAAIKA {DaL.

Mehétec agloldynong mepipariroviikod Kivdvvov xouvv deifetl 0T 1 vortioxetine éyet to duvopukd va
elvar avBextiky, frocvocwpevoiun Kot Toikn yia 1o tepidirov (kivouvog yia ta yapia). Qotdco,
otov AapaveTol COUEOVA LE TN CLVIGTOUEVT XPNoT arnd Tovg acbeveic, n Vortioxetine Bewpeitar 6Tt
eyeipet apeintéo kivouvo yia 1o vodativo Kat xepoaio meptfariov (BAéne mapdypapo 6.6).

6. OAPMAKEYTIKEX IAHPO®OPIEX

6.1 Kotaroyog ekdoywv

Brintellix 5 mg smkodlvpuéva pe Aertd vuévio diokio
Tvprivog tov diokiov

Mowvitoan

Kvttapivn pikpokpuotaiiikn

Y dpo&umpomviiki) KutTOpivn

Apvio kapBoéoueduiiopévo vatplodyo (tomov A)
2TEOTIKO PLOYVIGLO

EmixdAvyn tov dioxiov

YrpopeAroln
[oAvaiBvrevoyrvxkoin 400
Tiraviov d10&gidio (E171)
Z10mpov o&gidto epubpod (E172)

Brintellix 10 mg smkaivupuévo pe Aemtd vuévio diokio
Tvpnvog tov diokxiov

Mowvitorn

Kvttapivn pikpokpuotaiiiknm

Y dpo&umpomuAikn KutTapivy

Apwiro kapPoéupebuiimpévo vatplovyo (tomov A)
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2TEATIKO PLOyVIOl0

Emixdloyn tov diokiov

YrpopeAroln
[MoAvaBvievoylvkoin 400
Trraviov do&eidwo (E171)
210mpov o&gidio kitpwvo (E172)

Brintellix 15 mg smkaivupévo pe Aewtd vuévio diokio
Tvpnvog tov dioxiov

Mowvitorn

Kvttapivn pikpokpuotariikng

Y dpo&umpomviin KutTOpivn

Apvio kapPoéopeduiiopévo vatplodyo (tomov A)
2TE0TIKO LLOYV G0

Emixdloyn tov diokiov

YrpopeAholn
[ToAvaBvievoylvkdin 400
Turraviov do&eidwo (E171)
Z10mpov o&gidto epubpo (E172)
Z10mpov o&gidio kitpvo (E172)

Brintellix 20 mg emkalvpuéva pe Aemtd vuévio diokio
Tvpnvog tov diokiov

Mowvitoin

Kvttapivn pikpokpuoTaAAikn

Y dpo&umpomviikn KuTTOpivn

Apvro kapPoéouedviiopévo vatplodyo (tomov A)
2TEOTIKO PLOyVT|Gl0

Emixdloyn tov diokiov
YrpoueAroln
[MoAvabvievoyivkoin 400
Trraviov do&eido (E171)
Z10mpov o&gidio epubpod (E172)
6.2 AocvppoatoTnTeg

Agv gpoppdletar.

6.3 Awgpkero Long

4 ypovio.

6.4 Idwitepeg TPoPLAAEELS KOTA T QUAIEN TOV TPOTOVTOG

Agv vdpyovv 1d1kéEG 00N yieg SlaThpnoNg Yo TO TPOIOV QVTO. .
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6.5 @Yo Ko GLGTUTIKA TOV TEPLEKTN

Brintellix 5 mg smkalvppéva pe Aertd vuévio diokia
Koyéhn: Aweavig blister PVC/PVAC/aAiovpuviov.
Yvokevaociec Tov 14, 28 kot 98 emucolvppévav pe Aewtd vuéVio SoKiwV.

Aldtpnteg ovokevacieg blister povadag d6ong: PVC/PVAC/ahovuviov.
Yvokevaoiec Tov 56 x 1 kot 98 x 1 emkaAvppévov pe Aemtd vUEVIO S1oKiwV.
[Holvovokevacio mov mepiéyet 126 (9x14) ko 490 (5 x (98x1)) emkarvppéva pe Aemtd vpEVIo dlokio

[Tepiéxtng dokimv moAvaiBvieviov vyming mokvottag (HDPE).
Yvokevaociec Tov 100 kot 200 emtkaAvppuévoy pe AemTd VUEVIO SIoKIimV.

Brintellix 10 mg emucaAvupéva pe Aentd vuévio diokia
Koyén: Aweoavig blister PVC/PVAC/aAiovpuviov.
Yvokevaocieg Tov 7, 14, 28, 56 kot 98 emkaAvppévey pe AETTO LIEVIO SIoKIMV.

Aldtpnteg cvokevacieg blister povadag 66ong: PVC/PVAC/ahovpuviov.
Yvokevaoiec Tov 56 x 1 kot 98 X 1 emkaAvppévov pe Aemwtd vuéVio S1oKiwmy.
[MoAvevokevacio mov mepiEyetl 126 (9x14) kot 490 (5 x (98x1)) emkolvppéva pe AETTO VUEVIO O1oKid.

[Tepiéktng dokimv moAvaiBvieviov vyming mokvotntag (HDPE).
Yvokevaocies Tov 100 kot 200 emkaivppévoy pe Aentd VIEVIO S1oKImV.

Brintellix 15 mg emucaAvupéva pe Aemtd vuévio diokia
Kowyéhn: Awgovig blister PYC/PVAC/aAiovpuviov.
Yvokevaoiec Tov 14, 28, 56 kot 98 emkaAvppEvoVY pe AETTO VUEVIO SIoKIMV.

Adtpnteg ovokevaoieg blister povadag 66ong: PVC/PVAC/aiovuviov.
Yvokevaociec Tov 56 x 1 kot 98 x 1 emkaAvppévav pe Aemrtd VUEVIO S1oKiwy.
[MoAvovokevacio mov mepiEyel 490 (5 x (98x1)) emkoAvppéva pe Aemtd LUEVIO dloKia.

[lepiéktng dokimv moivaiBvieviov vyming mukvotntag (HDPE).
Yvokevaoieg Tov 100 kot 200 emkaAvppévoy pe Aemtd vUEVIO SioKimV.
Brintellix 20 mg emikodvuuéva pe Aertd vuévio diokia

Kowyéln: Awgovig blister PYC/PVAC/aiovpuviov.

Yvokevaociec Tov 14, 28, 56 kot 98 emtkaAVUUEVOVY pE AETTO VUEVIO SIoKIMV.

Aldtpnteg ovokevaoieg blister povadag 66ong: PVC/PVAC/alovpviov.
Yvokevaoiec Tov 56 x 1 ko 98 x 1 emkaAvppévov pe Aentd vuévio SioKiwv.
[MoAvovokevacio mov mepiéyel 126 (9x14) ko 490 (5 x (98x1)) emkodvppéva pe AETTO VPEVIO O1oKidL.

[epiéxtng dokimv moAvotdvieviov vyming tokvotntag (HDPE).
Yvokevaciec v 100 kot 200 entkaAvpuévoy pe Aemtd VUEVIO SioKimV.

Mmropei va, unv KuKAOQOpOoLY OAEG Ol CUCKEVOGIEC.
6.6 Idwitepeg TpouLAacels amoppryng
AvT6 10 PUPROKELTIKO TPOidV umopel va. amoteléost kivduvo yia to mepifdriov (BA. Tapdypago 5.3).

Kd&Be aypnoiponointo gopuokevtikd mpoidv 1 VIOAELUO TPETEL VO OTOPPITTETOL GOUPOVOL LE TIG
KOTO TOTOVG 1GYVOVGEG OYETIKEG OLUTAEELS.
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7. KATOXOX THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

H. Lundbeck A/S
Ottiliavej 9

2500 Valby
Aovio

8. APIOMOZXZ(OI) AAEIAYX KYKAO®OPIAX

Brintellix 5 mg emukodlvppéva pe Aertd vuévio diokio
EU/1/13/891/001-007
EU/1/13/891/037-038

Brintellix 10 mg smkaivupévo pe Aewtd vuévio diokio
EU/1/13/891/008-017
EU/1/13/891/039

Brintellix 15 mg emikaivpuéva pe Aemtd vuévio diokio
EU/1/13/891/018-026

Brintellix 20 mg smkaivupévo pe Aewtd vuévio diokio
EU/1/13/891/027-035
EU/1/13/891/040

9. HMEPOMHNIA MPQTHX EF'KPIZHX/ANANEQXHYX THX AAEIAX
Huepounvia mpog éykpiong: 18 Askepuppiov 2013

Hpepopunvia tekevtaiog avavémong: 20 Noguppiov 2018

10. HMEPOMHNIA ANAGEQPHXHX TOY KEIMENOY

26-07-2023

Agmtopepeic TANpoPopieg Yo T0 TOPOV PUPUOKEVTIKO TPOioV givar d1abécieg otov dikTvakd TOTO
0V Evponaikod Opyovicpov @appdxev http://www.ema.europa.eu/.
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