1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

PREZISTA 600 mg emkaivppéva pe AeTTo vpéVio dokio

2. IIOIOTIKH KAI ITIOXOTIKH XYNGEXH

Kabe emcaioppévo pe Aemtd vpévio diokio mepiéyet 600 mg dapovvafipng (og abavolikd ectépar).
"Exdoyo pe yvoot dpdon: Kdbe diokio mepiéyetl to moid 2,750 mg kitpivo (E110).

IMa tov TAfpn katdroyo TV ekddywv, PA. Tapdypoeo 6.1.

3. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H

EmwcaAoppévo pe Aemto vuévio diokio.
[Moptokaii, moe1dég diokio 21,1 mm, wov €xet eyxapaén “600MG” ot pio TAevpd kot “TMC” oty
GAAN TTAELPAL.

4. KAINIKEX IIAHPO®OPIEXZ
41 OgpamevTikég gvosiselg

To PREZISTA, cuyyopnyoOuevo e pikpr d0om prrovoPipne evoeikvutal 6€ GUVOLAGUO LE GAAY
QVTIPETPOTKO QUPLOKEVTIKA TpoidvTa Yia T Oepaneia aclevav pe Aoipmén amd tov 10 avlpdmivng
avocoavendpkelog (HIV-1) (BAéne mapdypapo 4.2).

Ta dwokio. PREZISTA 75 mg, 150 mg kot 600 mg umopodv va, xpnoionotnfodv aote va mapéyovy

KatdAAnho docorhoyikd oyfuota (PAérne mapdypopo 4.2):

o IMa ™ Ogpaneia Loipwéng and tov 16 HIV-1 og eviihkeg acbeveic mov £yovv gumeipia pe
avtpetpoikn Beponeio (ART), couneprhapfavopévov ekeivev pe LeyGAn Tponyovuevn
Oepamevtikn gumeipia.

o I'a ) Bgpaneia g Aoipwéng amd HIV-1 og taudiatpikovg acBeveic amd v nhkia tov 3 etmv
Kot couatikd Bapoc tovddyiotov 15 Kg.

Kotd v emtioyn g évapéng g Oepamneiog pe PREZISTA, cuyyopnyoduevoy pe pikpr d0om
prrovaPipng, mpénel vo eetacbel mpocekTiKd TO 16TOPIKO Bepameing Tov Kabe acbevoic Kat ot TOTOL
TOV HeTAALAEE®MVY OV oyeTilovTal pe dtapopeTikovg mapdyovtes. H yprion tov PREZISTA mpénet va
KkaBodnyeiton amd yovoTumkd 1| otvotumiko Eheyyo (6tav gival Suvatd) Kot amd TO WTPIKO 1GTOPIKO
(BAéme mapaypaeovg 4.2, 4.4 kar 5.1).

4.2 Aocoloyio kKon TpOTOS Yopfiynong

H Oepancia mpémel va Egkvioet amd emayyelpatio vyelog (e eUmelpia. OTV OVIILETMTION TG
Aotpwéne HIV. Metd v évapén g Bepaneiog pe PREZISTA, npénet va cuvictdrtal otoug acBeveic
va unv aAidCovv ™ docoroyia, T d0GOAOYIKY HopPn T} va dlakdmTovV TN Bepaneia ympic va To
ou(NTNoOoVV LE TOV EMayyEALATIO VYELOG TOVG.

Aocoloyia
To PREZISTA npénet va. yopryeital mavta and otoépatog pali pe pikpn oo6comn prrovaPipne, n omoio

YPTCULOTOLEITAL MG EVIGYVTIKOG TOPEYOVTOS TG PUPUAKOKIVITIKNG KOl GE GUVOLOCUO UE AN
OVTIPETPOTKA QOPUOKEVTIKA TTPoidvTa. [t avtd To Adyo, Tpémel va cupPovievteite Tnv Tepidnyn
Xapaktnplotikdv tov [Ipoidvrog g prrovafipng mpv apyicel  yopiynon Oepanciog pe PREZISTA.



To PREZISTA dwatifeton emiong og OG0 evaudpnua yio xpion o€ acbeveic mov dev Umopovv va
rkatamovv ta ookio PREZISTA (napoakaiobpe avagepbeite atnyv [epiinyn towv XopaKTnploTikoy
tov [Ipoidvtog yia to méoiuo evarmpnuo PREZISTA).

Evijlikec ao0cveic ue mponyovuevy sumeipio ue ovtipetpoikn Ospameio

H ovvietdpevn 06on tov PREZISTA givar 600 mg 600 @opéc tnv nuépa AapPavopevo poll pe
prtovaPipn 100 mg dvo popég v nuépa ko pali pe tpoen|. Ta dwokia PREZISTA 75 mg, 150 mg
kot 600 mg pmopovv vo ypnotpomomboiv yia vo cuvtedei 1o docoroyikd oynua tov 600 mg 6vo
QOpPEG TNV NUEPQL.

H ypnon tov dokiov 75 mg kot 150 mg yo tnv enitevén g cLVIGTOUEVNC dOONG ivol KATOAANAN
otav vVapyetl THAVOTNTA VIEPELUIGONGING GE GLUYKEKPIUEVEG YXPMOTIKEC OVGIES, 1) SLGKOAIN GTNV
Katdmoon tov diokiov 600 mg.

Evijhixeg ao0eveic mov mpawtn popd. Aaupfdvovy aviipetpoikn Ospansio,

INa t1g cvvicTdpEVEG docoloYieg o€ acbeveic Tov Aaupdvovv avtipetpoikn Bepameio yio TpdOTN POPa
BAéne v Hepiinyn 1ov Xapaktnpiotikdv tov [Ipoidvrog yo ta dokion PREZISTA 400 mg ko

800 mg.

Taidrazpiroi acBeveic mov dev Epovv Lafel avtpetpoixn Oepameio aro mopeldov (niikiog 3 éwg 17 etwv
KoL 6mUOTIKOD Bapoug tovidyiotov 15 KQ)

H vroAoyildpevn pe Baon to Papog 66om tov PREZISTA kot g prrovaPipng o€ mondiarpikong
aoBeveig mapovc1aleTOl GTOV TAPUKATM TIVOKA.

Yoviotopevn 06on yio o PREZISTA-rtaworwatpikoi ac0eveic (3 £mg 17 e1®v) mov dgv £rovv
AaPer oto Taperdov dwokio PREZISTA ko prrovefipn®

Yopotiké Bapog (kg) Aéon (pio @opa TV NUEPA NE TPOPT])
> 15 kg émc <30 kg 600 mg PREZISTA/100 mg prrovafipn pio gopd v nuépa
> 30 kg émg <40 kg 675 mg PREZISTA/100 mg prrovafipn pio gopd v nuépa
> 40 kg 800 mg PREZISTA/100 mg prrovafipn pio gopd thv nuépa

o

nooo didlvpa prrovaPipng: 80 mg/ml

Taidrazpiroi acBeveis pe mponyoduevy sumeipio. ue ovtpetpoixn Gepameio (nhikiog 3 éwg 17 etmv ko
owpotikod fapovs tovddyiorov 15 Kg)

To PREZISTA cuvietdton cuvifwg va Aapfavetor 600 eopéc tnv nuépa pall pe prrovaPipn kot
TPOON.

To docoroyikd oynue tov PREZISTA AauPavouevo pio gopd thv nuépa pali pe tpoen umopet vo
ypnoiponon el 6tovg acbeveic pe TPoNyoOUEVT] EUTEPIO LE OVTIPETPOTKE QUPLOKEVTIKA TPOIOVTQ
oA yopig petarraéelg mov oyetilovral pe avroyn ot dapovvaPipn (DRV-RAMs)* kot o1 omoiot
éyovv HIV-1 RNA < 100.000 avtiypaga/ml oto mAdoua kot aptfud kvttdpmv CD4+ > 100 kdtrapa x
109/1.

*  DRV-RAMS: V11I, V321, L33F, 147V, 150V, 154M, I54L, T74P, L76V, 184V o1 L89V

H vrohoylopevn pe Baon 1o Bapog d6om tov PREZISTA kot tg prrovafipng o€ moudiarpikong
aoBeveic mapovoidleTon otov mapakdtm mivaka. H cuviotdpevn 66on tov PREZISTA pe pikpn d6om
prtovaPipng dev mpénet va vepPaivel T cuviGTOUEVT dO0T] Yo Tovug eviALKeG (600/100 mg 600 popég
v nuépa 1} 800/100 mg pio eopd v Nuépa).

YuvieT®pevn 0001 Yo Ogpaneio o€ TOOHTPIKOVS 000eveis pe Tponyovpevn eumerpia (3 £mg
17 gtdv) pe to dwokio PREZISTA ko ™ prrovafipn”

Yopotiko papog (kg) Aodon (pia gopd TV nuépa pe Adon (000 popés TV Nuépa pe
TPOQ1y) TPOQ1))
600 mg PREZISTA/100 mg 375 mg PREZISTA/50 mg

> —
= 15kg-<30ky prtovofipn pio eopd Ty nuépa prrovafipn 000 eopég Tnv nuépa

> 30 kg—< 40 kg 675 mg PREZISTA/100 mg 450 mg PREZISTA/60 mg




prtovofipn pio eopd Ty nuépa prrovafipn 000 eopég Tnv nuépa

800 mg PREZISTA/100 mg 600 mg PREZISTA/100 mg

>40 kg , , . . Lo . .
prrovafipn pio @opd v nuépa prrovafipn 600 opéc v nuépa

o

nocpo dilvpa prrovaBipng: 80 mg/ml

IMo ntadratpicovg acbeveic e Tponyovuevn eumelpia Le avTpeTpoikn Bepaneio cuViIGTATOL O
YOVOTUTIKOC EAeyy0G Yo Tov HIV. Qotdc0, 6tav dev etvar gpiktdg 0 YovoTumikdg EAEYYOS Y10 TOV
HIV, 10 docoroyikd oynue PREZISTA/prrovafipn pio gopd v nuépa GuVIGTATAL GE TOSIOTPIKODS
acBeveig mov dev €yovv AdPel avaotoréa tpmtedong Tov HIV oto mapedBov kai to d060A0YIKO oy
00 QOPEC TNV NUEPA GUVICTATOL GE AGHEVEIC LLE TPOTYOVLEVT EUTTELPIO GE OVOCTOAEN TPMTEAGTG TOV
HIV.

Mmropei va givol KatdAAnAn 1 xpion povo Tev dokiev 75 mg kot 150 mg 1 Tov TdG1OV
gvaropnuatog 100 mg/ml yuo v enitevén g cvvietduevng d6omg tov PREZISTA 6tav vrapyet
mOavOTNTO VITEPEVALGONGIOC GE GUYKEKPIUEVOLS YPOUATIKOVG TOPAYOVTEG.

2oufovréc oe mepintwon Topdreiyns 00oEwY

Y& mepintwon mwov pia d6on tov PREZISTA kav/r g prrovafipng dev Anebei péca o 6 dpec amod
YPOVIKY] GTLYUN Tov cuvNBmg Aapfdvetal, Tpénet va divovtar odnyieg otovg aobeveig va Aafouvv
ouvvtayoypapodvpevn 66om tov PREZISTA kot g prrovaBipng pe Tpoet To GUVIOHOTEPO SUVATOV.
Edv avto damiotmbel apyodtepo amd 6 dPeC 0o T XPOVIKN 6Ty Tov cuviBmg Aaupdavetat, 1 doom
mov mopareipOnie dev Tpémel va Anedel Kot 0 acBevig mpémel va cuveyicel Le To cuvnBiopuévo
S0GOAOYIKO Gy,

H odnyio avt Paciletar oty nuimepiodo {ong 15 opdv g dapovvafipng mapovacio te prrovaPipng
K0l GTO GUVIGTAOUEVO dldoTnua petald Tmv ddcemv mov givor mepimov 12 mpeg.

Y& mepinton mov 0 acHevnc Kavel epeTd evidc 4 mp®dv omd T ANYT TOL EapudKov, Oa Tpénel va
Anodel pia dAAn 06om tov PREZISTA pe prrovafipn pali pe tpoemn to cuvtopotepo dvvato. Edv o
acBevng Kavel eUeTd og OLAGTNHO LEYOAVTEPO TOV 4 MPAOV UETE TN AT TOV PAPUAKOL, dEV
yperaletar vo Adfet GAAn 06on PREZISTA pe pirovafipn émg tnv eTOUEVT] KAVOVIKA
TPOYPOLUATICUEVT] POVIKT] GTUYLN].

Edwoi mAnbvopuol

Himawuévor

e ot oV TANOBLoUO Elvar SLoBECIUN TEPLOPIOUEVT TANPOPOPT|ON KL, Y10 TO AOYO 0VTO, TO
PREZISTA npénet va, xpnGULOTOIEITOL LE TPOGOYT CE QTN TV NMKLOKY opdda (PAETE TOpaypAPOVS
4.4 ko1 5.2).

Hraztikn dvolertovpyio

H dapovvafipn petaforiletor amd To NTOTIKO GVOTNU. AEV GUVIGTATOL TPOGUPLOYTN TNG 00GNC GE
aoBeveig pe fmia (Child-Pugh xoamnyopia A) 1 pérpia (Child-Pugh xatnyopia B) nmotikn
dvorettovpyia, wot16c0, T0 PREZISTA mtpénel va ypnoyLonoleital e Tpocoy 6 ouToVG TOVG
acBeveic. Agv vapyovy dlobécio PapuaKoKVNTIKG dedopéva e acbeveic e cofapn Nratikn
dvodettovpyia. ZoPopn nratiky Svcieltovpyia pmopel va 0dNYNoEL g pia avénon tng ékbeong og
dapovvafipn ko pia emdeivoon Tov Tpopid acpareiog. 'Etol, to PREZISTA dgv mpémetl va
ypnoonoteitar o€ acbeveic pe cofapn nrotikn dvoiertovpyia (Child-Pugh katnyopia C) (BAéne
apaypaeovg 4.3, 4.4 kan 5.2).

Negpixn ovolertovpyio.
Agv amaiteitonl Tpocappoyn g 60omg oe acbeveic e veppikn duciettovpyio (BAETE Tapaypdeovg
4.4 xon 5.2).

Taudrazpirog ninBoouog
To PREZISTA/prtovafipn dev mpénet va ypnotponoteitonl o€ madld pe copatikd BApog Hikpdtepo

tov 15 kg xabdc 1 060om yia Tov cuykekpipévo TANBuopd dev Exel Tekunplmbel oe emapkn aptOuo
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acBevav (PAéne mapdypago 5.1). To PREZISTA/pirovaBipn dev mpémnel vo, ypnoLLonoleital 6€ motdidt
NAKioG KpoOTEPNS TOV 3 ETMV, AOY® TPOPANUOTICUOV MG TTPOG TNV ac@aiela (BAETE Tapaypdpovg
4.4 xou 5.3).

To docoroyikd oynpa pe Pdon To copotikd Bapog yia to PREZISTA kot ™ prrovafipn mapéyston
GTOVG TAPOTAV®D TIVAKEC.

Kbnon kou petd, tov toketo

Agv amaiteitol Tpocappoyn g 60omg yia dapovvafipn/pirovafipn Katd ™ dudpkela g KONoNG Kot
petd tov toketd. To PREZISTA/prtovafipn mpénet va ypnoIULoToteital KaTtd Tn S1GpKELD THG KOOGS
puévo gav to mhovo operog avtictaduilel Tov mbavo kivovvo (PAEre Tapaypdoovg 4.4, 4.6 ko 5.2).

Tpémog yoprnynong

Ot aoBeveic mpénet va kaBoonyovviar mote va Aapufdvovy to PREZISTA pe pukpn d6om prrovafipng
ev10g 30 Aentdv and TV oAokANpmon evog yebpatog. To gidog g tpoeng dev emmpealetl v éxbeon
ot dapovvafipn (PAEne mapaypdpovg 4.4, 4.5 kon 5.2).

4.3  Avrtevositeag

YrepevoioOnoio 61N dpactikn ovoia 1§ 6 KAmo1o amd T £K60Y0 TOV AVUPEPOVTIL GTNV
mapdypoeo 6.1.

Acbeveic pe copapn (Child-Pugh Katnyopia C) nmotikn dvciettovpyia.

Zuvovacpog woyvpav enayoyémv tov CYP3A 6mwg 1 prpaumikivn pe 1o PREZISTA pe
cuyyopnyovevn pLikpn 600 prrovafipng (PAéme mapdypapo 4.5).

Zvyyopfynon pe 1o Tpoidv cuvévacuod Aomvafipng/prrovefipng (PAéne mapdypapo 4.5).

ZUYX0pNYNoN LE PUTIKE TAPUCKELACUATO TOL TEPIEXOVV TO VIIEPIKO/Poicapudyopto (Hypericum
perforatum) (BAéne mapdypogo 4.5).

H ovyyopnynon tov PREZISTA pe pikpn 06om prrovoPipng, e dpacTikéG ovoieg TV omoimv N

KkéOapon egopraral oe peydro Baduod and o CYP3A kot tev omoimv o1t VYNAEG GUYKEVIPDGELS GTO

T dopa oyetilovton pe coPapd kavr emkivovva yia ™ {on cupufdavia. AvTtég 01 OpaCTIKES OLGIES

wepthapfavooy m.y.:

- arpovlocivn

- apodapdvn, Bempidiln, dpovedapdvn, Papmpadivn, Kvidivn, pavoralivn

- aoTeUILOAN, TEPEEVASIVT

- KoAyKivn Otav ypnoomoteitan oe 0oOeVELg e vEQPIKT KoM NTOTIKT ducAettovpyia (PAETe
Tapdypo@o 4.5)

- TapAy@ya epyoTapivng (m.y. Sthdpoepyotapivn, epyoueTpivn, epyotauivn, uebouiepyovoPivn)

- ghumacBipn/yrpalonpefipn

- olampion

- damo&etivn

- doumepdovn

- vaAo&eykoan

- Aovpao1dovn, Tpolidn, kovetamivn, oeptivoorn (BAEme mopdypago 4.5)

- tpraforaun, mdalordun xopnyodpevn amd oTOUATOS (Yio TPOPOAUEN AVaPOPIKA LE TNV
TOPEVTIEPIKE yOPNYOOUEVT MdaloAGuN, PAERe mapdypapo 4.5)

- GUAVTEVOQIAT - 6TV ypnoomoteiton yia T Bepameio TG TVEVUOVIKNG OPTNPLOKTG VITEPTOOT|S,
afavagiin

- owPootativn, Aopactativny kol Aopttanidn (PAéne Tapdypogo 4.5)

- Tikayperdpn (PAére mapdypago 4.5).



4.4  E101KéG TPOELOOTOM|GELS KUl TPOPVAAEELS KATA TN| Y p1ion)

ZUVIGTATOL TOKTIKT 0E0AGYNOT TG LOAOYIKNG OVTOTOKPIONG. L€ GUVONKEG EALEWYTG 1] OMMALLOG TNG
1OAOYIKNG AVTOTOKPIONG, TIPEMEL VO, YIVETOL EAEYYOG Y10 AVATTVEN AVTOYNG.

To PREZISTA npénet va yopryeital mavto and oTOLATOS LE [KpY] 066m prrovafipng g eVIGYLTIKOS
TOPAYOVTAG TNG POPLOKOKIVITIKNG KOl GE GUVOVAGUO E GAAC OVTIPETPOTKA POPUOKEVTIK TPOTOVTAL
(BAéme mapdypoeo 5.2). Ta owtd 0 AoY0, mpénet vo, cupuPovAevteite v [lepiAnyn
Xapaktnpiotik®@v tov [Ipoidvtog e prrovafipne mpwv apyiocel | xopriynon Oepamneiog ue PREZISTA.

H av&nomn g d06ong g prrovafipng and T cuvieTOUEV 0TV Topdypago 4.2 dev ennpéoce
ONUOVTIKA TIG GUYKEVIPAOCELS TNG dapovvapipng. Agv cuvieTdrtal 1 LETABOAN TG 0OGNC TG
prtovaPipng

H dapovvafipn deopeveton kuplog otnv o-6&vn yAvkompwteiv. Avti 1 TPpOTEIVIKY d€0HEVON
e€apTaTal 0o T GVYKEVIPWOOT) OV ival EVOEIKTIKN Y10 KOPEGUO TG décpevong. [ To Adyo awto,
dev umopel va. amokAEIoTEL TPMOTEIVIKT EKTOTION PUPLAKEVTIKOV TPOTOVT®V TOV dECUEVOVTUL 1GYVPA
ue v ar-6&wvn yhvkompwteivny (PAéne napdaypopo 4.5).

AoBeveic e mponyovuevn gunepio pue avtipetpoikn Bepomeio — yoprynon pio gopd v nuépa

H ypiion PREZISTA cg cuvdvacud e Koumoiotatn 1 pikpn 66om prrovafipng pio gopd v nuépa
o€ aobevelg e mponyoOEVT eUmEpia LLE AVTIPETPOIKT Bepameia dev TPEMEL VAL ¥PNGILOTTOLEITAL GE
aoBevei pe pia 1 meprocoTEPEG LETAALAEELS IOV oyeTiCoVTOL e avToyn oTn dapovvafipn
(DRV-RAMSs) 1 pe HIV-1 RNA > 100.000 avtiypaga/ml 1 pe apiBud CD4+ kouttdpmv < 100 kottopa
X 10%1 (BAéne mapdypoago 4.2). Tvvdvacpoi pe BEATiom oywyn vroPfédpov (Optimised Background
Regimen,OBRs) ektog and > 2 NRTIs dev £xovv peletn el otov minbucud avtd. Yrdpyovv
nepropiopéva dedopéva o acbeveic pe dAlovg vrotomovg HIV-1 extdg and B (BAéne

napbypapo 5.1).

Hodratpikdg minbucuog
H ypfion tov PREZISTA dev cuvictdtol o Tondlatpikong acheveic nAikiog ikpotepns TV 3 TV 1
COUOTIKOD BAPovg tikpotepov tov 15 kg (PAéne mapaypdpovg 4.2 kot 5.3).

Kinon

To PREZISTA/prtovafipn mpémet va ypnoiLoroteitan Katd tn S1dpKeLd tng Kunong uovo eav 1o
mOavo 6gelog avtiotadpilel Tov mbavo kivovvo. Ilpémetl va ypnoILoTOlEiTaL LE TPOGOYT| OTIC £YKVEG
YOVOIKEG LLE GUYXOPNYOOUEVEG PUPLAKEVTIKEG AYWOYEG Ol OTOIES UTOPEL VAL LEUDGOVY TTEPOLTEP® TNV
éxBeon o dapovvafipn (BAEne mapaypdeovg 4.5 kot 5.2).

Hlxuiwopévol

Enredn vadpyovv meplopiopéveg dabéoieg mAnpopopieg oyetikd pe t ypnorn tov PREZISTA o¢
aoBeveic nhkiog 65 etdv Kot avw, to PREZISTA npénetl va yopnyeitan e Tpocoyn 6€ NAKIOUEVOVS
aoBeveic, Aapupdvovtog VoY T HEYUADTEPN CLYVOTNTO TNG LELMUEVC TOTIKNG AEITOVPYING KOl TV
GLUVOd®V VOSmV N GAA®V Bepaneidv (BAEne Tapaypdpovg 4.2 kot 5.2).

2oBapéc depuoTikéc avTOPACELS

Kotd ™ didpkela tov Tpoypappatog kKAvikng avantoéng g dapovvafipng/prrovafipng (N=3.063),
avaépnkav coPfapéc deppatikés avtwdpdoelg oto 0,4% tov acbevav, ol omoieg pnopet va
ouvodgbovTay amd ToPeTd KoM avénuéva eninedo tpaveoutvacmv. Doppokeutikd eEavonuo pe
NOGWoEIAio Kot cuotnuotikd cvuntopato (Drug Rash with Eosinophilia and Systemic Symptoms,
DRESS) ko Zovdpopo Stevens-Johnson €xovv avapepbei omdvia (< 0,1%) kot katd tn Sidpkeio Tng
EUTEPLOC LETE TNV KVKAOQOpPia Exovv avapepBel ToEkT emdeppky vekpoivon Kot o&gia YEVIKELUEV
eEavOnpatikn prlvktaivoon. To PREZISTA mpénetl va dtokomtetal apécms €6V ELPAvIcToVV ornueio 1
CUUTTMOUOTO GOPOPDOV SEPUATIKDY OVTIOPAcE®Y. AVTd pmopel vo teptAapufdvouy oArd dev
nepropilovion oe coPfopd e&avOnua 1 eEGvONLO GLVOSEVOUEVO OO TVPETO, YEVIKELUEVT] KOKOVY i,
KOmwoM, poadyieg 1 apOpadyieg, pAOKTOVEG, oTOROTIKEG PAGPES, emmepuKiTdn, NraTiTdN KA/
NOGWOELMa.




To e&avOnua eppaviotnke mo cvyvd oe acBevels pe eumelpio otn Bepaneio mTov Adpfoavay oynuoto
mov mepielyav PREZISTA/prtovofipn + parteykpafipn oe cuykpion pe acbeveig mov AduPovay
PREZISTA/prtovafipn yopic parteyxpafipn 1 parteykpafipn yopic PREZISTA (BAére mapdypapo
4.8).

H dapovvafipn mepiéyet Eva tunqpo covieovapidng. To PREZISTA npénet va ypnoyioroteiton pe
Tpocoyn o€ aoBeveic e YVOoTN aAlePYio. 6T GOLAPOVOLIO.

Hrototofwdtnra

Hratitda npoxorodpevn omd gappoka (.. o&eio Nratition, KUTTAPOALTIKN NIOTiTION) £XEL
avoeepBel e PREZISTA. Kotd tn d1dpkela Tov TPOoypAUIOTOS KMVIKNG OVATTUENS TNG
dapovvafipng/prrovafipng (N=3.063), avapépbnke nrotitido o t0c00td 0,5% TtV acbevov mov
Adpupavav cuvovacuévn avtipetpoixn Oepaneio pe PREZISTA/prtovaBipn. Ot acBeveic pe
TPOVTAPYOLG A NTATIKY SLGAEITOVPYia, GVUTEPIAOUPBAVOLEVIC TNG (POVIOG EVEPYOVGS NTtaTiTIONg B 1)
C, &xovv owénuévo Kivouvo 1o, SatapoyEg TG NIOTIKNAG AELTOVPYIoG, CUUTEPIAOUPOVOUEVMDY
cofopmdv kot SuVNTIKAE BavaTNEOP®V NTATIKOY AVETIBOUNTOV EVEPYEIDV. LE TEPIMTMOCT TOVTOYPOVNG
avtiikng Oepameiog yia nratitido B 1 C, mapaxolodue avotpélte 6TIG GYETIKEG TANPOPOPIES YO AVTA
TO, POPLLOKEVTIKE TPOIOVTOL

Ipwv v évapén g Bepanciog pe PREZISTA/prtovofipn mpénet va die&dyovtot katdAiniot
gpyootnplokoi EAeyyot kot ot acbeveic Tpémel va mapakoiovbodviol Katd tn didpkela g Oepaneiog.
[pénel va e€etaotel 10 gvde OEVO cLYVOTEPNC TTapakorovOnong tov AST/ALT oe acBeveig pe
vrokeipevn ypdvia nratitida, Kippmon, 1 o€ acbeveig mov elyav mpv ) Oepameia avénuéveg
TPOVOOULVAGEC, 100G KATA TN O1APKELN TOV TPOTOV UEPIKMOV UNVOV TG Depameiog pe
PREZISTA/prtovopipn.

Edv vrapyovv evdeilelg veogpupoviobeicag 1 emMOEVODUEVIC NTOTIKNG SVGAEITOVPYIOG
(cvumephapuPovoprévng KAVIKG OTUOVTIKAG aOENCTG TV NTOTIKAV eVIDU®MV KO/ COUTTOUATOV
OT®G KOTMON, avope&ia, vouTtia, KTEPOG, GKOVPOYP®LLO 0VPO, NTATIKN evaicnaia, nratopeyoiio) o
acbBeveig mov Aappdvovv PREZISTA/prtovafipn, npénet va eEetaotel QULEGH 1 AVOGTOAT 1] SL0KOTN
g Oepomeiog.

AocBeveic ue cvvumdpyovosc modnNcelg

Hromirny dvalerrovpyio

H acopddeia kot n amotelecpaticotnta tov PREZISTA dev €povv texunpumbel oe acbeveig pe
GOPopEC VTOKEIEVES NTOTIKEG dlaTapayEG Kot Yo To Adyo avtd, to PREZISTA avtevdeixvotal o
aoBeveic pe cofapn nratikn dvcAieitovpyio. EEattiag piog ovénong 1@V GUYKEVIPOGEDY TG N
deopevpévng dapovvafipng oto mAdopa, o PREZISTA npénet va ypnoiponoteital e Tpocoy| o€
aoBeveig pe fma N pétpra nroTikn Svciertovpyia (PAéne mapaypdapovg 4.2, 4.3 kot 5.2).

Negpixn ovolertovpyio.

Agv amaitodvTol 101KEG TPOPLAGEELS 1| TPOCAPUOYES TNG 6OGNG Yia T dapovvafipn/pitovafipn o
acBeveic e veppikn duciettovpyio. Exeldn n dapovvafipn kot 1 prrovaPipn decuedovtal 6 LYNAO
TOGOGTO LUE TIC TPMTEIVEC TOL TAACUATOS, Eival amifavo va amopakpuvioy GNUAVTIKE LECH
alpodwAong N mepttovaikng dStoitong. I'ia to Adyo awtd, dev amatTovVTol EIOIKEG TPOPLVAAEELS M
TPOCAPUOYES TNG 00GTG 08 avTOVG TOVG aoBeveig (PAEme mapaypdpovg 4.2 ko 5.2).

Awopidixoi aoBeveic

Ymnp&ov avapopég avénpevng apoppayiog, cupmeptlapfavorévav avfopuntmyv aHaT®UATOY TOV
dépuortog kot oudpOpav oe acbeveic e apopiriio Tomov A kot B, otovg omoiovg yopnyndnkov
OVOGTOAELG TNG TPOTEACTG. € HEPIKOVG acbeveic yopnynOnke npdchetog mapdyovrag VIIL Xe
TEPLOCOTEPA OO T PG avapeEPHEVTA TEPIOTATIKA, 1) AY®YT LE OVACTOAEIS TNG TPOTEAOTG
ovveylomnke N Eavapyioe, o€ mepintmon mov elye dwukonel. 'Exet avapepBet 6T pmopel va vdpyet
QITIOAOYIKT GYECT), TAPOAO TTOL O UNYAVIGUOC dPAoMG OgV EYEL IEVKPIVIGTEL. ZVVETMS, Ol AUOPIAIKOT
aoBeveig mpEmeL va, EVUEPDOVOVTAL Yol TNV TOAVOTNTO AVENUEVIG ALLOPPOYIOG.



2ouoTiKo fapog kor UeToforKéC mopduUETPOL

Koatd ™ didpreta g avipetpoiikng Bepaneiog evogyetal vo TopovclaoTel aENGT TOL COUOTIKOD
Bapovg kabmg Kot TV emmEdv Tov Mmidiov Kot T YAVKOING 6to aipa. Ot adAayéc ovTég pmopet, ev
UEPEL, Vo GLVIEOVTAL LE TOV EAEYYO TNG VOGOUL Kal ToV Tpdmo {mNe. Avapopikd pe To Mmidia, oe
OPIGUEVEC TEPUTTMOELG LIAPYOVV EVOEIEELS Y1a EMidpaon NG Bepameiag, evd dGov apopd TV avénon
TOV GOUATIKOD BAPOVG dEV VTLAPYOLY 1GYLPEG EVOEIEELG TTOV VAL T GLGYETILOVV |l OTOLOONTTOTE
ovykekpipévn Oepameio. H mopakoiovdnon tov Amdiov kot tng YAvkolng oto aiuo mpénet va,
Baciletar ot kKobepmpéveg kotevbuvtnpleg odnyieg Oepameiog Tov HIV. Ot datapoyés tov Mmidiov
Oa mpémetl va avtpetonilovol Onwme evOsikvuTal KAVIKA.

Ooc1teovékpmon

[Mapdro mov N artiodoyia Bempeitar 6Tt eivar TOAVTOPAYOVTIKY] (CUUTEPIAAUPAVOUEVIC TNG XPNONS
KOPTIKOGTEPOEWMV, KATAVIA®ONG OAKOOA, GOPapTC AVOGOKOTAGTOANG, VYNAOTEPOL deikTn palag
GMUATOG), EYOVV avaEEPOE] TEPIOTATIKA 00TEOVEKPWOOTC 1010iTEPA G aGOEVELS e TpoympPNUEVN VOGO
HIV xovn pokpoypovia £kbeon oe cuvovacuévn avtipetpoikn| Oepaneio (CART). Ipénet va divetan
odnyia oTovg acbeveig va avalnTnoovy 10Tpikn cuPPovAn eav aicBavBoiv Tovo oTic apHpmdCELS,
dvokouyia tov apbpdoenv 1 duckoAia oty Kivnon.

DLreypovddeg GUVOPOLLO AVOGVGTOGNG TOV OVOGOTOTIKOV

e aoBeveig pe Aoipmén HIV pe coPapn avocoroyikn avendpKelo eVOEYETAL VO ELPAVIOTEL, KATA TNV
Evapén g ocvvovaopEVNG avTipeTpoikng Bepomneiag (CART), pia pAeypovadng avtidpaon o€
OCLUTTOOTIKG 1] VITOAEWUHOTIKG guKOploKd Tafdoyova Kot vo TpokAnBo0v coPapég kKhvikég
KOTOOTACELG 1] EMOEIVOOT TOV CUUTTOUATOV. TVTIKA, TETOEG AVTIOPAGELS £XOVV TOPOVCLUCTEL
Kuplwg evtog TV TPOTOV EOORAdmV 1 unvov ard Ty Evapén g CART. Zyxetikd napodeiyporto
givar 1 apEIPANGTPOoEdiTIdn omd KVTTUPOUEYOAOTIO, YEVIKEVUEVEG KOUT EGTIOKEG AOUMEEIC 0o
pokoPoxtnpidia Ko mvevpovia opethdpevn e Pneumocystis jirovecii (mponyodueve yvootod og
Pneumocystis carinii). TTpénet va eKTIudVTOL OTO0GNTOTE PAEYUOVOST CUUATOMOTA Kot Vo opileTon
Oepamneia 6tav anarteitar. Emmpocheta, og khvikég peréteg pe PREZISTA cuyyopnyoOUeVo UE pikpn
doon prrovafipng, £xel mapatnpnOel enavevepyomoinomn £pmn amkod kot £pnn (OoTPa.

Avtodvooeg dtatapoyés (0mmg vocog Graves Kol anTodvoon Nratitidn) xovv eniong avapepbel 0Tt
oLUPaivOVY KATH TNV EXAVEVEPYOTOINGT TOL AVOCGOTOMTIKOD GLUGTIHLOTOC. L26TOCO, O UVAPEPOLEVOS
1POVOG £mg TNV Evapén etval Tep1ocdTEPO PETAPANTOC Kot 0LTE T YEYOVOTA UTOPEL VAL GLUBOVV
TOALOVC Ufveg petd v Evapén g Oepamneiog (PAEne mopdypago 4.8).

AMNAEMOPACELS PE PAPUOKEVTIKA TPOTOVTOL

"Eyovv d1e&oyOel d16.popeg perétec aAANAETIOPACEDVY e dOGELS dapouvafipng IKPOTEPEG ATO TIG
ouvioTopeves. Ot emOPAGEIS TV GLYXOPNYOOUEVOV QUPUOKEVTIKMOV TPOIOVIMY UTOPEL Y100 TO AOYO
avTo Vo €ivol VTOEKTIUMUEVES KOl GUVICTATOL KALVIKT TopakoAovdnon g acedaieiog. o minpn
TANPOPOPNOT MG TTPOG TIG AAANAETIOPACELG e GAA POPUOKEVTIKE TPOidvTa PAETE Tapdypapo 4.5.

H epafipévin og cuvdvacuod pe evioyvuévo PREZISTA pia eopd v nuépa pmopei va 0dnynoetl g
VOPEATIOTN Chin dapovvafipng. Eav vadpyel mpdbeon va ypnotiponombel epaPipévin oe cuvdvacuod
ue PREZISTA, tote mpénel va, xpnoonombei 1o d0coAoykd GYNLa TNG XOPNYNONS
PREZISTA/prtovapipn 600/100 mg dvo @opéc v nuépa (PAémne mapdypo@o 4.5).

"Exovv avaeepbel ameinticég yio ) o1 kot Bovotneopes papUokeLTIKEG AAANAETOPACELS O
aoBeveic mov Aqupavay Bepameia pe KoAykivn Kot 1oyvpovg avaotoieic tov CYP3A kot g
P-yAvkonpoteivng (P-gp, PAéne Topaypdpovg 4.3 kot 4.5).

Ta diokio. PREZISTA 600 mg nepiéyovv kitpivo (E110), 10 omoio pmopel vo TpokaAécel aALEPYIKT
avtidpoon.

Ta dwoxio PREZISTA 75 mg, 150 mg kot 600 mg nepiéyovv Aydtepo amd 1 mmol vatpiov (23 mg)
avd diokio, etvar owtd Tov ovoudlovpe «eAevOepo vaTpiovy.



4.5  AMNAemOpaoslg pe GALG QUPUUKEVTIKG TPOTOVTO KOl GALES popPEg alinieniopaocng
Meléteg aAANAETIOPACE®DY £YOVV TPAYLOTOTOMOEL LOVO GE EVAAIKEG,

DoppoKeLTIKG TPOIGVTO TOL eVOEYETAL VO etnpedlovTar amd TN dapovvafipn 6Tav evieyveTor ne
prrovafipn

H dapovvafipn kot 1 prrovafipn eivon avactoreic tov CYP3A, CYP2D6 kot P-gp. H cuyyopnynon
dapovvafipng/prrovafipng pe oprokevTikd Tpoidvia mov petaforilovrar kuping amd to CYP3A
koM to CYP2D6 7 petagpépovtar amd tnv P-gp umopei va 0dnynoet o€ avénpévn GLGTNUOTIKY
€xBeomn o€ AVTA TO POPUAKEVTIKA TPOTOVTA, Kol 0LTO VAL £XEL MG AMOTEAEG O, TNV awénon 1 TNV
TOPATOOT TG BEPOATEVTIKNG TOVG OPACTIC KO TV AVETIOOUNTOV EVEPYELDV TOVG.

H ovyyopnynon dapovvaPipng/pirovafipng pe eappoxo to omoio Exovv evepyd(vc) petaforitn(eg)
mov oynuatiletar(ovror) and To CYP3A pumopei va £yl oG amoTEAEGHO LEIOUEVEG GUYKEVIPDGELG
avtov(®Vv) Tov(wV) evepyod(dv) petaforitn(mv) 610 TAAGH TOL TOAVMOG Vo 0ONYNCEL GE ATMAELN
g Oepamevtikng tovg dpaong (BA. Tov Iivaka aAANAETIOPACEDYV TOPAKAT®).

To PREZISTA cvuyyopnyoduevo pe pikpn 66om prrovafipng dev mpémnet va cuvovaletal e
QOPUAKEVTIKG TPOTOVTA TV omoimv 1 kKabapon e€aptdtor o peydio Badud amd 1o CYP3A kot yia ta
omoia 1 avénpévn cvotnuatiky £kBeon cvvdéetan pe cofapd ko emkivovva yia ) {on cvufdvia
(mkpog BepamevTikog deiktng) (PAéne mopdypago 4.3).

H ovvolik| evioyvon g pappokokivnTikig dpdong and ) prrovaPipn Nrav pia wepimov 14-mhdcia
avénon tng cvoTHOTIKYG EkBeomng ot dapovvafipn 6tav yopnyndnke and 1o otopa pic Qanas
8001 600 mg dapovvafipng oe cuvdvacuod pe prrovaPipn 100 mg 600 popég tnv nuépa. ['a 1o Adyo
avtd, 10 PREZISTA mpénet va divetar povo oe Guvovacud pe pkpn 00661 preovaPipng og EVIGKVTIKOG
TOPAYOVTAG TNG POPUAKOKIYNTIKNG (BAETe mapaypdpovg 4.4 Kot 5.2).

Mia KMvik) HEAETN oTNV OTToio XPTOLLOTOINONKE EVO KOKTEIA QAPUAKEVTIKMY TPOIOVTMOV TOV
petaforifoviot amod ta kvtoypopato CYP2C9, CYP2C19 kar CYP2D6 éoe1&e o avénon otnv
dpaotikotnta tv CYP2CY kar CYP2C19 kot avacstorn g dpactikdtnrag tov CYP2D6, mapovasio
dapovvafipng/prrovafipng, Tov pmopel va opeilovial oty Topovsia yauning 66ong prrovafipng. H
ovyyopnynon g dapovvafipng kot prrovafipng pe apUoKeLTIKA TpoidvTa Tov petoforilovtan
Kuping amd o CYP2D6 (6mmg 1 eAekaivion, 1 TPOTAPEVOVT KL 1] LETOTPOAOAT) UITOPEL VoL 01y OEL
0€ AENUEVEG GVYKEVTPAOGELS GTO TAUCLO OVTOV TOV POPUIKEVTIKAV TPOIOVIMV, TOL UTOPEL VOl
avénoel N va mapoateivel T BepamenTiK TOVG dPAGCT KoL TIC avemBounteg evépyeieg. H ouyyopnynon
dapovvafipng kot prrovaPipns e QapuaKevTiKd Tpoidvia Tov petaforiloviot Kupimg amd to
CYP2C9 (6mwg 1 Papeapivn) kot to CYP2C19 (6mwg 1 pebaddvn) pumopet vo 0dnynoeL o€ HELOUEVN
GLOTNHOTIKT EKOECT] GE VT TO PAPUAKEVTIKA TPOIOVTO, TOV UTOPEL VO LEIMGEL ) VA Pporybvel T
BepamevTikn Tovg dpdon.

IMapodro mov 1 dpdon tov CYP2C8 éxet peretnOei wovo in vitro, n cvyyoprynon dapovvefipng kot
pLTovoPipng Kot QUPLOKEVTIKOV TPoidvTmV Tov peTaPorilovtal kuping amd to CYP2C8 (6nmgn
okMtacéln, 1 postykATalovn, 1 pemaykAvidn) Umopel vo 0dNyNOEL G HELOUEVT] GUGTILLOTIKY
éxbeon og AVTA TO POPUAKEVTIKE TPOTOVTA, TO OO0 UTOPEL VO LEIDOGOVVY 1 Vo, Bpaydvouy Tn
OepamevTikn Tovg dpaom.

H prrovafipn avactéliel Tovg petagopeic P-yAvkormpwteivn, OATP1B1 kot OATP1B3, kot n
GLYYOPNYNON UE VTOCTPOUATO AVTMOV TOV LETAPOPEDV UTOPEL VAL 0ONYNGEL GE QLENUEVEC
GUYKEVIPMGELS ALTAOV TMV OVCIMV 6TO TAAGHA (T.). eTe&IAKN dafryatpdvn, dryo&ivn, otativec kat
umolevtavn, PAéne ITivaka aAANAETIOPAGE®Y GTI GLVEYELD).

DoppoKeLTIKG TPOidVTe oV ennpedlovy Ty ékBeon oe dapovvaPipn/prrovafipn

H dapovvafipn ko 1 prrovafipn petaforiloviot omd to CYP3A. To @oprokenTikd Tpoidvia Tov
endyovv v gvepyotnto tov CYP3A avapéveton va avéneovy v kabopon dopovvaPipng Kot
prrovafipng, 00NYOVTOG G HEIMUEVEC GUYKEVTPMOELS TNG dapovvafipng Kot prtovafipng 6to TAAGHo
(m.y. proapmikivn, vepd/forcopdyopto, Aomvafipn). Zvyyoprynon g dapovvafipng kot




prrovafipng Kot GAA®V QUPLOKEVTIKAOV TPoidvTwV Tov avactéAiovy 10 CYP3A pmopel va peumost
™V KaBapon dapovvaPipne kot prrovafipng Kot pmopel vo 09N yNoeL 6 QVENUEVEC GUYKEVTPMGELS TNG
dapovvafipng kor prtovafipng 6to TAdoua (7). vovapipn, OVIILVKNTINGIKA TOTOL al0ANG OT®G
KAOTPIalOAT]). AVTEC 01 OAANAETIOPACELS TEPTYPAPOVTAL GTOVG TIVOKES CAANAETIOPACEDV TOPAKAT®.

Iivokog aANAETOPAGE®Y

O aAdniemdpdoeig peta&y PREZISTA/prrovafipng Kot Tov ovTpeTpoik®dV Kot [ oVTIPETPOIKOY
QOPUOKEVTIK®V TPOIOVTMV Ttapatifevtol otov mapakdte® wivaka. H katehBvvon tov BéLovg yia kdbe
QappoxokvnTiky mapdpetpo Paciletor 6to 90% oL SLUGTILATOC EUMIGTOGVVIG TOV YEDUETPLKOV
Hécov 6pov 10 omoio Ppicketan viog («-), KaTo (|) N ave (1) Tov ebpovg 80-125% (M un
pocdoptiopevn avaypapetol og “ND”).

Apxetéc anod Ti¢ peréteg oAniemdpdocwnv (tov eppavilovtot ue* otov mivoaka mapokdtm) xovy
deaybel o€ YOUNAOTEPEG OO TIG CLUVIGTMUEVES OOGELS TG dapovvafipng 1 He S10POPETIKO
docoloyikd oynua (PAEre mapdypapo 4.2 Aocoroyia). 'Etot, ot dpdoelg oto cuyyopryovpeva
QOPUOKEVTIKA TPOTOVTO LITOPEL VoL vl VTOEKTIUNUEVES KOl LTOPEL Vo EVOETKVLTAL KAMVIKN
TapaKoAovONoN TG 0oPALELNS.

O ToPaKAT® KATAAOYOS TOPASELY ATV OAANAETIOPACEDV UETAED TOV QUPUAK®V dEV ival TANPNG
Kol oG €k T00TOL Ba TPEMeL va cupPovievteite TV MO UAVOT KAOE POPLAKOL TOV GLYYXOPNYEITUL P
10 PREZISTA y10. mAnpopopiec GYeTIKA Le TNV 000 TOL PETOPOMGHOD, TIC 0000G AAANAETIOpACTG,
TOVG SVVNTIKOVE KIVEOVOLE Kol GUYKEKPLUEVO UETPOL TTOL TPETEL VoL ANPHOVV 660V 0popd 6T

GLYXopNYNoN.

AAAHAEINIAPAXEIX KAI AOLOAOTIKEY YYXTAXEIX ME AAAA ®PAPMAKEYTIKA ITPOIONTA

Hopadciypota
PUPULUKEVTIKAV
TPOIOVTMV ava.
OepamevTikd Topéa

AlnAemidopaon
Metafoir] ye@peTpikoy pécov 6pov
(%)

2V0TAGELS TOV APOPOVY OTN
ovyxopiynen

ANTIPETPOIKA HIV

AvaoToleic uETAPOPAdS aAiGov IVTEYKPAOoHS

Nrohovteykpafipn vroArovteykpafipn AUC | 22% To PREZISTA cvyyopnyobpevo pe
vrorovtsykpapipn Caan | 38% pkpn d6om prrovaefipng Kot
vrorovteykpafipn Cmax | 11% vtoAovTEYKpaBipng umopovv va
dapovvafipn «>* xpnotpomombovy xopig
*XpNnoponoidvTog cVYKpIiceLg TPOGAPUOYH TNG OGMG.
S10GTOVPOVLEVNG LEAETNG GE LGTOPLKA.

S€00UEVH POPLOKOKIVINTIKNG
PoAteykpafipn Optopéveg kKAvikég pedéteg vmodeicvoovy | Enl tov mapdvrtog dev paivetal va

ot M paiteykpofipn pmopei vo
TPOKAAEGEL PETPLOL LEIDOT) TV
GLYKEVIPAOCEMV TNG dopovvafipng oto
TAGGLLO.

VILAPYEL KMVIKOG GUGYETIGUOG LE
™mv emidpacn g parteykpafipng
OTIG GLUYKEVTPADOELS TNG
dapovvafipng oto mhdoua. To
PREZISTA cvyyopnyobpevo e
pkpn d6om prrovafipng Kot
paiteykpafipn propel va
ypnoonomBel ywpig mpocappoyég
™mg 601G,

NovKA0G1O1KOI avacToAElS TS avdaTpopns uetaypopdons (NRTIs)

Adavooivn
400 mg pia popd v
nuépa

dwavoasivn AUC | 9%
dwavoacivn Cmin ND
dwavosiv Cmax | 16%
dapovvafipn AUC «—
dapovvafipn Cmin <
dapovvafipn Cmax <

To PREZISTA cvyyopnyoOpevo e
pupn d6on prrovafipng Kot
ddavooivn pmopei va
ypnoonomBel ywpig mpocappoyég
g 6o6omg.

H dwdavocivn npémet va xopnyeiton
o€ GO€10 GTOUAYL, GUVETMG TPETEL
va yopnyeitor 1 dpa mpv 1 2 dpeg
HETA aTto T Ay TOL GLVOVAGLOD
PREZISTA/prrovaBipng pe tpoen.




Atconpo&iikn
tevopoBipn

245 mg pio eopd v
nuépa’

tevopofBipn AUC 1 22%
tevo@ofipn Cmin T 37%
tevo@ofipn Cmax T 24%
#sapovvapipn AUC 1 21%
#sapovvafipn Cmin T 24%
#apovvapipn Cmax 1 16%

(1 TevooPipng and ) dpdon ot
petapopd MDR-1 ota veppikd
COANVAPLOL)

H mopakorobOnomn g veppikng
Aettovpyiog pmopel vo evogikvotal
otav to PREZISTA
GLYYOPTYOOUEVO pE piKpTy dOoN
prtovafipng yopnyeitol g
GLVOVOGHO [E S1GOTPOEIAIKN
tevopofipn, Wwitepa oe achevelg
L€ VTOKEILLEVT] CLGTNULATIKN 1|
VEQPIKN VOO0 1) 6€ 060gVeEiS TOV
Aappavouv veppoto&ikovg
TOPAYOVTEG.

Eptprortapivy/ Tevopofipn alapevapion < H cuvictopevn d6om
Tevoeofipn Tevopoipn 1 gutportofivne/tevopofipng
oAOPEVOLLION odapevapiong eivor 200/10 mg pio
@opa v Nuépa dtav
ypnotponoteiton e PREZISTA pe
younAn 66on prrovafipng.
APoaxafipn Aev €xet pehetnBei. Me Baon tig To PREZISTA cvyyopnyobpevo pe
Eptpiottafivn SPOPETIKEG 000VG OMEKKPLONG TMOV pkpn d6on prrovafipng propei va
Aopioudivn GAA®YV VOUKAEOGIOIKAV AVOGTOAE®V TG ¥PNO oo el [LE AVTOVG TOVG
Ztopovdivn avéotpoeng petaypaedons (NRTIs) NRTIs yopic tpocappoyn g
Z180Bovdivn doPovdivn, eptpiottafiv, otafovdivn, doone.

AapBovdivn, mov anekkpivovrot kupiomg
amd Tovg veppovg Kot g afakafipng g
omoiog o petafolopdc dev yivetat pe
pecordfnon tov CYP450, dev
OVOUEVOVTOL OAANAETIO PAGELS Y10, AVTEG
TIG POPUOKEVTIKES OVGIEG KOl TO
PREZISTA cvyyopnyoOuevo pe pikpn|
doon prrovafipng.

Mpn vovkigoaldikol avactolels g avdaTpopns uctaypopdons (NNRTIs)

Eqafipévin
600 mg pio eopd v
nuépa

epafipévin AUC 1 21%

epafpévin Cmin T 17%

epafipévin Cmax T 15%

#sapovvapipn AUC | 13%
#3apovvapipn Cmin | 31%
#3apovvapipn Cmax | 15%

(1 epapipéving amd ™V avacsToAn ToV
CYP3A)

(| dapovvafipng amod v enaywyn TOL
CYP3A)

Mmopei va evdgikvotot KAMVIKT
TaPAKoA0VONoN Yo TOEIKOTNTA TOV
KEVTPIKOD VEVPIKOD GLUGTHLLOTOG
mov oyetifeTor pe avénuévn £kbeon
otV gpaPipévin 6tav to
PREZISTA cvuyyopnyoluevo pe
pkpn d6on prrovafipng divetar o
GLVOLAGHO Le eQoPLpévin.

H epafipévin oe cuvdvaco e
PREZISTA/prtovafipn 800/100 mg
pio opd v nuépa pmopet va
odnynoetl oe VIOPEATIGTN Chin
dapovvaPipng. Edv vmapyet
npoBeon va ypnoponom et
epafipévin oe cuvoLAGHO L
PREZISTA/pitovafipn, tote mpénet
va ypnoiponondei To 5060 0YIKO
oxMua TG xopfiiynong
PREZISTA/putovafipn 600/100 mg
V0o popég v nuépa (PAéme
mapdypao 4.4).

Etpapipivn
100 mg dv0 popég v

nuépa

etpafipivi AUC | 37%
etpafrpivn Cmin | 49%
etpafipivn Cmax | 32%
dapovvafipn AUC 1 15%
dapovvafipn Cmin <
dapovvafipn Cmax <>

To PREZISTA cvyyopnyodpevo e
pupn d6on prrovafipng Kot
etpafipivn 200 mg dvo popég v
nuépa pmopei va ypnoporon et
Yopig TpooapoyEg TG dOoNG.
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NeBpamivn

vePpanivn AUC 1 27%

To PREZISTA ocvyyopnyobpevo e

200 mg dvo @opéc v vepipomivn Cmin 1 47% pkpn d6om prrovafipng kot
npepa vepipamivy Cmax T 18% vefipomiv pmopei vor
*o1 ouykevipdoeig g Sapovvaipng xpnoytomom el xopig Tposapoyég
AoV GOUPOVEG pE To, 10Topikd dedopéva. | TG doong.
(1 vePrpamivng amod TNV avaGTOAN TOV
CYP3A)
PuimiBpivn piAmPipivi AUC 1 130% To PREZISTA cvyyopnyobpevo pe

150 mg pio popd v
nuépa

pAmBpivn Cmin T 178%
pAmBipivn Cmax T 79%
dapovvaPipn AUC «—
dapovvafipn Cmin | 11%
dapovvafipn Cmax <>

pkpn d6on prrovafipng Kot
pAmPipivn pmopei va
ypnoonomBel ywpig mpocappoyég
™g 6d6omg.

Avacrolic pwredonc (Pls) rov HIV — ywpic emapéobery coyyopiiynen uikpic déonc prrovafipns '

Atalavafipn
300 mg pio popd v
nuépa

atalavafipn AUC «
atafovafipn Cmin T 52%
atafovafipn Cmax | 11%
#sapovvapipn AUC —
#5apovvapipn Cmin <>
#5apovvafipn Cmax <>

Atalavopipn: cvykpion
atafovaPipng/prrovapipng 300/100 mg
pio eopd v nuépa Evavtt ataovafipng
300 mg pia opd v Nuépa o
ouvoLaGO e dapovvaPipn/prrovafipn
400/100 mg &bo popég v Nuépa
Aopovvafipn: cOykpion
dapovvaPipng/prrovafipng 400/100 mg
V0 Qopég TV NUépa EvavTl
dapovvaPipng/prrovafipng 400/100 mg
V0 POPEG TNV MUEPU GE GUVOVAGHO LUE
atalovafipn 300 mg pio opd v nuépa

To PREZISTA cvyyopnyoOpevo e
pupn d6on prrovafipng Kot
atalovafipn propel va
ypnoonomBel ywpig mpocappoyég
™g 6domg.

Ivowapipn
800 mg dvo popéc v
nuépa

wdwafipn AUC 1 23%
wowafipn Cmin T 125%
wdwaBipn Cmax <
#sapovvapipn AUC 1 24%
#3apovvapipn Cmin T 44%
#sapovvapipn Cmax 1 11%

IvdwaBipn: ovykpion wdwvafipng/
prrovafipng 800/100 mg 600 @opég v
nuépa évavtt
wdwaPipng/dapovvafipng/prrovafipng
800/400/100 mg dHo @opéc TNV nuépo.
Aapovvafipn: ocbykpion
dapovvaPipng/prrovapipng 400/100 mg
V0 Qopég v Népa Evavtt
dapovvaPipng/prrovafipng 400/100 mg ce
cuvovacpo pe wdwaPipn 800 mg dvo

QOpEG TNV NuépaL

Otav ypnoylomoteital og
cuvovacpod pe to PREZISTA
oLYYOPTYOOUEVO pE piKpTy dOoN
prtovaipng, pmopei va ypelactel
TPOGOPHOYH TNG dOoNG TG
wdwafipng and ta 800 mg dvo
eopég v nuépa ota 600 mg dHo
QopEG TNV NUEPQ, OE TEPIMTMON
dvcavetiog.
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Saxovwvafipn
1.000 mg dvo @opéc v
nuépa

#5apovvapipn AUC | 26%
#3apovvapipn Cmin | 42%
#3apovvapipn Cmax | 17%

Agv GUVIGTATOL O GLVOVOGHOG TOV
PREZISTA cvyyopnyolpevo e

pkpn d6on prrovafipng pe

caxovwvafipn AUC | 6% coxovwafipn.
caxovwvafipn Cmin | 18%
caxovwvafipn Cmax | 6%
YaxovwvaBipn: cvykpion
caxovwvafipng/prrovapipng 1.000/100 mg
dV0 Qopég v Népa Evavtt
caxovwvafipng/dapovvafipng/prrovafipng
1.000/400/100 mg 600 @opég TV NuEPa
Aapovvafipn: ocbykpion
dapovvaPipng/prrovapipng 400/100 mg
V0 Qopég TV NUéPa EvavTi
dapovvaPipng/prrovafipng 400/100 mg ce
ouvovacpo pe cokovwvafipn 1.000 mg
d00 opég TNV nuépa
Avacrolic Hpwredonc (Pls) rov HIV — ue coyyopiiynon uikpiic déenc pirovafipnc '

Aomwvafipn/ prrovafipn
400/100 mg dbo popég
™mv nuépa

Aomwafipn/ prtovafipn

AomwvaBipn AUC 1 9%
homwvaBipn Cmin T23%
AomwvoBipn Cmax | 2%
dapovvapipn AUC | 38%*
dapovvaBipn Crmin | 51%°
Sapovvapipn Cmax | 21%*
AomwvoPipn AUC «
AomwvaBipn Cmin T 13%

E&attiog pag peimong oty €kBeon
(AUC) g dapovvaPipng katd
40%, katdAnleg 60GELg TOV
GLVOVOGHOD dev Exouv KoblepwOei.
I t0 Adyo avtd, n TovTdYpOVT
yxprion tov PREZISTA
GLYYOPTYOUUEVO pE HiKpT dOoN
prtovaipng pe to Tpoiov

533/133,3 mg dvo ; GLVOLAGHOD
POpPEC TV NUEPDL homwvapipn Cmax T 11% Lomwvapipng/prrovaPipng
Sapovvafipn AUC | 41% avievdeikvoton (BAéme Tapdypogo
dapovvafipn Cmin | 55% 4.3).
dapovvafipn Cmax | 21%
t BACEL TOV TILDV U1 KAVOVIKOTOMUEVNG
d0601M¢
ANTAT'QNIXTHX CCR5
Mapafipdkn papafpoxn AUC 1 305% H d60n g papafipoxng npémet va
150 mg 600 popég v papaPipdkn Cmin ND givar 150 mg 600 popég v nuépa
npepa nopaPipdn Cmax T 129% otav cuyyopnyeitat ue 10

01 GLYKEVTPAOGELS TG dapovvaPipng,
prrovaBipng Nrav cOLE®VES e Ta
1GTOPIKG SEOOUEVO.

PREZISTA podli pe pukpn 66om
prrovaBipng.

ANTAT'QNIXTHX TQN al1-AAPENEPTIKQN YIIOAOXEQN

Alpovlocivn Béoel Oewpntikdv ekTIUMcEDV H ovyyopriynon tov PREZISTA pe
extymoemv, 10 PREZISTA avapévetar va | yapnin 66om prrovaPipng kot
aVENGEL TIC GLYKEVTPACELS TG aApovlocivng avievdeikvutat
aA@ovlocivng 6To TAAGLO. (BAéme mopdypago 4.3).

(AvactoAn tov CYP3A)
ANAIZOHTIKA
ALMQOVTOVOAT Aev €xet peheBei. O petafolopodg g H tovtdypovn yprion pe PREZISTA

aApovToviing dtopecorafeital omd to
CYP3A ot evdéyetat Aoy avtol va
OVOOTEALETOL OTTO TO GUYYOPNYOVUEVO LE
pupn d6on prrovafipnc PREZISTA

Kot pKpn doom prrovaPipng
EVOEYETAL VO OTTOALTEL LEI®ON TNG
d00NG TG HAPOIVTOVOANG KoL
TapaKoA0VONoN TOL KIVOLVOUL Yo
mapatetapévn 1 kabvotepnuévn
OVOTTVEVOTIKT] KATOGTOAN.
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ANTIXTHOATXIKA/ANTIAPPYOMIKA

Atcomvpapidn Agev €xet pehetnbei. To PREZISTA Amonteiton Tpocoyn Kot GuVIGTATOL
Ddhekaivion OVOEVETOL VO, VENCEL TIG GUYKEVIPDGELS | 1] TOPAKOAOVON G TV
Adoxaivn QUTAOV TOV AVTILPPLOUKOV GTO TAAGLA. 0epOTEVTIKAOV CLYKEVIPOCE®Y, EQV
(ovotnpoTikn) (avaotodn tov CYP3A f/kot tov glvat dtaBéoieg, yo ovth To
Me&hetivn CYP2D6) avTIPPLOLKG KOTH TN
IIporapevovn cvyyopnynon tovg pe PREZISTA
Kot pkpn| do6on prrovaPipng.
To PREZISTA cvyyopnyoOuevo e
Apodapovn pupn d6on prrovafipng Kot
Bempidiln apodapovn, Perpidiin,
Apovedapovn dpovedapdvn, Papmpadivn, Kvidivn
IBopmpadivn N pavoialivn avtevdeikvovtal
Kwidivn (BAéme mapdrypago 4.3).
Pavolalivn
Aryo&ivn dryo&ivn AUC 1 61% Agdopévou 6t 1 dryo&ivn €xet pikpd
0,4 mg epdmoa& d6om dtyo&ivn Cmin ND Bepamevtikd Seikn, CLVIGTATOL VO
dtyo&ivn Cmax 1T 29% oLVTAYOYpOPEiTOL APYIKA T
(1 dryo&ivng and mbovn avactoAn g HikpoTEPN duvath d6on g
P-gp) dtyo&ivng oe mepinTwon mov M
dryo&ivn yopnyeitan og acBeveic mov
akolovBolv Bepamneia e
dapovvaPipn/prrovafipn. H d6on
g dryo&ivng mpémet va
TITAOTIOLEITOL TIPOCEKTIKG Y10l VO,
eEao@oMotel 1 emBVUNTY KAVIKY
dpaomn evd Tovtdypova a&loloyeitat
1 GUVOMKT KAVIKT KOTAOTOCT] TOV
OTOLOV.
ANTIBIOTIKA
KhapBpopwkivn KhapBpopvkivn AUC 1 57% [pénet va divetar Tpocoyn OTav 1
500 mg d6vo gopég v | Khap@popvkivy Cmin T 174% Khapdpopwkivn covovaletar pe
nuépa KAapOpopvkivy Cmax T 26% PREZISTA ovyyopnyobpevo pe

#sapovvapipn AUC | 13%

#3apovvapipn Cmin T 1%

#sapovvapipn Cmax | 17%

01 GLYKEVTPMOGEIS TOV UETAPOAITN
14-OH-1chapiBpopvkivn dev frav
AVLYVELGLEG OTOV GLVOLAGTNKOV LLE
PREZISTA/pitovofipn.

(1 KhapBpopvKiving amod TNV AVOSTOAN
tov CYP3A kot mBavd v avacsTtodn g
P-gp)

pkpn d6on prrovafipne.

INo acBeveig pe veppucn
dvciertovpyia mpémet va eEgtdleTan
n Hepiinym XapoktnpioTikdv Tov
Ipoidvrtog ¢ KAapBpopvkivng
OGOV 0POPA. TN GUVIGTMOWEVT OO0

ANTIIIHKTIKO/ANAXTOAEAX XYXXQPEYXHY AIMOIIETAAIQN

Am&opmdvn
PiBapoéaumdavn

Aev €xet pehetBei. H ovyyopfynon tov
evioyvpévov PREZISTA pe avtd to
OVTIINKTIKA EVOEYETOL VO AVENCEL TIG
GUYKEVIPADOELS TOV OVTUTNKTIKOV.
(avaotoin tov CYP3A kavn g P-gp).

H yprion evioyvpévov PREZISTA
HE €va Gueco dpmv amd GTOHOTOC
avtunktikd (DOAC) mov
petafoiiletar and to CYP3A4 o
petapépetor amd v P-gp dev
ouvieTdTol Kabdg avtd pmopel va
odnynoet oe avENUEVO Kivouvo

ooppayiog.

13




Aafryatpdvn ete&ihikn

dafryatpavn etehkn (150 mg):

Aapovvafipn/pitovofipn:

Edo&apmavn dapovvafipn/pirovafipn 800/100 mg Oa mpénel va eetaleTon 10
gpana& doon: EVOEYOLEVO KAIVIKNG
dafryatpévn AUC T 72% TaPAKOAOVONONG KaUT Heimong g
dapryotpavn Cmax T 64% d6ong tov DOAC 6tav éva DOAC

OV pETOPEPETAL 0t TNV P-gp Al
SapovvaBipn/prrovaBipn 800/100 mg dev petofolileton fxné 10 CYP3A4,
4mof nusonoine: cuunspl?’uauﬁ(xvousvng mg
Sapryatpévn AUC 1 18% ete&MKNG dafryatpdvng Kot tng
. o €d0&apmavng, cuyyopnysitot pe
dafryatpévn Cmax T 22% PREZIST AT,
. . , H tavtoypovn yoprynon

Tucayperdpm Me [3(10’1] Bewpnrucég EXTUMOEIG, M gvioyopévov PREZISTA pe

ovyyopnynon evicyvpévov PREZISTA pe . . .
. , , TiKaypeLdpn avtevdeikvotat (BAéne
TIKaypeAdpN UTopel Vo aLENCEL TIG .
, . napaypago 4.3).
GUYKEVTIPADGELG TNG TIKAYPELOPNSG
(avactod) tov CYP3A «avn g P-
YAVKOTPOTEIVIG).
Aev éyer peheOei. H ovyyopnyno H ovyzopiymon Khomdoypédng pe

Klomdoypéin KEL HEAETIDEL vXOPTYMon evioyopévo PREZISTA dev

KhomidoypéAng pe evioyvpévo PREZISTA . . ,
X , . OLVIGTATOL ZVVIGTATOL 1] XPHoN

OVOULEVETOL VO LELDCEL TI GUYKEVTPWOOT) . X

, , GAA®V OVTIOHOTETOAMAK®V TOV OgV
TOV €VEPYOL HeTAPOAITN TG . , .

. . , emnpedlovtot amd TNV AVOGTOAN 1|
KAOTMO0YPEANG GTO TAAGLLO, TOV UTOPEl ,

, , v enayoyn tov CYP (my.

VO LEIDOGEL TNV OVTLOLLOTETAALOKT npucoLypih)
dpacTnpdTra TG KAOTIS0YPEANC. P YPEAN)-

Bapoeapivn Agev €xet pehetnBel. O cLYKEVIPAOCEIS TG | ZUVIGTATOL 1) TOPAKOAOVONGN TNG
Bapeapivng punopel va emnpeactovv otav | AteBvoig Oparomompévng Xyéong
ovyyopnyeitat pe dapovvafipn pe pkpn (International Normalised Ratio/
doon prrovafipng. INR) 6tav n Bapeapivn

ovvovaletar pe PREZISTA

GLYYOPTYOOUEVO pE HiKpTy dOOoN

prrovaipng.
ANTIEIIAHIITIKA

DdawoPapPrrain Aev €xet pehetBei. H pawvoPapPrrain kot | To PREZISTA cuyyopnyoduevo pe

Davutoivn N POVLTOTVT] OVOLEVOVTOL VO LLELOGOVY pikpn d6on prrovafipng dev mpémet
TIG GUYKEVIPMGELS TNG dapouvaPipng Kot VO XPNCLUOTOLEITAL GE GLVIVAGHO
TOV EVICYLTIKOD QLTNG TapdyovTa TG HE auTd ToL QALK
QOPLOKOKIVNTIKNG GTO TAGGLLOL.

(emaywyn Tov evlipwv CYP450)

KopBapalenivn rkapPBapalenivny AUC 1 45% Agv GUVIGTATOL TPOGAPLLOYN TG

200 mg &0o gopéc v | kapPapolenivy Cmin T 54% d6omng y1a To cVUVSLAGH

nuépa kappapaleniv Cmax T 43% PREZISTA/pitovafipn. Edv

dapovvaPipn AUC «—
dapovvafipn Cmin | 15%
dapovvafipn Cmax <>

YPEWCTEL VO GUVOVAOTEL TO
PREZISTA/pitovofipn pe
kapPopalenivn, ot aobeveic Tpémet
vo TopokoAovBovvtat yio ThavEg
avemBOUNTEG EVEPYELEG
oyxeti{oueveg e v kapPopalenivn.
Ot GLYKEVTIPMGELG TNG
KapPBopalenivng mpénet va
mapakorovBovvrat kat 1 §6om g
TPETEL VOL TITAOTTOLELTAL Y10t TV
eMiTEVLEN EMOPKOVS AVTATOKPLONG.
Me Bdon ta guprjpata, iomg va
YPEWCTEL peimon ¢ dooNg TG
kapPBopalenivng katd 25% wg 50%
TOPOVGIiN TOV GLVIVUGHOV
PREZISTA/prtovafipng.
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Khovalemapn

Aev €xet pehetnBei. H ovyyopfynon
evioyopévov PREZISTA pe kKhovalendun
EVOEYETAL VO AVENCEL TIG GUYKEVIPDGELG
g Khovalendung. (avactoiy CYP3A)

ZUVIGTATOL KAVIKT] TOpaKOA0VONoN
KOTA TN GLYYOPNYNOT| EVIGYLUEVOL
PREZISTA pe khovalemapun.

ANTIKATAGAINTIKA
Mapo&etivn nmapoetivi AUC | 39% Edv ta oviikatabAumticd
20 mg pio @opd v noapo&etiv Cmin | 37% ovyyopnyovvtar pe PREZISTA pe
nuépa nopoletivny Cmax | 36% pkpty 3o prrovafipng, n
#*Sapovvapipn AUC < 00v1crc§uavn npoqéyywn glvai
#SapovvaBipn Crmin <> TIthomoinon g 6901]g OV
#80pouvaBipn Crax <> avtikatafAmTko Paoet g
Zeptpolivn . o KAvikng a&loAdynong g
50 mg pia @opd v oep rp(xk}vn AUC 4?/) aVTOTOKPLONG GTO
nuépa oep tpa)»}vn Cin | 490/0 avtikotoadmticd. Emmiéov, ot
Ssptpahvn, Crmax | 44% ac0eveic mov Aappdvovy ctabepn
dapovvapipn AUC < S0 AVTOV TOV OVTIKATAOMTTIKGV
#sapovvaBipn Cmin | 6% ko Egktvovv Oepomeio pe
#Sapovvapipn Cmax <> PREZISTA pe pikpn 66on
prrovaipng, mpénel vo
o pakoAovfovvTaL Yo avTomdKpIoT
OTO aVTIKATAOMTTTICO.
H tovtdypovn yprion PREZISTA Youviotdtotl KAMVIKN Topakoiovinon
GLYYOPNYOVLEVOL LE LIKPT| dO0T otav ovyyopnyeitor PREZISTA pe
prrovaBipng Kot ovTdV TV pupn d6on prrovafipng pe ovtd ta
AVTIKOTOOMATIKOV evO€xeTal va avénoet OVTIKOTOOAMTTIKG Kot EVOEYETAL VOl
TIG GVYKEVIPMGELG TOV AVTIKOTOOMATIKOV. | XPEWNGTEL TPOCAPUOYT TG OGN
Aprrpurtidivn (avaotod) tov CYP2D6 kavn CYP3A) TOV OVTIKOTOOATTIKOD.
Agoumpopivn
Tpmpapivn
Noptpurtidivy
Tpaloddvn
ANTIEMETIKA
Aoumep1ddvn Agv éyel peretnOel. H ovyyopfiynon doumeptddvng e
evioyvpévo PREZISTA
avtevogikvoTal.
ANTIMYKHTIAXIKA
Bopwovaloin Agv éyer peretn0el. H prrovafipn pmopet H Bopwovaloin dev mpénet va

VO LELOGEL TIG GLYKEVIPADGELS TNG
Bopkovalding oto TAdGLa.
(emayoyn tov evidpov CYP450)

ovvovaletar pe PREZISTA
GLYYOPTYOULEVO LE LiKkp dOoN
prrovaipng ektdg edv 1 agloddynon
™G oY€oMs 0PEAOVG/KIVIVVOL
dwkooroyel T xpnon e
Bopikovalding.
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drovkovaloin
Ioapoviovaldin
Itpakovaloin
Molaxovaloin

Khotppaldin

Agev €xet pehetnbei. To PREZISTA
EVOEYETAL VO AVENGEL TIG GUYKEVIPDGELG
TOV QVTIHVKNTIOCIKAV GTO TAGGHLO KoL 1|
molaxovaloin, n icafovkovaloin, n
wpakovaloin N n pAovkovaloin
EVOEYETAL VO AVENGOVV TIG CUYKEVIPOGELS
™g dapovvaPipng.

(avaotoln tov CYP3A «kavn g P-gp)

Aev €xer pehetnBei. H tovtdypovn
GLGTNUATIKN XPNOT TNG KAOTPLALOANS
Kot TG dopovvafipng cuyxopnyovrevng
pe pkpn d6om prrovafipng propei va
0LENGEL TIC GLYKEVTPAGCELS TG
dapovvafipng kot N g KhoTpaloing
070 TAACA.

dapovvaPipn AUCaan T 33% (Bdoet
mAnBvouiakod povtélov
QOPUAKOKIVNTIKNG)

[pénet va divetatl Tpocoyn Kot
GUVIGTOTOL KAMVIKT|
mapakorovdnon. Otav aratteiton
ovyxopfiiynon, n nuepncio d6on mge
rtpakovaloing dev mpémnel va
vrepPaivet ta 200 mg

DPAPMAKA I'TA THN OYPIKH APOPITIAA

Kolykivn

Agv éxer peretn0el. H tavtodypovn xpnon
™G KoAykivng kot g dopouvvaBipng
GLYXOPNYOLUEVNG pE MKPT) 8O0
prrovafipng purmopei va avénoet v
€kBeon oty Kohyikivn.

(Avaotoln tov CYP3A kovn g P-gp)

e acfeveig Le PLOLOAOYIKT
VEQPIKN N NTOTIKN AEITOLPYia Yo
Tovg omoiovg amatteiton Bepomeia e
PREZISTA cvyyopnyolpevo e
pikpn d6on prrovafipng, cuvictdrol
peimon tng docoAoying g
KoAYkivng M dlakomn g Bepaneiog
pe kodyicivn. I'o acBeveig pe
veppIKn N ATk SucAgttovpyia M
koAywivn pali ue PREZISTA
oLYYOPTYOULEVO L LiKp dOoN
prrovafipng avievdeikvotat (BAEre
mopoypdoovg 4.3 ko 4.4).

DPAPMAKA T'TA THN EAONOXIA

Aptepedépn/
Aovpepavtpivn

80/480 mg, 6 50o¢€1g TIg
opeg 0, 8, 24, 36, 48,
wat 60

aptepedépn AUC | 16%
aptepedépn Cmin
aptepedépn Cmax | 18%
dwdpoaptepovivi AUC | 18%
dtdpoaptepovivy) Cmin <>
Sdpoaptepuoviv) Cmax | 18%
hovpepavtpivn AUC 1 175%
rovpepavtpivn Cmin T 126%
hovpepavtpiv Cmax T 65%
dapouvvaPipn AUC «—
dapovvaPipn Cmin | 13%
dopovvafipn Cmax <>

O ovvdvaopog tov PREZISTA ko
g aptepedépns/Aovpepavtpivng
umopel vo ypnoylomomBel yopig
TPOCAPLOYEG GTr| dOGT, WGTOGO,
Aoy g avénong oty £kbeon ot
AOVUEPAVTPIVY, O GUVOVACIOG
TPEMEL VAL YPNOYLOTTOIEITON [LE
TPOGOYN.

ANTIMYKOBAKTHPIATAKA

Pwpapmuivn
Pwpamevtivn

Aev €xet peheBei. H prpomevtivn kot n
plpaumikivn givor 1oyvpol exaymyeic Tov
CYP3A kot éxet katadeydel 611
TPOKOAOVYV CNUAVTIKES LELDCEL OTIG
GUYKEVIPADOELS GAADY OVACTOAEDV
TPWTEACTG Ol OTOlEC Umopet va

001 YNCOLV GE LOAOYIKN aToTLYIO KOl
avantoén avtoyng (emaywyn tov evidpov
CYP450). Katd ) o1dpkelo npocmadeidv
vo Eemepaotel 1 pelopévn Ekbeon pe
avénon g 66oNG GAA®Y OVAGTOAE®Y
TPOTEAOTG LE pKkpn 06om prrovafipng,
TapaTnPONKE LYNAT CLYVOTHTA
NTATIKOV OVTIOPAGEDMV LUE PLOOUTTIKIVY.

O cvvdvaopds pLrpamevTivig Kol
PREZISTA pe tavtdypovn pikpn
d6on prrovafipng dev cvvictdral.

O cvvdvaopds e prpopmikivig Kot
tov PREZISTA pe cvyyopriynon
pucpng d6omg prrovaPipng
avtevoeikvutot (PAEme mapdypapo
4.3).
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Pwpapmovtivn
150 mg pio popd kaOe
debtepn Nuépa

prpapmovtiviy AUC™ 1 55%
prpapmovtiviy Cmin~ 1 ND
PLPAUTOVTIVI Crmax <>

dapovvafipn AUC 1 53%

dapovvafipn Cmin T 68%

dapovvafipn Cmax T 39%

™ 60poIGHO TV EVEPYOV TUMUATMVY THG
pPLeapmTovTivig (apytkd eapLLao

+ 25-0-6ecokéToro petaforitng)

H perém addnienidpaong £d6e1&e pia
GLYKPIoIUN NUEPTOE GLGTNLOTIKY
éxbeon ya ™ prpapmovtivr peta&d g
Oepoameiog pe 300 mg o opd v Nuépa
pévo kar pe 150 mg pio popd kébe
debTepn NUEPO O CLUVIVAGO e
PREZISTA/prtovafipn (600/100 mg dvo
eopég TV nuépa) pe mepimov 10 popég
avénon omnv nuepnoa ékbeon oTov
gvepyo petofoirit 25-0-
decaketuApipapmovtivy. Etmpocheta, 1
AUC 100 00poicpoTog TV EVEPYDV
TUNUATOV TNG PLOAUTOVTIVIG (apyikd
@AapLOKO + 25-0-0e6aKETVAO
petafoiritng) Nrav avénuévn kotd 1,6
@opEG, eV 1 Cmax mapépetve cuykpioun.
Agv vrapyovv dedopéva cOYKPIoNG LE TN
d6on avapopds tov 150 mg pia popd v
nuépa.

(H prpapmovtivn elvan £vag emaymyéog
kot vrootpope tov CYP3A.) Mo adénon
NG GLOTNHOTIKNG £kBeonG 0T
dapovvafipn Tapatnpnonke 6tav to
PREZISTA ocvyyopnyotpuevo pe 100 mg
prrovafipng cvyxopnynonke pe
prpapmovtivn (150 mg pa opd kabe
devTEPN NUEPDL).

X acBeveig mov Aapfdavovy to
ocuvdvacpo pe PREZISTA
ouyyopnyoduevo pe prrovafipn
TPEMEL VoL akoAovBeitat pio peimon
™g 6000A0YI0G TNG PLPANTOVTIVIG
Kkatd 75% g cuvnBovg do6oNG TV
300 mg/Mmpépa (dnA. prpapmovtivn
150 mg o popd kéOe dedTepn
NUéEPa) Kot avEnpévn
mapaKoAovdnon Tev avembounTev
EVEPYELDV OV oyeTiOVTON pe
PLPAUTOVTIVY). L€ TEPIMTMOOT)
Oepdtov acealelag, Tpémel vo.
ANneBei vdyn Lo TEPAITEP®
avEnon TV S0GOAOYIKOV
SCTNUATOV TG PLPAUTOVTIVIG
KoM TopokoAohONon TV eTTEdwmV
PLPAUTOVTIVIG.

IIpénetl va diveton Tpocoyn otV
emionun odnyio yio TV KATAAANAN
Bepameia g pupatioong o
aocBeveic pe Aolpwén HIV.

Bdoet tov mpoeil acpdieiag Tov
GLVOVAGHOD
PREZISTA/prtovafipng, 1 avénon
otV ékbeon oe dapovvafipn
TaPOVGio prpoapTovTivng dev
€YYVATOL U0 TPOGOPLOYT TNG SOOG
Y10, TO GUVOVAGLO
PREZISTA/ptrtovafipn.

Me Bdon to pappakoKivnTikd
povtéro, N peimon avt g d6ong
katd 75% epappoletan eniong edv
ot aoBeveic Aapfdavoovy
PLPOUTOVTIVY € dOGELG
dpopetikég Tov 300 mg/Mmuépa.

ANTINEOITAAXMATIKA

AocoTvipmn
Nilotwvipnn
Buwpiaotivny
Buvkpiotivn

EBepoipong
Ipwvotexdvn

Agv éyer peretnOei. To PREZISTA
OVOUEVETOL VO VENCEL TIG CUYKEVIPADGELG
QVTAOV TOV OVTIVEOTAUGUUTIKOV GTO
TAGGULOL.

(avaotodn tov CYP3A)

O1 GLYKEVTIPMOOELS OVTMOV TOV
QOPUAKEVTIKMDY TPOIOVI®V
gvogyetal va avEnbovv 6tav
ovyyopnyovvtor pue PREZISTA pe
pikpn d6on prrovafipng odnydvrog
og duvnTikd ovénuévo avemBounta
ovppavta, To onoia oyetiCovral
oLVNO®G [LE aVTOVG TOVG
TOPAYOVTEG.

Oa wpénetl va divetal Tpocoy Katd
TOV CLVOLAG O EVOG €E AVTAOV TV
OVTIVEOTAQGLOTIK®OV TOPAYOVIOV
pe To PREZISTA pe pkpn| d6on

prtovaBipng.

H tovtdypovn Oepomeio pe
efepOAILOVG M IpIvoTEKAVT KO
PREZISTA cvyyopnyolpevo e
pikpn 86on prrovafipng dev
GLVIGTATOL.
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ANTIYYXQTIKA/NEYPOAHIITIKA

Kovetamivn Aev éyer pehetnOei. To PREZISTA H tovtdypovn yopnynon
avapévetat va auénoet i cuykevipmoelg | PREZISTA pe pukpn 66om
QVTAOV TOV AVTIYVYOGIKOV QUpPUAK®V 6T0 | prrovafipng Kot KOVETIATIVG
TAGGLLO. avtevoeikvoutotl kabdg pmopei va
(Avaotoln tov CYP3A) avénoet Ty To&IKOTNTO TOL
oyetiletal pue TNV KoveTamivn.
AvEnpéves CUYKEVTPADOELS
KoveTomivng propei va odnyncouvv
oe kouo (BAéne mapdypogo 4.3).
[epeevalivn Agv éyer peretnOei. To PREZISTA Mmopei va ypelactel pia peimon g
Piomep1dovn OVOPEVETOL VO AVENOEL TIC GLYKEVIPMGCEL, | O0NG Yol aVTA TaL PApLLOKa OTAY
Bglopdalivn AVTAOV TOV AVTLYOYOTIKOV GOPLAK®OV 6To | cvuyyopnyovvtal pe PREZISTA
TAGGULOL. oLYYoPNYOULEVO L Likp dOoN
(avactorn tov CYP3A, tov CYP2D6 prrovaBipng.
kavif g P-gp)
Aovpuctdodvn H tavtoypovn yopriynon
IMpolion PREZISTA pe pkpn d6om
YepTivooin prrovafipng Kot Aovpacidovng,

mpolidng N oepTIvOOANG
avtevoeikvouton (BAEme
nopaypago 4.3).

B-AIIOKAEIXTEX

(avactodn tov CYP3A xovn tov
CYP2D6))

KopPedihdin Agv éyer peretnOei. To PREZISTA ZuvioTtdrol KMVIKN Topakolobinon

MetompoAdAn OVOUEVETOL VO AVENCEL TIG CLUYKEVTIPOOELS | Katd T cvyyopnynon PREZISTA

Tiporoin aUTAOV TOV B-0mOKAEIGTOV GTO TAAGLO. pe B-amokAelotés. o mpémel va

(avactol) tov CYP2D6) e€etaletan o gvdeOLEVO
xXopnynong xaunidtepng doong p-
OTOKAEITTAV.
ATMMOKAEIETEX AIAYAQN AXBEXTIOY

Apdodumtivn Agev €xel pehetnbei. To PREZISTA Souvictdtotl KAMvVIKN Topokolohinon

Atktioléun oLYYOPTYOUUEVO pE piKpTy dOON g Bepamevtikng dpdong Kot Tmv

Dderodumivn prrovaipng umopei vo avapéveTot va OVETBOUNTOV EVEPYELDV OTAV QT

Nwapdimivn LENGEL TIC GUYKEVIPADOELS TOV o PhppoKa yopnyovvton

Nipedurivn UTOKAEIOTOV S1OA®V 0oPecTion 610 tavtoypova pe PREZISTA pe pukpn

Bepamapiin TAGCULOL. doon prrovaPipng.
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KOPTIKOXTEPOEIAH

Koptikootepoedn mov
petapoiilovtat kKupimg
and to CYP3A
(cvumephopfovopévng
me Pnrapebalovne, mg
Bovdecovidng, Tng
eArovtikalovng, g
pHopeTalovng, e

drovTikalovn: og pio KAVIKY HeAE)
Katd TV omoio Koydkia prtovaBipng
100 mg, yopnyovpeva dVo Qopég TV
nuépa cvyyopnyninkav pe 50 pg
EVOOPIVIKG YOPTYOOUEVIC TPOTIOVIKTG
@AovTIKALOVIG (4 POPEG TNV NUEPTL) Y10l
7 nuépeg oe vyteic eBerovtéc, ot
GUYKEVIPADOELS TG TPOTLOVIKIG

H tavtoypovn ypnomn tov
PREZISTA pe younin 66om
prrovaBipng Kot KOpTIKOGTEPOEWDV
(6\eg o1 0001 Yop1yNoNC) TOL
petapoiilovtat amd to CYP3A
EVOEYETAL VO AVENCEL TOV Kivouvo
EULPAVIONG CLGTNLLOTIKAV
EMOPAGEDY TOV

TPedVILOVNG KoL TNG eAovTikaLovng 6To TAdG LA avEndnKay KOPTIKOGTEPOEWDV,
TPLLUCIVOAOVNC) ONUOVTIKE, EVO avTIOETMG Ta enineda TG | cvumeplapfovouévoy Tov
€v00YeVOLG KopTILOANG petdbnkav ouvopdpov Cushing kot g
nepinov Kotd 86% (90% Sihotnpa KOTOGTOANG TOV EXVEPPLIIOV.
gumotoovvg 82 - 89%). Meyalitepeg
emdpaceLg umopel va givar avapevopeveg | H cuyyoprynon pe
otav 1 provtikalovn elonvéetal. Ot KOPTIKOGTEPOELDN TOV
GLGTNUATIKEG EMOPACELS TOV petapoiilovtat amd to CYP3A e
KOPTIKOGTEPOEIODY GLVIGTATOL, EKTOG €4V TO TV
ouumEPIAAUPAVOUEV®Y TOL GLUVIPOLOV OpeA0G Y1 ToV acBevn) vreptepel
Cushing kot TG KOTOAGTOANG TOV TOV KvdHVOoV, Kol GE QLTI TNV
enveppdinv éxovv avapepbet oe nepintmon ot acBeveic Ba mpénel va
acBeveic mov Aapfdavovv prrovafipn kot mapakorovfovvral yuo
€10TVEOLEVT 1] EVOOPIVIKA YOPMYOVLLEVT GLOTNUATIKEG EMOPAGELS TOV
provTikafovn. Ot emdpAcES TG VYNANG | KOPTIKOGTEPOELSMV.
GLOTNUATIKNG EkBeong o pAovTikaldvn
oto emineda prrovoPipng oto TAdopa sival | Oa mpénet va eEgtdletan to
KOO AYVOOTES. EVOEYOLEVO YPNOMG EVOALAKTIKDV
KOPTIKOGTEPOEWMV, T, OTTOl0L
AlAo koptikootepogdn: H e€opTMOVTOL AlYOTEPO OO TOV
oAAnientidpaon dev Exel peketnOel. H petapoiopd omd to CYP3A, m.y.
GUYKEVTPWOOT OVTAOV TOV QAPULAKEVTIKOV | BexhopeBaldvn, Waitepa yo
TPOIOVI®V 610 TAdoHO pmopel va avénbel | pakpoypovia xpnon.
otav ovyyopnyovvtat pe PREZISTA pe
yopunAn d6on prrovafipne, odnydviog oe
LEWOUEVES GUYKEVTPOGELS KOPTILOANG
GTOV 0pO.
Ae&apebalovn Agv éyer peret0el. H de&apebalovn H ovompatikn de&opebalovn
(cvompatikn) Umopel v LLELOGEL TIG GLYKEVTIPMOELS TNG TPETEL VOL (PNOYLOTOIEITOL e

dapovvafipng 6to TAAGHA.
(emaywyn tov CYP3A)

TPOGOYN OTAY GVVOLALETAL [UE
PREZISTA cvyyopnyolpevo e

pikpn 86on prrovafipng.

ANTATQNIETEY YHHOAOXEQN ENAOGHAINHX

Mmnolevtavn

Agev €xel pedetBei. H tavtdypovn yprion
g pmolevtavng kot tov PREZISTA
GLYYOPNYOVLLEVOL LE LLKPT| dO0T
prtovafipng pumopel va avénoet Tig
GUYKEVIPADOELS TG Umolevtdvng 6to
TAGGULOL.

H pmolevtévn avapévetot va PLELOCEL TIG
GLYKEVIPAGELS TNG dapovvaPipng kavn
TOV EVIGYVTIKOV OVTNG TOPAYOVTO TNG
QOPLOKOKIVITIKNG GTO TAAGLLOL.
(emaywyn Tov CYP3A)

Otav yopnyeital tawtdypova e
PREZISTA «xot pukpn 66om
prtovafipng, mpémet va
TOPOKOAOVOEITAL 1] OVEKTIKOTNTO
oV 008evovg ot pmolevTdvn.

ANTIIIKA AMEXZHE APAXHE I'lA TON 10 THX HITATITIAAX C (HCV)

NS3-44 avacroleic mpwtedons

EApmacBipn/
yrpalompefipn

To PREZISTA pe younin d6on
prrovaipng evoéyetot va avENGEL TNV
éxbeom oy ykpalompePipn.

(Avaotol) tov CYP3A kot tovo OATP1B)

H tavtoypovn ypnom tov
PREZISTA pe younin 66om
prrovoBipng kot
ehumaoBipne/ykpatonpeBipng
avtevdgikvoton (PAéme
nopaypago 4.3).
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IcdexompePipn/

Bdoel Oeopnrikdv exTyunoemv, 1o

Agv cvvietdtaol n GuyyxopyNon

mumpevTacPipn evioyopévo PREZISTA evdéyetor va evioyvpévov PREZISTA pe
avénoet v €kbeon og yhexompePipn kot | ykhexampeBipn/munpevracipn.
mumpevTacipn.
(avaotod) tov P-gp, BCRP kauy
OATP1B1/3)
®YTIKA ITPOIONTA
Yrepucd/ Aev €xet peheOei. To To PREZISTA cvyyopnyobpevo pe
BaAoapodyopto vrepkd/Parcoudyopto (Hypericum ppn d6on prrovafipng dev mpémet
(Hypericum perforatum) avapévetat vo petdoet Tig VO, YPNOCILOTOIETTAL TOVTOYPOVEL HE
perforatum) GLYKEVTPADGELS TG dapovvaPipng Kot tng | Tpoidvta Tov TEPLEYOVY TO

prtovaBipng 6To TAAGLLO.
(emaywyn Tov CYP450)

vrepkd/Parcapdyopto (Hypericum
perforatum) (BAéne mopdypogo 4.3).
Edv évag acBeviig Aappdvet 1om
VePKO/PAACaOYOPTO, SLOUKOYTE
70 VIEPIKO/PolcapdyopTo Kot EGV
glvat duvoto eléyEte Ta UK
eninedo. H éxbeon oe dapovvafipn
(ko emiong ) €kBeomn o€ prrovafipn)
pmopel va avénbei pe ) dokonn
ToV VIEPKOV/Parcapdyoptov. H
enay@ykn dpdon propel va
EMPEVEL Y10, TOLAN(LOTOV

2 eBdopnddec petd ) dtokomn g
Oepoameiog pe To
vrepkd/Baicadyoprto.

ANAXTOAEIX THX ANAT'QT'AXHY HMG Co-A

Aofaoctativn Aev €xet pehetnOei. H AoPactativn ko n Ot avénpéveg GLYKEVTPAOGELS
S pactativn ofooctativ avapévovtal vo EYovv AoPactativing | oypactativng 6to
ONUOVTIKT aOENCT TOV GLYKEVTIPHCEDY TAGCULO PTOPEL VO TPOKAAEGOVY
TOVG GTO TAAGLO. OTOV GLYXOPTYOUVTAL e | pvomdfeta, copmeplapfoavopuévng
PREZISTA cuyyopnyoOueVo [E LKpy g papdopvdivong. ['a o Adyo
doon prrovafipng. 0VTO, OVTEVOEIKVLTOL 1) TOVTOY POV
(avactod) tov CYP3A) yxprion tov PREZISTA
GLYYOPNYOVLEVOL LE LLIKPT| dO0T
prtovafipng pe Aofaoctativn Kot
owPaoctativn (BAérne Tapdypapo
4.3).
ArtopPaoctativny atoppactotivi AUC 1 3-4 popég Otav etvar emBopnt M xopynon
10 mg pia @opd v atopPactativ Cmin T = 5,5-10 popég atopPactativng kau PREZISTA
nuépa atopPactotivy Cmax T =2 @opég GLYXOPNYOVUEVOD pE piKkpr) SO0
#Sapovvaipn/prrovafipn prtovaipng, cuvieTtdtat 1 Evapén
pe d6on atopPactativng 10 mg pia
@opd TV Nuépa. Mo oTad1oK
av&non g d6ong g
atopPactotivng propel va
TPOGAPUOOCTEL avéAoya pe TNV
KAMVIKT 0VTATOKPLo).
Hpapaotativy npapactotivy AUC 1 81%] Ortav amarteiton yoprynon
40 mg epdmna& d6om npafactortivi Cmin ND npapaoctotivig kat PREZISTA

npofactotivi) Cmax T 63%
T napatnpndnke avénon émg kot 5 popéc
G€ L0 TEPLOPIOUEVT VTTOOLASN 0GOEVDV

GLYYOPTYOVLLEVOL LE LLIKPY| SO0
prtovafipng, cuvietdTot Evopén pe
™ pikpdTepn dvvorn do6on
TPOPOCTOTIVIG KoL TITAOTTOINGT
péYPL TO EMOLUNTO KAVIKO
OTOTEAEG L, EVA TOVTOYPOVA
mopaKoAovbeital n aoQdAEL.
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Pocovpactativn
10 mg pia popd v
nuépa

pocovfactativi AUC 1 48%|
pocovPactativ) Cmax T 144%|

I pe Baon dnpoctevpévo deSOUEVA e
dapovvafipn/prrovoPipn

Otav arotteiton yoprynon
pocovfactativng kat PREZISTA
GLYYOPTYOOUEVOL LE LIKPT| SO0
prrovafipng, cuvietatol Evopén pe
™ pkpdTepn dvvorn do6on
pocovfactativng kal TITAoToINo
péxpt 1o emBuunTd KAVIKO
OTOTELECLO, EVE TOVTOYPOVA
TOPOKOAOVOEITOL )| 0GOAAELQ.

AAAOI TAPATONTEX TPOIIOIIOIHXHX TQN AIIITAIQN

Aoprtomion

Bédoetl OeopnTtikdv exTIGEDV, TO
evioyvpévo PREZISTA avapévetol va,
avénoet v €kBeon ot Aoptanidn dtov
cuyyopnyobvIaL.

(avaotod) tov CYP3A)

H ovuyyopfiynon avtevdeixvotol
(PAéme mapaypapo 4.3).

ANTATQNIXETEX TQN H>-YITIOAOXEQN

Pavitidivn #3apovvapipn AUC « To PREZISTA cvyyopnyodbuevo ue
150 mg 600 popég v #3apovvapipn Cmin < pkpn d6om prrovafipng propei va
nuépa #SapouvaBipn Crmax <> ovyyopnyNOEl [LE AVTAYDOVIOTEG TV
Hz-vmodoyéwv yopic TpocappoyEés
™G 86oNG.
ANOXOKATAXTAATIKA
Kvkhoomopivn Agv éyer peretn0ei. H éxbeon oe avtd to IIpénel va mapoakorovbeital 1
Z1pOApovg 0VOGOKATUCTOATIKA O ovénbet dtav OepamevtiKng cLYKEVTPOOT) TOV
Takpoiyovg yopnyovvto mapdAinia pe PREZISTA 0VOGOKOTOAGTOATIKOD TOPAYOVTQL
GLYYOPTYOOUEVO pE piKpT) dOON otav AapPavel ydpa GuyyopnyNom.
prrovaipng.
EBepoipovng (avaoctodn tov CYP3A) H tovtdypovn Oepomeio pe

efepoipovg kot PREZISTA

GLYYOPTYOOUEVO pE piKpTy dOON
prrovafipng dev GLVIGTATOL.

EIXIINEOMENOI BHTA AT'QNIXTEX

ZaluetepOAn

Agv éyer peretn0ei. H tavtodypovn xpnon
™G GOALETEPOANG Kat TG dapovvaPipng
GLYXOPNYOLUEVNG pE pKpT) 300
prrovafipng pumopet va avénoet Tig
GUYKEVTPADOELS TG COALETEPOANG GTO
TAGG L.

H tovtdypovn ypnomn g
caipetepoing kot tov PREZISTA
GLYYOPNYOVLEVOL LE LIKPY| dO0T
prtovafipng dev cvvictdrat. O
GLVOLOGLOG UTOPEL VL 03TV |OEL GE
avENEVO KIVOLVO KapILoyyELOKDV
aveTBOUNTOV EVEPYEIDY LE T
caApetepoAn,
oupumepIAaPavVOUEV®Y TOPETAONG
tov dwotnpartog QT, aicdnpotog
TOAUGOV Kol PAefokopPing
ToYLKOPOIOC.

NAPKQTIKA ANAATHTIKA/ @GEPAIIEIA I'TA THN EZAPTHXH XE OIIIOEIAH

Mebadovn

n e€atopukevpévn 66om
mokidel amd 55 mg éwg
150 mg pio popd v
nuépa

R(-) nebaddévn AUC | 16%
R(-) nebaddvn Cmin | 15%
R(-) nebaddvn Cmax | 24%

Agv amorteiton TPOSAPHOYN TG
docoroyiog g pebaddvng dtav
Eekwvd M cuyyopnynon pe to
ocvvovacpod PREZISTA/prtovafipn.
MHopodia avtd, propel va etvor
aropaitnn avEnpévn doon
pebadovng dtav cuyyopnyeitot yio
HEYOAVTEPO YPOVIKO SLAoTNIA AOY®D
NG EMOYOYNG TOV UETUPOAGLOD
amo6 T prrovofipn. ['a to Adyo
0VTO, GUVIGTATOL KAVIKT
mapakorovdnon, kabdc n Oepaneio
GLVTIHPNONG UTOPEL VO XPELICTEL VO
TPOCOPUOCTEL GE PEPIKOVG
aoBevelc.
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Bovrpevopeivn/ Bovmpevopeivn AUC | 11% H xAvikn suoyétion g avénong
varo&Ov Bovrpevoppivy Cmin <> TOV QOPULOKOKIVITIKOV TOPOUETPOV
8/2 mg-16/4 mg pia Bovrpevopeiv Cmax | 8% ™G vop- Povmpevopeivig dev €xet
@opa TV NuEpo vop- Povmpevopepivn AUC 1 46% tekpmpuobei. Mropei va pmy
vop- Bovrpevopeivn Crmin T 71% omonteiton npocqpuo«(ﬁ ™g 6001
vop- Bounpevoppivn Cmax T 36% ;12/55;’:;;‘;3‘:32’“ otav
vakoé?vn AU_C (_) PREZISTA/prtovafipn, aAra
voro&ovn Cmin ND . , ,
) GUVIGTATOL TPOGEKTIKT] KAVIKT
VohoZ6vn Cmax > TapokoAovOnoT yio onueio
T0&IKOTNTOG 0Td OTLOVYO.
Davtavoin Bdoel Ocopnrikdv exTinoemv, 1o Suvictdtotl KAMvVIKN Topokolohinon
O&ukmddvn evioyopévo PREZISTA evdéyetor va KOTO T GLYYOPTNYNOT| TOV
Tpoapadoin ALENGEL TIC GLUYKEVIPADOELS AVTAOV TOV evioyvpévov PREZISTA pe avtd ta

AVOAYNTIKOV GTO TAAGLLO.
(avactod) tov CYP2D6 kovm tov
CYP3A

OVOAYNTIKAL.

ANTIXYAAHIITIKA ME BAXH TA OIXTPOI'ONA

Apoomipevovn
A1B1vvlo15TPadIOAN
(3 mg/0,02 mg pio
POpa TNV NUEPQ)

A9wvvrotoTpadioin
Nopebvopovn

35 pg/l mg pia popd
mv nuépa

Agv éyer peretn el pe
dapovvafipn/prrovafipn.

adwvvrootpodiorn AUC | 44%P
VA6 TPodIOA Crin | 62% P
al0vVAGTPOSIOA Cmax | 32% P
vopeBvdpovn AUC | 14%P
vopedvdpovn Cmin | 30% P
vopedvdpovn Crmax <> P

P e dapovvaBipn/prrovafipn

‘Otav 10 PREZISTA ocvyyopnysiton
HE €va TPOidV TOL TEPIEYEL
dpOCTIPEVOVT], GLVIGTATOL KAVIKT
TopaKolovOnom AOY® NG
SVVNTIKNG EPPAVIOTG
VIEPKOALOIOG.

SUVICTAOVTOL EVOALOKTIKEG 1)
TPOGHETES OVTIGLAANTTIKES LEBODOL
OTAV OVTIGCVAANTTIKG e Bdon Ta
010TPOYOVA GLYYOPTYOUVTOL LIE
PREZISTA xon pukpn 66on
prrovaipng.

Ot acbeveig mov ypNGILOTOLOVY
016TPoYOVa MG Bepameio OprOVIKNG
VITOKATAGTACNG TPEMEL VO,

T paKoAovfovvTaL KAVIKA Yo
OoNUElR OVETAPKELNG O1GTPOYOVAOV

ANTAT'QNIXTHX OIIIOEIAQN

Noaio&eykdin

Agv éyel pehetnOel.

H ovuyyopfiynon evieyvpévoo
PREZISTA kot voAoEEYKOANG
avtevdeikvotal.
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DOQXDPOAIEXTEPAXH, ANAXTOAEIX TYIIOY 5 (PDE-5)

TN ™ Bepamneio g

GTUTIKNG duGAELTOLPYiOG
ABavoeiin
Zilvtevaiin
TavtoAaeiin
Bapdevoeiin

Te pio pedétn aAAnienidpaonc?,
TapATNPNONKE GUYKPIGIUN GLOTIHOTIKY
€kBean 0N GLvTEVOQIAN pEe Xop1ynon
epana& 66omg othvtevaeiing 100 mg
pévo kat yoprynon epdmag 66omg 25 mg
olvtevapilng oe cuyyopiynon Le
PREZISTA ot pkpn d6om prrovaPipng.

O cvvdvaouds afoavagiing kot
PREZISTA pe pucpny d6om
prrovaipng avievdeikvutat (BAEre
napaypago 4.3).

H tovtdypovn yprion GAhov
OVAOTOAEDV POCPOIIEGTEPACTG
tonov 5 (PDE-5) yio tn Ogpaneio
™G OTLTIKNG SvoAettovpyiag e
PREZISTA cvyyopnyoduevov pe
pkpn d6on prrovafipng mpémet va
yiveton pe mpocoyn. Edv evdeikvuton
tavtodypovn ypnon tov PREZISTA
GLYYOPTYOOUEVOL LE LIKPT| dOOT
prrovoBipng 1e GIAVTEVOQIAD,
Bopdevapiin 1 Tovtodaeiin,
oLVIoTATOL 1] EPAmal 6001 TG
olvtevapiing va pnv vrepPoaivetl ta
25 mg o¢ 48 dpec, N epamos d06om
™g Papdevapiing va unv
vrepPaivet ta 2,5 mg oe 72 dpeg M
N epana d6omn TG TUVIOANPIANG va
unv vrepPaivet ta 10 mg og

72 dpsc.

INa ™ Bepaneia g

TVELUOVIKNG OLPTNPLOKNC

VLEPTAGNG
Zilvtevaiin
TavtoAaeiin

Agv éxovv peremOeil. H tavtdypovn
LPNON TG SIAVTEVOQIANG N TNG
TOVTOAQQIANG Yo T Bepameio g
TVEVLOVIKNG OPTNPLUKNG VITEPTACTG KO
mg dapovvafipng cuyxopnyoduevng pe
pkpn d6on prrovafipng propei va
aVENGEL TIC GLYKEVTPACELS TNG
ovtevapiAng 1 TG TaVIOAQPIANG GTO
TAGGLLOL.

(avactod) CYP3A)

Agev €xet texpnpuwbei 1 aopaing Kot
OTOTELEGHOTIKT SOGN TNG
olvtevapiing yo ) Oepameio g
TVEVLOVIKNG OPTNPLUKTG VITEPTAONG
oe ovyyopnynon pe PREZISTA kot
pukpn d6on prrovafipng. Ymopyet
avénpévn Thavotmro yio
avemBOUNTEG EVEPYELES TTOV
oyetifovtat pe cilvtevaeiin
(cvumephopBOVOUEVEOV OTTTIKMV
dwtapoydv, VTOTACNG,
TOPATETAUEVTG OTOONG KOl
GLYKOTNG). ZUVETMG,
OVTEVOEIKVLTOL 1] GLYXOPTYNOT| TOV
PREZISTA pe pukpn 66om
prrovaipng kot civievagiin otov
OVTH YPNOLOTOLELTO Y10 TN
Oepomeio TG TVEVUOVIKNG
aptplokng véptaong (PAEne
wapdypago 4.3).

Agv oLVIGTATAL 1] CLYYOPNYNON TG
TavtaAapiAng yuo ) Oepameio g
TVELUOVIKNG APTNPLOKNG VTEPTACTG
pe PREZISTA o pkpr| 66om
prrovaipng.

ANAXTOAEIZ ANTAIAX

MNPQTONIQN

Ouenpaloin
20 mg pia @opd v
nuépa

#3apovvapipn AUC <
#Sapovvapipn Cmin <>
#5apovvafipn Cmax <>

To PREZISTA cvyyopnyobpevo e
pkpn d6om prrovafipng propei va
ovyyopnynOel e avootoreic
avtAMog TpoTovioy yopig
TPOGOPROYEG TNG SOONG.
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KATAXTAATIKA/YIINQTIKA

Bovompovn
Khopoalemdn
Awlemapn
Eotafoldaun
drovpalenaun
Midalordun
(Topevepkd)
ZoAmdépun

MwbaloArdun (amd
GTOMOTOC)
TpraloAdun

Agev €yovv peremBei. Ta
KOTOUGTOATIKA/OTVOTIKG petafolifovtal
extetapéva ond 1o CYP3A. H
ovyyopniynon pe PREZISTA/prtovafipn
UTOPEl VO TPOKOAESEL [l LEYOAT avénom
GTN GLYKEVIPWOGT QVTAOV TOV POPUAKOV.

Edv n mopevepikn pidaloidapn
ovyyopnyeitar pe PREZISTA
oLYYoPNYOULEVO L LiKkpr dOoN
prtovafipng purnopel va mpokarécet po
HEYOAN a0ENOT 6T CLYKEVTPWOOT QLTS
g Peviodialenivne. Aedopéva amd
TAVTOYPOVI XPTON TOPEVTEPIKTG
H0aloAGUNG pe GALOVE OVAGTOAEIG
TPOTEACTG VTLOSEIKVHOLV oL TOov
avénon ota enineda ™G daloAdung 6to
mAdopa Kotd 3-4 popéc.

ZUVIGTATOL KAVIKT] TOpaKOA0VONoN
Katd t cvyyoprynon PREZISTA
LE QUTA TO KOTOOTUATIKG/VTVOTIKG,
Kot Oo Tpénet va eEetaletan To
EVOEYOLEVO YAUNAOTEPTG OOONG TOV
KOTOGTUATIKOV/VTVOTIKAV.

Edv n mopevepikn pidaloidapn
ovyyopnyeitar ue PREZISTA pe
ppn d6on prrovafipne, KATL TET010
Oo mpénel va mpaypotonoeitat og
povada evtatikng Oeponeiog (ICU)
1N G€ TOPOLOIEG GLVONKEG, Ol OTOlEg
drac@oriovv oTeEV KAMVIKN
TapaKoAovONoN Kot KOTIAANAO
0TPKO YEPIGUO GE TEPITTOON
OVOTVEVOTIKNG KOTOGTOANG KOUT
TOPATETAUEVTG KOTOOGTOANG. Oa
npénel vo e€etdleTal n TpocapLoYn
™G 660mg g daloAdpng, sdKA
OTOV YOPTYOUVTOL TEPLGGOTEPES ATO
pla epdmag d6oeig prdalordunc.

PREZISTA pe younin 66om
prrovafipng pe tprafordun n and
oTONOTOC HdACOAGUN
avtevoeikvutot (PAEme
napaypago 4.3).

OEPAIIEIA T'TA THN ITPOQPH EKXITEPMATIXH

Aamo&etivn Agv €xet pehetnOet. H ovyyopfiynon evicyvuévov
PREZISTA pe damo&etivn
avtevogikvoTal.

OYPOAOI'TKA ®PAPMAKA
Decotepodivn Agv éyel pehetnOel. Xpnon e TpoGoy.
ToMpevacivn opakorovdnote Tig avemBOunTeg

EVEPYELES TNG PEGOTEPOOIVIG 1 TNG
coApevacivng, pmopel va etvat
aropaitnt peiwon g d6ong g
©£00TEPOSIVIG 1 TNG COMPEVOTIVIG.

oynua (BAére mapdypaeo 4.2 Aocoloyia).

"Eyovv mpaypatoromfei peréteg pe 86ceig dapovvaPipng tKpoTepes amd T GUVIGTOUEVN 1| 1LE SLPOPETIKO F0GOAOYIKO

H omoteleopatikotnra kot acpdieta g xpnong tov PREZISTA pe 100 mg prrovafipng kot orotovdnmote dArov HIV

PI (m.y. pocapmpevafipn kot tirpovafipn) dev Exel tekunprwbel oe acbeveig pe HIV. Zopewva pe tig ioybovoeg
Oepamevtikéc KatevOVVTAPLES YPAUUES, YEVIKA dev cuvicTdton 1) ST Oepameio pe avocTOAElG TpMTEAONC.

46 TovipétnTa, KONON Kot yorlovyia

Kvnon

H peiémn mpaypotomombnke pe povpopikn dtoompo&ihikn tevoeofipn 300 mg pio gopd v nuépa.

Q¢ yeVIKOG KavOvag, OTAV AAUPAVETOL 1] OTOQOGCT) VO ¥PNCILOTONO0VV OVTIPETPOTKOT TOPAYOVTES Yia
T Bepaneia AoipmEng amd tov 10 HIV o€ éykveg yuvaikeg Kol Katd cuvEnela yio va petmbel o
kivovvog kdBetnc petddoonc tov HIV 610 veoyvo, mpémet va Aapfdavoviat voymn to dedopéva omd
mePapatolmo Kabmg Kot 1 KAVIKNY eumelpio o€ £YKLEC YUVOIKEGS.

Agv vrapyovv emopkeic kol Kol eheyyoueveg peaéteg yo tnv Exfoaocmn e khinong e dapovvaPipn oe
£yxveg yovaikes. Meléteg oe (o dev katédel&av aueosg emPrafeis eTdPAGELS GTNY EYKLUOGVVT,
otV avamTuén Tov gUPPVOL, GTOV TOKETO N OTN UETAYEVVITIKN avamTuén (PAéme mapdypaeo 5.3).
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To PREZISTA cuyyopnyovuevo Le pikpr 60on prrtovafipng Tpémet va ¥pnoiponoteital Kotd
SLapKELN TNG EYKVHOGVUVIG LOVO €AV TO eVvOeYOLEVO O0pELOC avTioTaOpilel Tov TBavo kivovvo.

OnAaopog
Agv glval yvootd edv n dapovvaPipn ekkpivetol oto avBpamivo yaia. Merétec o€ apovpaiovg

éoe1&av Ot 1 dopovvafipn exkpivetal oto yoAa kol o vymid eninedo (1.000 mg/kg/Mmuépa) odonynoce
6¢€ ToEIKOTITA GTOVG ATOYOVOUC.

E&oattiag ¢ mbavotrag avemBiuntov evepyeldv ota Bpéen mov nidlovv, ot yovaikeg Tpémel va
AdPovv odnyieg va pun Onidcovy av Aappdvovy PREZISTA.

IIpokeévou va amoeevydei n petadoon tov 100 HIV 6to Ppépog, cuvictdtor ot yuvaikeg wov {ovv e
tov 10 HIV va unv nAdlovv ta Bpéen tovg.

Tovwotnta

Agv vrapyovv dtabéoipo dedopéva oe avBpamovg yio T dpdomn ¢ dapovvaPipng ot yovipdtnra.
Agv vmpée enidpaocn 610 (evydpmua 1 6T YoviuoTTo 6€ apovpaiovg pe Bepaneia dopovvaPipng
(PAéme mapdypago 5.3).

4.7 EmOpacelg 6Ty tKAvOTITO 001]YN61)G KOl EPIGHOD Py avi|PaToY

To PREZISTA o€ cuvdvacuo e prrovofipn dev £yt kopio 1| (€L aoNUavTN EXIOPOCT) GTNV
KavOTNTA 00NYNONG Kol YEPICUOD punyovnpatov. Qotdco, £xel avaepepdei {aAn oe pepikovg acbeveic
Katd tn ddpketn g Bepaneiog pe aywyég mov nepieiyav PREZISTA cuyyopnyoduevo pe pikpn d6om
prrovoPipng kot owtd Tpémel va Anedei vwdym 6tav eKTIUATAL 1] TKOVOTNTO TOL 0.60eVODS Yo 001 ynom
Kot YEPoUo punyavnuatov (PAére mapdypapo 4.8).

4.8 AvemOounteg evépyeleg

20VoyT) TOL TPOPIA OOQGAELOG

Kotd ™ didpkela tov mpoypdappatog kKAvikng avantuéne (N=2.613 acbeveig pe mponyoduevn
gumelpio og Oegpamneio o1 omoiol dpyioay Oepaneia ue PREZISTA/prrovafipn 600/100 mg dvo @opéc
mv nuépa), 51,3% tov atdpov eppdvicav pio tovAdyiotov avemBountn evépyeta. H cuvoiikn péon
duapkela Bepaneiog yio Tovg aceveig tav 95,3 efdopddeg. Ot o cvyvég avemBOUNTEG EVEPYELEG TTOV
avoEEPONKAY e KAMVIKEG PEAETEC Kol 0 aBOPUNTES avapopEc lvart dtdppota, vovTtio, eEavonua,
KePaAaAyia kot Epetoc. O mo ovyvég coPapés avemBounteg evépyeleg eivar ofegio veppikn
OVETAPKELD, ELPPOYILO TOL HVOKOAPIIOV, PAEYHOVAIEC GUVOPOLO CVOGVUGTAGTG TOV 0LVOGOTOUTLKOV,
Opoppomnevia, ooteovékpmaon, ddppota, NTaATITION Kot Tupesia.

Zmv avdivon tov 96 gfdopddwv, To Tpoid acpdieiag Tov PREZISTA/prrovafipn 800/100 mg pio
@opa TV NuEpa o€ acbeveig mov Adupavay Tpdt eopd Bepameio Tay TAPOUOLO UE TO TPOPIA TOL
dwmotobnke pe PREZISTA/prrovafipn 600/100 mg dvo gopéc v nuépa o€ acbevels pe epmeipio
o™ Oepameia, kTG amd TN vovTio Tov topatnpninke o cuyva oe acbeveic mov Adufavay TpdT™
@opa Bepaneia. AvTo yopaknPLoTaY amd vouTio NG £VIaons. Aev EVIOTIGTNKAY VEQ ELPILLOTO
aceolreiag oty avaivon tov 192 gfdouddwv ce acbeveic mov Adupovay Tpmtn eopd Oepamneia,
6TOVG 0ToioVe N péon oidpketa Oepameiog ue PREZISTA/prrovafipn 800/100 mg pio @opd v nuépa
ntav 162,5 efoopnddes.

ZVYKEVTPOTIKOG KatdAOYos avemBOunTmVv evEPYELDV GE TivaKa

Ot avemBOuNTEC EVEPYELES AVAPEPOVTOL OVA KOTYOPia/opyavikd GUGTNA Kot GuyvoTnTa. Evtog kdbe
Katnyopiag ouyvotntag, ot avembounteg evépyeleg mapatifevral Katd Oivovsa celpd coPapdtnrag.
Ot xatnyopieg ocvyvotntog opiloviar wg e€Ng: ToAd cuyveég (= 1/10), ouyvég (= 1/100 éwg < 1/10), oyt
ovyvég (2 1/1.000 émg < 1/100), omdvies (= 1/10.000 émg < 1/1.000) ko pun yvootég (1 cuyxvotnta 6gv
umopel va extiundei pe Pdon to dtabécipa dedopéva).
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AvemOvunteg evépyersg mov wapatnpibnray ue T dopovvafipn/pitovafipn o€ KAIVIKES UEAETES KO UETA

™V KDKAOQOpPIo TOD TPOIoVTOS

Koammyopio/opyaviko cootnua katd
MedDRA
Katnyopio cuyvétrog

AvemBOunt evépyeia

Ao éeis kol mopooitwoels

OY1 GLYVES

£€pmng amhog

A1atopoyég Tov oLUOTOINTIKOD Kol TOD ASUQPIKOD GOOTHUATOS

oY1 CLYVEC

omvieg

OpouPorevia, ovdetepomevia, avarpio, Aevkomevia

avénuévoc aplfudc NovoOPIA®V

A1atopoyéc Tov 0VoTOTOINTIKOD GVOTHUOTOS

oY1 CLYVEC

OAEYLOVAOOEC GUVOPOLO AVAGVGTACTG TOV
OVOGOTONTIKOV, vrepevoicinaia (o @AapuUOKO)

A1070p0YES TOV EVOOKPIVIKOD GUTTIUOTOS

OY1 GLYVES

VoBVPE0EIGUOG, aVENUEVT] BuPE0EIBOTPOTTOC OPLLOVT|
oiloTOC

Aozopoyég tov petoforiguod ko s Opéyng

GUYVEC COKYOPMONG SN TNg, VIEPTPryAvKEPLOALia,
vIEPYOANGTEPOLILLiD, VITEPAMTTIOAL L0

Ol GUYVEG ovpikn apBpitida, avopetia, petmpévn 0pesn, HEWUEVO
cOUOTIKO Bapog, avénuévo copatikd Bapog,
VIEPYAVKALLLI, OVTOYN OTIV WVGOVAIVY, LELOUEVT
VYNANG TUKVOTNTOC MTOTTPMTEIVY, avEnpévn 0peln,
moAvOWyio, awénuévn yorlaktikn debdpoyovaon Tov
OilOTOC

Poy1oTpikég O10TOPOYES

GUYVEG admvia

oY1 CLYVEC KOTAOAYN, ATOTPOCAVATOMGLOC, (YOG, OLTUPYT
VIVOVL, AVAOUOAL OVELPO, EQLAATES, LLELMIEVT YEVETNOLO
opun

omdvieg GLYYVLTIKN KATAGTAOY, LETOPOAN d1dbeonC, avnouyio

A1aT0poyéC ToL VEVPIKOD OVTTIUATOS

GUYVEG

KepaAodyio, Tepipepikn vevpordOeia, LoAn

oY1 CLYVEC AnBopyoc, mapatcOncia, vracOncia, Svcyevacia,
dlTapayn oTnV TPocoy, SLGAELTOLPYIL TNG LVIANG,
VITVNALYL

omdvieg GLYKOTY|, OGO, 0yELGia, dtoTapayr ToL PLOLOY TOL
VITVoL

OpBoluxés draropoyés

oY1 CLYVEC VIEPULUIO TOV EMTEPLKOTA, ENpoPOaA il

omdvieg OTLTIKT) O10TAPOYN

Araropoyéc tov wtog kot Tov AafopivBon

oY1 GLYVEC | iAtyyoc

Koporareg orotopoyes

O)L GUYVEG Euppaypo Tov pvokapdiov, otndayyn, mtapatetopévo QT

GTO NAEKTPOKUPOIOYPAPN O, TOXVKOPIIOL
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omdvieg

o0&V Euepaypa Tov pookapdiov, preforoufikn
Bpadvkapdia, aicOnuo TOAUDY

Ayyeroxég drotapoyés

Sy ovyvég |

vréptaon, EEayn

A1070p0YES TOV AVOTVEVTTIKOD GVOTHIATOS, TOV Bwpako, kol Tov pueaobwpdxiov

oY1 CLYVEC dvomvola, Pryas, eniotaln, epeblopdc Tov Aol

omvieg pwdppola

A1070p0YES TOV YATTPEVTEPIKOD

TIOAD GUYVEG ddppota

GUYVEC €UETOC, VOTia, KoMK dAyoc, avénuévn apvidon
aipatoc, dSvomeyia, didtaon g KOtag, HETEMPIGIOC

OY1 GLYVES TOYKPEOTITION, YOOTPITION, YOTTPOOIGOPAYIKY|
TaAvdpoun o, apmoNg GTOHOTITION, 0KOVGLN
nmpoomdein yia EUETO, ENpocToltia, KooK duvspopia,
duoKOIMOTNTO, AVENUEVT] MTTACT), EPVYT], CTOUOTIKN
dvoarsOnocia

omdvieg OTOLOTITION, OUATELEDT), YEMTION, ENPA YEIAN,

EMiyp1oTn YADGGOO

A1070p0yES TOL NTOTOS KOL TV YOAPOPDV

oUYVEG

oY1 GLYVES

oVENUEVN OAOVIVIKT CULLVOTPOVGPEPACT

NTATITION, KUTTOPOAVTIKH NTATITION, NTOTIKY GTEATMON,
NTATOUEYAALD, QVENUEVT] TPAVGOAUVAGT], ALENUEV
OOTTOPTIKY OUVOTPAVOQEPACT], LENLEV YOoAEPLOPIv
aipatog, OVENUEVT] OAKUATKT G®OGOATACT] OiLATOG,
avEnuévn Y-yYAOUTOULAOTPAVGPEPAOT

Araropaoyéc Tov dEpUATOS KOl TOD DITOJOPLOD

10700

oUYVEG

OY1 GLYVES

omdvieg

HN YVOOTEG

eEhvOn o (mov mephapPavel KnAOMOEG,
KNAOoPAATIOMSEC, PAATIOMOES, EpLONUATOIES KOt
Kvnopmoeg e&avonua), kKvnopog

ayyelooidnua, YEVIKELUEVO eEAVOT L0, aAAEPYIKN
depuotitida, kvidwon, Eklepa, epvnua, vrepiopmon,
VUKTEPIVOL 1OpMTEC, aAmTEKID, aKuT, Enpodepyia,
UEALYXPOOT TV VOYLDYV

DRESS, ocvvopopo Stevens-Johnson, ToAdpoppo
epOON U0, deppatitida, GUNYUATOPPOTKY depuaTitidn,
Pr&PN déppatog, Enpodeppia

To&IKN EMOEPUIKT VEKPOAVOT, 0&gia YevikevéEVN
gEavONUOTIKN PAVKTOIVOON

A1070p0YES TOV HDOTKEAETIKOD TVOTHUOTOS KOL TOD GUVIETIKOD 10TOD

OY1 GLYVES

omdvieg

LLOAYi0, OGTEOVEKP®GT), LVTKOT OG0T, LUTKN
advvapio, apBpadyia, dAyog og dkpo, 0GTEOTOP®OT),
ALENUEVN KPEATIVIKT] POCGPOKIVACT TOL OILOTOG

HLOCKEAETIKY dvuakoyio, apBpitida, Svokapyio Tov
opBpdoewv
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A1070p0YES TWV VEQPWY KOL TWV 0VPOPOPDY 00V

oY1 CLYVEC ofela veppikn avemdpKeLd, VEQPIKT OVETAPKELX,
veppohBioomn, avENUEVT KpEOTIVIVY QULLOTOG,
TpwTEIivovpia, yorepudpvovpia, ducovpia, voktovpia,
ovénpévn TosoTNTA VPOV

OTAVIEG LEL®UEVT VEQPIKT] KAOBapoT KpeaTvivig

omdvieg veQPoTadEL €K KPLSTAAAMVE

A1aT0p0yEC TOV OVATOPOYWYIKOD GOOTHUGTOS KOL TOV HOOTOD

OY1 GLYVES | GTLTIKN OVGAEITOVPYIO, YUVOIKOUOOTIOL

Tevikég d10Topoyé Kol KaTooTATELS THS 000D YOPHYNONS

oUYVEG e€acBévion, KOTmon

O)L GUYVEG nopedia, Bwpakikd GAyoc, TePLPEPIKO oidnua, oicOnua

Kakovyiog, aicOnon Beppov, evepebiototnTa, AAYOG

OTAVIEG piyn, Un evcloroyikn aicnon, Enpwon

§ avemBOUNT™ EVEPYELD TOV EVTOTIGTNKE UETA TIV KUKAOPOPIO 6TV ayopd. ZOpemva Le Trv Kotevduveiplo odnyia yuo
mv Hepidnyn tov Xopoxtnpiotikdv tov [poidvtog (Avabedpnon 2, Zentépppiog 2009), n cuyvotnto autig Tng
avemOuUNTNG EVEPYELOG UETA TNV KVKAOQOpPio otV ayopd mpocdiopiotnke pe ) yprion tov «Kavova tav 3».

TIeprypaon smdeyuévav avemBountwyv eVEPYEIOV

EécvOnua

e KAMVIKEG peAETeG, To eEAVOMLO NTa KVPImE N0 £G LETPLO, GLUYVA ELPAVILOTAV EVIOC TOV
TPAOTOV TEGGAPOV ERSOLAdMV Bepameiag Kot omokabioTaTo LE T GLVEXIOT TG YOPNYNONG. X
TEPMTOGELG coPapnG dEPUATIKNG avTidpacng PAETE TV Tpogwdonoinen oty Tapdypoeo 4.4.

Kotd ™ didpkela t1ov kKAWIKod Tpoypappatog ovamtuéng e parteykpafipng oe acOeveic pe
mponyovuevn eumelpia og Oepameia, eEavOnua, aoyETm VITOITIOTNTAS, TAPATNPNONKE TO GLYVE He
oynuata wov mepteiyav PREZISTA/prrovafipn + paiteykpafipn oe ouykpion pe ekeiva mov
nepleiyav PREZISTA/prrovafipn yopig porteykpofipn N parteykpafipn xwpig
PREZISTA/prtovafipn. To £dvOnua mov Bewpndnke omd tov epeuvnth 0TL TovV
QOPUAKOEEAPTAOUEVO TOPOVCLAGTNKE GE TAPOLUOLN TOG00TA. Ta Toc0oTd TOV ££avONLLATOG TOV
TpocapuooTKoy oty £kfeon (6hov tov artiodoyidv) ftav 10,9, 4,2, kot 3,8 ava 100 avOpwmoét,
avtioTtorya, Kot yio o eapuakossaptopevo eEavinua rav 2,4, 1,1, kot 2,3 avd 100 avOpomoét,
avtiototrya. Ta eavOnuata mov mapatnpninKoy e KAVIKEG LEAETEG MTAV NG £WG HETPLOG
cofapotrag kot dev odnynoav o dakonn g Bepaneiog (PAéne mapdypapo 4.4).

Merafolixéc mopauetpor
To copotikd Bépog kot ta enineda TV Mmidiov Kot TG YAvKOING 610 aipa evogyetol va owénbodv
Katd T didpkela TG avtipetpoikng Oepanciog (PAEne Tapdypogo 4.4).

Mbvooreletikég diatopoyés

AvEnuévn CPK, poaiyia, poooitida, kot omdvia pafdopvorvcn éxovv avapepbel pe n xpnon
OVAGTOAEMV TNG TPOTEACTG KOl IOI0UTEPA, GE GLUVOVAGO LLE VOUKAEOGIOIKOVE OVOGTOAEIG TNG
avAGTPOPNG LETOYPUPACTC.

"Exovv avaeepbel mepiototikd 00TEOVEKPOGNC, 1010iTEPH GE OGHEVEIC LLE YEVIKA OVAYVMPIOUEVOLG
TaPAyoVTEG KIvOUVOL, Tpoympnuévn voso HIV 1 pakpoypdvia ékbeom 6€ cuvOLAGUEVT OVTIPETPOTKN
Oepaneia (CART). H cuyvotnta avtig eivan dyvoot (BAéne mapdypago 4.4).

DLeyuovmwdes aOVOPoLO avooHETATHS TOD GVOCOTOITIKOD

e aoBeveig pe Aoipmén HIV pe coPapn avocoroyikn avemdpkeio Kotd Tnv Evapén g
cuvdvaouévNs avTpetpoikng aywyns (CART), evdéyetorl va eupovictel GAEYHLOVAONG 0vTidpOoT GE
OCVUTTOUOTIKEG 1] VITOAELUUOTIKEG EVKOPLOKEG AOUMEEIC. AvTodvoceg dtoTapayég (0mme 1 vOoog Tov
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Graves Kot 1) avtodvoon nroTitidn) Exovv eniong avaeepbel. Qo1dG0, 0 AVAPEPOUEVOS YPOVOG MG
™V évapén eivar mepLocOTEPO PETAPANTOS KOt OV TA TOL YEYOVOTA UTOPEl Vo GUUPBOVY TOAAOVC PNVES
petd v évapén g Beponeiog (PAéne mapdypopo 4.4).

Awoppoyio oe aipopilikodg 0o0eveic
Ymhpyovv avagopEc ovENUEVNS avTOLOTNG apoppayiog o€ atpoPiikons acbeveig mov Aapfdavovy
AVTIPETPOTKOVG OVOOTOAELG TG TpwTEdoT (BAETE Tapdypapo 4.4).

Howdwrpikde mAnBucudg

H a&iohdynon g acedielag o mardiatpikong acheveic Paciletal otnv avilvon Tov dedopuévoy

aciielag otic 48 efdouddeg and tpeig dokiuég Daong 1. A&iodoynOnkoay ot axdlovBotl mAnbvouoi

acBevov (BAEne mopdypapo 5.1):

. 80 maudrorpikoi acBeveic pe Aotuwén HIV-1 ko epmeipio pe avtipetpoikn Oepameio niikiog amod
6 éw¢ 17 etdv Ko copatikov Bapovg tovidyiotov 20 kg mov élafav diokio PREZISTA pe
ppn 6001 prrovafipng 600 Popég TV NUEP G CLVOVAGUO LE GALOVG AVTIPETPOTKOVG
TOPAYOVTEGS.

o 21 mondraTpikoi acBeveig pe Aoipwén HIV-1 ko epmepio pe avtipetpoikn Oepaneio, nitkiog
amo 3 ¢ < 6 e1dv kot copatikov Bapovg 10 kg émg < 20 kg (16 cvpuetéyovec amod 15 kg £mc
<20 kg) mov érafav mocipo evaumdpnue PREZISTA pe pikpn 06on prtovofipng Vo gopég tnv
NUéEPa 6 GLVOVOGHO UE AALOVG AVTIPETPOIKOVG TOPAYOVTEG.

o 12 mondatpucoi aoBeveig pe AoipmEn HIV-1 mov dev giyav Aapet aviipetpoikn Beponeio oto
mapelov nAkiog omd 12 €ng 17 e1dv Kot copotikov fapovg tovidyiotov 40 kg ot omoiot
éhaPav dwokio PREZISTA pe pukpn 86om prrovofipng pic gopd v nUEPL 6€ GLVILOCUO L
GALOLG avTIpETPOTKOVG Tapdryovtes (PAEme mapdypapo 5.1).

2UVOMKA, TO TPOPIA TNG AGPAAELNG GE VTOVG TOVG TOSIOTPIKOVG aoOevelg Tav TapOUOL0 HE QVTO
oV TopaTNPHONKE oTOV EVIALKO TANBVGUO.

Alot g1dkol TAnBvopoi

Aaobeveig ue tavtoypovy roiuwln ue 10 s nrotitioos B xau/n e nrotitidog C

Avdpueoa og 1.968 acbeveig mov giyav eumeipia pe Bepaneia mov erapupavayv PREZISTA
ouyyopnyovuevo pe prrovoPipn 600/100 mg dvo opéc v nuépa, 236 acbeveig siyav tavtdypovn
Aotpwén nratitdag B 1 C. O acBeveic pe tavtdypovn Aoipwén tav mo mbavo va £xouv katd TNy
gloaymyn ot Bepoameio Kol TpoepyOpeVEG amod T Bepaneio AVENCELG NTATIKNG TPOVOAUIVACTC O
oyéom e oTovg ToL OV glyav xpovia 1oyevi nratitido (PAéne mapdypogo 4.4).

Avapopd mBavoroyovueveoV avemBOUNTOV EVEPYELDY

H avoapopd mBavoroyoduevemy avemiBountmy evepyeumdy HeTd amd T Yop1yNnom Adelc KuKAOPopiag
TOL QPOPUAKEVTIKOD TPoidvTOog elvan onpavtikn. Emtpénet ) cvveyn mapakorlovdnomn e oyéong
0PEALOVC-KIVODVOL TOV QOPHOKEVTIKOD TPOTOVTOG. ZnTeital and Tovg enayyelpatieg vyeiag va
avaPEPOLY 0TOIEGONTOTE TBUVOLOYOLEVEG avemBOUNTEG EVEPYELEG PEG® TOoV EBvikoy Opyavicpon
DQapudxmv, Mecsoyeiov 284, GR-15562 Xohapyog, ABnva, TnA: + 30 21 32040337, Iotoétomog:
http://www.eof.gr, http://www.Kkitrinikarta.qgr.

49 Ynepdocolroyia

H epmepio amd o&eio vrepdocoroyia pe PREZISTA cuyyopnyoduevo pe pikpn 86om prrovafipng
otov avOpmmo sivar mepropiopévn. ‘Exovy yopnynel pepovopéveg d6ceig £mog kot 3.200 mg
dapovvafipne og moGIHo didAvpe povn g Kot Emg kot 1.600 mg dapovvafipne oe popen| diokionv o
cuvdovooud pe prtovafipn o vyieic eBelovtég ympic SVOUEVEIG CUUTTOUOTIKEG EMOPACELG.

Agv vapyel GLYKEKPLUEVO 0vTidoTo Yia TV vepdocoroyia pe PREZISTA. H Ogponeio g
vrepdocoroyiag pe PREZISTA amoteleital and yevikd vTOSTNPIKTIKG LETPA TOV TEPIAAUPAVOLY TNV
mapakorlovinon Tov {OTIKdV onueiov Kot TG KAMVIKNG Katdotaong Tov acbevods. Emedn 1
dapovvafipn decpevetar og VYNAS TOG0GTO OTIG TPWTEIVES, dgv Bempeitan TOavo N apokdOapon va
glvatl @EEAUN GTN OCNUOVTIKY OTOUAKPVVOT] TNG OPUCTIKNG OVGIOGC.
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5. DPAPMAKOAOI'TKEX IAIOTHTEX
51 ®@appoxodvvopikis 1010TNTES

DopuaKobepamevTIKy Kot yopio: AVIUiKE Yol GUGTNUOTIKY XPNON, AVAGTOAEIC TPOTEACNC, KOOKOG
ATC: JO5AEL0.

Mnyavicpdc dpdong

H dapovvafipn eivar évag ovacToAéag TOV SUEPIGHOD KoL TNG KATOAVTIKTG OpAoT|G TNG TPOTEACTG
HIV-1 (Kp 4,5 x 102M). Avactélderl ekhekTikd ) 6y6on v Kodikoromuévay ard tov HIV
Gag-Pol moAvnpmteivdv 6To LOAVGUEVE 0td TOV 10 KOTTOPO, OTOTPETOVTAS E OLTO TOV TPOTO TO
GYNUOTICUO DPIU®Y LOAVGUOTIKOV COUOTI®V TOV 100.

Avtuikn dpdon in vitro

H dapovvafipn mapovcidlel dpdon EvavTl EpYacTNPLOK®Y GTEAEXDY Kol KAVIK®V OTOLOVOOEVT®MV
otedeymv Tov HIV-1 ka1 epyactnplaxodv otekeydv tov HIV-2 o€ 0&€wc poAvopéveg oepéc
T-kKuttdpov, o povomTupNVe KOTTOPN TOV AVOPOTIVOL TEPLPEPIKOD OULLATOG KOl GE avOpOTLVA,
povokbvTTapa/pokpoedaya e didpeoeg tipég ECso mov kopaivovton amd 1,2 £og 8,5 nM (0,7 £mg
5,0 ng/ml). H dapovvafipn sueavilel avruixy dpactnpiotro in Vitro évavit evpémg @acpatog
TPOTOYEVOV Omopovmbévtav oteleymv g opnddoc M tov HIV-1 (A, B, C, D, E, F, G) kot g
opdoag O pe tpég ECso va kopaivovton and < 0,1 éwg 4,3 nM.

Avtég ot Tipég ECsp etvan moA0 pkpdtepeg tov 50% g cuyKEVIP®ONG KUTTAPIKNG TOEIKOTNTAG TTOV
Kopoivetot and 87 uM émg > 100 uM.

Avtoym
H in vitro emtoyn 10v avBektik®v ot dapovvaPipn amd tov apyéyovo tomo HIV-1 Aoy

mapoateTapévn (> 3 £m). Ot ertdeypévol 1ol fTav avikavol vo avamtuyfodv Tapovcio GUYKEVTPOGEDY
dapovvafipng dve Tov 400 nM. Emideypévor 101 o€ avtég T1g ouvOnKeg Kot o1 omoiot Tapovsialay
pelmpévn evarstnoio ot dapovvafipn (evpog: 23 - 50-popéc) mapovciacay 2 £mg 4 VTOKATUCTACELG
apvoEEmV 010 Yovidio g mpwtedons. H petopévn evaistncio otn dapovvafipn twv 1dv mov
avaodeiydnkav and to meipopa emAoync dev umopovoe vo eEnyndel and v epuedvion avtOv TOV
UETAALAEEDV TNG TPOTEACTG.

Ta 6edopéva KAVIK®V doKiumv omd acbeveic pe mponyobuevn sumeipia pe avipetpoikn Oepomeio
(perétn TITAN kot cuykevipotikn avaivon tov peretdv POWER 1, 2 kot 3 kot tov peketdv
DUET 1 ko 2) €de1&av 6t1 1 1odoyikn avtandkpion oto PREZISTA cuyyopnyobuevo pe pkpn 6o
prrovaPipng peimdnke dtav 3 M| mepiocotepec Metarlalelg Tyetilopeveg pe AvOektikdtnra (RAMs)
g dapovvaPipne (V111, V32I, L33F, 147V, IS0V, I54L 1 M, T74P, L76V, 184V ko1 L89V) rav
TaPoVoEG KOTd TNV Evapén 1 6tav avtég avortuydnkay katd ) didpkeia g Bepamneiog.

H av&avopevn molhamAdoto, petaBoAn g apytkng Tung g dapovvafipng otnv ECso (Fold Change,
FC) oyetiotke pe petodpevn 10A0YIKN AVIOTOKPLOT). AVOyvopIioTIKoy [0 KOTOTEPT KOl AVAOTEPN
KAk dtokom Twv 10 kot 40. Ta amopovebévta otedéyn ne Tywég FC < 10 katd v évapén eivar
gvoiocOnta, to amopovobivia otedéym ue tiuég FC > 10 éwg 40 Exovv peiouévn evaicinocia, to
amopovmbévta otedéyn pe Tywég FC > 40 givar avBektikd (PAéne KAvikd amotedéopota).

Ot 101 IOV amopovmdnKay and acbeveig mov émalpvav PREZISTA/prrovafipn 600/100 mg dvo @opéc
TNV NUEPO KOl TOPOVGIOCAY 1OAOYIKT OTOTLYI0 LEGE® VTOTPOTNG, Ol OTOI0L TAV gVvaicOnTOL TNV
Timpavafipn otnv évapén, mopéuevay evaictntotl oty timpavafipn petd tn Bepaneia, ot
GUVTPINTIKY TAELOYNPL0 TOV TEPITTAOCEWDV.

O yaunAdtepot pubuoi epedviong avlektikov 100 HIV mapatnpodvior oe acbeveig mov dev £yovv

Tponyovpevn eumelpia omd Bepameio pe avTipeTPoikd papLaKa, ot 0moiot AapBAvouy Yo TpdTN popd
dapovvafipn oe cuvdvacud e GAAL UVTIPETPOTKO QAPLOKAL.
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O mapokdto mivakag delyvel TNy avamtuén tov petoAldéemv e tpmtedong HIV-1 kot v andieio
¢ evaucOnoiag otovg avactoleic g mpwtedong (PI) o 0hoykég amotvyiec ota TEAMKE onueio TV
peretcv ARTEMIS, ODIN won TITAN.

ARTEMIS ODIN TITAN
EBdoudda 192 EBdoupdoa 48 EBdoupdoa 48
PREZISTA/ PREZISTA/ PREZISTA/ PREZISTA/
prtovafipn prtovafipn prtovafipn prtovafipn
800/100 mg 800/100 mg 600/100 mg 600/100 mg
pio popd TV plo eopd v Nuépa 500 popég v 500 popég v
nuépa N=294 nuépa nuépa
N=343 N=296 N=298
ZuvoAKkog apBpog 55 (16,0%) 65 (22,1%) 54 (18,2%) 31 (10,4%)
LOAOYIKGOV 0moTUY IOV, N
(%)
Aocbeveic mov 39 (11,4%) 11 (3,7%) 11 (3,7%) 16 (5,4%)
VITOTPOTLAG OV
Aocbeveic mov dev 16 (4,7%) 54 (18,4%) 43 (14,5%) 15 (5,0%)

KOTESTAANGOV TOTE

Ap1Bpdc acBevdv e oAoYIKN amoTuyia Kol GUVOVAGUEVOVG YOVOTLTIOVG otV Evapén/oto Téhog TG Bepameiag,
1oV avéntoEav petodhatelc” oto Tehkd onueio, n/N

Kopieg (peifoveg) 0/43 1/60 0/42 6/28
petarrha&erg PI
Pl RAMs 4/43 7/60 4/42 10/28

Ap1O1OG 000evdV PE 10AOYIKN ATOTVYI0 Kol GLVIVAGUEVOLS PAIVOTLTTOVG GTNV Evapén/oTo TEA0G TG Bepameiog,
mov £de1&ov andAeia TG gvatodnciog o avactoAeic g tpwtedons (PI) oto tehikd onpeio o oyéon pe v
évapén, n/N

Avootoréog TpeTEGONS

(P1)
dapovvafipn 0/39 1/58 0/41 3/26
apmpevaPipn 0/39 1/58 0/40 0/22
atalovafipn 0/39 2/56 0/40 0/22
wdwofipn 0/39 2/57 0/40 1/24
homwvaBipn 0/39 1/58 0/40 0/23
caxovwvafipn 0/39 0/56 0/40 0/22
TimpavoPipn 0/39 0/58 0/41 1/25

AlyopiBpog TLOVR censored ywpic 1ohoykn amotuyio Bacicuévog oe HIV-1 RNA <50 avtiypapo/ml, ektog omd
perét TITAN (HIV-1 RNA < 400 avtiypoaga/ml)
B catéoyor IAS-USA

AwoTovpodpevn avioyn

H tym FC g dapovvafipng ntav pikpotepn tov 10 yio to 90% tov 3.309 kKAvikd amopovobévioy
OTEAEXDV TOL NTaY avOeKTIKA otV aumpevaPipn, ataloavafPipn, wvowvaBipn, Aomwvafipn, vedpvaBipn,
prrovafipn, cokovvafipn kovy otny timpavaPipn, KoTadetkviovtag 0Tt ot 101 1oL £XOVV OVTOYT
610G MEPLocOTEPOVG Pls, mapapévouv gvaicOntol ot dapovvafipn.

2116 1Aoyikég amotuyieg e uerétng ARTEMIS dev mapotnprdnke d106Ttavpoduevn ovToyr Le
dAhovg avaotolreic g Tpmtedong (PIs).

Khlwwd omoteAéonoro

EvnAiceg aoBeveic

T to amoTeAéS T TOV KAMVIK®V SOKIUMV 68 EVAAIKESG acBeVELS Y pig TponyovevT eumelpia pe
avTipeTpoikn Bepamneio, avapepbeite oty [epiinym tov Xapaktpiotik®dy tov IIpoidvtoc yia ta
dokio PREZISTA 400 mg kot 800 mg 1 o méoyo evardpnpe. 100 mg/mil.

Anoteleouatikotnra oo PREZISTA 600 mg dbo popéc thhv nuépo ovyyopnyovuevo ue 100 mg
prrovafipnc 000 Yopéc Ty NUEPa. o€ 0OBEVELC e TPONYODUEVH EUTEIPLO. e aVTIPETPOiKY Bepamesia.

Ta otoyeia anoteleopatikotntog tov PREZISTA cuyyopnyovuevov pe prrovofipn (600/100 mg dvo
Qopég TNV NUEPN) oe acbeveic e Tponyovuevn eumelpia pe avtipetpoikt Oepancio Baciloviol oty

31




aviivon Tov 96 gfdouddmv g perétng @dong I TITAN o acBeveig pe mponyoduevn eumeipio pe
avTipeTPOiKn Bepameio mov dev £xovv AaPetl Eava AomvaPipn, onv avdlvon tov 48 efdopddwy Tng
perétng pdaong I ODIN og acBeveig pe mponyoduevn eumelpio pe avtipetpoikn Oepaneio wov dev
glyav DRV-RAMs kot 671§ avoADoELS TV dE00UEVAOV TV 96 gfdouddov amd Tig pekéteg Oaong b
POWER 1 ko 2 o€ acbeveic pe mponyoduevn sumeipio pe avipetpoikn Bepomeio kot vynAod eninedo
oavtoyng oc PL

H TITAN egtvan pia toyotomompévn, eEleyyodpevn ovoikt perétn @daong I tov cuykpivel 1o
PREZISTA ¢ cvyyopnynon ue prrovaPipn (600/100 mg dVvo gopég tnv nuépa) pe
AomvaBipn/prrovafipn (400/100 mg 600 popég Ty Nuépa) o€ evilikeg aobeveig pe Tponyoduevn
gumepio pue avtipetpoikn Bepaneio mov Exovv mpocsPindel and HIV-1 kot dev £xovv Aapet Eovd
AomvaBipn. Kot ota dvo okéln ypnowonombnke Béktiom Aywyn YroBdaOpov (Optimised
Background Regimen, OBR) nov anotekeito amd tovidyiotov 2 avtiperpoikd (NRTIs pe 1 yopig
NNRTISs).

O mopakdto mivakag epneavilel To SES0UEV ATOTEAEGLOTIKOTNTOG OT0 TNV AVOAVGT| TOV
48 gfdopadwv otn perétn TITAN.

TITAN
Amotedéopota PREZISTA/prtovapipn | Aomvafipn/pirovafipn OepamevTIKN
600/100 mg 6v0 gopég | 400/100 mg dbo @opég Srapopd
™mv nuépa mv nuépa (95% CI g
+ OBR + OBR Sapopdc)
N=298 N=297
HIV-1 RNA 70,8% (211) 60,3% (179) 10,5%
< 50 avtiypagpo/ml® (2,9,18,1)"
duapeon petaforn aptduov 88 81
xuttdpwv CD4+ and v
évapén (x 10%/1)

o

Katohoyiopdg ooppava pe tov odyopipo TLOVR
P Me Baon puotoloyikn TPocEyyion TG SPopdc oty % amdkpion
Y NC=F

H pn katotepdTa 6TV 10A0Y1KY avTandkpion ot Bepaneia twv 48 efoouddwv pe
PREZISTA/prtovapipn, mov opiletal og 10 1060010 TV acfevav pe eninedo HIV-1 RNA o710
mAdopa < 400 kot < 50 avtiypaga/ml, amodeiytnke (610 Tpokabopiouévo mepdmplo pUn
Katotepdtrag 12%) 1660 Yo tov tinbuopd ITT dco kot yro tov mAnBucud OP. Avté ta
amoteAéopato emifePormbnray and To dedoUEVa TV avaADeEDY TV 96 gfdouddwv Bepaneiag ot
perétn TITAN, pe 10 60,4% tov acBevav g opddag tov PREZISTA/prrovafipn va éxouvv

HIV-1 RNA < 50 avtiypaga/ml v gBdopdada 96 oe cOykpion e 10 55,2% tng opddag g
MomwvaBipng/prrovapipn [dwpopd: 5,2%, 95% CI (-2,8, 13,1)].

H ODIN &ivou pia avouetny pedérn daong 111, toyoatomomuévn, n onoio, cuykpivel to
PREZISTA/prtovepipn 800/100 mg pio @opd tnv nuépa. pue to PREZISTA/prrovafipn 600/100 mg
V0 Qopéc TV NuEpa o€ aobevelg pe Aotpwén and Tov 10 HIV-1 ot omoiot £xovv mpornyodpevn
gumepio pe avtpeTpoikn Oepameio kol TV omoimv 0 EAgYY0G TPV TNV EVTIOEN Y10 TOVG YOVOTUTOLG
7ov gpeaviCouv avtoyn ot dapovvafipn dev £dg1&e va, vapyovy RAMs yio ) dapovvaPipn (dniadn
V111, V321, L33F, 147V, 150V, 154M, 154L, T74P, L76V, 184V, L89V) ka1 o1 omoiot giyav HIV-1
RNA > 1.000 avtiypagpo/ml otov Ereyyo mptv v €vtaén otn perétn. H avdivon g
amoteleopatikomTog Paciletor otic 48 efdouddeg Oepaneiag (PAEne Topakdto mivaka). Kot 6ta dvo
OKEAN TNG HEAETNC ypnonomombnke PédTio viokeipevn Oepameioa (OBR) pe > 2 NRTIs.
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ODIN

Amoteléapoza PREZISTA/prtovafipn PREZISTA/purtovafipn OgpamenTikn drpopd
800/100 mg pio popd tnv 600/100 mg 800 popéc (95% CI g dapopda)
nuépa + OBR mv nuépa + OBR
N=294 N=296
HIV-1 RNA 72,1% (212) 70,9% (210) 1,2% (-6,1, 8,5)°
< 50 avtiypaga/ml*
Me apycés Tyég
HIV-1 RNA
(avtiypapa/ml)
<100.000 77,6% (198/255) 73,2% (194/265) 4,4% (-3,0, 11,9)
>100.000 35,9% (14/39) 51,6% (16/31) -15,7% (-39,2, 7,7)
Me apyéc Tipég
apBpod CD4+
Kuttdpav (x 108/1)
> 100 75,1% (184/245) 72,5% (187/258) 2,6% (-5,1, 10,3)
<100 57,1% (28/49) 60,5% (23/38) -3,4% (-24,5, 17,8)
Me «Aédo HIV-1
Tomov B 70,4% (126/179) 64,3% (128/199) 6,1% (-3,4, 15,6)
Tomov AE 90,5% (38/42) 91,2% (31/34) -0,7% (-14,0, 12,6)
Tomov C 72,7% (32/44) 78,8% (26/33) -6,1% (-2,6, 13,7)
AMo? 55,2% (16/29) 83,3% (25/30) -28,2% (-51,0, -5,3)
Méon petafoln aptOpon 108 112 -59(-25, 16)

CD4+ xuttdpov amd v

évapin
(x 108/1)°

o

Koarodoyiopdg oopemva pe tov adydopidpo TLOVR

B Me Bdon eucloroyikn TPocEyyion TG dapopds oty % andkpion
Y KMiSor Al, D, Fl1, G, K, CRF02_AG, CRF12_BF, ko1 CRF06_CPX
3

A@opd TV HEcOV
€

Katohoyopds pe Baon to Last Observation Carried Forward

2116 48 gfoopddec,  10A0YIKT avTomdKP1oT), 0pllOUEVT] OGS TO TOCOGTO TV acevdV e enineda 61O
midopa HIV-1 RNA < 50 avtiypago/ml, pe Oepaneio pe PREZISTA/ritonavir 800/100 mg pia popd
mv nuépa amodeiybnke 6TL dev NTav KoTdTEPN (SVUPOVA pe TO Tpokabopicpévo opto 12% g un
Katotepdtrag) o€ ovykplon pe PREZISTA/ritonavir 600/100 mg 800 @OopEC TNV NUEPA Y10, TOVG

minBuopovg ITT kot OP.

To PREZISTA/prrovafipn 800/100 mg pia popd v nuépa o€ acbeveic e mponyoduevn eumeipio ue
avtpetpoikn Beponeio (ART) dev mpémel va ypnoylonoteiton o€ acbeveig pe pio 1| TEPOGOTEPECS
peTaALd&elg mov cuvdcovtan pe avtoyn otn dapovvafipn (DRV-RAMs) 1 pe HIV-1 RNA

>100.000 avtiypago/ml 1 pe aptOpd CD4+ wvttdpmv < 100 kdttapo x 108/1 (Bréne nopdypago 4.2
rat 4.4). Eivon dtobéopa mepropiopéva dedopéva o acbeveig pe vrotomovg HIV-1 ektog tov B.

01 POWER 1 xou POWER 2 givat tuyaiomomuévec, eAeyyOUeEVEG SOKIUEG O OTTOIEC GVYKPLVAV TO
PREZISTA ovyyopnyobduevo ue prrovafipn (600/100 mg 600 @opéc v Nuépa) Ue pio opddo eAEyyov
mov AdpPave éva oynuo pe PI mov giye emAéletl o epevvntig o aoBeveig LOAVGUEVOLG E TOV 10
HIV-1 ot omoiot giyav mpornyodpeva omotdyel o meptocdTepa and 1 oynuata wov mepieiyav PI. Kot
oT1G 000 perétec ypnowomombnke pioo OBR amoteloduevn amd tovddyiotov 2 NRTIs pe 1 yopic

evpovPiption (ENF).

O mopakdto Tivakag Selyvel To SEOOUEVE OMOTEAECUATIKOTNTOS TOV OvVaADGEDY 48 gfdouadmy Kot
TV 96 gfdonadmv omd T0 GLYKEVTPOTIKG oToryio tav dokiudv POWER 1 kot POWER 2.

33




Yvykevipotikd dedopéva tig POWER 1 kot POWER 2

48 EBdonddeg 96 EBdopddeg

Expooeig PREZISTA/ | 'EXleyyo BepPATEVTIKT PREZISTA/ ‘Eleyyog | Ogpamevtik

purtovafipn | ¢n=124 Spopd prtovafipn n=124 1M dlpopd

600/100 mg 600/100 mg

500 Qopég 500 Qopég TV

™y nuépa nuépa

n=131 n=131

HIV RNA 45,0% 11,3% 33,7% 38,9% 8,9% 30,1%
< 50 avtiypogpa/ml® (59) (14) (23,4%, 44,1%)" (51) (11) (20,1, 40,0)"
Méon petaforn 103 17 86 133 15 118
10V aplOpod TV (57, 114)" (83,9,
CD4+ xvuttépov 153,4)"
amo v évapén (x
108/1)P

Avamipwon pe Baon tov akydpibpo TLOVR
B AvamiNp®oT GOLE®VO, LE TN LETAPOPE TPOG TO EUTPOG TNG TEAELTOING TAPATPNOTS.
Y 95% S106TALOTO EUTIGTOGHVIG.

H avéAivon tov dedopévav tov 96 efdouddwv Bepanciog otig dokipuéc POWER anédei&ov
TOPUTETAUEVT] OVTIPETPOTKT] ATTOTEAEGLLATIKOTITO KO 0VOGOAOYIKO TAEOVEKTI AL

Amd 1006 59 acbeveic mov avtamokpifnkov pe TANpN uky kotootoln (< 50 avtiypagpa/ml) kotd thv
ePdopdoa 48, 47 acheveic (80% avtmv mov avtamokpifnkay katd tnv efdopdada 48) eEarxorovdnoay
va Tapovctdovy avtamoKplor Katd tnv efdoudda 96.

Apy1r0g YoVvOTOTTOS 1} UIVOTOTOS KOl LOAOYIKY EKfaon
O apykdg yovotumog ko 1 FC g dapovvaPipng (aAiayn oty evaicOncio oyetilopevn pe to
TPOTLTO) 0modelyOnKe OTL €lvar £vag TPOYVOGTIKOG TOPAYOVTUG TNG LOAOYIKNG EKPacTC.

Hooooto (%) twv aclevav pe ovtaroxpion (HIV-1 RNA < 50 aviiypopa/ml tyv gfdoudda 24) oro
PREZISTA ovyyopnyoduevo e prrovafipn (600/100 mg 5do popés v nuépa) ovaloya e 1o yovoTomo
waza v évopln®, v FC ¢ dapovvafipns kot tv évapln koi ue yprion evpovPiptions (ENF): Q¢
avalvon Gepamevuévav v ueietarv POWER ko DUET.

ApOpnoc perarracemv kora v évapén® DRV FC xatd v évapén?
Avtanokpion
(HIV-1 RNA <50 . .
avtiypaeo/ml v O;;,;:);a 0-2 3 >4 O:;,;:);a <10 10-40 > 40
eBdopdda 24)
%, n/N
Ohot ot acdeveic 45% 54% 39% 12% 45% 55% 29% 8%
455/1.014 | 359/660 | 67/172 | 20/171 | 455/1.014 | 364/659 | 59/203 9/118
AcBeveig mov dev
Aapfavovv/mov 39% 50% 29% 7% 39% 51% 17% 5%
&xovv AdPet Eava 290/741 | 238/477 | 35/120 | 10/135 290/741 | 244/477 | 25/147 5/94
ENFY
g;iivifﬁ’:fgfj; 60% 66% | 62% | 28% 60% 66% | 61% | 17%
ENE 165/273 | 121/183 | 32/52 10/36 165/273 | 120/182 | 34/56 4/24

“ ApOpdg petoArbEemy amd T Moto Tov HETOAAGEEDV TOL GYETICOVTAL LE UEIMUEVT OVTATOKPION GTO

PREZISTA/prrovafipn (V111, V321, L33F, 147V, 150V, I54L 4 M, T74P, L76V, I84V 1 L89V)
P Moaomiéora petaorsi oty ECso (fold change)
Y “Acbeveic mov dev AapBdavovv/mov £xovv AdPet Eavé ENF” eivar ac0eveic mov dev eiyav Adet ENF 1 mov élofov ENF
OAAG OYL Y10 TPATN POPAL
“Acbeveic mov dev £xovv AaPet Eavd ENF” givan aobeveic mov édaBav ENF yua tpd popd
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Howdwrpikoi acBeveic

T To amoTEAEG LT TOV KAMVIK®Y SOKIUMY GE TOdATPIKOVG 0oBEVEIC TOV OV Exouv AdPet
avTipetpoikn Beponeio oo mapeAdov nhiog 12 émg 17 etmv, avatpééte oy [epidnyn
Xapaktnpiotik®v tov [Ipoidvtog yia ta diokic PREZISTA 400 mg kot 800 mg 1 yio. o wdG10
gvaudpnuo. PREZISTA 100 mg/ml.

Houdiazpiroi aoBeveic pue mponyoduevy eumelpio pe avipeTpoixl Gepameio omo v nAikio twv 6 g <
18 etchv ue owuotiko fipoc tovidyiorov 20 kg

H DELPHI givon pior avotytod oyedtacuov doxiun @aong Il oty omoia agloroyodvtal ot
(QOPUOKOKIVITIKES WO10TNTES, 1) ACPAAELD, 1| ovoyn Kot 1 amoTedecpatikotnta Tov PREZISTA pe
ppn 66com prrovafipng oe 80 modiaTpikovs acbeveis, pe Aoipmén HIV-1 kon epmeipio pe
avtpetpoikn Bepomeio, nikiag 6 £0g 17 etdv Kot couatiko Bapoc tovAdyietov 20 kg. Avtoi ot
aoBeveig éhapav PREZISTA/ prrovafipn 800 @opég TNV nUéEPE G€ GUVILAGUO HE AAAOVG
AVTIPETPOTKOVG Tapdyovtes (PAETE Tapdypapo 4.2 Y10, GUVICTMUEVEG SOGOLOYIES OVEL COUATIKO
Bépoc). H 1odoyikn avtandkpion opictnke wg pia peimorn tov HIV-1 RNA tiko0 goptiov 6to TAGGHO
tovAdyotov katd 1,0 10gio Evavtt g Evapéng tng Bepamneiag.

21N HEAETN, OTOVG 0oBEVEIC TOV LI PYE TO EVOEXOLEVO Va dlakOYovY T Bepameio AOYw dvcavetiog
670 OGO StdAvpo prrovafipng (.. arocsTpoPn YeHONC) TOVG EXETPATT| VO GTPUPOVY GTO CKEVAGLLOL
Kayakiov. Ao toug 44 acBeveig mov eAdpupavay Tésyo ddhvpa prrovafipng, ot 27 dAha&av 6to
okevacpo Koyakiov Tov 100 mg kot vrepéPnoav  do6on prrovaPipng mov Paciidétay 6to Bapog
YOPIg LETAPOAES GTNV TOPATPOVUEVT) AGOAAELD.

DELPHI
Amoteréouota 48 gfdoucomv PREZISLA;/&TOV(X&M
HIV-1 RNA < 50 avtiypaga/ml* 47,5% (38)
Méon petafoin Tov apBpod tov CD4+ kuttdpmv omd Ty 147
évopén®

Avamipwon copeava pe tov akydppo TLOVR.

B o acBeveic mov dev odokANpwcay ) Oepaneio Oempovviar amotvyio KaTahoyiopov: ot acbeveic mov diEkoyav Tpdipo

avamAnpodnkav pe aAiayn ion pe 0.

Zoppova pe tov odyoptipo TLOVR yia ) pun-toroyw amotuyia, 24 (30,0%) acbeveic mapovsiacav
A0YIKT amotuyia, omd Tovg omoiovg ot 17 (21,3%) acbeveig vrotpomiacav kat ot 7 (8,8%) acBeveig
dev avtamokpidnkav.

Houdropioi aobeveic pe mponyovuevy eumeipio ue avupetpoiry Oepameio amo v nlikio twv 3 éwe
<6 etwv

H poppokokivntikn, 1 ac@AIAELN, 1] AVEKTIKOTNTO KOL 1] OTOTEAEGLLOTIKOTITO, TOV
PREZISTA/ptrtovafipn 600 popég tnv nuUEPH 6 GLUVOVAGUO HE GALOVS OVTIPETPOIKOVG TOPAYOVTEG GE
21 moudraTpikode aobeveig pe Aoipmén HIV-1 kot epmepia pe avtipetpoikn Oepaneio, niikiog amo 3
£m¢ < 6 etV Ko copatikov Papovg 10 kg émc < 20 kg a&loroynnke oe pia avorktr dokiun dong
II, qv ARIEL. O acBeveic élaPav Eva docoroyikd oynque Bacilopevo 6to copatikd Bapog dvo
@opéc v nuépa. Ot acBeveic mov LOylav 10 kg émg < 15 kg élaPav dapovvaPipn/pirovafipn 25/3
mg/kg 600 opéc TV Nuépa kat ot acbeveic mov {oyilav 15 kg éoc < 20 kg éhafav
dapovvafipn/prrovaBipn 375/50 mg dvo popég v nuépa. Tnv efdoudda 48, n 1oAoYIKN
avTomoKpIoT, Tov opileTal MG T0 T0G00TO TV 0clevavy e emPefaiopévo ukd Eoptio 610 TAAGLO
<50 HIV-1 RNA avtiypaga/ml, a&loloyndnke o 16 madiatpikovg acOeveic 15 kg émg < 20 kg ko 5
mondtatpikong aobeveic 10 kg émg < 15 kg mov éhapav PREZISTA/prtovofipn og cuvdvacuod pe
dAhovg avTipeTpoikong Tapayovies (PAéne mapdypapo 4.2 yio S060A0YIKEG GVGTAGELS [E fAoT TO
COUOTIKO Bapog).

35




ARIEL

AmoteAéouara v efdouddo 48 PREZISTA/ptrtovafipn
10 kg émg <15 kg 15 kg émg < 20 kg
N=5 N=16
HIV-1 RNA < 50 avtiypaga/ml* 80,0% (4) 81,3% (13)
Iocootd petoforfic CDA+ amd v apyuch Tipn? 4 4
Méon petafoin Tov apBpod tov kuttapov CD4+ 16 241
amd v apyikn Ty’

o

Koarodoyiopdg copemva pe tov adydopidpo TLOVR.
P NC=F

[Tepropiopéva dedopéva amoTeLecUATIKOTNTOG dtoTifevTan Yo modtaTpucovs aobeveig kdtom tov 15 kg
Kot 6gv UTOpovV Vo, YiVOuV GLUGTAGELS Yia Tr) 00GOAOYidL.

Konon ko petd tov toxeto

H dapovvaipn/pirovaBipn (600/100 mg dvo popéc v nuépa 1 800/100 mg pio popd v nuépa) o€
ouvdvooud pe aywyn vroPadpov agloroynonke o pa KAk dokiun 36 eykvwv yovaikov (18 og
KGOe 6KELOC) KOTA TN SLAPKELX TOL OEVTEPOV KOIL TPITOV TPIUNVOV, Kol LETA TOV TokeTO. H 10A0y1KN
avTomokplon dlatnpnOnke o OAN TV mEPiodo TG HeEAETNG Kot ota dVo okéAn. Kapia petddoon and
N UNTEPQ 670 TOdi deV eppavioTnKe oto Bpéen mov yevvinOnkoy amd ta 31 dropa Tov Euevay o
avTpeTpoikn Bepomeio uéypt T yévvnon. Asv vanpéav véo KAMVIKG GNUOVTIKG EVPTLLOT Y10, THV
UOQUAELD GUYKPITIKA LE TO YVAOGTO TPOPiA acpdieiag tng dapovvafipng/pitovaPipng o eViAIKEG o1
onoiot &xovv poAvvlet and HIV-1 (PAéne mapaypdeovg 4.2, 4.4 ko 5.2).

52 DappokokivTikég 1O10TNTES

O QoPUOKOKIVITIKES 1010TNTEG TNG dapovvafipng, cuyyopnyovuevn pe prrtovafipn, Exovv agloloynbei
o€ VYleig evilikeg e0elovtég kot og aobeveic mov Exovv poivvoei and HIV-1. H ékbeon ot
dapovvafipn nrav vynAodTepn otovg acbeveic mov giyav poivvlet amd HIV-1 cuykprtucd pe toug
vyteig. H avénuévn éxbeomn ot dapovvafipn otovg acbeveig mov éxovv poivvoei and HIV-1 oe
GUYKPLON UE TOVG VYLELS, umopel vo, eEnyndel amd Tic LeYaADTEPES GUYKEVTIPMOGELS 01-0&IvNg
yAvkonpwteivng (AAG) otovg acbeveic mov £xovv poivvlet amd HIV-1, pue amotéleoua
peyodvutepn déopevon g dapovvafipng oty AAG oto TAGCUA Kol ®G K TOVTOV, VYNAOTEPEC
GUYKEVIPMGELS GTO TAGGLLOL.

H dapovvafipn petaforiletor kupimg amd to CYP3A. H prrovafBipn avactédier to CYP3A, kot pe
avTO TOV TPOTO ALEAVOVTOL GIIUAVTIKG 01 GUYKEVTIPMGELC TNG dapouvafipng oto TAdc .

Amoppognon

H dapovvafipn amoppoedtot Tayéme PeTd amd otopatog xoprynon. H péyitet ovykévipmon g
dapovvaPipng oto mAdca, Tapovsio yYauning 06ong prrovaPipng, EXTVYYAVETOL EVTOC

2,5-4,0 opav.

H andéAvt and otopatoc frodiabecipotnta piog pdmal 06omg noévo dapovvaPipng 600 mg ntav
nepinov 37% ko avénbnke oe mepinov 82% pe v mapovoio 100 mg prrovaPipng yopnyodpevng 6vo
@opég TV Nuépa. H ocvuvolikn evioyvon tng appoKoKivnTiking dpdong omd ) prrovafipn frav pio
oyeodv 14-mhdoio avénon g ovotnuatikng £ékbeong ot dopovvafipn otav yopnynhonke and to
otoua pio epdma 66om 600 mg dapovvafipng oe cuvovacud pe prrovoPipn 100 mg dHo eopég v
nuépa (PAéne mapaypago 4.4).

Orav yopnyndnke ywpig tpoen, n oxetikn Prodrobecipdmra g dapovvafipng mapovsion YoUNANG
doong prrovaPipng ivar 30% pkpdtepn 0€ GUYKPION UE TN AMYN TG UE TPOPT. LG €K TOVTOV, T
dwokia PREZISTA npénet va Aappdvovton pali pe prrovafipn kot tpoen|. To €ldog tng tpoeng dev
emnpealel v éxbeom ot dapovvafipn.
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Kotavoun
H dapovvafipn decpeveton kKatd nepinov 95% otig mpmreiveg tov mAdopatos. H dapovvafipn

deopebeTal Kuplmg otV 01-0EVN YAVKOTPMTEIVT TOV TAGGLOTOG.

Metd and evooeAEPila yopnynomn, o 6YKoG Katavoung g dapouvvafipng, xyopnyovuevng uoévn g,
nrav 88,1 £ 59,0 1 (Méon tyun £ SD) kot awénbnke o 131 £ 49,9 1 (Méon tyun £ SD) mopovcia
prtovaPipng 100 mg dvo Qopég TNV NUEPaL.

Biopetooynpotiopdc

In vitro tewpduata pe avBpdmvo nratikd pkpooodpota (HLMS) katadeikvoovy 6t 1 dapovvoPipn
vrokertal Kupiog o 0&edmTikd petaforiond. H dapovvafipn petaforileton extetapéva and 1o
NTATIKO GOGTNLO TOV KVTOYPDOUOTOG Kol 6XeOGV amokAEloTIKA ad to 160évivpo CYP3A4. Mia
doxun g MC-dapovvaPipng oe vyieig e0ehovtéc £8e1Ee 6TL TO PEYOADTEPO TOGOGTO TNG
POSIEVEPYELNG OTO TAGGHO HETA and epanas doon dapovvafipng pe prrovafipn 400/100 mg
0QENATAY OTI UNTPIKN dpacTikn ovoia. Eyovv tavtomomBel tovddyiotov 3 ofedmtikol petafolriteg
¢ dapovvofipng otov avBpwmo. Orot £de1&av dpdon 1 onoia Tav TovAdytotov 10 popéc LikpoTepN
amo TN Opdom Tng dapovvoPipng Kotd Tov apyéyovov tomov HIV.

AmofoAn
Meté and pia §6om 400/100 mg *#C-dapovvaPipng pe prrovafipn, mepimov 1o 79,5% kot to 13,9% g

yopnynOeicog ddong e H*C-dapovvafipng avevpicketon oTo KOTPAVE KoL T0. 00, AVTIGTOTYCL.
Apetapdiotn dapovvafipn eppavileror oe mocootd mepimov 41,2% kar 7,7% g xopnyndeicog
300G GTOL KOTPOAVOL KOt TO 0Vpal, avtictoya. O teAikog xpovog nuicelog {ong g omoudKpuveng g
dapovvafipng ntav tepimov 15 dpeg 6Tav GUVILAGTNKE L prtovafipn.

H evdopAiéPra kdBapon dapovvaBipng (150 mg) yopnyoduevn pdvn g Kot Tapovsio youning 66ong
prrovapPipng, firav 32,8 I/h kot 5,9 I/h, avtictoyo.

Ewdwoi tAnbuouotl

Taidrazpiros minBoouog

Ol QopHOKOKIVITIKEG 110TNTEG TNG dapouvafipng o€ cuvdvacuod pe prrovafipn Aappavopevn dvo
Qopég TNV NUépa o 74 Toudratpukos acteveig e mponyoduevn sumelpia, nikiog 6 £mg 17 etdv kat
ocopotikd Pdpog tovrdyiotov 20 kg, £dei&av dtt o1 yopnyovueveg docelg PREZISTA/prrovafipng mov
Bacilovtav 610 Papoc, eiyov wg anotédeopa £kBeon ot dapovvaPipn cuYKpicUN LE QLT TOV
gvnAikmv wov Aapfdavovv PREZISTA/prrovapipn 600/100 mg dvo @opéc v nuépa (PAEne
Topaypapo 4.2).

H pappoaxokivntiki g dapovvafipng o€ cuvdvacpo pe prrovofipn Aappfavopevn dvo eopéc tnv
nuépa oe 14 moudrorpikodc aobeveig pe epmelpio otn Oepameio, nikiog 3 €mg < 6 TOV KO COUATIKOD
Bapovg Tovrayiotov 15 kg émc < 20 kg, £de1&e 61 01 docoroyieg mov Pacifovral oto fdpog odnyovv
o€ ¢kBeon oe dapovvafipn mov NTav cuykpicyun pe AT ToL ENeTELYON G€ eviilikeg Tov AdpPavay
PREZISTA/prtovapipn 600/100 mg dvo @opéc v nuépa (PAéme mapdypoo 4.2).

H gappoxoxivntkn g dapovvafipne oe cuvdvacud pe prrovafipn Aapfovopevn pio popd tnv
nuépa oe 12 moudrorpikod aobeveig mov dev giyav AdPetl aviipetpoikn Oepancio oto Taperdov,
nikiog 12 émg < 18 etmv kot copotikov fapovg tovidyiotov 40 kg, £de1&e 0TL TO
PREZISTA/prrovafipn 800/100 mg pia popd tmv nuépa odnyei o €ékbeon otn dapovvaPipn mov nrov
ovykpion pe avti mov enetevydn o eviihxeg mov AduPovav PREZISTA/pirovafipn 800/100 mg
pio eopd v nuépa. ¢ €k ToVTOV, 1 id10 docoAoyin pic Popd TV NUEPA. UTOPEL Vo, xpnoioTotnOel
oe gpnPoug pe epmeipio otn Oepameio nhikiog 12 émg < 18 e1mdv kot coOUATIKOD PApovg TOVAG ICTOV
40 kg yopig petarrdEelg mov oyetilovran pe avtoyn otn dapovvafipn (DRV-RAMs)* kot o1 omoiot
éyovv HIV-1 RNA < 100.000 avtiypaga/ml oto mhdoua kot aptdud kuttdpov CD4+

> 100 kottopa X 10%1 (BAéne mapdypogo 4.2).

*  DRV-RAMS: V11l, V32l, L33F, 147V, 150V, 154M, I54L, T74P, L76V, 184V o1 L89V

H pappokoxivntikng g dsapovvafipng o€ cuvovacuod pe prrovafipn Aopupavopevn pio gopd v
nuépa og 10 ToudroTpikods aobeveig pe Tponyovuevn eunelpio ot Oepaneio, nikiog 3 €mg < 6 etV
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Kol copatikod Papovg tovAdytotov 14 kg émc < 20 kg, £d&1&e 61 01 docoloyieg mov Bacilovtol 6To
Bépog 0dnyovv oe £kBeom Ge dapovvaPipn TOv NTOV CLYKPIGLUN LE QUTI TOL ENETEVYON GE EVIAIKEC
mov AdpPavay PREZISTA/prtovafipn 800/100 mg pio gopd tnv nuépa (PAERE Topdypapo 4.2).
Emunpdcbeta, 1o poppokokivnTikd HOVTEAO Kot 1) TPOcOoimo Tng ékbeong og dapovvaPipn otovg
o1 TPIKoVC acbeveic Tov gvpoug Tmv nMkidv 3 £oc < 18 etdv emPePainoe v éxbeomn g
dapovvafipn OTm¢ TapaTPNONKe oTIC KAMVIKEG LEAETEC KOl EMETPEYE TNV TOVTOTOINOT TOV
vrohoyilopevmv pe faomn to Bapog docoroyikmv oynuatov PREZISTA/pitovafipng pia popd tnv
nuépa yio Toudtatpikovg acbeveic mov Quyilovv tovAdyiotov 15 kg ko gite dgv Egovv AdPet
avTpetpoikn Bepomeio oto TapeAdov gite Exovv eumeipio otn Oepaneia yopic DRV-RAMs* kat ot
omoiot £yovv HIV-1 RNA < 100.000 avtiypapo/ml 6to mAdopa kot aptfpod kuttdpov CD4 +

> 100 xotrapa x 1081 (BAéne mopdypoago 4.2).

* DRV-RAMS: V11l, V32, L33F, 147V, 150V, 154M, 154L, T74P, L76V, 184V o1 L8V

Himawuévor

DopUAKOKIVITIKY avAALGT TOV TANBLGHOV 6g 0c0eveic Tov Exovv poAvvOel and HIV £oe1&e 6T
QOPUOKOKIVITIKY TNG dapouvafipng dev eixe onuavtikni dtopopd 6to nhklakd gvpog (18 Emg

75 etcdv) mov a&loroyndnke o acbeveic mov xovv poAvvoei amd HIV (n=12, nAikio > 65 g1dv)
(BAéme mapdypoeo 4.4). ITapdra avtd, poévo mepropiopéva dedopéva ivar dtabéoyua yio acbeveic
nAwiog peyolutepng Tov 65 eTmVv.

Dolo

DoppokoKvnTiKn avaAvcn tov TANBvc oD £6e1Ee EAappds vYNAdTEPT £KBeCT ot dapovvafipn
(16,8%) oTic yuvaikeg 6€ GOYKPIOT LE TOVS AvTpeg mov Exovv poAvvlel amd HIV. Avt) 1 dtopopd dev
glvo KAwvikd oyetilopevn.

Negpixn dvalertovpyio,
Anoteléopota amd pia pedétn isolvyiov palog pe “C-dapovvaBipn pe prrovapipn, dei&av ot
nepinov 1o 7,7% g xopnynbeicag d6omMg tng dapovvafipng anekkpiveTol oTa 0VPA AUETOPOMOTY.

ITaporo mov M dapovvaPipn dev Exel peretndel o acbeveig Le veppikn dvsAettovpyia,
QOPUOKOKIVITIKTY avEAVGT) Tov TANBUGLOU £0€1E€E OTL 1] POPLLOKOKIVITIKY] TNG dopovvafipng dev
EMNPEACTNKE ONUOVTIKA o€ acbeveic mTov £yovv polvvlel and HIV pe pétpia veppiki dusiettovpyio
(CrCl pera&d 30 - 60 ml/min, n=20) (PAéne mapaypdeovg 4.2 kot 4.4).

Hrozikn dvalerrovpyio

H dapovvafipn petaforiletor Kot amopokpiveTal Kupiog omd o Nrap. Xe Hio LEAETN TOAAUTA®Y
docewv pue PREZISTA cuyyopnyoduevo pe prrovafipn (600/100 mg) dvo gopéc tnv nuépa,
KatadelyOnie 0Tt 01 GUVOMKEG GUYKEVIPMGCELG OTO TAAGLLO TG dAPOLVOPIPNG O ATOUO E NITLOL
(Child-Pugh Kotnyopia A, n=8) ka1 pétpia (Child-Pugh Katnyopia B, n=8) nratikr dvoiettovpyio
NTOV GLYKPIGUIEG UE OVTEG TOV VYLDV £0EAOVTOV. QQ6TOGO, Ol GUYKEVTPMOGELG TNG LT OEGUEVUEVIG
dapovvafipne ntav mepimov 55% (Child-Pugh Katnyopia A) xar 100% (Child-Pugh Katnyopia B)
VYNAGTEPES, avtioTorya. H kKhvik onpacio avtng e avénong eivat dyvootn Kot KoTd GUVERELD TO
PREZISTA npénet va ypnoonoteiton pe npocsoyn. H emidpaon g coPapic nrotikiig
duoAeltovpyiog 6T EUPUAKOKIYITIKN TG dapovvafipng dev Exel axoua peretn0el (PAéne
apaypaeovg 4.2, 4.3 kar 4.4).

Kbnon kou petd tov toketo

H éxbeon otnv ohikn dapovvafipn kot 6tn prrovoPipn HeTd TV TPOGANYN
dapovvafipng/prrovafipng 600/100 mg dvo popég v nuépa kat dapovvafipng/prrovafipng

800/100 mg pio @opd v nuépa mg HEPOG EVOC BVTIPETPOTKOD GYNUATOC TOV YEVIKA YaunAotepn
KT T O1GPKELL TNG KOTONG GVYKPLTIKA LE LETA TOV TOKETO. 26TOGO, Y1a TN UT OeGUELUEVT] (dNAadN
™V gvepyn) dopovvaPipn, ot PUPHOKOKIVNTIKEG TAPAUETPOL NTOV AYOTEPO LELOUEVES KATA TN
SLIpKEL TNG KNGS CLUYKPLTIKG e LETE TOV TOKETO, eEa1Tiog Hiog avENONG GTO U SEGUEVUEVO
KAGoua TG dapovvafipng KoTd T StpKeLn TNS KONONG GLYKPLTIKG LE LETA TOV TOKETO.
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D uppPIKOKIVITIKG 0TOTELECRATA TG OAMKNG dapovvaPipng pETA amd yopiynon
oapovvafipne/prrovafipng 600/100 mg 6vo Popég TNV NUEPE O PEPOS EVOS AVTIPETPOTKOV
OYMNOTOG, KT T1] OLGPKELN TOV EVTEPOL TPIUIVOV TNS KVIGNGS, TOV TPITOV TPLRIVOL TG

KU OGS KU1 HETA TOV TOKETO

DopprokoKIvTIKN TS | AgdTEpo Tpipnvo g Tpito Tpipnvo ¢ MeTa Tov TOKETO
oMKg dapovvafipng KUNnong KUNG1G (6-12 epdopadec)
(uéon Tyun = SD) (n=12)" (n=12) (n=12)

Crax, Ng/ml 4.668 + 1.097 5.328 £ 1.631 6.659 + 2.364
AUC12n, ng.h/ml 39.370 + 9.597 45.880 + 17.360 56.890 + 26.340
Chin, Ng/ml 1.922 + 825 2.661 £+ 1.269 2.851 £ 2.216

“  n=11y1a AUC12n

D uppIKOKIVITIKG 0TOTELECRATA TG OMKNG dapovvaPipng RETA amwd yopiynon
dapovvafipne/prrovafipns 800/100 mg pia popd TNV nuépa @G HEPOS EVOS AVTIPETPOTKOD
OYMNOTOG, KT T1] OLGPKELN TOV SEVTEPOL TPIIIVOV TNG KVIOGTGS, TOV TPITOV TPLRIVOL TG

KU OGS KU1 BETA TOV TOKETO

DoppokoKvTIK) TG | AgdTtEpo Tpipnvo g Tpito Tpipnvo ¢ MeTa Tov ToKETO
oMK g dapovvafipng KUnong KUNG1G (6-12 epdopadec)
(uéon Tyun = SD) (n=17) (n=15) (n=16)

Crax, Ng/ml 4.964 + 1.505 5.132+£1.198 7.310+1.704
AUC2sn, ng.h/ml 62.289 + 16.234 61.112 + 13.790 92.116 + 29.241
Chin, Ng/ml 1.248 + 542 1.075 + 594 1.473+£1.141

Xe yovaikeg mov Ehafav dapovvafipn/prrovafipn 600/100 mg 300 Popég TNV NUEPT KOTA TN dLdpKELN
TOV OEVTEPOV TPLUNVOL TNG KONGNG, Ol LEGEC TIUEC Y10, TO 1010 ATOMO TV Cmax, AUC12n Kot Crnin TNG
oAk dapovvafipng Nrav Katd 28%, 26% kot 26% yapnAotepes avtioToryo, GUYKPITIKA LE LETO TOV
TOKETO, KATA TN S1APKELX TOV TPITOL TPIUNVOL TG KONONG, Ot TES Cmax, AUC12n kot Crnin TG OAMKTG
dapovvafipng ntav kotd 18%, 16% yauniotepeg Kot 2% vynAotepn, ovTioToryd, GUYKPITIKA UE PETA
TOV TOKETO.

e yovaikeg mov Edafav dapovvafipn/prrovafipn 800/100 mg pio eopd v nuéEP Katd T S1apKELL
TOV OEVTEPOL TPLUNVOL TNG KONGNG, Ol LEGEC TIUEC Y10, TO 1010 ATOUO TV Cmax, AUC24n Kot Crnin TNG
oAk dapovvafipng Nrav katd 33%, 31% kot 30% yapniotepec aviioToryo, GUYKPITIKA LE LETE TOV
tokeTd. Katd ) dibpkeia tov Tpitov tpiivovu g komong, ot TIHEG Crmax, AUC24n Kot Ciin TNG OAKNG
dapovvafipne nrav Katd 29%, 32% kot 50% yopniotepes, avtiotolya, CUYKPLTIKE e LETE TOV
TOKETO.

5.3 TIIpoxivika dogdopéva Yo TNV a6@drela

To&woroykég peréteg oe {oa €xovv deloybel pe exbéoelg Emg kat ta emineda KAVIKNG EkBeong pe
dapovvafipn xopnyodUEVT LOVN TNG GE TOVTIKLA, ApOVPAIOVS Kol GKOAOLG KOl GE GLUVOVAGUO LIE
prtovoPipn o€ apovpaiovg Kot GKHAOVG.

e peréteg ToEIKOTNTOG ETOVALOUPAVOUEVOV SOCEMV GE TOVTIKLA, GE 0POVPAIOVG KOl GKDAOVG,
vIPEAV LOVO TTEPLOPIGUEVES Opaoelg TG Bepameiog pe dapovvafipn. T TPOKTIKA, T Pactkd
OPYOVa-GTOYOL TOV TAVTOTOIONKOV TOV TO GLUOTONTIKO GUGTNUA, TO GVOTN U THENG TOV QUHOTOC,
T0 Yap kot o Bupeoeldng adévag. Iapatnpnbnke pio wowiln, ahid tepropiopévn peimon tov
TOPUUETP®V OV GyeTilovtan e Ta epuBpoxvTTopa pali e 0LENCEL TOV EVEPYOTOINUEVOD YPOVOL
ueptkng Opoppomiactivng.

Alharyég mapotnphOniay 6to Nrap (VIEPTPOPIa NTATOKLTTAP®V, GYNUATIOCUOS KEVOTOTL®V, 0vENUEVA
nratikd Eviopa) kot oto Bupgoedn adéva (Iniaxkidong vreptpoeia). Tov 0povpaio, 0 GLVOVAGHOG
dapovvafipne pe prrovafipn 001 ynce oe pikpn odOENCT GTNV ENTLOPOCT| TOV TOPAUETPOV TOV
£pLOPOKLTTAP®V, GTO NP KoL 6TO BLPE0EdN AdEVA Kot 6€ aENUEVT] GLYVOTNTA ELPAVIONS tvmdong
TV vnowinv tov Taykpéatos (LOVo 6g apceviKoDS 0povpaiovg) oe cOYKpLom Ue T Bepameio
dapovvafipng xopnyovuevng uodvn Te. LToug GKOAOVG, €V TAVTOTOUONKOV T LOVTIKG TOEIKOAOYIKA
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gupnuata 1 6pyava otoyol £m¢ Kol o€ EKBECELG 100SVVALLES LLE TNV KAMVIKT §KBEGN GTI GUVIGTAOUEVT
doon.

e pio pedétn n omoia S1e€NyOn o€ apovpaiovs, 0 APBUOC TOV OYPIVIKOV COUATIOV Kol O
EUQVTEVCELS LELDONKAY TTapovsio UNTPIkNg ToEIkOTNTAG. AlopopeTikd, dev vInpEay emdPAcELS 6TO
CevyGpopo 1 T yovipnotnTo pe yopnynon sapovvaPipng émg kot 1.000 mg/kgmuépa kot emineda
éxBeong yapnAidtepa (AUC - 0,5 popég) amd avtd tov avlpdnmv otnv KMVIKG GUVIGTMOUEVT dO0T).
Méypt to 1010 5060A0YIKE Eimeda, deV EUEAVICTNKE TEPATOYEVEST UE TN dopovvaPipn Ge apovpaiovg
Kot KovvéAL 0Tov ftav o€ Oepameio wovo e dapovvafipn eite o€ movtikia dtav NTav o€ Oepameio pe
ovyyopnynon pe prrovafipn. Ta enineda Exbeong Nrav yoUnAOTEPQ OO AVTA TNG GLVICTMOUEVNG
KAWVIKN G 0601 ¢ 6 avOpOTOVG. TNV EKTIUNGCT TNG TTPO- KO LETAYEVVITIKIG AVATTLENG GE apovpaiong,
N dapovvafPipn pe N yopic prrovaPipn, TPOKAAEGE LLa TOPOOIKT LEIDMGT TOV COUATIKOD BApove 6TOVG
amoyOGVOLG TPV OO TOV OMOYUANKTIGUO Kot VANPEE oL pikp1] KOOVGTEPTON GTO AVOLYLLO TMV
opBoipmv kot otdv. H dapovvafipn oe cuvdvacuo pe prrovafipn tpokdiece peimon tov aplfpov
TOV VEOYVAOV OV TOPOoLGTIalay avVTOVOKAAGTIKY OVTOTOKPIo KoTd TNV nuépa 15 g yaiovyiag kot
UELMWEVT ETPIMON TOL VEOYVOD KOTA TN SLUPKELN TNG YoAovYing. AVTEC O EMOPACELS UITOPEL VO TaV
devtepeviovoeg g £xbeomng Tov veoyvol ot SPaCTIKT 0VGI0 LEGM TOL UNTPLKOV YOAOKTOS KOUT TNG
To&IKOTNTAG TN UNTEPQ. AEV EXNPEAGTNKAY Ol AEITOVPYIEG UETE TOV OTOYUAUKTIGHO LE TN XOPTYNON
dapovvafipng povng g 1 6€ GVVILAGUO e prrovafipn. Xe veapodg apovpaiovg Tov eEraupoavoy
dapovvafipn péypt Tig nuépeg 23 - 26, mapatnpndnke avénuévn Bvnoudmra, pe oTacpovs o
opopéva {oa. H ékBeom oto TAdGHA, GTO NTTap KOl GTOV EYKEPOAO NTAV GNUAVTIKA VYNAOTEPT OE
oyxéomn Ue EVAMIKEC apovpaiovg petd amd cuykpioueg 60celg oe mg/kg petal&d tov nuepdv S ko 11
g Cong toug. Metd v nuépa 23 g {ong Tovg, N £kBeon TV GLYKPIGIUN LE QVTH TOV EVIAIK®V
apovpaiov. H avénpévn éxbeon rav mbavi tovAdyiotov ev pépet eoutiog g avoptudTnTag TV
evouwv mov petaforilovv 10 eapuoko oe veapd (da. Agv Tapatnpndnke Bvnodtmra Tov va
oyetileton pe tn Oepaneia og veapoc apovpaiovg mov Tovg 660nke doon 1.000 mg/kg dapovvafipng
(e@dmag 06om) v Nuépa 26 g {ong Tovg 1 Tov Tovg d6NKay 500 mg/kg (emavorappovopevn
doon) amo v nuépa 23 £wg 50 g {ong Tovg, kat ot ekBEaelg kat To ToEIKOAOYKO TPOPik NTAV
GUYKPIGILO IE QVTA TTOL TapaTNPNONKAY GE EVAAIKEG 0pOVPOiove.

Adyo afePardtnTog oxetikd pe 1o pulud avATTLENG TOL AVEPAOTIVOL ALULATOEYKEPAUALKOD GPOYLOD
Kot TV NroTikov evibpmv, 1o PREZISTA dev npénel va ypnoylomoteitol pe pkpn o6om prrovafipng
o€ modTPIKoNg aobeveic nlkiag pikpdtepng TV 3 ETMV.

H dapovvafipn a&loroynnke yio Kopkivoyovo dSuvapkod e omd oTOUATOG Yopnynon LEcm Kabethnpa
G€ TOVTIKLO Ko 0povpaiovg yio émg kot 104 efdouadec. Huepnoieg d6ceig tov 150, 450 wan

1.000 mg/kg yopnynbnkav og movtikia kot d6ce1g tmv 50, 150 ko 500 mg/kg yopnynnkav o
apovPaiovs. Xe 0pcEVIKA Kot OnAvKa Kot Tmv 600 100V Tapatnpndnkav d060eEapTdUEVEG AVENTCELS
GTN GLYVOTNTA ELPAVIONG NTUTOKVTTUPIKAV AOEVOUATOV KOl KOPKIVOUATOV. XNUeiddnkoy
adevopato BuAaKoeW®V KLTTap®mV Bupeoedois oe apoevikovs apovpaiovs. H yoprynon
dapovvafipns o movtikia 1 apovpaiovs dev TPOKAAEGE GTATICTIKG GNUAVTIKY obENOT oTN
GLYVOTNTA ELPAVIONG OTO0VINTOTE AAAOV Kolon0ovg 1| KakonBovg veomhdopotog. Ot
NTATOKLTTOPKOL Kot Bupeogidikoi Oykot Tov mapoTnPNONKAY GE TPOKTIKA Bewpeitan OTL Eyovv
TEPLOPLOLEVT] GLOYETION UE TOV AvOpmTo. Emavoiappavouevn yopriynon sapovvafipng oe
pOLPAIOVG TPOKAAESE EMAYMYT] NTATIKMV IKPOSMUIOKOV EVEDU®V Kl 0OENGE TNV OTOUAKPLUVOT
g Bupeoeldikng opuoVNG, TOL TPOSHETOVY TOVG BPOLPATIOVG, HAAG O)L TOVG AVOPMTOLGS, Vi
veomAdo ot Bupeoeldovs. X115 LVYNAGTEPES SOCELS TOV SOKILAGTIKOY, Ol GUOTNUOTIKEC EKBECELS
(Péoet g AUC) o1 dapovvafipn Ntav, avoroyikd e eKEIVEC TOV TOPATNPOVVIOL GTOVS OVOPDTOLG
OTIG cLVICTMEVEG BepamevTiKég d0oelg moAlomAdoies katd 0,4 éwg 0,7 popég (movtikia) kot katd 0,7
¢w¢ 1 popd (apovpaior).

"Yotepa and 2 ypovia yopnynong dapovvafipng pe ekbéoelg id1eg 1 xaunAotepeg EKEV@V TOL

avBpamov, TapatnpOnkay nroTikég petaforég o movtikia (VE@pmaon) Kot apovpaiovg (ypovia
gEeMoocouevn veppomadeia).
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H dapovvafipn dev rav petorlho&ioydvog 1 yovidioto&ikn o€ pio mAnBdpo dokipacidv in Vitro kat in
Vivo, mov mepieddupavay avdotpoen uetdrAaln paxtnpidiov (AMES), ypOUOCOUIKY EKTPOTT| OF
avOpOTIVH AEUPOKDTTOPA KO IN VIVO LUKPOTLPNVIKT S0KILOGI0 68 TOVTIKLA.

6. OAPMAKEYTIKEX TAHPO®OPIEX
6.1 Katahloyog ekdoymv

Mvpnvoc diokiov
MikpokpLGTOAAIKN KLTTAPIV
Avvdpo koAhoeldéc 0Eeidto mupttiov
Kpoomofidovn

ZTEATIKO LAYV G0

Enucddoyn pe Aentd vpuévio tov diokiov
TToAvPrvodaAkoOAn — HepIK®G VOIPOAVUEVN
IToAvaBvievoylvkdin 3350

Awoégidro tiraviov (E171)

TaAxng

Kitpwo (E110)

6.2 AovppotoTnTeg

Agv epapuodletart.

6.3 Awdpkera Confg

3 ypévia

6.4 Idowitepeg TpoPuAAEELS KOTA T PVLAEN TOV TPOIOVTOG

Agv vtapyovv €1d1kEG 0dMYieg datpnong yio 10 TPoidv avTo.

6.5 ®on Kol GLOTUTIKA TOV TEPLEKTN

[Mhaotikn, adapavig, Aevkn elaAn tov 160 ml and TtolvarBviévio vynArg mokvotntag (HDPE), mov
nepigyet 60 doxia, n omoia drbétel OO acPareiog Yo Ta Todid and TolvmpomvAiévio (PP).
Méyeboc cuokevaciog pe pio ELaan.

6.6 Iowitepeg TpoPuraEers amdppryng

Ka0e aypnoiponointo eopuokevtiKd Tpoidy 1 VIOAEWUN TPETEL VO, ATOPPITTETUL COUPOVOL UE TIG
KOTO TOTOLG IGYVOVGES GYETIKES SLUTAEELG.

7. KATOXOX THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Janssen-Cilag International NV

Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Béhyo

8. APIOMOZ(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAX

EU/1/06/380/002
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9. HMEPOMHNIA MPQTHX ETKPIZTHX/ANANEQXHX THX AAEIAX
Hpepounvia mpatng £ykpiong: 12 dePpovapiov 2007

Huepopnvia tedevtaiog avavémong: 19 Xentepppiov 2013

10. HMEPOMHNIA ANAGEQPHXHYX TOY KEIMENOY

24 TovAiov 2024

Agntopepeic TANPoeopieg Yo 10 TapdV POPUUKEVTIKO TPOoidV givol d1BEGIEG GTOV SIKTLAKO TOTO
tov Evpomaikod Opyovicpod @apudkov: http://www.ema.europa.eu.

TPOIIOX ATAGEXHX

IIepropiopévn 1aTpikn cuvtoyn ard 1Tpovc Movadmv AoUmEE®V, [LE TNV GOUG®VT] YVAOLT TOVL
KEEAIINO ot mapakolovdnon katd tn dtdpkela T oyoyns. H yopriynon yiveton poévo omd ta
pappokeio tov Nocokopeimv.

YYXKEYAXIA/TIMH
eprekTikoTnTO YvoKevaoia Noocokopgloky Avovicn Twpn
T
PREZISTA F.C.TAB 600 mg ®16An (HDPE) x 60 323,82 € 41994 €
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