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GREAT DROPS JUST GOT BETTER
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Single-pill power across hypertension severities3

Single-pill power with a well-established safety profile1

Single-pill power superior to dual therapy1,2.
Up to -50 mmHg in pts with baseline MSSBP >180 mmHg
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ΙΑΤΡΙΚΗ ΚΥΠΡΟΣ

Αγαπητοί συνάδελφοι,

Με το τεύχος αυτό ολοκληρώνεται η θητεία 
της υπό την προεδρία μου Συντακτικής 
Επιτροπής.

Το γεγονός ότι διατηρήσαμε την έκδοση 
του περιοδικού μας ανελλιπώς στην δύσκολη 
περίοδο οικονομικής κρίσης σ’όλους τους 
τομείς, είναι πολύ σημαντικό.

Η συμμετοχή των συναδέλφων με 
ενδιαφέροντα άρθρα και πρωτότυπες εργασίες, 
συνέτεινε στην διατήρηση του επιπέδου του 
περιοδικού. 

Δεν τα καταφέραμε να ενταχθεί το περιοδικό 
στα διεθνώς αναγνωρισμένα και τέθηκαν 
προϋποθέσεις που πρέπει να καλυφθούν από 
την Συντακτική Επιτροπή.              

Απο εμέ προσωπικά και από την Συντακτική 
Επιτροπή σας ευχόμαστε Καλά Χριστούγεννα 
και Ευτυχισμένο το 2015.

Συναδελφικά,
Δρ Γιώργος Σ. Ποταμίτης,

Πρόεδρος Συντακτικής Επιτροπής.

ΤΡΙΜΗΝΙΑΙΑ ΕΚΔΟΣΗ
ΤΟΥ ΠΑΓΚΥΠΡΙΟΥ ΙΑΤΡΙΚΟΥ ΣΥΛΛΟΓΟΥ
QUARTERLY PUBLICATION 
OF THE PANCYPRIAN MEDICAL ASSOCIATION
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ΙΑΤΡΙΚΗ ΚΥΠΡΟΣ

Άρθρο σύνταξης

Ancient Medicine and Surgery in the Mediterranean*(Ν. Σ. Αγγελίδης) 
σελ. 10 - 15

Άρθρο ανασκόπησης

Λύσσα
(Μαρίνα Ανδρέου, Γεώργιος Πάρπας, Παρασκευή Χρά, Ευστάθιος Μπονάνος,  
Νικόλαος Φιλιώτης,  Γεώργιος Πάνος) σελ. 16 - 24

Ενδιαφέροντα Άρθρα

Γιατί ακόμα έχουμε θανάτους από άσθμα;
Η ανάγκη για εγρήγορση κατά την αυτοδιαχείριση του άσθματος και κατά 
την αξιολόγηση του ασθενούς στο ιατρείο (Σαπφώ Χριστοδούλου) σελ. 25 - 29

Epidemiology and Economic Burden of Osteoporosis in Cyprus
(Axel Svedbom, Emma Hernlund, Moa IvergSrd, Juliet Compston, Cyrus Cooper, Judy Stenmark, 

Eugene V. McCloskey, Bcngt Jonsson, George L. Georgiades, John A. Kanis ) σελ. 30 - 36
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1. ΕΙΔΗ ΕΡΓΑΣΙΩΝ:

Στην «Ιατρική Κύπρο» δημοσιεύονται εργασίες πάνω σε 
θέματα Ιατρικής. Ειδικότερα, δημοσιεύονται:

Ανασκοπήσεις, στις οποίες γίνεται κριτική παρουσίαση και 
ανασκόπηση των βιβλιογραφικών δεδομένων για θέματα 
στα οποία έχει γίνει πρόοδος τα τελευταία χρόνια.

Πρωτότυπες εργασίες, πειραματικές ή και κλινικές, με 
την προϋπόθεση ότι στις τελευταίες έχει μελετηθεί από νέα 
σκοπιά ο μηχανισμός της νόσου.

Κλινικές μελέτες, στις οποίες παρουσιάζεται, βασικά, η 
γνώση του συγγραφέα επί ενός τύπου παθήσεων.

Βραχείες κλινικές και εργαστηριακές παρατηρήσεις, οι 
οποίες μπορούν να γίνουν αποδεκτές για δημοσίευση και 
χωρίς βιβλιογραφία.

Σχόλια-επικαιρότητα, που θα γράφονται συνήθως ύστερα 
από πρόσκληση της συντακτικής επιτροπής.

Εργαστηριακά διαγνωστικά θέματα, σκοπός των οποίων 
θα πρέπει να είναι η παρουσίαση νέων ειδικών μεθόδων.

Ειδικά άρθρα που αφορούν ποικίλα θέματα σχετικά με 
την Ιατρική και δραστηριότητες του Παγκύπριου Ιατρικού 
Συλλόγου, προς ενημέρωση των μελών.

Συζητήσεις στρογγυλής τραπέζης, σεμινάρια ή 
διαλέξεις σε εντελώς περιληπτικό χαρακτήρα.

Βιβλιοκρισία σε περιληπτικό τύπο, μετεκπαιδευτικά νέα.

Αλληλογραφία αναγνωστών επί ιατρικών θεμάτων. 
Σε περίπτωση που τα γράμματα αφορούν άρθρο που 
δημοσιεύθηκε στην «Ιατρική Κύπρο», αυτά θα στέλλονται 
στον κύριο συγγραφέα του άρθρου και η απάντηση θα 
δημοσιεύεται μαζί με τα γράμματα.

2. ΓΛΩΣΣΑ:

Στην «Ιατρική Κύπρο» δημοσιεύονται εργασίες στην 
ελληνική γλώσσα. Γλωσσικό κριτήριο της συντακτικής 
επιτροπής θα είναι η γλωσσική ομοιογένεια. Δεκτές, κατά 

την κρίση της συντακτικής επιτροπής, θα γίνονται εργασίες 
και στην αγγλική γλώσσα, υπό την προϋπόθεση ότι θα 
συνοδεύονται από ευρεία περίληψη στην ελληνική γλώσσα.

3. ΚΡΙΣΗ ΕΡΓΑΣΙΩΝ:

Κάθε άρθρο κρίνεται από τη συντακτική επιτροπή, στην 
οποία αφήνεται η ευχέρεια να επιλέγει δύο ανεξάρτητους 
κριτές. Η διαδικασία παραμένει αυστηρά απόρρητη.

4. ΥΠΟΒΟΛΗ ΕΡΓΑΣΙΩΝ:

Οι εργασίες υποβάλλονται δακτυλογραφημένες, σε τρία 
αντίγραφα. Σε περίπτωση υποβολής σχεδίων, αυτά θα 
πρέπει να έχουν γίνει με σινική μελάνη. Ζητείται από τους 
συγγραφείς να αναφέρουν στην επικεφαλίδα πού εμπίπτει 
η εργασία τους, π.χ. πρωτότυπος εργασία, ανασκόπηση 
κλπ. Ο αριθμός των εικόνων θα περιορίζεται στον ελάχιστο 
αναγκαίο για κάθε εργασία.

5. ΔΟΜΗ ΕΡΓΑΣΙΩΝ:

Η δομή θα πρέπει να συμβιβάζεται αυστηρά προς τα 
συνηθισμένα πρότυπα. Έτσι, η εισαγωγή, οι μέθοδοι, 
το υλικό, τα αποτελέσματα και η συζήτηση πρέπει να 
τεκμηριώνονται απόλυτα. Ιδιαίτερη προσοχή πρέπει να 
δίδεται στην περίληψη, η οποία θα γράφεται στα αγγλικά για 
ελληνική εργασία και αντίστροφα.

6. ΒΙΒΛΙΟΓΡΑΦΙΚΕΣ ΠΑΡΑΠΟΜΠΕΣ:

Οι διάφορες βιβλιογραφικές παραπομπές αναφέρονται 
στο κείμενο με αριθμούς σε παρένθεση. Η αρίθμηση των 
παραπομπών γίνεται με τη σειρά που αναφέρονται για 
πρώτη φορά στο κείμενο. Οι παραπομπές στη βιβλιογραφία 
αναγράφονται με τον αριθμό τους και όχι αλφαβητικά. 
Παράδειγμα: 1. Coller, F.A.: The replacement of sodium 
chloride in surgical patients. Ann. Surg. 1938; 108:708-82

7. ΕΚΤΥΠΩΣΗ ΕΡΓΑΣΙΑΣ:

Η  εκτύπωση αποτελεί μέλημα της συντακτικής επιτροπής, 
στην οποία παρέχεται η ευχέρεια συνεννόησης με τον κύριο 
συγγραφέα, όποτε τούτο χρειαστεί.

Οδηγίες προς τους συγγραφείς
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Ancient Medicine and Surgery 
in the Mediterranean*

N. S. Angelides MD, PhD, FRCS
Founder and Ex-Director of the Department of Cardiac, Vascular and Thoracic Surgery, Nicosia 
General Hospital, Cyprus.

Visiting Professor Faculty of Health and Science, Nicosia University, Cyprus. President of the Medi-
terranean League of Angiology and Vascular Surgery

* Presented in Palermo Italy, during the Meeting of the Multinational Chapter of the International 
  Union of Angiology in conjunction with the 24* Congress of the Mediterranean league of Angiology 
  and Vascular Surgery

Short Introduction

Back in early humanity, when 
ignorance still ruled the ac-
tions of mankind, there was 

a gradual, extraordinary evolution of 
Medicine in the Mediterranean Re-
gion, especially, namely, in Greece, 
Cyprus, Italy and Egypt. This is the 
reason why I firmly believe that the 
Mediterranean, as a region, is not 
only the birthplace of ancient civiliza-
tion but also Medicine and Surgery.

Medicine in Ancient Egypt 
- a gradual evolution

Magic and religion were part of 
everyday life in ancient Egypt. 

Gods were held responsible for 
many diseases, and because of this 
any treatment should involve, among 
other things, an appeal to a super-
natural element: a god or a god-
dess. It was impossible at that time 
to draw a line between the distinct 
prayers of a priest and the remedies 
of a healer or physician. Neverthe-
less, healers were mainly priests 
and they often used magic as part 
of the treatment they offered. The 
impact of magic is seen in the choice 
of remedies given to the patients. 
Ingredients were selected on the 
basis that they were derived from a 
substance, plant or animal that had 

characteristics which related to, in 
some way, the symptoms of the pa-
tient. This principle is known as the 
principle of simila similibus (“similar 
with similar”) and is found through-
out the history of medicine up to the 
modern practice of homeopathy! For 
example, an ostrich egg was used 
in the treatment of a fractured skull, 
and a hedgehog to treat baldness.

Amulets were also very popular 
in ancient Egypt, as a symbol of 
strength. Health-related amulets 
could be classified in three catego-
ries: homeopoetic, prophylactic and 
theophoric. Homeopoetic amulets 
demonstrated an animal or part of an 
animal, from which the wearer hoped 
to gain strength or speed from. 
Prophylactic amulets were used to 
protect against harmful gods or de-
mons, whereas theophoric amulets 
represented the Egyptian gods who 
were innumerous. Such a theophoric 
amulet was considered the girdle 

Fig. 1: In the Egyptian writings, 
Imhotep was presented as 

a physician and was also 
considered as the god of medicine

Fig. 2: Egyptian Medical 
Instruments
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of Isis and was intended to stop the 
flow of blood in a  miscarriage.

Egypt became an organized na-
tion at about 3000 B.C. Medicine, 
as a discipline, appeared later when 
Egypt had an ambitious Pharaoh 
named Zoser and was associated 
with religion and magic. All papyri 
that had dealt with medicine, gave 
the “aroma” of supernatural formulae 
but Medicine in ancient Egypt was 
not at all primitive, as some medical 
papyri confess. FIG.1

In 1822, the translation of the 
Rosetta stone allowed in parallel the 
translation of ancient Egyptian hiero-
glyphic inscriptions. This resulted 
in an enormous interest towards 
Egyptology in the 19th century and 
led to the discovery of extensive 
sets of ancient medical documents, 
including the Ebers papyrus, the 
Edwin-Smith Papyrus, the Hearst 
Papyrus, the London Medical Papy-
rus and others, dating back as far as 
2900 BC. Of them, the Edwin Smith 
Papyrus is a textbook on surgery and 
on detailed anatomical observations 
including the examination, diag-
nosis, treatment, and prognosis of 
numerous diseases. It was probably 
written around 1600 BC. Medical 
information in this papyrus dates 
from as early as 3000 BC! Imhotep is 
credited as the original author of the 
text and is considered as the founder 
of ancient Egyptian medicine. In 
general, in these ancient papyri, 
many case histories were found. In 
addition, a great number of internal 
pathologies were reported, such as 
eye diseases, diabetes and rheuma-
tism. FIG.2

Later on, physicians in Egypt were 
organized in hierarchy. They gradu-
ally formed a distinct profession, with 
the court physicians at the top of the 
hierarchy.

Medicine in Ancient Greece

The history of ancient Greek Medi-
cine begins with “Iliad”. This Ho-

meric poem is considered the oldest 
written document in Greek. Ancient 
Greeks believed that diseases were 
sent by gods to punish the mankind. 
In “Iliad”, Apollo, the god of light, 
was considered as the disperser of 
epidemics. FIG. 3

Asclepius lived in the thirteenth 
century BC and was considered 
the Greek god of Medicine, its 
symbol a serpent curled around a 
staff. Although he was a mythologi-
cal person, solid facts, such as the 
splendid temples devoted to him 

were present. These places were 
visited by sick people and this is how 
the priests of the temples learned 
the art of healing. The most impor-
tant “Asclepiion” was situated in 
the island of Cos, the birth place of 
Hippocrates, who is considered the 
father of Medicine. FIG. 4

Hippocrates rescued medicine 
from speculation! He did what no 
physician had ever done before: he 
examined the patient, observed the 
signs and symptoms of the disease 
and gave more emphasis in the evi-
dence than on spiritual causes. He 
did not ask who was causing a par-
ticular sickness but rather, how and 
in which conditions that particular 
sickness occured.  He believed that 
“the best physician is the one who is 
able to establish a prognosis at the 
bedside, penetrating the present, the 
past, and the future of his patient”.

Hippocrates published about 60 
books. Among them is the famous 
“Oath” every doctor takes at the end 
of his studies before starting practic-
ing medicine. FIG. 5

Fig. 3: Homer

Fig. 5: Hippocrates, the Father 
of Medicine

Fig. 4: Asclepius
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Medicine after the death 
of Alexander the Great

When the Empire of Alexander 
the Great was subdivided, 

the Egyptian share was given to 
Ptolemy the 1st, who founded Alex-
andria’s Library under the direction 
of Aristotle. Ptolemy gathered a 
number of educated men in Alex-
andria and organized a system that 
resembled a University.

Anatomy in Medicine was inau-
gurated in Alexandria. Two famous 
Alexandrian physicians and anato-
mists were Herophilus (335-280 

B.C.), and Erasistratus (280 B.C). 
Both took part in the early medical 
teaching at Alexandria’s University. 
However, the foundation of Em-
piricism marked the decline of the 
Medical School of Alexandria and 
led to the destruction of an era.

Medicine in Ancient Cyprus

From the “inscription of Idalium” 
which is the oldest and longest 

ancient written document found in 
Cyprus, we learn that Stasikipros, 
the king of the town of Idalium, 
signed an agreement with a doc-
tor named Onasilos to treat, free 

of charge, all soldiers who were 
wounded in the battles during the 
siege of Idalium by the Persian army 
(5th century BC.). The war ended 
with an unexpected victory of the 
Cypriot army and the king honoured 
Onasilos and his brothers offering 
them as a price fields and political 
posts. FIG. 7

Another famous Cypriot doctor 
was Apollonius, who lived in the 1st 
century B.C. He was well known for 
his antidotes to various poisons. 
This is why Mithridates, the King of 
Pontus, asked him to prepare for 
him a general antidote, in order to 
avoid poisoning. This was taken in 
small doses for a prolonged period 
and since then this way of treatment 

Fig. 7: The inscription of Idalium

Fig. 8: The famous “warmers”, 
made from terracotta. These were 
applied on almost any surface of 

the body and were filled with fluid. 
They were very popular as a mean 
of treatment of various diseases 

in ancient Cyprus.
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was called “mithridadism” FIG. 8.

Medicine in Ancient Rome

Greece was a great influence for 
Rome, as Roman philosophy 

and medicine were borrowed from 
the Greeks who were well known for 
their arts and their culture. On the 
other end, the Romans were distin-
guished for their ingenious laws and 
their governmental status.

In earlier times and before the set-
tlement of Greek doctors in Rome, 
medical care was under the jurisdic-
tion of the head of the family. The 
father had been given great powers, 
by Roman law, and he acted as a 
physician as well as a judge over his 
family! The structure of the Roman 
society in ancient Rome imposed 
difficulties: the lower classes were 
poor and the relatively small upper 
classes were tyrannical, supersti-
tious and cruel.

Later on, doctors increased in 
number, especially during the reign 
of Nero. Andromachus was the 
1st physician to the Emperor, and 
received the title of “archiatrus”. In 
general, there were two classes of 
archiatri: (a) archiatri sancti palatii, 

and (b) archiatri populares. The 
former attended to the Emperor, the 
latter attended to the people. The 
most eminent doctor of Rome was 
Claudius Galen. Galen had probably 
influenced the progress of medical 
science with his writings more than 
any other medical writer. He wrote 
about 600 books. In his youth he was 
initiated into the idealism of Plato, 
the realism of Aristotle and the skep-

ticism of the Epicureans.
One of the most important ele-

ments in ancient times was water. Its 
supply was of utmost importance. 
In ancient Greece, the cities were 
supplied with water from the springs. 
The Greek aqueducts were simple 
channels cut in the rock. On the 
contrary, in Rome the water was 
carried from a great distance with 
magnificent aqueducts. The impor-
tant factor about these aqueducts is 
that no machinery was used to pump 
the water.

In Rome, Thermae and Baths 
were very important therapeutic 
places. The baths of Diocletian 
for example, could accommodate 
4000 bathers. From a medical point 
of view, baths in Rome were very 
important. They were used for the 
treatment of various diseases and 
also for physical culture. However, 
their legitimate use became gradual-
ly limited, their abuse increased and 
finally led to the decay of the Roman 
Empire.

Surgery in Ancient Egypt

In November 2001, in the shadow 
of the royal pyramid in Sakkara the 

archeologists made an important 

13

Fig. 9: Achilles is bandaging a war injury for his friend Patroclos 
during the war in Troy.

Fig. 10: Alexander the Great in a fight against the Persians (painting)
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discovery. Buried in the sand was 
a tomb that had been hidden since 
2000 BC. From the writings found 
on the walls it became evident that 
surgery was practised extensively 
in Ancient Egypt. However, the first 
most important evidence about an-
cient surgery was found in Luxor in 
1862. By that time, an archaeologist, 
named Edwin Smith, used to buy 
fake papyri and sell them as genu-
ine. But one of those papyri looked 
genuine to him. Smith found that 
this was an ancient medical treatise 
and kept it for himself. In 1930’s, this 
treatise was fully translated and its 
huge significance was then recog-
nized. The Edwin Smith’s Surgical 
Papyrus was a detailed writing of 
surgical treatments for wounds, 
starting with head injuries. This 
papyrus described each individual 
trauma in detail and explained how a 
gaping wound was stitched with the 
use of acacia thorns as needles and 
pieces of flax as suturing material!

Surgery in Ancient Greece

Mahaon was considered the 
first military doctor in Greece. 

During the war in Troy he offered 
his medical knowledge for treat-
ing wounded heroes. Among his 
patients was Menelaus, the king of 
Sparta. Nevertheless, the wounded 
heroes most of the times managed 
to treat their war injuries by them-
selves. FIG.9

There is a lot of evidence on how 
surgery was practiced in ancient 
Greece. Among other operations 
there is evidence of trepanation: a 
complex statue in which a surgeon 
was performing an operation on a 
patient’s head while god Asclepius, 
who had a supernatural size, was 
looking down. Notably, many surgi-
cal instruments of the Hippocrates 
era have great similarities to instru-
ments that are in use today!

Surgery during the era of Alexan-
der the Great.

Alexander was wounded many 
times but he always survived and his 
men began to believe that he was in-
vincible, only invincibility had nothing 
to do with it. His secret weapon was 
his surgeon Kritodemos from Cos! 
During the siege of Multan in Paki-
stan, Alexander was wounded by 
an arrow in the chest, which led to 
an extremely inefficient ventilation. 
The Macedonian leader was placed 
on a shield and carried to his tent. 
Unfortunately, he sustained the most 
lethal kind of injury and the hardest 
to be treated. But surgeon Kritodem-
os took action! He decided that the 
only way to extract the heavy arrow 
without doing a greater damage was 
to enlarge the wound. So Kritodem-
os proceeded with the operation and 
Alexander went through it without 
anesthesia! After the removal of 
the arrow, Kritodemos covered and 
pressed the wound and managed 
to control the hemorrhage. But by 
doing this, he also transformed the 
open pneumothorax to a closed one 
- a move that saved Alexander’s life! 
FIG.10

Surgery in Ancient Rome

In ancient times, the demand for 
surgeons in Rome was great and 

one of them managed to rise to 
the top. This was Claudius Galen 
(130-200 AD) who was responsible 
for great advances in surgery. On 
his return to Rome from his voyages 
abroad, he found that gladiators 
were valuable and doctors were in 
high demand to cure their wounds. 
So Galen decided to practise 
medicine in Colosseum. There, he 
was able to see and feel through the 
gladiators’ wounds, part of the living 
internal human anatomy, to which 
other doctors did not have access 
to. Of his 600 books only 20 survived 
and these were rescued by Arab 
physicians.

Arabs took in their possession 
and preserved some of the ancient 
medical texts, which, from the 9th 
century they started translating into 
Arabic, on a massive scale. How-
ever, Galen’s revolutionary work did 
not reach the Western world until 
the late Middle Ages. Nonetheless, 
many of his theories, as well as a 
huge number of his remedies were 
already being used empirically by 
doctors for centuries and became 
the medical equivalent of a holy 
book!

The end of the Great Library of 
Alexandria and the collapse of the 
Roman Empire marked the end 

Fig. 11: Representation of Galen’s surgery in Rome

14
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of advancement in medicine and 
particularly surgery, for hundreds 
of years. But with the coming of the 
Renaissance, the knowledge of the 
ancients was rediscovered. Anatomy 
was accepted, new discoveries in 
wound treatment were made on the 
battlefields, and opportunities for 
new surgical techniques and prac-
tices were created.
I would like to end this short pre-
sentation by saying that the fate of 
medicine and surgery is always the 
same: an end marks the beginning of 
a new era!
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Εισαγωγή

Η λύσσα είναι ιογενής 
ζωονόσος η οποία 
προσβάλλει τον άνθρωπο 

και τα θηλαστικά και είναι 
μη αναστρέψιμη και 100% 
θανατηφόρος άμα τη εμφανίση 
των συμπτωμάτων. Από τις πρώτες 
ξεκάθαρες αναφορές για τη νόσο, 
είναι αυτή του Δημόκριτου το 500 
π.Χ. Το 1885 ο Pasteur ανακάλυψε 
το πρώτο εμβόλιο για τη λύσσα. 
Ακόμα και σήμερα όμως, η λύσσα 
αποτελεί τον σημαντικότερο 
λοιμώδη κίνδυνο για την υγεία του 
ανθρώπου από δήγμα ζώου σε 
πολλές αναπτυσσόμενες χώρες.
Αποτελεσματική θεραπεία δεν 
υπάρχει μέχρι σήμερα, όμως 
κατάλληλα μέτρα τα οποία μπορούν 
να εφαρμοστούν ταχέως προ της 
εγκατάστασης των συμπτωμάτων 
μπορούν να ανακόψουν την πορεία 
της νόσου, δια το λόγο αυτό κρίνεται 
απαραίτητη η γνώση της νόσου για 
άμεση αναγνώριση πιθανής έκθεσης 
στον ιό.

Αιτιολογικός Παράγοντας

Η λύσσα προκαλείται από 
νευροτρόπους, αρνητικής-

σπείρωσης, μονής έλικας RNA ιούς 
του γένους Lyssavirus, της τάξης 
Mononegavirales, της οικογένειας 
Rhabdoviridae. (Πίνακας 1)
Όλα τα μέλη του γένους Lys-
savirus αδρανοποιούνται με 

αποξήρανση, υπεριώδη ακτινοβολία, 
οργανικούς διαλύτες και 
απολυμαντικά. Καταστρέφονται 
ταχέως σε θερμοκρασίες άνω 
των 50 βαθμών κελσίου, και εντός 

ωρών σε θερμοκρασία δωματίου. 
Είναι θερμοευαίσθητοι ιοί και 
καταστρέφονται σε θερμοκρασία 
60 βαθμών κελσίου για 30’ και σε 
φορμαλδεϋδη 100 βαθμών για 

ΛΥΣΣΑ

Μαρίνα Ανδρέου* , Γεώργιος Πάρπας^ , Παρασκευή Χρά** , Ευστάθιος 
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*  Τμήμα Λοιμώξεων, Πανεπιστημιακή Παθολογική Κλινική, Πανεπιστημιακό Γενικό Νοσοκομείο   
    Πατρών, Ιατρική Σχολή Πανεπιστημίου Πατρών
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Ο ιός της λύσσας έχει σχήμα δίκην σφαίρας όπλου, μήκος 180nm 
(130-200nm) και διάμετρο 75nm (60-110nm). (Σχήμα 1)

Σχήμα 1: Σχηματική απεικόνιση του ιού της λύσσας. 1
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2’. Στους -70 βαθμούς κελσίου 
διατηρούνται για χρόνια, στους 
-20 βαθμούς για 1 έτος, στους 0 
βαθμούς για ένα μήνα, ενώ στο 
πτώμα για 7-8 ημέρες. Ο ιός είναι 
ευαίσθητος στα απολυμαντικά όπως 
το σαπούνι, ενώσεις ιωδίου 5-6% 
(π.χ. ιώδιο, ιωδιούχος ποβιδόνη), 
ενεργό χλώριο (π.χ. χλωρίνη 10%), 
αλκοόλη 70%, οργανικούς διαλύτες 
(αιθέρας, ακετόνη, χλωροφόρμιο), 
παράγωγα τεταρτοταγούς αμμωνίου 
(0,1%) και φορμόλη (αντενδείκνυται 
για αποστολή δειγμάτων).

Ξενιστές

Ξενιστές του ιού της λύσσας 
είναι θερμόαιμα θηλαστικά με 

τα κυριότερα να είναι άγριοι και 
οικόσιτοι σκύλοι, αλεπούδες, κογιότ, 
γάτες, πίθηκοι, λύκοι, κουνάβια, 
ρακούν ενώ ενδιάμεσος ξενιστής 
με ιδιαίτερη σημασία είναι οι 
νυχτερίδες.1

Η επιδημιολογία της νόσου στους 
ανθρώπους αντικατοπτρίζει αυτή 
των ζώων στην κάθε περιοχή. Στις 
αναπτυσσόμενες χώρες, όπου η 
λύσσα εμφανίζεται σε μεγαλύτερο 
βαθμό, τα περισσότερα κρούσματα 
είναι αποτέλεσμα δήγματος σκύλου. 
Αντίθετα, στις ανεπτυγμένες χώρες 
όπου έχει εφαρμοστεί πρόγραμμα 
εμβολιασμού των ζώων, η 
πλειονότητα των περιπτώσεων αφορά 
άγρια ζώα και νυχτερίδες. 

Επιδημιολογία

Η λύσσα ενδημεί σε πάνω από 150 
χώρες παγκοσμίως. Σύμφωνα 

με στοιχεία του Παγκόσμιου 
Οργανισμού Υγείας (ΠΟΥ) πάνω 
από 55000 άνθρωποι πεθαίνουν από 
λύσσα κάθε χρόνο, κυρίως στην 
Ασία και  Αφρική. 40% των δηγμάτων 
από ύποπτα για λύσσα ζώα αφορούν 
παιδιά ηλικίας κάτω των 15 ετών.3 
Πάνω από 15 εκατομμύρια άνθρωποι 
λαμβάνουν προφυλακτική αγωγή 
μετά από έκθεση, ετησίως, ενώ 
εκτιμάται ότι ελλείψει προφυλακτικής 
αγωγής μετά από έκθεση, περίπου 

327000 άτομα θα πεθαίνουν από 
λύσσα στην Ασία και Αφρική κάθε 
χρόνο. 4

Το τελευταίο κρούσμα λύσσας σε 
ζώα στην Ελλάδα χρονολογείται το 
1987, ενώ το τελευταίο ανθρώπινο 
κρούσμα αναφέρθηκε το 1970.5

Έκτοτε η Ελλάδα ήταν ελεύθερη 
λύσσας για 25 χρόνια, όταν το 
2012 διεγνώσθη λύσσα σε κόκκινη 
αλεπού στην περιοχή της Δυτικής 
Μακεδονίας. 6,7  Η πιο πρόσφατη 
αναφορά λύσσας στον ελλαδικό 
χώρο είναι το Μάρτιο του 2014 
στην Ελασσόνα, όπου διαγνώσθηκε 
λύσσα σε σκύλο, ο οποίος 
παρουσίαζε κλασσική της νόσου 
συμπτωματολογία 8

Μετάδοση

Ο ιός μεταδίδεται μέσω της σιέλου 
μολυσμένου ζώου μετά από 

δήγμα ή εκδορά, γλύψιμο σε περιοχή 
λύσης της συνέχειας του δέρματος 
ή επαφή σιέλου με βλεννογόνους. Ο 
ιός δεν είναι ικανός να διαπεράσει 

ανέπαφο δέρμα. Σπανιότερα, 
μεταδίδεται μέσω εισπνοής 
σταγονιδίων, οδός που φαίνεται να 
σχετίζεται με τις νυχτερίδες. 

Ο ιός μεταδίδεται ανοδικά στο 
Κεντρικό Νευρικό Σύστημα (ΚΝΣ) 
μέσω των περιφερικών νεύρων, 
προκαλώντας θανατηφόρο 
μηνιγγοεγκεφαλίτιδα, μετά από τον 
πολλαπλασιασμό του ιού εντός των 
νευρικών κυττάρων στον εγκέφαλο 
και στα περιφερικά γάγγλια.

Αναλυτικότερα, ο ιός αρχικά 
πολλαπλασιάζεται στο μυ της 
περιοχής ενοφθαλμισμού και κατόπιν 
μεταφέρεται ανοδικά στο ΚΝΣ μέσω 
των περιφερικών νεύρων. Εντός 
60-72 ωρών από τον ενοφθαλμισμό, 
ο ιός εντοπίζεται στα γάγγλια των 
νωτιαίων ριζών από όπου στη 
συνέχεια κινείται ταχύτατα προς 
το ΚΝΣ. Αφού πολλαπλασιαστεί 
στο ΚΝΣ, τότε επιστρέφει και 
διασπείρεται στους διάφορους 
ιστούς μέσω των περιφερικών 
νεύρων. Η παρουσία ικανού φορτίου 
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στο σάλιο εξηγείται από το γεγονός 
ότι ο ιός πολλαπλασιάζεται στους 
σιελογόνους αδένες καθώς επίσης 
αποβάλλεται στη στοματική κοιλότητα 
μέσω των νευρικών απολήξεων.  
Το διάστημα που χρειάζεται μέχρι 
να μολύνει τα περιφερικά νεύρα 
είναι και το διάστημα στο οποίο εάν 
εφαρμοστεί η κατάλληλη θεραπεία 
τότε αναστέλλεται η εξέλιξη της 
νόσου. Από τη στιγμή που ο ιός 
εισέρχεται στα περιφερικά νεύρα δεν 
υπάρχει με τα σημερινά μέσα τρόπος 
να αποφευχθεί ο επακόλουθος 
πολλαπλασιασμός του και η επέκτασή 
του στο ΚΝΣ όπου και προκαλεί 
θανατηφόρο μηνιγγοεγκεφαλίτιδα. 

Η θνητότητα μετά από δήγμα ζώου 
έχει συσχετιστεί με την ανατομική 
περιοχή του ενοφθαλμισμού 
καθώς και την έκταση της βλάβης 
(Πίνακας 4). Μεγαλύτερη θνητότητα 
παρουσιάζεται μετά από πολλαπλά 
και βαθιά δήγματα στο πρόσωπο ή 
στο κεφάλι (60-50%). Αντίθετα, η 
θνητότητα μετά από επιφανειακό 
τραύμα σε καλυμμένο δέρμα φτάνει 
μόλις το 0.5%. Γενικά ισχύει ότι όσο 
πλησιέστερα στο ΚΝΣ εντοπίζεται 
το σημείο ενοφθαλμισμού, τόσο 
υψηλότερη είναι και η θνητότητα.

Η λύσσα στα ζώα

Η λύσσα στα ζώα εκδηλώνεται με 
δύο κύριες μορφές, την μανιακή 

μορφή και την παραλυτική μορφή.
Στη μανιακή μορφή του ζώο 

παρατηρείται αλλαγή της 
συμπεριφοράς με νευρικότητα 
και ανησυχία, κακοδιαθεσία 
και επιθετικότητα δαγκώνοντας 
ανθρώπους, αλλά και αντικείμενα 
χωρίς πρόκληση. Λόγω αδυναμίας 
κατάποσης, οφειλόμενη σε σπασμό 
μυών του τραχήλου, το ζώο 
εμφανίζει έντονη σιελόρροια. Επίσης, 
συνυπάρχει ευαισθησία στο σημείο 
που δαγκώθηκε, το οποίο συνήθως 
το λυσσασμένο ζώο το δαγκώνει με 
μανία. Επί παράλυσης φωνητικών 
χορδών παρατηρείται βραχύ και 
τραχύ γάβγισμα σε λυσσασμένους 
σκύλους.

Στην παραλυτική μορφή εντονότερα 
είναι τα συμπτώματα παράλυσης 
του τραχήλου και των μυών της 
κατάποσης, όπως επίσης και η 
παράλυση άκρων. Τελικά εμφανίζεται 
γενικευμένη παράλυση και θάνατος 
του ζώου.

Και στις δύο μορφές ο θάνατος 
επέρχεται εντός τεσσάρων με οκτώ 
ημερών από την εμφάνιση των 
συμπτωμάτων.

Η λύσσα στον άνθρωπο

Ο χρόνος επώασης της λύσσας 
κυμαίνεται από 2 εβδομάδες 

έως και 2 έτη, ενώ 75% νοσούν 
εντός 90 ημερών από την έκθεση.

Όπως στα ζώα, έτσι και στον 
άνθρωπο παρατηρούνται δύο 
στάδια της νόσου, το αρχικό 
πρόδρομο στάδιο και το στάδιο της 
εγκατεστημένης νόσου, που μπορεί 
να πάρει τη μορφή της μανιακής 
(furious) ή της παραλυτικής (dumb) 
λύσσας.

Κατά το πρόδρομο στάδιο τα 
συμπτώματα είναι γενικευμένα 
με πυρετό και αδιαθεσία να 
προεξάρχουν. Ακολούθως 
εμφανίζονται διαταραχές από 
το ανώτερο αναπνευστικό, το 
γαστρεντερικό και νευρολογικές 
διαταραχές, όπως αλλαγή 
προσωπικότητας, ανησυχία και 
αϋπνία. Στο σημείο έκθεσης 
παρατηρείται παραισθησία ή/και 
άλγος. Στο στάδιο αυτό μπορεί να 
εμφανισθεί μυοοίδημα το οποίο και 
παραμένει καθ’ όλη τη διάρκεια. 

Το πρόδρομο στάδιο διαρκεί 
περίπου 4 ημέρες, ενώ υπάρχουν 
περιπτώσεις που μπορεί να 
περάσουν πάνω από 10 ημέρες έως 
την εμφάνιση των ειδικών της νόσου 
συμπτωμάτων.

Ακολουθεί το στάδιο της 
εγκατεστημένης νόσου που 
διακρίνεται όπως αναφέρθηκε 
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σε δύο μορφές, την μανιακή 
και την παραλυτική. Και οι δύο 
μορφές διαρκούν περίπου 2-14 
ημέρες, ακολουθεί κώμα και 
θάνατος 18 ημέρες από την 
έναρξη των συμπτωμάτων. Οι δύο 
μορφές μπορούν να διακριθούν 
διότι ο νωτιαίος μυελός και το 
στέλεχος φαίνεται να συμμετέχουν 
περισσότερο στην παραλυτική 
μορφή.

Μανιακή μορφή

Παθογνωμονικό χαρακτηριστικό της 
μανιακής μορφή είναι η υδροφοβία, 
η δυσκολία δηλαδή κατάποσης 
νερού που προκαλεί τελικά φόβο και 
αποφυγή λήψης νερού. Προκαλείται 
λόγω επώδυνων σπασμών των 
μυών του τραχήλου μετά από 
προσπάθεια κατάποσης. Οι σπασμοί 
μπορεί να αφορούν επίσης και τους 
αναπνευστικούς μύες. Σε μερικές 
περιπτώσεις, σπασμοί προκαλούνται 
και μετά από εμφύσηση αέρα 
στο πρόσωπο, προκαλώντας 
αεροφοβία. Ο ασθενής στη 
μανιακή μορφή συνήθως εμφανίζει 
υπερκινητικότητα. Επί συμμετοχής 
του στελέχους εμφανίζεται 
υπεραερισμός. Καρδιακές 
αρρυθμίες μπορεί, επίσης, να 
παρατηρηθούν, κυρίως υπερκοιλιακή 
ταχυκαρδία ή βραδυκαρδία.

Διαταραχές του αυτόνομου 
νευρικού συστήματος είναι συχνές 
στη μανιακή μορφή με διαστολή 
κορών, ανισοκορία, σιελόρροια, 
εφίδρωση και πριαπισμό.

Εντός 1-2 εβδομάδων εμφανίζεται 
κώμα και τελικά θάνατος.

Παραλυτική μορφή

Σε αντίθεση με τη μανιακή 
μορφή, στην παραλυτική μορφή 
απουσιάζουν τα σημεία ερεθισμού 
του φλοιού (υδροφοβία, 
αεροφοβία, υπερκινητικότητα, 
σπασμοί). Παρατηρείται κυρίως 
ανιούσα παράλυση ή συμμετρική 
τετραπάρεση, αδυναμία – συνήθως 
εντονότερη στο τραυματισμένο άκρο, 
κεφαλαλγία και δυσκαμψία αυχένα. 

Στα τελικά στάδια ο ασθενής είναι 
συγχητικός και τελικά καταλήγει σε 
κώμα και θάνατο.

Διάγνωση

Κατά τη διάρκεια της 
λοίμωξης, ο ιός βρίσκεται 

εντός των νευρώνων και ως εκ 
τούτου διαφεύγει την ανοσιακής 
αναγνώρισης, με αποτέλεσμα σπάνια 
να ανιχνεύονται αντισώματα στον 
ορό και στο εγκεφαλονωτιαίο υγρό 
(ΕΝΥ) στα αρχικά στάδια, πριν από τη 
δεύτερη εβδομάδα της νόσου.  Δεν 
υπάρχει ειδική εξέταση για διάγνωση 
της νόσου στους ανθρώπους 
προ της εμφάνισης των κλινικών 
συμπτωμάτων, και σε περιπτώσεις 
όπου απουσιάζουν τα χαρακτηριστικά 
της νόσου συμπτώματα, υδροφοβία, 
αεροφοβία, η διάγνωση μπορεί να 
είναι δύσκολη. Κατά το στάδιο της 
έναρξης των κλινικών συμπτωμάτων, 
σάλιο, ούρα, θύλακες τριχών και 
ΕΝΥ είναι κατάλληλα δείγματα για 
απομόνωση του ιού ή για εξέταση 
με PCR. Επίσης, εργαστηριακή 
ανίχνευση αντισωμάτων σε ορό και 
ΕΝΥ είναι επίσης εφικτή, στο στάδιο 
αυτό. Δείγματα βιοψίας δέρματος 

μπορούν να εξεταστούν για 
ανίχνευση του αντιγόνου της λύσσας 
στα δερματικά νεύρα στη βάση των 
τριχοθυλακίων. 10–14

Τα εργαστηριακά κριτήρια για 
τη διάγνωση της νόσου είναι τα 
ακόλουθα:

1. Ανίχνευση ιϊκού αντιγόνου 
με άμεσο ανοσοφθορισμό σε 
κλινικό δείγμα (κατά προτίμηση 
στον εγκέφαλο ή τα νεύρα που 
περιβάλλουν τους θύλακες των 
τριχών του τραχήλου)

2. Ανίχνευση νουκλεϊκού οξέος του 
ιού με PCR σε κλινικό δείγμα

3. Απομόνωση του ιού σε 
κυτταροκαλλιέργεια ή σε 
πειραματόζωο, από σίελο, ΕΝΥ ή από 
ιστό του ΚΝΣ

4. Ανίχνευση υψηλού τίτλου 
αντισωμάτων έναντι του ιού της 
λύσσας (πλήρης αδρανοποίηση) στον 
ορό ή στο ΕΝΥ ατόμου που δεν έχει 
εμβολιαστεί.

Η τυπική ιστοπαθολογική εικόνα 
της λύσσας είναι εγκεφαλίτιδα με 
σωμάτια Negri (Negri bodies). Τα 
σωμάτια Negri είναι ηωσινοφιλικά 
κυτταροπλασματικά έγκλειστα, τα 
οποία περιέχουν νουκλεοκαψίδια 
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του ιού της λύσσας. Εντοπίζονται 
κυρίως συγκεντρωμένα στα 
πυραμιδικά κύτταρα του ιπποκάμπου 
και πιο σπάνια σε νευρώνες του 
φλοιού και στα κύτταρα Purkinje της 
παρεγκεφαλίδας.

Στην παραλυτική μορφή οι 
περισσότερες παθολογικές 
αλλαγές παρατηρούνται στο 
νωτιαίο μυελό, ενώ το στέλεχος 
φαίνεται να συμμετέχει λιγότερο. 
Συχνά παρατηρείται τμηματική 
απομυελίνωση των περιφερικών 
νεύρων, γεγονός που εξηγεί την 
ομοιότητα της παραλυτικής μορφής 
της λύσσας με την οξεία φλεγμονώδη 
πολυνευροπάθεια (σύνδρομο 
Gullain-Barre). 13,15

Κοινό συστηματικό εύρημα και στις 
δύο μορφές είναι η μυοκαρδίτιδα. 
Η αιτιολογία της είναι άγνωστη, 
ομοιάζει όμως με μυοκαρδίτιδα 
υπερκατεχολαμινεργικών 
καταστάσεων (π.χ. 
ψευδοφαιοχρωμοκύττωμα, 
υπαραχνοειδής αιμορραγία, 
τέτανος). Στην καρδιά κάποιων 
ασθενών έχουν ανευρεθεί σωμάτια 
Negri, υποδεικνύοντας πιθανώς 
άμεσο παθογενετικό ρόλο του ιού 
στην καρδιά.

Θεραπεία

Θεραπεία τραύματος 
που προέρχεται από ζώο

Σε περιπτώσεις σοβαρού 

τραυματισμού καθοριστικό ρόλο 
για την εξέλιξη της νόσου έχει 
η εφαρμογή πρώτων βοηθειών. 
Απαιτείται άμεση απομάκρυνση 
του θύματος από τον κίνδυνο, 
έλεγχος της αιμορραγίας, κλείσιμο 
διατιτραινόντων τραυμάτων με 
περίδεση με πίεση, χορήγηση υγρών 
ενδοφλεβίως και άμεση διακομιδή 
σε νοσοκομείο. Κάθε τραύμα πρέπει 
να αντιμετωπίζεται ως μολυσμένο 
που απαιτεί επιμελή πλύση και 
καθαρισμό με νερό και σαπούνι 
καθώς και εφαρμογή ιωδιούχου 
και αλκοολούχου σκευάσματος. 
Εάν ο τραυματίας φέρει πολλαπλά 
και σοβαρά δήγματα σκύλου ή 
γάτας στην περιοχή της κεφαλής ή 
στα άνω άκρα ενδεδειγμένη είναι 
η έναρξη προφυλακτικής αγωγής 
με αμοξυκιλλίνη/κλαβουλανικό 
οξύ, δοξυκυκλίνη ή ερυθρομυκίνη. 
Όσον αφορά άλλα δήγματα μπορεί 
να χορηγηθεί πενικιλλίνη, μια 

αμινογλυκοσίδη (π.χ. γενταμυκίνη για 
48 ώρες) και μετρονιδαζόλη. Σε όλες 
τις περιπτώσεις δήγματος από ζώο 
απαιτείται κάλυψη τόσο για λύσσα, 
όσο και για τέτανο.

Θεραπεία μετά από έκθεση – Post 
Exposure Prophylaxis (PEP)

Ο ακρογωνιαίος λίθος της 
προφύλαξης μετά από έκθεση 
παραμένει μέχρι σήμερα η καλή 
περιποίηση του τραύματος το οποίο 
δυνητικά μπορεί να μειώσει τον 
κίνδυνο εμφάνισης λύσσας μέχρι και 
90%. Απαραίτητος είναι ο ενδελεχής 
καθαρισμός και πλύση του 
τραύματος για τουλάχιστον 15 λεπτά. 
Το συντομότερο δυνατόν πρέπει 
να γίνεται έναρξη προφυλακτικής 
αγωγής ενώ επί έκθεσης υψηλής 
επικινδυνότητας, χορήγείται και 
ανοσοσφαιρίνης. Δεν υπάρχουν 
αντενδείξεις για τη χορήγηση 
PEP για οποιαδήποτε ηλικιακή 
ομάδα ή υποκείμενη κατάσταση, 
συμπεριλαμβανομένων της κύηση 
και νεογνών. Εάν δεν υπάρχει 
άμεσα διαθέσιμη ανοσοσφαιρίνη, 
η χορήγησή της μπορεί να 
καθυστερήσει έως και 7 ημέρες από 
την πρώτη δόση εμβολίου.

Η έναρξη της προφυλακτικής 
αγωγής δεν πρέπει να καθυστερήσει 
σε καμία περίπτωση εν αναμονή 
των εργαστηριακών αποτελεσμάτων 
για επιβεβαίωση της διάγνωσης. 
Ασθενείς που προσέρχονται 
καθυστερημένα μετά από την 
έκθεση αντιμετωπίζονται όπως 
επί πρόσφατης έκθεσης. Η αγωγή 
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πρέπει να  ολοκληρώνεται σε 
κάθε περίπτωση που το ζώο δεν 
είναι διαθέσιμο προς εξέταση ή 
παρακολούθηση. Διακοπή της 
θεραπείας επιτρέπεται μόνο εάν 
πρόκειται για εμβολιασμένο ζώο, 
το οποίο μετά από παρατήρηση 
10 ημερών παραμένει ελεύθερο 
συμπτωμάτων ή εάν το ζώο 
θανατωθεί και ο εργαστηριακός 
έλεγχος είναι αρνητικός.

Όλα τα τραύματα και οι λύσεις 
συνέχειας δέρματος πρέπει 
να αντιμετωπίζονται άμεσα με 
ενδελεχή πλύσιμο και καθαρισμό 
με άφθονο νερό και σαπούνι για 
τουλάχιστον 15 λεπτά, καθώς 
και εφαρμογή αλκοολούχου 
(70%) ή ιωδιούχου αντισηπτικού 
στο τραύμα. Η αιμορραγία 
του τραύματος καταδεικνύει 
σοβαρή έκθεση και απαιτείται 
τοπική έγχυση ανοσοσφαιρίνης 
(ίππειας ή ανθρώπινης). Εφόσον 
κρίνεται σκόπιμο ανά περίπτωση, 
ενδεδειγμένη είναι η χορήγηση 
αντιβιοτικών, ενώ σε κάθε τραύμα 
πρέπει να χορηγείται προφυλακτική 
αγωγή για τέτανο, εφόσον ο ασθενής 
δεν είναι ανοσοποιημένος. Η 
συρραφή του τραύματος καλό είναι 
να καθυστερήσει για διάστημα 24-
72 ωρών, εκτός εάν πρόκειται για 
τραύμα κεφαλής-τραχήλου, το οποίο 
χρίζει άμεσης συρραφής.

Ο Παγκόσμιος Οργανισμός 
Υγείας κατατάσσει τα τραύματα 

σε τρείς κατηγορίες με βάση τη 
σοβαρότητα του τραύματος και το 
είδος της έκθεσης και η  απόφαση 
για χορήγηση ανοσοσφαιρίνης ή/και 
εμβολίου για τη λύσσα λαμβάνεται 
βάση αυτής της ταξινόμησης.

Κατηγορίας ΙΙΙ έκθεση θεωρούνται 
ένα ή πολλαπλά διαδερμικά 
τραύματα ή εκδορές με εκροή 
αίματος, η επαφή σιέλου ή νευρικού 
ιστού του ζώου με απροστάτευτο 
δέρμα με ανοιχτά τραύματα, μη 
επουλωμένες πληγές, λύσεις 
συνέχειας ή επαφή με βλενογγόνο, 
όπως επίσης και η ύποπτη επαφή 
με νυχτερίδες. Τραύματα αυτής 
της κατηγορίας αντιμετωπίζονται 

με χορήγηση ανοσοσφαιρίνης 
και εμβολισμό. Μικρής έκτασης 
δήγματα, χωρίς εκροή αίματος που 
δε διαπερνούν την επιδερμίδα, αλλά 
και εκδορές, αμυχές ή κακώσεις 
χωρίς εκροή αίματος, θεωρούνται 
Κατηγορίας ΙΙ και απαιτούν μόνο 
εμβολιασμό. Κατηγορίας Ι έκθεση 
θεωρείται το χάιδεμα ή το κράτημα 
ζώου, η επαφή σιέλου ή νευρικού 
ιστού με ακέραιο ή προστατευμένο 
δέρμα ή οποιαδήποτε επαφή 
ακέραιου δέρματος με αίμα, ούρα 
ή κόπρανα ζώου. Τέτοια έκθεση 
θεωρείται ως μη έκθεση και δεν 
απαιτείται προφυλακτική αγωγή.

Η τοπική έγχυση ανοσοσφαιρίνης 
στο τραύμα είναι καίριας σημασίας, 
κυρίως σε έκθεση κατηγορίας ΙΙΙ 
και σε δήγματα στην περιοχή της 
κεφαλής, του λαιμού, των άνω 
άκρων και των γεννητικών οργάνων. 
Η έγχυση γίνεται στο βάθος του 
τραύματος και σε πολλαπλά σημεία 
στην περιοχή του τραύματος 
εφόσον είναι ανατομικά εφικτό. Σε 
περίπτωση που δεν είναι εφικτό, η 
περίσσεια θα πρέπει να εγχυθεί σε 
άλλο σημείο ενδομυϊκά και μακριά 
από το σημείο εμβολιασμού (κατά 
προτίμηση στον άλλο δελτοειδή μυ ή 
στην προσθιοπλάγια επιφάνεια του 

Σχήμα 2: Σχήμα 8 περιοχών χορήγησης αντιλυσσικού εμβολίου. 
Η έγχυση σε πολλαπλές λεμφαδενικές περιοχές, εξασφαλίζει 

καλύτερη ανοσοποίηση.
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μηρού).
Η δοσολογία για την ανθρώπινη 

ανοσοσφαιρίνη (HRIG) είναι 
20 IU/kg και 40 IU/kg για την 
ίππεια ανοσοσφαιρίνη (ERIG). 
Σε περιπτώσεις όπου δεν είναι 
άμεσα διαθέσιμη ανοσοσφαιρίνη, 
η χορήγησή της μπορεί να 
καθυστερήσει έως και 7 ημέρες από 
την πρώτη δόση του εμβολίου. Εάν 
η δόση δεν επαρκεί για έγχυση σε 
όλα τα σημεία τραυματισμού, τότε 
μπορεί να γίνει αραίωση σε αλατούχο 
διάλυμα x2-3 ώστε να επιτραπεί 
έγχυση σε όλα τα σημεία. Ο ιατρός 
θα πρέπει να θυμάται ότι η χορήγηση 
ίππειας ανοσοσφαιρίνης μπορεί να 
προκαλέσει αναφυλακτική αντίδραση 
και να είναι προετοιμασμένος 
για κατάλληλη αντιμετώπιση του 
ασθενούς.

Στην Ελλάδα, ο διαθέσιμος 
αντιλυσσικός ορός είναι ανθρώπινης 
προέλευσης, σε αμπούλες των 5ml 
που ισοδυναμεί με 750IU. Βάση των 
οδηγιών η ανοσοσφαιρίνη χορηγείται 
την ημέρα 0 μαζί με την πρώτη δόση 
του αντιλυσσικού εμβολίου.

Ο ιατρός πρέπει πάντα να θυμάται 
ότι η ανοσοσφαιρίνη δε χορηγείται 
ποτέ ενδοφλεβίως και πως το 
εμβόλιο και η ανοσοσφαιρίνη να μην 
αναμιγνύονται ποτέ στην ίδια σύριγγα 
και να μη χορηγούνται στο ίδιο 
ανατομικό σημείο.

Συχνές ανεπιθύμητες ενέργειες 
της ανοσοσφαιρίνης είναι τοπικές 
αντιδράσεις με παροδική ευαισθησία 
τοπικά, δερματικές αντιδράσεις 

και ήπιος πυρετός. Πιο σπάνια 
μπορεί να παρατηρηθεί ναυτία και 
έμετος, ταχυκαρδία ή βραδυκαρδία, 
εφίδρωση, υπόταση, ίλιγγος ή 
αλλεργικές αντιδράσεις, όπως 
ερυθρότητα, κνησμός ή δύσπνοια.

Αντιλυσσικά εμβόλια

Υπάρχουν τρείς τύποι εμβολίων. 
Τα πρώτα εμβόλια που είχαν 
ανακαλυφθεί ήταν εμβόλια νευρικού 
ιστού, όμως παρουσίαζαν πολλές 
ανεπιθύμητες ενέργειες και 
παρουσίαζαν μειωμένη ανοσιακή 
απόκριση, έτσι η χρήση τους 
σήμερα δε συνιστάται. 14 Τα εμβόλια 
κυτταρικής καλλιέργειας (cell culture 
vaccines - CCV) και τα (embryonated 

egg vaccines – EEV) θεωρούνται 
πιο ασφαλή, με καλύτερη 
αποτελεσματικότητα στην προστασία 
από λύσσα και θεωρούνται 
κατάλληλα για προφύλαξη τόσο προ 
όσο και μετά έκθεσης. 4,16,17

Τα αντιλυσσικά εμβόλια 
χορηγούνται ενδομυϊκώς στο 
δελτοειδή μυ σε ενήλικες και σε 
παιδιά άνω των 2 ετών, ενώ σε παιδιά 
κάτω των 2 ετών προτιμώμενη θέση 
ενδομυϊκής χορήγησης είναι το 
προσθιοπλάγιο τμήμα του μηρού. Η 
χορήγηση στο γλουτό συνεπάγεται 
μη επαρκή ανοσολογική απόκριση, 
έτσι η περιοχή αυτή πρέπει να 
αποφεύγεται.

Έχουν καθιερωθεί 3 σχήματα 
ενδομυϊκής χορήγησης εμβολίων. 
Το σχήμα 5 δόσεων περιλαμβάνει 
τη χορήγηση 1 δόσης τις ημέρες 
0, 3, 7, 14 και 28 στο δελτοειδή μυ, 
είτε στο προσθιοπλάγιο τμήμα του 
μηρού για βρέφη κάτω των 2 ετών. 
Στο σχήμα 2-1-1, χορηγούνται 2 
δόσεις την ημέρα 0, στο δελτοειδή, 
στο αριστερό και δεξί άνω άκρο 
ακολουθούμενες από 1 δόση την 
ημέρα 7 και 1 δόση την 21η μέρα, 
στο δελτοειδή μυ.

Σε καταστάσεις όπου δεν υπάρχουν 

Σχήμα 3: Αλγόριθμος αντιμετώπισης ανά περίπτωση
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επαρκείς ποσότητες εμβολίων και σε 
περιοχές οικονομικής δυσχέρειας 
μπορεί να γίνει ενδοδερμική 
χορήγηση εμβολίου, η οποία απαιτεί 
μικρότερο χορηγούμενο όγκο 
εμβολίου μειώνοντας έτσι το κόστος 
κατά 60-80%.Το Verorab και το 
Rabipur έχουν αποδειχθεί ασφαλή 
και αποτελεσματικά για ενδοδερμική 
χορήγηση χρησιμοποιώντας 0,1mL 
ανά ενδοδερμική περιοχή έγχυσης. 
Η ενδοδερμική χορήγηση πρέπει να 
δημιουργεί μια ορατή και ψηλαφητή 
φυσαλλίδα στο σημείο έγχυσης. 
Σε περίπτωση λάθους χορήγησης 
(υποδορίως ή ενδομυϊκώς) πρέπει να 
χορηγηθεί νέα δόση ενδοδερμικά. 
Η ενδοδερμική χορήγηση μπορεί να 
γίνει βάση του σχήματος 2 περιοχών, 
χορηγώντας την ημέρα 0,3 και 7, μία 
δόση 0,1mL εμβολίου ενδοδερμικά 
σε δύο διαφορετικές περιοχές 
λεμφικής αποχέτευσης, συνήθως στο 
δελτοειδή μυ στο δεξί και αριστερό 
άνω άκρο και στην υπερωμοπλατιαία 
χώρα, ακολουθούμενες από 1 δόση 
0,1mL σε 1 περιοχή (δελτοειδής) 
τις ημέρες 28 και 90. Εναλλακτικά 
μπορεί να ακολουθηθεί το σχήμα 8 
περιοχών (Σχήμα 2), όπου την ημέρα 
0 χορηγείται 0,1mL σε 8 ανατομικές 
περιοχές (δελτοειδείς μύες, 
υπερωμοπλατιαία περιοχή, κάτω 
τεταρτιμόριο κοιλιακού τοιχώματος, 
μηροί), την 7η ημέρα 0,1mL σε 
τέσσερις περιοχές (δελτοειδείς και 

μηροί) και τέλος την 28η και 90η 
ημέρα 0,1mL σε 1 περιοχή. 1,18

Στην Ελλάδα το διαθέσιμο 
αντιλυσσικό εμβόλιο είναι το Verorab. 
Πρόκειται για αδρανοποιημένο, 
κεκαθαρμένο εμβόλιο, 
παρασκευασμένο σε κύτταρα Vero, 
το οποίο περιέχει το στέλεχος Wistar 
Rabies PM/WI 38-1503-3M. Κάθε 
δόση του εμβολίου περιέχει 2,5IU 
αντιγόνου του ιού της λύσσας. Το 
εμβόλιο πρέπει να φυλάσσεται 
στους 2-8 βαθμούς κελσίου και 
δεν πρέπει να καταψύχεται. Βάση 
των οδηγιών χορηγείται σε σχήμα 
5 δόσεων (ημέρα 0, 3, 7, 14, 28). 
Σε περιπτώσεις όπου πρόκειται για 
έκθεση με σοβαρό δήγμα κοντά 
στο ΚΝΣ ή στη ΣΣ, ή εάν ο ασθενής 
προσέλθει καθυστερημένα ή 
πρόκειται για ανοσοκατεσταλμένο 
ασθενή, πιθανόν να χρειαστεί η 
χορήγηση ταυτόχρονα 2 δόσεων 
αντιλυσσικού εμβολίου την ημέρα 

0. Το Verorab χορηγείται μόνο 
ενδομυϊκά στο δελτοειδή μυ σε 
ενήλικες και παιδιά άνω των 2 
ετών και στο προσθιοπλάγιο τμήμα 
του μηρού σε παιδιά κάτω των 
2 ετών. Όπως έχει αναφερθεί  
ανωτέρω, σε περίπτωση χορήγησης 
ανοσοσφαιρίνης πρέπει να 
χορηγείται σε διαφορετικό σημείο, 
όσο το δυνατόν πιο απομακρυσμένα, 
και με διαφορετική σύριγγα.

Προφυλακτική χορήγηση 
προ έκθεσης – Pre ExposureProphy-
laxis (PrEP)

Η προφυλακτική αγωγή προ 
έκθεσης αφορά άτομα που ανήκουν 
σε ομάδες υψηλού κινδύνου για 
έκθεση στον ιό της λύσσας, όπως 
άτομα που λόγω του επαγγέλματός 
τους έρχονται σε συχνή επαφή με 
ζώα, κτηνίατροι, δασοφύλακες, 
σπηλαιολόγοι, κυνηγοί κ.α, καθώς 
επίσης και μετανάστες ή ταξιδιώτες 
χωρών ενδοζωοτίας, που πρόκειται 
να παραμείνουν για μακρό χρονικό 
διάστημα ή κάνουν συχνά ταξίδια 
στις περιοχές αυτές. Ο πρωταρχικός 
εμβολιασμός περιλαμβάνει 3 
δόσεις τις ημέρες 0, 7, 28 (ή 21). 
Αναμνηστική δόση χορηγείται ένα 
έτος μετά την τελευταία δόση και 
έπειτα ανά 5 έτη. Προστατευτικός 
τίτλος αντισωμάτων είναι το 0,5 IU/
mL και αναπτύσσεται 7-14 ημέρες 
μετά την 3η δόση και διαρκεί για 
1-2 έτη. Σε άτομα υψηλού κινδύνου 
κρίνεται σκόπιμο να γίνεται έλεγχος 
αντισωμάτων ανά 6 μήνες.4,19

Εάν ο ασθενής έχει εμβολιαστεί 
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εντός των 5 προηγουμένων ετών 
τότε χορηγούνται μόνο 2 δόσεις 
εμβολίου, τις ημέρες 0 και 3. Εάν 
όμως έχουν παρέλθει περισσότερο 
από 5 έτη από τον προηγούμενο 
εμβολιασμό, τότε απαιτείται 
χορήγηση πλήρους σχήματος 5 
δόσεων. Γενικός κανόνας είναι ότι, 
εάν η τελευταία δόση χορηγήθηκε 
σε διάστημα μεγαλύτερο των 5 ετών 
ή εάν ο εμβολιασμός ήταν ατελής, 
τότε το άτομο θεωρείται αβέβαιης 
ανοσολογικής κατάστασης και 
απαιτείται η χορήγηση πλήρους 
σχήματος 5 δόσεων. 20

Αντενδείξεις για προφυλακτική 
χορήγηση εμβολίου προ 
της έκθεσης είναι σοβαρή 
εμπύρετη νόσος, οξεία νόσος, 
προοδευτική χρόνια νόσος, γνωστή 
υπερευαισθησία σε οποιοδήποτε 
από τα συστατικά του εμβολίου. 
Όσον αφορά τη χορήγηση εμβολίου 
μετά από έκθεση δεν υπάρχουν 
αντενδείξεις λόγω της μοιραίας 
κατάληξης της νόσου.

Ορολογικός έλεγχος αντισωμάτων 
σε άτομα υψηλού κινδύνου 
πρέπει να γίνεται ανά 2-3 έτη 
μετά την αναμνηστική δόση, 
στο γενικό πληθυσμό 1 και 5 
έτη μετά τον εμβολιασμό και σε 
ανοσοκατεσταλμένα άτομα 2-4 
εβδομάδες μετά τον εμβολιασμό. 
Σε κάθε περίπτωση όπου ο τίτλος 
ανευρίσκεται κάτω από 0.5IU/mL 
απαιτείται αναμνηστική δόση. 
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Γιατί ακόμα έχουμε θανάτους από 
άσθμα; Η ανάγκη για εγρήγορση κατά 
την αυτοδιαχείριση του άσθματος και 
κατά την αξιολόγηση του ασθενούς 
στο ιατρείο

Δρ Σαπφώ Χριστοδούλου, 
MD, MRCP (UK)

Εισαγωγή

Το άσθμα  αποτελεί σοβαρό 
πρόβλημα της Δημόσιας 
Υγείας σε όλο τον κόσμο και 

όλες τις ηλικίες. Όταν δεν ελέγχεται 
καλά, περιορίζει σημαντικά τις 
καθημερινές δραστηριότητες, 
υποβαθμίζει την ποιότητα ζωής 
και ενίοτε οδηγεί στο θάνατο. Οι 
περισσότεροι από αυτούς τους 
θανάτους μπορούν ν’ αποφευχθούν. 
Σκοπός αυτού του άρθρου είναι να 
ευαισθητοποιηθούν οι ιατροί και οι 
ασθενείς ως προς τη χρησιμότητα 
της περιοδικής αξιολόγησης των 
ασθενών με άσθμα - όχι μόνο 
κατά την κρίση – καθώς και την 
αναγνώριση της σοβαρότητας του 
μη ελεγχόμενου άσθματος και 
την αποφυγή μοιραίων κρίσεων 
άσθματος. 

Επιδημιολογικά στοιχεία

Υπολογίζεται ότι σε παγκόσμια 
κλίμακα 1/250 θανάτους 

οφείλεται στο άσθμα [1]. Οι 
περισσότεροι θάνατοι από άσθμα θα 
μπορούσαν να είχαν αποφευχθεί, 
αφού οφείλονται είτε σε ελλειμματική 
μακροχρόνια θεραπεία ή σε 
καθυστερημένη προσφυγή του 
αρρώστου στον ιατρό. 

Στην Ελλάδα ο επιπολασμός του 
άσθματος στα άτομα 18 – 44 ετών 
είναι 7 % και δύο στους 100.000 
ασθενείς με άσθμα καταλήγουν 
από κρίση άσθματος, σύμφωνα με 

την αναφορά της GINA, “Τhe global 
burden of asthma”, 2004 [1] [2].  

Στις εικόνες 1 και 2 βλέπουμε 

επιδημιολογικά στοιχεία των 
θανάτων σχετιζόμενων με το άσθμα 
συγκριτικά με άλλες αναπνευστικές 

Figure 1: Σύγκριση επιδημιολογικών στοιχείων άσθματος, Χ.Α.Π., καρκίνου 
του πνεύμονα και φυματίωσης στην Ευρώπη (28 χώρες), με στοιχεία των 

τελευταίων ετών, από διάφορες πηγές. www.erswhitebook.org
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παθήσεις στην Ευρώπη.

Διερεύνηση δύσκολου ως 
προς τη θεραπεία άσθματος

Όταν τα συμπτώματα 
του ασθενούς μας δεν 

ελέγχονται [Πίνακας 1] οφείλουμε 
να προβληματιστούμε. Να 
αναρωτηθούμε αν εξακολουθεί 
να εκτίθεται σε ερεθιστικούς 
εισπνεόμενους παράγοντες (σκόνη, 
σωματίδια, οσμές, μούχλα, τρίχωμα/
φτέρωμα κατοικιδίων κ.ά.) στο 
σπίτι αλλά και στην εργασία και στο 
σχολείο. Ενδέχεται να βοηθήσουν 
τα αλλεργικά τεστ, δερματικά ή 
στον ορό, ώστε να εντοπιστούν 
αλλεργιογόνα προς αποφυγή. 
Ακόμη, να μην παραλείψουμε να 
ρωτήσουμε για κατοικίδια και για 
χόμπυ και να αναρωτηθούμε αν 
πράγματι έχει άσθμα ή μήπως μια 
νόσο που το μιμείται [Πίνακας 2]. Να 
καταφύγουμε, ακόμα, στη μέτρηση 
της διαχυτικής ικανότητας και στις 
δοκιμασίες βρογχικής πρόκλησης με 
μεταχολίνη ή μετά άσκηση. [3]

Επιπρόσθετα, να αναρωτηθούμε 
αν συνυπάρχουν  νόσοι που 
δυσχεραίνουν τον έλεγχο του 
άσθματος. Παραδείγματα: 
Παραρρινοκολπίτιδα, ρινικοί 
πολύποδες, παχυσαρκία – συχνή 
αιτία κακού ελέγχου, σύνδρομο 
αποφρακτικών απνοιών στον ύπνο, 
γαστροοισοφαγική παλινδρόμηση, 
κάπνισμα. Όσον αφορά το κάπνισμα 
θα πρέπει να σημειώσουμε ότι 
ανταγωνίζεται τη δράση των 
εισπνεόμενων στεροειδών. Τέλος, 
να ελέγξουμε αν κάποια φάρμακα 
προκαλούν βρογχοσύσπαση, π.χ. 
ασπιρίνη, Μ.Σ.Α.Β., β – αποκλειστές, 
ΑΜΕΑ [3]. [Πίνακας 3]

Ασφαλώς, να αναρωτηθούμε 
αν ο ασθενής παίρνει τα φάρμακα 
στη σωστή δοσολογία και μάλιστα 
με τη σωστή τεχνική. Αυτή πρέπει 
να ελέγχεται τακτικά. Να συζητάμε 
με τον ασθενή τις απορίες ή τους 
φόβους του για τα φάρμακα, 
τυχούσες ανεπιθύμητες ενέργειες 

και τους στόχους του ως προς τη 
θεραπεία του άσθματός του [3].

Καταστάσεις που 
προδιαθέτουν σε σοβαρές 
κρίσεις άσθματος

Είναι ανάγκη να διορθωθούν 
οι ελλείψεις στην 

αντιμετώπιση του άσθματος 
τόσο στη σταθερή κατάσταση 
όσο και κατά τις παροξύνσεις. 
Πρέπει να επαγρυπνούμε ώστε 
ν’αναγνωρίζουμε τα πρώιμα σημεία 
επικείμενης επιδείνωσης του 
άσθματος και μόλις τα αντιληφθούμε 
να αντιδρούμε γρήγορα. Αυτός 
ο στόχος μπορεί να επιτευχθεί 
με εκπαίδευση ιατρικού και 
παραϊατρικού προσωπικού, ασθενών 
και συγγενών και με τη χρήση 
προσωπικού σχεδίου δράσης του 
ασθενή με άσθμα (action plan). 
Αν και οι περισσότερες κρίσεις 
δίνουν προειδοποιητικά κλινικά 
σημεία μερικές μέρες πριν, σε μια 
μειοψηφία η κρίση επιδεινώνεται 
απροειδοποίητα και ραγδαία μέσα σε 
λίγες ώρες ! [3]

Συχνά οι ασθενείς καθυστερούν να 
ζητήσουν βοήθεια από τον ιατρό με 
αποτέλεσμα να καταλήξουν πριν τους 
παρασχεθούν οι πρώτες βοήθειες 
για σοβαρή κρίση άσθματος [4]. 

Εξάλλου, ορισμένοι ασθενείς είναι 
ιδιαίτερα ευάλωτοι σε απειλητικές 
για τη ζωή κρίσεις λόγω ιδιαίτερων 
χαρακτηριστικών τους [Πίνακας 4].

Πρέπει να μας ανησυχήσει αν 
ο ασθενής μας νοσηλεύτηκε ή 
κατέφυγε στο Τμήμα Επειγόντων 
Περιστατικών για κρίση άσθματος: 
είναι  προειδοποιητικό σημείο για 
προσεχείς κρίσεις.

Στις απειλητικές για τη ζωή κρίσεις 
άσθματος, συχνά διαπιστώνεται 
ότι πριν από την κρίση οι 
ασθενείς έκαναν κατάχρηση της 
σαλβουταμόλης (ανακουφιστικού 
φαρμάκου) και παρέλειπαν 
τη χρήση των εισπνεόμενων 
κορτικοστεροειδών (των φαρμάκων 
συντήρησης) [4] [5]. Σε κάθε 
εξέταση ρουτίνας του ασθενούς 
μας πρέπει να ρωτάμε πόσες φορές 
την εβδομάδα χρησιμοποιεί το 
ανακουφιστικό φάρμακο και να 
επιβεβαιώνουμε τη συνέχιση του 
εισπνεόμενου στεροειδούς.

Στην έρευνα του Βρετανικού 
οργανισμού National Review of 
Asthma Deaths (NRAD) που ανήκει 
στο Royal College of Physicians, 
που διερεύνησε τους θανάτους 
από άσθμα στη Μεγάλη Βρετανία 
από 1 Φεβρουαρίου 2012 ως 30 
Ιανουαρίου 2013, μας ξαφνιάζει η 
παρατήρηση ότι πολλοί απ’όσους 
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καταλήγουν λαμβάνουν αγωγή για 
ήπιο ή μέτριας βαρύτητας άσθμα. 
Οι ειδικοί επισημαίνουν ότι οι 
περισσότεροι από αυτούς έχουν 
σοβαρό άσθμα, μη ελεγχόμενο, που 
δεν αξιολογήθηκε σωστά από τους 
ίδιους τους ασθενείς αλλά ούτε και 
από τον ιατρό τους [4] ! [Πίνακες 1, 
5] Σημαντική ήταν η παρατήρηση ότι 
τα μισά από τα άτομα που κατέληξαν 
δεν είχαν εξεταστεί από τον ιατρό 
τους για το άσθμα κατά τον τελευταίο 
χρόνο [4]!

Τέλος, απειλητικές για τη ζωή 
κρίσεις είναι πιθανότερες στους 
καπνιστές, στους παθητικούς 
καπνιστές και σε άτομα 
ευαισθητοποιημένα σε αλλεργιογόνα 
[4].

Τι μπορούμε να αλλάξουμε: 

Να γίνεται τακτική ενημέρωση 
επαγγελματιών Υγείας και 

κοινού σχετικά με τους λόγους 
που οδηγούν σε κρίσεις άσθματος 
και στο θάνατο από αυτές. Οι 
κλινικές και τα παθολογικά ιατρεία 
να απασχολούν κλινικούς (ιατρούς 
και νοσηλευτές) υπεύθυνους για τη 
διαχείριση των κρίσεων άσθματος 
και την εκπαίδευση ιατρών, ασθενών 
και συγγενών τους σχετικά με την 
πρόληψη και τη  διαχείριση των 
κρίσεων, με έμφαση στην έγκαιρη 
αναζήτηση επείγουσας βοήθειας [3]
[4].

Αν ο ιατρός, ο νοσηλευτής ή ο 
φαρμακοποιός διαπιστώσουν ότι 
ένας ασθενής χρησιμοποιεί από ένα 
και πάνω κάνιστρο σαλβουταμόλης 
κάθε μήνα σημαίνει ότι το άσθμα του 
δεν ελέγχεται και πρέπει άμεσα να 
επαναξιολογηθεί από τον ιατρό του 
[3].

Μετά από κάθε επίσκεψη στο 
σταθμό πρώτων βοηθειών για 
κρίση άσθματος, όπως και μετά 
από κάθε νοσηλεία, είναι καλό να 
επαναξιολογείται  ο ασθενής στο 
εξωτερικό ιατρείο μέσα σε εφτά 
μέρες, ιδανικά μέσα σε σαράντα 
οχτώ ώρες [3][4] .

Είναι χρήσιμο να δίνεται 
στους ασθενείς γραπτό σχέδιο 
αυτοδιαχείρισης του άσθματος και 
να παρέχεται υποστήριξη διακοπής 
καπνίσματος, απώλειας βάρους, 
άσκησης και υποστήριξης από 
ψυχολόγο/κοινωνιολόγο όπου 
αυτό είναι απαραίτητο [3][4][5]. Να 
αναγνωρίζονται τα εκλυτικά αίτια, 
για παράδειγμα συγκεκριμένα 
αλλεργιογόνα, και να γίνονται 
προσπάθειες ν’αποφεύγεται η 
έκθεση σε αυτά. 

Αν την εξέταση ρουτίνας έχει 
αναλάβει ο γενικός ιατρός, πρέπει 
να γίνεται και αξιολόγηση από 
ιατρό εξειδικευμένο στο άσθμα 
τουλάχιστον μία φορά το χρόνο 
[4]. Σε κάθε επίσκεψη αξιολόγησης 
του άσθματος να ελέγχεται η 
συμμόρφωση με τη θεραπεία και η 
τεχνική λήψης των εισπνεόμενων 
φαρμάκων και να αξιολογείται 
αντικειμενικά ο έλεγχος των 
συμπτωμάτων και ο κίνδυνος για 
μελλοντικές κρίσεις άσθματος [3]
[5] . Μεταξύ άλλων οι τιμές της 
σπιρομέτρησης δίνουν μια εκτίμηση 
του κινδύνου κρίσεων.

Οι περισσότερες επισκέψεις των 
ασθενών στον ιατρό τους γίνονται για 
επείγουσες καταστάσεις. Αυτό πρέπει 

Figure 2 : Ποσοστά των θανάτων από διάφορες ασθένειες στην Ευρώπη, 
και πιο συγκεκριμένα από πνευμονικές ασθένειες. ILD: διάμεση ίνωση, 
TB: φυματίωση, LRI: λοιμώξεις κατώτερου αναπνευστικού, COPD: ΧΑΠ. 

World Health Organization World and Europe Detailed Mortality Databases.
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ν’αλλάξει. Η διαχείριση του άσθματος 
πρέπει να βασίζεται στην πρόληψη 
και στην τακτική παρακολούθηση 
από κατάλληλα εκπαιδευμένους 
ιατρούς, συγκεκριμένα κάθε δύο ως 
έξι μήνες, όπως συμβαίνει με την 
υπέρταση ή το διαβήτη[4].

Καθώς η υποκειμενική αντίληψη 
των συμπτωμάτων του άσθματος από 
μόνη της μπορεί να παραπλανεί ως 
προς την εκτίμηση της βαρύτητας 
του άσθματος, επιβάλλεται τακτική 
παρακολούθηση πιο αντικειμενικών 
δεικτών της βαρύτητας, όπως των 
PEFR, FEV1 και FVC. [3] [4] Εξάλλου, 
συχνά η βαρύτητα του άσθματος 
σ’έναν ασθενή διακυμαίνεται σε 
βάθος χρόνου και δεν είναι σταθερή.

Ιατροί και ασθενείς δεν πρέπει να 
ξεχνούν ότι απειλητικές για τη ζωή 
κρίσεις μπορούν να συμβούν ακόμα 
και αν σε σταθερή κατάσταση ο 
ασθενής έχει ήπιο άσθμα! [4]

Συμπέρασμα

Συμπερασματικά, οι κρίσεις 
άσθματος  μπορούν να 

καταστούν απειλητικές για τη ζωή 
και ακόμα – σπάνια – μοιραίες. Οι 
ασθενείς πρέπει να αναγνωρίζουν 
την ευθύνη τους στη διαχείριση του 
άσθματος και να συνεργάζονται με 
τον ιατρό τους μιλώντας για το πώς 
το άσθμα επηρεάζει τη ζωή τους 
και θέτοντάς του και ερωτήματα 
για ό,τι τους απασχολεί, ώστε να το 

διατηρούν υπό καλό έλεγχο. Ακόμη, 
οι γενικοί ιατροί να μη διστάζουν 
να παραπέμπουν τον ασθενή που 
προβληματίζει ως προς την ακριβή 
διάγνωση ή ως προς τον έλεγχο του 
άσθματος [Πίνακας 6].

Πίνακας 1: χαρακτηριστικά καλού 
ελέγχου άσθματος (ενήλικες)

• Συμπτώματα ημέρας/
ανακουφιστική χρήση 
σαλβουταμόλης μέχρι δύο ημέρες 
την εβδομάδα.

• Συμπτώματα νύχτας μέχρι δύο 
νύχτες/μήνα.

• Μηδενική παρεμπόδιση των 
καθημερινών δραστηριοτήτων/

σπορ.

• Χρήση δισκίων κορτιζόνης ή 
επείγουσα επίσκεψη στο Τ.Α.Ε.Π. 
μόνο μία φορά τον προηγούμενο 
χρόνο.

• FEV1 πάνω από 80 % του 
προβλεπόμενου ή του ατομικού 
βέλτιστου FEV1.

• Σκορ ACT από 20 και πάνω.

Πίνακας 2: Ασθένειες που μιμούνται 
το βρογχικό άσθμα (ενήλικες):

• Δυσλειτουργία (παράδοξη 
κινητικότητα) φωνητικών χορδών

• Χ.Α.Π.

• Κρίσεις πανικού - υπεραερισμός

• Αποφρακτική βρογχιολίτιδα (Bron-
chiolitis obliterans)

• Συμφορητική Καρδιακή 
Ανεπάρκεια

• Παρενέργεια φαρμάκου, π.χ. 
ΑΜΕΑ

• Βρογχεκτασία. 

• Κυστική Ίνωση.

• Πνευμονίτιδα εξ υπερευαισθησίας

• Υπερηωσινοφιλικά σύνδρομα

• Πνευμονική Εμβολή

• Αλλεργική Βρογχοπνευμονική 
Ασπρεγίλλωση

• Ενδοβρογχική μάζα (αμυλοειδές, 

28
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καρκινοειδές, στένωση τραχείας) /
ξένο σώμα

• Τραχειοβρογχομαλακία

• Σύνδρομο Churg–Strauss 

Πίνακας  3: Νόσοι που όταν 
συνυπάρχουν με άσθμα δύνανται 
να δυσχεραίνουν τον έλεγχό του 

1) Παραρρινοκολπίτιδα/ρινικοί 
πολύποδες (ενήλικες)

2) Ψυχολογικοί παράγοντες, 
ιδιαίτερα  άγχος, κατάθλιψη

3) Δυσλειτουργία φωνητικών 
χορδών

4) Παχυσαρκία

5) Κάπνισμα, χρόνια βρογχίτιδα, 
Χ.Α.Π.

6) Υπνοαπνοϊκό σύνδρομο

7) Υπεραερισμός

8) Ορμονική κατάσταση: 
προεμμηνορρυσιακή, εμμηναρχή, 
εμμηνόπαυση, θυρεοειδοπάθειες

9) Συμπτωματική γαστροοισοφαγική 
παλινδρόμηση

10) Φάρμακα: Ασπιρίνη, ΜΣΑΦ, β – 
αποκλειστές, ΑΜΕΑ.

Πίνακας 4: συνήθη χαρακτηριστικά 
που προδιαθέτουν σε σοβαρή κρίση 
άσθματος

• Ψυχολογικά προβλήματα

• Μη συμμόρφωση με τη θεραπεία

• Χρήση ναρκωτικών ουσιών 

• Κάπνισμα

• Κοινωνικοοικονομική δυσχέρεια

• Ιστορικό λήψης δισκίων 
κορτιζόνης

• Ανάγκη λήψης αντιασθματικών 
φαρμάκων από περισσότερες από 
δύο κατηγορίες

• Πρόσφατη απώλεια του ελέγχου 
του άσθματος (όπως διαπιστώνεται 
από το σκορ ACΤ, για παράδειγμα) 

• Ιστορικό επειγουσών επισκέψεων 
στο Τ.Α.Ε.Π., νοσηλειών για άσθμα, 
εντατικής θεραπείας, διασωλήνωσης

Πίνακας 5: Ορισμός σοβαρού άσθματος 

σε ασθενείς άνω των έξι ετών

• Ανάγκη θεραπείας στα σκαλοπάτια 
4 – 5 κατά GINA κατά τον προηγούμενο 
χρόνο: υψηλές δόσεις ICS και 
λήψη LABA ή αντιλευκοτριενικού ή 
θεοφυλλίνης

• Λήψη δισκίων κορτιζόνης για πάνω 
από το 50 % του προηγούμενου έτους

Με σκοπό να αποφευχθεί το μη 
ελεγχόμενο άσθμα ή άσθμα που 
παραμένει μη ελεγχόμενο παρά τα πιο 
πάνω, προϋποθέτει να έχει επιβεβαιωθεί 
η διάγνωση άσθματος, να υπάρχει 
συμμόρφωση με τη θεραπεία και 
να έχει βελτιστοποιηθεί ο έλεγχος 
συνυπαρχουσών νόσων.

Πίνακας 6: Πότε χρειάζεται παραπομπή 
στον πνευμονολόγο:

• Ο ασθενής είχε απειλητική για τη ζωή 
κρίση
• Χρειάστηκε νοσηλεία μία φορά ή 
χρειάστηκε δισκία κορτιζόνης πάνω από 
δύο φορές μέσα σ’ένα χρόνο
• Βρίσκεται στο θεραπευτικό ΒΗΜΑ 4 
(ICS μεσαίας ή μεγάλης δόσης + LABA) 
ή περισσότερο
• Το άσθμα του δεν ελέγχεται μετά 
από τρεις μήνες κατάλληλης θεραπείας 
(π.χ. χρειάζονται συχνές επισκέψεις 
στο ΤΑΕΠ ή στο γενικό γιατρό για 
συμπτώματα άσθματος)
• Ο γενικός ιατρός δεν είναι 
πεπεισμένος ότι πρόκειται για άσθμα, 
π.χ. υπάρχουν στοιχεία διάμεσης 

ίνωσης,  χρόνιας λοίμωξης ή 
καρδιοπάθειας (προς καρδιολόγο)
• Συνυπάρχουν νόσοι που περιπλέκουν 
τη θεραπεία του άσθματος (π.χ. Χ.Α.Π., 
Α.Β.Ρ.Α., διάμεση ίνωση, σοβαρή 
ρινίτιδα).
• Χρειάζονται πιο εξειδικευμένες 
δοκιμασίες (της αναπνοής, 
βρογχοσκόπηση ή αλλεργικά τεστ)
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Abstract

Summary 
This report describes the epidemiology, economic bur-
den, and treatment of osteoporosis in Cyprus. Introduc-
tion Osteoporosis is characterized by reduced bone 
mass and disruption of bone architecture, resulting in 
increased risks of fragility fractures which represent the 
main clinical effect of the disease. Fragility fractures are 
associated with substantial pain, suffering, disability 
and can even result in death for the affected patients, 
apart from imposing substantial costs to society. The 
aim of this study is to describe the epidemiology and 
economic burden of fragility fractures as a consequence 
of osteoporosis in Cyprus and offer a further detailed 
addition to the report for the entire European Union 
(EU27): “Osteoporosis in the European Union: Medical 
Management, Epidemiology and Economic Burden”. 
Methods The literature on fracture incidence and costs 
of fractures in Cyprus was reviewed and incorporated 
into a model estimating the clinical and economic burden 
of oste¬oporotic fractures in 2010. Furthermore, data 
on sales for the treatment of osteoporosis and figures of 
population high at risk were used to estimate treatment 
uptake and treatment gap. Results It was estimated 
that approximately 5,000 new fragil¬ity fractures were 
sustained in Cyprus, comprising of 800 hip fractures, 800 
vertebral fractures, 1,000 forearm fractures and 2,600 
other fractures (i.e. fractures of the pelvis, rib, humerus, 
tibia, fibula, clavicle, scapula, sternum and other femoral 
fractures), in 2010. The economic burden of incident and 

previous fragility fractures was estimated at € 52 million 
for the same year. Incident fractures represent 65 % of 
this cost, long-term fracture care at 13 % and pharma-
ceutical prevention at 22 %. Previous and incident frac-
tures also accounted for 1,800 quality-adjusted life years  
lost during 2010 (QALYs). When accounting for the de-
mographic projections for 2025, the number of incident 
fractures was estimated at 7,700 in 2025, representing 
an increase of 2,600 fractures. Hip, clinical ver¬tebral 
(spine), forearm and other fractures were estimated to 
increase by 440,390,420 and 1,300, respectively. The 
burden of fractures in Cyprus in 2025 was estimated to 
increase to 47 % with € 76 million cost.

Conclusions 
There is a high cost of osteoporosis with a substantial 
projected increase of the economic burden, driven by an 
aging population, suggesting that a change in healthcare 
policy concerning the disease should be made. 
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Introduction

Osteoporosis is characterized by reduced bone mass 
and disruption of bone architecture, resulting in 

increased risks of fragility fractures which represent the 
main clinical effect of the disease. Fragility fractures are 
associated with substantial pain and suffering, disability 
or even death for the affected patients,  as well as sub-
stantial costs to society. The aim of this report is to esti-
mate the economic burden of osteo¬porosis in Cyprus in 
2010 and beyond.

Methods

The literature on fracture incidence and costs of frac-
tures in Cyprus was reviewed and incorporated into 

a model estimating the clinical and economic burden of 
osteoporotic fractures in 2010. Details of the methods 
used are found in Chapters 3 and 4 of the report “Osteo-
porosis in the European Union: Medical Management, 
Epidemiology and Economic Burden”, published concur-
rently in Archives of Osteoporosis.

Epidemiology of osteoporosis in Cyprus

For the purpose of this report, the population at risk 
of osteo¬porosis is considered to include men and 

women >50 years. The number of men and women 
>50 years of age amounted to 150,000 and 161.000 
respectively in Cyprus in 2010 (Table 1). In the popula-
tion at risk, the number of individuals with osteoporo-
sis—as defined by the WHO diagnostic criteria—was 
estimated at 40,000 (Table 2). There are 23.9 DXA scan 
ma¬chines per million (m) inhabitant» [2], and there are 
no guide¬lines for osteoporosis treatment [3]. A country 
specific FRAX model for the assessment of fracture risk 
is not available for Cyprus.
Incidence data was not available for Cyprus, therefore 
data for hip fractures was generated from Greek age-
standardized incidence rates [5]. Fracture incidence is 
presented in Table 3. Standardized to the EU27 popu-
lation, this hip fracture incidence (per 100,000 person 
years) in men and women >50 years of age
was estimated at 212.7 and 494.0 respectively. The in-
cidence of vertebral, forearm and “other’’’ fractures was 
calculated using the methods described in Chapter 3 of 
the main report.

The number of incident fractures in 2010 was estimat-
ed at approximately 5,000 (Table 4). Incident hip, clinical 
spine, forearm fractures were estimated at approximately 
1,000 each and “other” fractures were estimated at 
3,000. 61 % of fractures occurred in women.

A prior fracture was defined as a fracture in an indi-
vidual who was alive during the index year (i.e. 2010) 

which had occurred after the age of 50 years and before 
2010. In the population >50 years of age, the proportions 
of individuals who had suffered a fracture prior to 2010 
were estimated at 1.58 % for hip and 1.98 % for verte-
bral fractures. The estimated proportions of men and 
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women with prior hip and vertebral fractures by age are 
presented in Table 5.

In the population over 50 years of age, the number of 
individuals with hip and vertebral fractures that occurred 
before 2010 was estimated at 5,000 and 6,000 respec-
tively (Table 6). Note that fractures sustained in 2010 
were not included in the estimate.

The incidence of causally related deaths (per 100,000) 
in the first year after fracture by age is presented in Table 
7. The number of causally related deaths in 2010 was 
estimated at 53 (Table 8). Hip. vertebral and “other” 
fractures accounted for 27, 19 and 8 deaths respec-
tively. Overall, approximately 46 % of deaths occurred in 
women. 

Cost of osteoporosis in Cyprus including and 
excluding value of QALYs lost

For the purpose of this report, the cost of osteoporosis 
in 2010 (excluding value of QALYs lost) was consid-

ered to consist of three components: (i) cost of fractures 
that oc¬curred in 2010 (“first year costs”); (ii) cost of 
fractures sustained prior to 2010 but which still incurred 
costs in 2010 (“long-term disability cost”); and (iii) cost of 
pharma¬cological fracture prevention including adminis-
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tration and monitoring costs (“pharmacological fracture 
prevention costs”). See Chapter 4 of the main report for 
further details.

The cost of a hip fracture has been estimated at € 
14,821 in Cyprus based on cost estimates in Italy [6]. 
Given that no cost data for the other fracture sites were 
found, these were imputed as described in Chapter 4 of 
the main report.

Long-term disability costs were estimated by multiply-
ing the yearly cost of residing in nursing home (€ 15,261 
[7,8], approximated by adjusting the Bulgarian cost for 
health adjusted price levels) with the simulated number 
of individ¬uals with prior fractures that had been trans-
ferred to nursing home due to the fracture.

Annual drug costs (€) for individual treatments are 
shown in Table 9. In addition, it was assumed that 
patients on treatment made an annual physician visit 
costing € 14 [9] and a DXA scan costing € 75 [10] every 
second year to monitor treatment. 

The cost of osteoporosis in 2010 was estimated at € 
52 million (Table 10). First year costs, subsequent year 
costs and pharmaceutical fracture prevention costs 
amounted to € 34 million. € 7 million and € 12 million, 
respectively. It is notable that pharmaceutical fracture 
pre¬vention costs were only 22.4 % of the total cost.

When stratifying costs of osteoporosis by fracture 
type, “other” fractures were most costly (€ 20 million) 
followed by hip (€ 17 million), spine (€ 2 million) and fore-
arm fractures (€ 1 million) (Table 11 and Fig. 1). Please 
note that costs for pharmacological fracture prevention 
were not included, given that they cannot be allocated to 
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specific fracture sites.
The number of QALYs lost due to osteoporosis in 

2010 was estimated at 1.800 (Tabic12). Prior fractures 
accounted for 58 % of the total loss and 63 % of the loss 
occurred in women. The monetary value of a QALY was 
varied between 1 to 3 times the gross domestic product 
(GDP) per capita (Table 13). Assuming a QALY is valued 
at 2 times GDP/capita, the total cost of the QALYs lost 
was estimated at € 78 million.

When the cost of osteoporosis was combined with the 
value for QALYs lost (valued at 2 χGDP), the cost of os-
teoporosis amounted to € 130 million in Cyprus in 2010. 
Incident fracture, prior fracture, pharmacological fracture 
prevention, and value of QALYs lost accounted for 26 %, 
5 %, 9 % and 60 %, respectively.

Burden of osteoporosis up to 2025

The population above 50 years of age is expected to 
increase from 311,000 in 2010 to 430,000 in 2025, an 

estimated increase of 38 % (Table 14).

The total number of fractures was estimated to rise 
from 5.000 in 2010 to 8,000 in 2025 (Table 15), cor-
responding to an increase of 50%. Hip, clinical spine, 
forearm and other fractures increase by 400, 400, 400 
and 1,300 respectively.The increase in the number of 
fractures is estimated between 44% to 57%, depend-
ing on fracture site. The increase was estimated to be 
particularly prevalent in men (51%) compared to women 
(49%). 

The cost of osteoporosis (excluding value of QALYs 
lost) was estimated to rise from € 52 million in 2010 to 
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€ 76 million in 2025, amounting to an increase of 47 % 
(Table 16). Costs incurred in women and men increased 
by 47 % and 48 % respectively.

The total number of QALYs lost due to fracture was 
estimated to rise from 1,800 in 2010 to 2,300 in 2025, 
corre¬sponding to an increase of 29 % (Table 17). The 
increase was estimated to be particularly notable in men 
(38 %) compared to women (24 %). Incident and prior 
fractures accounted for 73 % and 27 % of the increase 
respectively.

The cost of osteoporosis including value of QALYs 
lost was estimated to increase from approximately €  
130 million in 2010 to € 177 million in 2025. The increase 

was estimat¬ed to be particularly marked in men (+42 %) 
compared to women (+33 %) (Table 18).
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Ναυπλίου 21, Τ.Θ. 56174, 3305 Λεμεσός, Κύπρος
Τηλ: 77 77 77 90, +357 25 884600

Φαξ: + 357 25 353890
e-mail: info@ygiapolyclinic.com

www.ygiapolyclinic.com

ΠΟΛΥΚΛΙΝΙΚΗ ΥΓΕΙΑ ΙΔΙΩΤΙΚΟ ΝΟΣΟΚΟΜΕΙΟ 
Η Πολυκλινική «ΥΓΕΙΑ», είναι το μεγαλύτερο και ένα από τα πιο άρτια εξοπλισμένα Ιδιωτικά 
Νοσοκομεία στην Κύπρο. Κτισμένο στο κέντρο της Λεμεσού προσφέρει υψηλής ποιότητας 
ιατροφαρμακευτική και νοσηλευτική φροντίδα.

Η Πολυκλινική «ΥΓΕΙΑ» διαθέτει 152 κλίνες και 12 χειρουργικές αίθουσες.
Μεταξύ άλλων η Πολυκλινική «ΥΓΕΙΑ» διαθέτει:
 • Πλήρες Αιματολογικό και Βιοχημικό Εργαστήριο
 •  Τμήμα Απεικονιστικών Εξετάσεων (Ακτινολογικό Τμήμα, Τμήμα Μαγνητικής και   
  Αξονικής Τομογραφίας (MRI, CT scan), Μαστογραφίες, Οστεοπόρωση (Dexa, Υπέρηχοι)
 • Μονάδα Εντατικής Θεραπείας (ICU)
 • 24ώρο Τμήμα Πρώτων Βοηθειών
 • Μαιευτικό και Γυναικολογικό Τμήμα
 • Ογκολογικό (Χημειοθεραπείες)
 • Παιδιατρικό Τμήμα
 • Κέντρο Καθετηριασμών Καρδίας το οποίο λειτουργεί επί 24ώρου βάσεως για να  
  επιλαμβάνεται τα προγραμματισμένα αλλά και τα επείγοντα καρδιολογικά   
  περιστατικά όπως αγγειοπλαστικές επεμβάσεις (μπαλονάκι). 
 • Πλήρως εξοπλισμένα ασθενοφόρα επί 24ώρου βάσεως για την καλύτερη   
  εξυπηρέτηση επειγόντων περιστατικών.

Οι συνεργάτες ιατροί του Νοσοκομείου μας ανέρχονται στους 245, έτοιμοι να 
εξυπηρετήσουν όλες τις ανάγκες των ασθενών. Στο Νοσοκομείο μας εργάζονται περίπου 
430 άτομα. 

Από το Σεπτέμβριο 2012 η Πολυκλινική «ΥΓΕΙΑ» πέτυχε τη διαπίστευσή της για όλες τις 
προσφερόμενες υπηρεσίες της σύμφωνα με τα πρότυπα ιατρικής και κλινικής ποιότητας του 
οίκου CHKS, καθώς και την πιστοποίηση της από τον ίδιο οίκο σύμφωνα με το διεθνές 
πρότυπο ISO 9001 : 2008. Το γεγονός αυτό καθιστά την Πολυκλινική «ΥΓΕΙΑ» ως το μοναδικό 
πολυδύναμο ιατρικό κέντρο στην Κύπρο που είναι διαπιστευμένο και πιστοποιημένο,  
διασφαλίζοντας έτσι την παροχή υψηλής ποιότητας υπηρεσιών υγείας.



Πάντης Παπαλοϊζου:

Ηεταιρεία Xρ.Γ. Παπαλοΐζου  ιδρύθηκε το
1950 και μετρά 65 χρόνια παρουσίας και
προσφοράς στα ιατρικά δρώμενα του

τόπου. Στη συνέντευξη που ακολουθεί ο Διευθυν-
τής του οργανισμού κύριος Πάντης Παπαλοΐζου
αναπτύσσει ποιοι ήταν οι στόχοι και το όραμα
τότε και κατά ποσόν έχουν υλοποιηθεί με την πά-
ροδο των χρόνων:

- Θα θέλαμε ξεκινώντας αυτή τη συζήτηση
να προβείτε σε μια ιστορική αναδρομή για την
εταιρεία Παπαλοϊζου, Ποιοι ήταν οι αρχικοί
στόχοι της ίδρυσης της και σε ποιο βαθμό
έχουν υλοποιηθεί
Π. ΠΑΠΑΛΟΪΖΟΥ: Η εταιρεία ιδρύθηκε το

1950 από τον πατέρα μου, Χριστάκη Παπαλοϊζου
ο οποίος ήταν φαρμακοποιός. Πιστεύω ότι οι
αξίες, οι αρχές και το όραμα του συνεχίζουν να
διαπερνούν αυτή την εταιρεία. Το όραμα μας
είναι να είμαστε μια από τις πλέον σεβαστές φαρ-
μακευτικές εταιρείες στον τόπο. Θεωρούμε ότι
αποστολή μας είναι να παρέχουμε προϊόντα υψη-
λής ποιότητας που να ικανοποιούν σημαντικές ια-
τρικές ανάγκες σ’ ένα ευρύ φάσμα
θεραπευτικών κατηγοριών. Και επίσης παρέ-
χουμε υψηλής ποιότητας υπηρεσίες στους πελά-
τες μας και τους επιχειρηματικούς μας εταίρους,
εργαζόμενοι σε ψηλό επαγγελματικό και ηθικό
επίπεδο.

Η εταιρεία πέρασε από διάφορα στάδια. Ο πα-
τέρας μου είχε επιδιώξει τότε να συνεργαστεί με
εταιρείες από την Βόρεια Ευρώπη, κυρίως τη
Σκανδιναβία. Εγώ ανέλαβα την εταιρεία το 1985
όταν πέθανε ξαφνικά ο πατέρας μου και έκτοτε
συνεχίζουμε σ’ αυτό τον δρόμο και θέλουμε να
πιστεύουμε ότι ακριβώς τηρούμε τις ίδιες αρχές
και υπηρετούμε τις βασικές αξίες.

- Ένα από τα ζητήματα που αφορά τον
τομέα της υγείας και συζητείται έντονα είναι
η εφαρμογή του γενικού σχεδίου υγείας. Οι
φαρμακευτικές εταιρείες ενδιαφέρονται
άμεσα γι’ αυτό το θέμα. Πόσο σημαντική θε-
ωρείτε την εφαρμογή του;
Π. ΠΑΠΑΛΟΪΖΟΥ: Θεωρούμε ότι η εφαρμογή

ενός γενικού σχεδίου υγείας είναι εκ των ων ουκ
άνευ για την κοινωνία μας. Το παρόν σύστημα
υγείας έχει φτάσει στα όρια του, δεν εξυπηρετεί
τις πραγματικές ανάγκες του πληθυσμού και
οπωσδήποτε πρέπει να υπάρξει μεταρρύθμιση.
Και το Γενικό Σχέδιο Υγείας είναι η αναγκαία με-
ταρρύθμιση. Συμμετείχα στις διαβουλεύσεις, εκ
μέρους του Συνδέσμου των Φαρμακευτικών Εται-
ρειών Κύπρου, που έγιναν από τις αρχές της δε-
καετίας του ’90 όταν ξεκίνησε ο σχεδιασμός του
ΓΕΣΥ, από τον τότε Υπουργό Υγείας Πανίκο Πα-
παγεωργίου με τη διεθνή συμβουλευτική ομάδα
που προσελήφθη τότε για να διαμορφώσει ένα γε-
νικό σχέδιο υγείας κατάλληλο για την Κύπρο, με
επικεφαλής τον καθηγητή Χσιάο, του Πανεπιστη-
μίου του Χάρβαρτ.

Θυμούμαι ξεκάθαρα την τοποθέτηση της ομά-
δας αυτής των συμβούλων για τις τέσσερις βασι-
κές προϋποθέσεις – αναγκαίες προϋποθέσεις –
για την επιτυχή εφαρμογή ενός σχεδίου υγείας. Η

πρώτη ήταν η καθολικότητα. Ότι έπρεπε σ’ αυτό
το σχέδιο υγείας να συμμετέχουν όλοι οι Κύπριοι,
ακριβώς για να υλοποιείται έμπρακτα η αλληλεγ-
γύη των νέων και υγιών προς τους ηλικιωμένους
και τους ασθενείς, των πιο προνομιούχων οικονο-
μικά δηλαδή προς τους λιγότερο προνομιούχους. 

Το δεύτερο στοιχείο ήταν η ύπαρξη ενός ετή-
σιου σφαιρικού προϋπολογισμού, ο οποίος δεν
θα έπρεπε ποτέ να παραβιάζεται. Άρα θα έπρεπε
να προηγείται διαβούλευση με όλους τους ενδια-
φερόμενους και αυτό για να γίνεται σωστός προ-
γραμματισμός για να μην ξεφύγει το κόστος σε
επίπεδα που να μην μπορεί η κοινωνία να αντέξει
και να γίνεται ορθολογικός προγραμματισμός.

Το τρίτο ήταν η ύπαρξη ενός «φρουρού» του
συστήματος που είναι ο οικογενειακός γιατρός, ο
οποίος θα διασφάλιζε ότι ο κάθε ασθενής θα είχε
το γιατρό του – την άμεση πρόσβαση σε γιατρό –
ο οποίος θα τον θεράπευε όταν χρειαζόταν και
θα τον κατηύθυνε σε ειδικούς γιατρούς ή σε εξει-
δικευμένες εξετάσεις, αν και όταν χρειαζόταν.

Η τέταρτη προϋπόθεση ήταν η αυτονόμηση
των κρατικών νοσηλευτηρίων.

Το ΓΕΣΥ όπως είναι σχεδιασμένο σήμερα αν-
ταποκρίνεται σ’ αυτές τις βασικές αρχές. Το ζη-
τούμενο είναι να παραμείνει το τελικό σχέδιο, το
οποίο θα εφαρμοστεί μετά από λίγους μήνες, σ’
αυτή την τροχιά.

- Να πούμε και κάποια πράγματα για τα
κυριότερα προβλήματα που αντιμετωπίζει
σήμερα ο τομέας της Φαρμακευτικής και αν
θεωρείτε ότι μέ την εφαρμογή του ΓΕΣΥ θα
επιλυθούν αυτά τα προβλήματα.
Π. ΠΑΠΑΛΟΪΖΟΥ: Το κυριότερο πρόβλημα

που αντιμετωπίζει ο κλάδος των φαρμάκων είναι
αυτή η διχοτόμηση της αγοράς μεταξύ κρατικού
και ιδιωτικού τομέα, το οποίο, βεβαίως, εξυπη-
ρέτησε για πολλά χρόνια τον τόπο, διότι ο κρα-
τικός τομέας πρόσφερε δωρεάν περίθαλψη στα
ασθενέστερα οικονομικά στρώματα. Όμως δεν
εξυπηρετούσε την ύπαρξη θεραπευτικών επιλο-
γών, διότι ακριβώς έπρεπε να διασφαλίζεται η
οικονομική βιωσιμότητα. Στον ιδιωτικό τομέα το
μέγεθος της αγοράς είναι σχετικά μικρό. Οι πο-
σότητες δηλαδή είναι μικρές και ως εκ τούτου
αντιμετωπίζουμε το πρόβλημα των σχετικά

ψηλών τιμών, που είναι πρόβλημα που δεν μπο-
ρεί να λυθεί με μονομερή μέτρα.

Διότι, λόγω του μεγέθους της αγοράς, υπάρ-
χει κίνδυνος, εάν επιβληθούν υπερβολικές μει-
ώσεις στις τιμές, οι προμηθευτές μας να
πάψουν να ενδιαφέρονται να προμηθεύουν την
Κύπρο. 

Επομένως πρέπει να υπάρξει μια ισορροπία
ανάμεσα στην εξυπηρέτηση του συμφέροντος
των ασθενών και των γιατρών για θεραπευτικές
επιλογές – πολλαπλότητα θεραπευτικών επιλο-
γών – αλλά ταυτόχρονα μέσα σε πλαίσια που να
είναι οικονομικά προσιτά. Εφαρμόσαμε ένα νέο
σύστημα τιμολόγησης των φαρμάκων το 2005,
το οποίο επέφερε τότε σημαντικές μειώσεις στις
τιμές, της τάξης του 20%. Με τις ανατιμολογή-
σεις που γίνονται κάθε δυο τρία χρόνια, το σύ-
στημα αυτό αναπροσαρμόζει συνεχώς τις τιμές
προς τα κάτω. Άρα εξυπηρετεί τον σκοπό της
συγκράτησης των τιμών των φαρμάκων.

Τώρα στα πλαίσια ενός ΓΕΣΥ θα εφαρμοστεί
κάποιο διαφορετικό σύστημα. Απομένει να
δούμε ποιες θα είναι οι νέες ρυθμίσεις γιατί
αυτή τη στιγμή δεν είναι ξεκάθαρο ποιο θα είναι
το σύστημα προμήθειας των φαρμάκων, τιμολό-
γησης, αμοιβής των διαφόρων επαγγελματιών
στον τομέα των φαρμάκων. Αυτό θα το δούμε
τους επόμενους μήνες.

Το άλλο ζήτημα που έχουμε να αντιμετωπί-
σουμε ως φαρμακευτικές εταιρείες είναι η προ-
σαρμογή και η ανταπόκριση στις απαιτήσεις των
καιρών σε θέματα ποιότητας. Ποιότητας της
εξυπηρέτησης, ποιότητας των αποθηκευτικών
χώρων, διαδικασιών αποθήκευσης και διανομής
των φαρμάκων υπό κατάλληλες συνθήκες – που
να εξασφαλίζουν την ποιότητα και την ασφάλεια
τους – οι οποίες, βεβαίως, είναι απολύτως απα-
ραίτητες σε μια ευρωπαϊκή χώρα. Και από αυτή
την πλευρά δεν έχουμε κανένα πρόβλημα να τις
εφαρμόσουμε αλλά είναι και δαπανηρές για μι-
κρές εταιρείες όπως είναι όλες οι κυπριακές
φαρμακευτικές εταιρείες, διότι οι απαιτήσεις
είναι οι ίδιες όπως για τις γερμανικές ή τις αγ-
γλικές φαρμακευτικές εταιρείες, όπου τα με-
γέθη είναι εντελώς δυσανάλογα.

Αυτά πιστεύω είναι τα πιο σημαντικά προβλή-
ματα.

- Πώς βλέπετε τις προσπάθειας που γίνε-
ται για ανάπτυξη της διασυνοριακής Ιατρι-
κής στην Κύπρο;
Π. ΠΑΠΑΛΟΪΖΟΥ: Η ανάπτυξη του ιατρικού

τουρισμού θα έχει πολλαπλά οφέλη για τον
τόπο, όχι για τον τομέα της υγείας αλλά για ολό-
κληρο τον πληθυσμό και την οικονομία μας. Θα
αναπτυχθούν τα νοσηλευτήρια και θα αξιοποι-
ηθούν οι τεράστιες επενδύσεις που έγιναν τα τε-
λευταία χρόνια σε κτήρια και εξοπλισμό, αλλά
και στην εκπαίδευση εκατοντάδων επαγγελμα-
τιών υγείας. Ο ιατρικός τουρισμός σε κάποιο
βαθμό θα έχει άμεση θετική επίδραση και στον
τομέα των φαρμάκων, αλλά το μεγαλύτερο όφε-
λος για μας θα προκύψει από τη γενικότερη
άνοδο του βιωτικού επιπέδου των Κυπριών.

«Αποστολή μας η προσφορά προϊόντων
και υπηρεσιών υψηλής ποιότητας»
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SUMMARY OF PRODUCT CHARACTERISTICS
1. TRADE NAME OF THE MEDICINAL PRODUCT: BIOFLOR 200, capsules.
2. QUALITATIVE AND QUANTITATIVE COMPOSITION: For one capsule: 
 Active ingredient: Lyophilized Saccharomyces boulardii 226 mg (corresponding 
 to 200 mg of lyophilized cells of Saccharomyces boulardii and 26 mg of lactose)
 Other ingredients: Magnesium stearate 2.30 mg
 Composition of the capsule envelope: • Gelatin 82.32 mg • Titanium dioxide 1.96 mg
3. PHARMACEUTICAL FORM: Capsules
4.  CLINICAL PARTICULARS
4.1 Therapeutic indications: • treatment of acute infectious diarrhea of adults and children; 
• prevention and treatment of antibiotic-associated colitis and diarrhea; • addition to 
vancomycine /metronidazole treatment to prevent recurrence of Clostridium difficile diseases; 
• prevention of  tube-feeding associated diarrhea.
4.2 Posology and method of administration: 1 or 2 capsules, given once or twice daily. 
Capsules are to be either swallowed with a mouthful of water, or opened to pour the contents 
into a little sweetened beverage, on foods, or in a baby's feeding-bottle. In young children 
under 6 years of age, it is recommended not to swallow capsules (risk of false passage) but to 
open them and tip the contents into a beverage or food. 
4.3 Contra-indications: • Hypersensitivity to one of the ingredients, • Patient with central 
venous catheter (see special warnings)
4.4 Special warnings and special precautions for use.
Special warnings: It is advisable not to open capsules in the surroundings of patients with a 
central venous catheter, to avoid any colonization, especially hand-borne, of the catheter. 
There have been reports in patients with a central venous catheter, even not treated with S. 
boulardii, of very rare cases of fungemia (penetration of blood by yeast), most often resulting in 
pyrexia and blood cultures positive for Saccharomyces. The outcome in all these cases has 
been satisfactory after administration of antifungal treatment and, when necessary, removal of 
the catheter. 
Precautions for use: BIOFLOR 200 contains living cells. This drug should therefore not be 
mixed with very hot (over 50°C), iced or alcoholic drinks or food. The treatment does not replace 
rehydration when this is necessary. The rehydration dose and its route of administration (oral-IV) 
should be adapted to the severity of the diarrhoea and to the age and state of health of the 
patient.
4.5 Interaction with other drugs and other forms of interaction: Because of its fungal 
nature, BIOFLOR 200 must not be administered with systemic or oral antifungal drugs.
4.6 Pregnancy and lactation: There are no reliable animal teratogenesis data. Clinically, no 
malformative nor fetotoxic effect has been reported to date. However, monitoring of 
pregnancies exposed to this medicine is insufficient to rule out any risk. Hence, as a 
precautionary measure, it is preferable to avoid using this medicine during pregnancy. In the 
absence of data, it is preferable to avoid using this medicine during lactation.
4.7 Effects on ability to drive and use machines: None.
4.8 Undesirable effects: Rare cases of epigastric disturbances have been reported, not 
requiring that treatment to be discontinued.
4.9 Overdose: None.
5. PHARMACOLOGICAL PROPERTIES
5.1 Pharmacodynamic properties: During transit under its viable form in the digestive 
tract, Saccharomyces boulardii exerts biological actions which are similar to the protective 
properties of the normal intestinal flora.The principal modes of action of Saccharomyces 
boulardii in prevention and treatment of diarrhoeal syndromes are :
- inhibition of pathogenic effects of certain micro-organisms and/or their toxins especially 
Clostridium difficile, principal causative organism of antibioticassociated diarrhoea, and Vibrio 
cholerae, typical of the toxin-producing bacteria responsible for secretory diarrhoea;
- trophic and immunostimulant effects on the intestinal tract involving notably a significant 

increase in the total and specific activity of the intestinal disaccharidases (sucrase, maltase and 
lactase), and a marked increase in secretory IgA concentrations in the intestinal fluid.
5.2 Pharmacokinetic properties: After repeated oral doses, Saccharomyces boulardii 
transits in the digestive tract without colonizing it, rapidly attaining significant intestinal 
concentrations which are maintained at a constant level throughout the administration period. 
Saccharomyces boulardii is no longer present in the stools 2 to 5 days after discontinuation of 
treatment.
5.3 Preclinical safety data: None.
6.  PHARMACEUTICAL PARTICULARS
6.1  Incompatibilities: None.
6.2  Shelf-life: 3 years.
6.3  Special precautions for storage: None.
6.4  Nature and contents of container: Glass bottle with polyethylene cap, in a cardboard box.
6.5  Instructions for use/handling: None.
7.  PRESENTATION: BIOFLOR 200 box of 10 capsules.
8.  MARKETING AUTHORIZATION HOLDER: BIOCODEX, 7 avenue Gallieni, 
 94257 Gentilly cedex, France
_________________________________________________________

1. NAME OF THE MEDICINAL PRODUCT: BIOFLOR® 100 mg, powder for oral suspension
2. QUALITATIVE AND QUANTITATIVE COMPOSITION: 
 Saccharomyces boulardii* 100.00 mg - ad one sachet * yeast cells.
 For excipients: see section 6.1.
3.  PHARMACEUTICAL FORM: Powder for oral suspension in sachet
4.  CLINICAL PARTICULARS
4.1  Therapeutic indications: In addition to rehydration, symptomatic adjuvant treatment of 
diarrhea. The degree of rehydration by oral or intravenous rehydration solutions must be 
adjusted according to the severity of diarrhea, and the patient’s age and special characteristics 
(concomitant diseases, etc.).
4.2 Posology and method of administration
Posology: For use only in adults and children over 6 years of age: Oral route. Two 
100-mg sachet per day.
4.3 Contraindications: • Hypersensitivity to one of the components. • Patients with a central 
venous catheter (see section 4.4.).
4.4 Special warnings and special precautions for use:
Warnings: • In children over 6 years of age, if diarrhea persists after 2 days’ treatment, 
management must be reviewed and the need for rehydration using an oral or intravenous 
solution envisaged. 
• Saccharomyces boulardii is a living organism associated with the risk of systemic fungal 
infection by digestive translocation or hand-carried contamination: rare cases of fungemia 
(fever and Saccharomyces positive blood cultures) have been reported in hospitalized patients 
with a central venous catheter with serious disease, most often digestive. In all cases, outcome 
was favourable after administration of an antifungal drug and, if necessary, after removal of 
catheter. • Because of the presence of lactose, this medicine is contraindicated in patients with 
congenital galactosemia, glucose and galactose malabsorption syndrome or lactase deficit. 
• Because of the presence of fructose, this medicine is contra-indicated in case of fructose 
intolerance.
Special precautions for use: * Children over 6 years of age and adults must be told of the 
need:
- To rehydrate themselves by drinking copious amounts of salty or sweet drinks, in order to 
compensate for fluid losses due to diarrhea (mean daily water
requirement of an adult is 2 liters); 
- To eat while they have diarrhea,

• excluding certain types of food and especially raw salads, fruits, green vegetable, spicy foods 
and iced food or drinks, • preferring grilled meats and rice.
* Since BIOFLOR® consists of living cells: do not mix it with a liquid or food which is too hot 
(more than 50°C), iced or containing alcohol.
4.5 Interactions with other medicinal products and other forms of interaction: 
Because of its fungal nature, do not combine this medicine with an oral or systemic antifungal.
4.6 Pregnancy and lactation: There are no reliable animal teratogenesis data. Clinically, no 
malformative nor fetotoxic effect has been reported to date. However, the monitoring of 
pregnancy exposed to this medicine is insufficient to rule out any risk.It is therefore preferable, 
as a precautionary measure, not to use this medicine during pregnancy.
4.7 Effects on ability to drive and use machines: None.
4.8 Undesirable effects: None.
4.9 Overdose: None.
5. PHARMACOLOGICAL PROPERTIES
5.1 Pharmacodynamic properties: A : digestive system and metabolism, 
Pharmacotherapeutic class: ANTIDIARRHEA AGENT, ATC class: A07F A02, Replacement flora. 
The clinical efficacy of this medicine in the treatment of diarrhea has not been documented in 
controlled trials.
5.2 Pharmacokinetic properties: Following repeated oral administration, Saccharomyces 
boulardii passes through the intestinal tract without colonizing it. Saccharomyces boulardii 
disappears quickly from feces, 2 to 5 days after treatment is stopped.
5.3 Preclinical safety data: None.
6. PHARMACEUTICAL PARTICULARS
6.1  List of excipients: Lactose, fructose, colloidal anhydrous silica, 
 artificial tutti frutti flavour.
6.2  Incompatibilities: None.
6.3  Shelf life: 3 years.
6.4  Special precautions for storage: No special condition for storage.
6.5  Nature and contents of container: 
 Cardboard boxes containing 20 sachets (10 twin-sachets) 
 made of aper-aluminium-polyethylene laminate.
6.6 Instructions for use, handling and disposal: None.
7. MARKETING AUTORISATION HOLDER: 
 BIOCODEX, 1 Blaise Pascal Avenue, 60000 BEAUVAIS, FRANCE
8. MARKETING AUTORISATIONS NUMBERS: 20432
9. DATE OF APPROVAL/RENEWAL OF THE TEXT: 17/11/08
10. UPDATE OF TEXT: 23/05/2011

Θησέως 7, Στρόβολος 2042
Λευκωσία, Κύπρος
Tηλ.: 00357 22 328 227
E-mail: info@petsiavas.gr / www.sboulardii.com 

Για οποιαδήποτε πληροφορία σχετικά με το BIOFLOR® (Saccharomyces boulardii), παρακαλούμε επικοινωνήστε με το Τμήμα Επιστημονικής Ενημέρωσης (τηλ.: 00357 22 328 227) 

Για παραγγελίες παρακαλούμε απευθυνθείτε στην φαρμακαποθήκη Marathon distributors (τηλ.: 00357 22 899 500)
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Θεραπεία της διάρροιας
*Βάσει πωλήσεων σε τεμάχια παγκοσμίως στην κατηγορία του (IMS 2012)
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Βοηθήστε μας να κάνουμε τα φάρμακα πιο ασφαλή. Παρακαλώ όπως 
αναφέρετε τις ανεπιθύμητες ενέργειες, την έλλειψη 
αποτελεσματικότητας, χρήση κατά την εγκυμοσύνη, λανθασμένη 
χορήγηση ή παράπονα που σχετίζονται με τη συσκευή ή το προϊόν   
στo τμήμα Φαρμακοεπαγρύπνησης της GSK τηλ. 0035722397000, ή 
στις Φαρμακευτικές Υπηρεσίες του Υπουργείου Υγείας στο τμήμα 
Φαρμακοεπαγρύπνησης μέσω της Κίτρινης Κάρτας ή ηλεκτρονικά 
μέσω της ιστοσελίδας www.moh.gov.cy/phs
ή στο τηλέφωνο 0035722608679

Η GSK και ο διεθνής φιλανθρωπικός οργανισμός “Save the Children” έχουν σχηματίσει μια 
πρωτοφανή παγκόσμια συνεργασία με σκοπό να  σώσουν τις ζωές ενός εκατομμυρίου 
παιδιών χρησιμοποιώντας την εμπειρία και τους πόρους της GSK.
Η GSK Κύπρου στα πλαίσια αυτής της συνεργασίας οργάνωσε στις 15 Ιουνίου την πρώτη 
από μια σειρά εκδηλώσεων με την ονομασία “Orange United”.
Κατά την εκδήλωση έγιναν εισφορές από το προσωπικό της GSK Κύπρου και το 
ποσό που μαζεύτηκε έχει μοιραστεί ανάμεσα στο διεθνή φιλανθρωπικό οργανισμό
“Save the Children” και στο “Σύνδεσμο για άτομα με αυτισμό Κύπρου”.
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Βοηθήστε να γίνουν τα φάρμακα πιο ασφαλή και Aναφέρετε
ΟΛΕΣ τις ανεπιθύμητες ενέργειες για ΟΛΑ τα φάρμακα

Συμπληρώνοντας την «ΚΙΤΡΙΝΗ ΚΑΡΤΑ»

ΠΕΡΙΛΗΨΗ ΤΩΝ ΧΑΡΑΚΤΗΡΙΣΤΙΚΩΝ ΤΟΥ ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ

Το φάρμακο αυτό τελεί υπό συμπληρωματική παρακολούθηση. Αυτό θα επιτρέψει τον ταχύ προσδιορισμό νέων πληροφοριών ασφάλειας. Ζητείται από 
τους επαγγελματίες του τομέα της υγειονομικής περίθαλψης να αναφέρουν οποιεσδήποτε πιθανολογούμενες ανεπιθύμητες ενέργειες. Βλ. παράγραφο 4.8 
για τον τρόπο αναφοράς ανεπιθύμητων ενεργειών.
1. ΟΝΟΜΑΣΙΑ ΤΟΥ ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΟΥ ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ

Συσκευασία έναρξης της αγωγής
Lyxumia 10 μικρογραμμάρια ενέσιμο διάλυμα 
Lyxumia 20 μικρογραμμάρια ενέσιμο διάλυμα 
2. ΠΟΙΟΤΙΚΗ ΚΑΙ ΠΟΣΟΤΙΚΗ ΣΥΝΘΕΣΗ

Lyxumia 20
Έκδοχα με γνωστές δράσεις:

Για τον πλήρη κατάλογο των εκδόχων, βλ. παράγραφο 6.1.
3. ΦΑΡΜΑΚΟΤΕΧΝΙΚΗ ΜΟΡΦΗ
Ενέσιμο διάλυμα (ένεση)
Διαυγές, άχρωμο διάλυμα. 
4. ΚΛΙΝΙΚΕΣ ΠΛΗΡΟΦΟΡΙΕΣ
4.1 Θεραπευτικές ενδείξεις
Το Lyxumia ενδείκνυται για τη θεραπεία ενηλίκων με σακχαρώδη διαβήτη τύπου 2 για την επίτευξη γλυκαιμικού ελέγχου σε συνδυασμό με από του 
στόματος χορηγούμενα φαρμακευτικά προϊόντα για τη μείωση του σακχάρου ή/και με βασική ινσουλίνη όταν αυτά από κοινού με δίαιτα και άσκηση δεν 
παρέχουν επαρκή γλυκαιμικό έλεγχο (βλέπε παραγράφους 4.4 και 5.1 σχετικά με τα διαθέσιμα στοιχεία για τους διαφορετικούς συνδυασμούς).
4.2 Δοσολογία και τρόπος χορήγησης
Δοσολογία

Το Lyxumia χορηγείται εφάπαξ ημερησίως, εντός της ώρας πριν από το οποιοδήποτε γεύμα της ημέρας. Είναι προτιμότερο η γευματική ένεση του Lyxumia  
να γίνεται πριν από το ίδιο γεύμα κάθε ημέρα, όταν το πιο βολικό γεύμα έχει επιλεγεί. Εάν παραλειφθεί μία δόση Lyxumia, πρέπει να χορηγηθεί εντός της  
ώρας πριν από το επόμενο γεύμα. Όταν το Lyxumia προστίθεται σε υπάρχουσα αγωγή με μετφορμίνη, η τρέχουσα δόση μετφορμίνης μπορεί να συνεχιστεί αμετάβλητη.
Όταν το Lyxumia προστίθεται σε υπάρχουσα αγωγή σουλφονυλουρίας ή με βασική ινσουλίνη, πρέπει να εξετάζεται το ενδεχόμενο ελάττωσης της δόσης 
της σουλφονυλουρίας ή της βασικής ινσουλίνης για μείωση του κινδύνου υπογλυκαιμίας. Το Lyxumia δεν πρέπει να χορηγείται σε συνδυασμό με βασική 
ινσουλίνη και σουλφονυλουρία λόγω αυξημένου κινδύνου υπογλυκαιμίας (βλέπε παράγραφο 4.4). 
Η χρήση του Lyxumia δεν απαιτεί ειδική παρακολούθηση των επιπέδων γλυκόζης στο αίμα. Ωστόσο, στην περίπτωση που χρησιμοποιείται σε συνδυασμό με 
κάποια σουλφονυλουρία ή με βασική ινσουλίνη μπορεί να καταστεί αναγκαία η παρακολούθηση των επιπέδων γλυκόζης στο αίμα ή η αυτοπαρακολούθηση 
των επιπέδων γλυκόζης προκειμένου να ρυθμιστούν οι δόσεις της σουλφονυλουρίας ή της βασικής ινσουλίνης.
Ειδικοί πληθυσμοί

Δεν απαιτείται προσαρμογή της δόσης με βάση την ηλικία. Η κλινική εμπειρία σε ασθενείς ≥75 ετών είναι περιορισμένη (βλέπε παραγ   .)2.5 ιακ 1.5 ςυοφάρ
Ασθενείς με νεφρική δυσλειτουργία
Δεν απαιτείται προσαρμογή της δόσης σε ασθενείς με ήπια νεφρική δυσλειτουργία (κάθαρση κρεατινίνης: 50-80 ml/min). 
Υπάρχει περιορισμένη θεραπευτική εμπειρία σε ασθενείς με μέτρια νεφρική δυσλειτουργία (κάθαρση κρεατινίνης: 30-50 ml/min) και το Lyxumia πρέπει 
να χρησιμοποιείται με προσοχή σε αυτόν τον πληθυσμό. 
Δεν υπάρχει θεραπευτική εμπειρία σε ασθενείς με σοβαρή νεφρική δυσλειτουργία (κάθαρση κρεατινίνης μικρότερη από 30 ml/min) ή σε ασθενείς με 
νεφροπάθεια τελικού σταδίου και γι’ αυτό δε συνιστάται η χρήση του Lyxumia σε αυτούς τους πληθυσμούς (βλέπε παράγραφο 5.2).
Ασθενείς με ηπατική δυσλειτουργία
Δεν απαιτείται προσαρμογή της δόσης σε ασθενείς με ηπατική δυσλειτουργία (βλέπε παράγραφο 5.2).
Παιδιατρικός πληθυσμός

διαθέσιμα δεδομένα. 
Τρόπος χορήγησης 
Το Lyxumia πρέπει να χορηγείται υποδόρια στο μηρό, στην κοιλιά ή στο βραχίονα. Το Lyxumia δεν πρέπει να χορηγείται ενδοφλέβια ή ενδομυϊκά. 
4.3 Αντενδείξεις
Υπερευαισθησία στη δραστική ουσία ή σε κάποιο από τα έκδοχα που αναφέρονται στην παράγραφο 6.1.   
4.4 Ειδικές προειδοποιήσεις και προφυλάξεις κατά τη χρήση
Δεν υπάρχει θεραπευτική εμπειρία με τη λιξισενατίδη σε ασθενείς με σακχαρώδη διαβήτη τύπου 1 και δεν πρέπει να χρησιμοποιείται σε αυτούς. Η 
λιξισενατίδη δεν πρέπει να χρησιμοποιείται για τη θεραπεία της διαβητικής κετοξέωσης.
Οξεία παγκρεατίτιδα
Η χρήση αγωνιστών των υποδοχέων του γλυκαγονόμορφου πεπτιδίου-1 (GLP-1) έχει συσχετιστεί με τον κίνδυνο εμφάνισης οξείας παγκρεατίτιδας. Έχουν
αναφερθεί λίγα συμβάματα οξείας παγκρεατίτιδας με τη λιξισενατίδη, αν και δεν έχει τεκμηριωθεί αιτιολογική συσχέτιση. Οι ασθενείς πρέπει να ενημερώνονται
για το χαρακτηριστικό σύμπτωμα της οξείας παγκρεατίτιδας: επίμονο, σοβαρό κοιλιακό άλγος. Εάν υπάρχει υποψία παγκρεατίτιδας, η λιξισενατίδη πρέπει να 
διακόπτεται. Εάν επιβεβαιωθεί οξεία παγκρεατίτιδα, η λιξισενατίδη δεν επιτρέπεται να αρχίσει και πάλι. Απαιτείται προσοχή σε ασθενείς με ιστορικό παγκρεατίτιδας.    
Σοβαρά νοσήματα του γαστρεντερικού
Η χρήση αγωνιστών των υποδοχέων του GLP-1 μπορεί να συνδέεται με ανεπιθύμητες αντιδράσεις του γαστρεντερικού συστήματος. Η λιξισενατίδη δεν έχει 
μελετηθεί σε ασθενείς με σοβαρό νόσημα του γαστρεντερικού, περιλαμβανομένης της σοβαρής γαστροπάρεσης και γι’ αυτό δε συνιστάται η χρήση της 
λιξισενατίδης στους συγκεκριμένους ασθενείς.  
Νεφρική δυσλειτουργία
Υπάρχει περιορισμένη θεραπευτική εμπειρία σε ασθενείς με μέτρια νεφρική δυσλειτουργία (κάθαρση κρεατινίνης: 30-50 ml/min) και καμιά θεραπευτική 
εμπειρία σε ασθενείς με σοβαρή νεφρική δυσλειτουργία (κάθαρση κρεατινίνης μικρότερη από 30 ml/min) ή σε νεφροπάθεια τελικού σταδίου. Το Lyxumia 
πρέπει να χρησιμοποιείται με προσοχή σε ασθενείς με μέτρια νεφρική δυσλειτουργία. Η χρήση δε συνιστάται σε ασθενείς με σοβαρή νεφρική δυσλειτουργία 
ή με νεφροπάθεια τελικού σταδίου (βλέπε παραγράφους 4.2 και 5.2).
Υπογλυκαιμία
Οι ασθενείς που λαμβάνουν το Lyxumia μαζί με μια σουλφονυλουρία ή με βασική ινσουλίνη πιθανόν να έχουν αυξημένο κίνδυνο υπογλυκαιμίας. Η 
ελάττωση της δόσης της σουλφονυλουρίας ή της βασικής ινσουλίνης πρέπει να ληφθεί υπόψη για να μειωθεί ο κίνδυνος υπογλυκαιμίας (βλέπε παράγραφο 
4.2). Το Lyxumia δεν πρέπει να χορηγείται σε συνδυασμό με βασική ινσουλίνη και σουλφονυλουρία λόγω αυξημένου κινδύνου υπογλυκαιμίας.
Συγχορηγούμενα φαρμακευτικά προϊόντα
Η επιβράδυνση της γαστρικής κένωσης με τη λιξισενατίδη ενδέχεται να μειώσει το ρυθμό απορρόφησης των από του στόματος χορηγούμενων 
φαρμακευτικών προϊόντων. Το Lyxumia πρέπει να χρησιμοποιείται με προσοχή σε ασθενείς που λαμβάνουν από του στόματος φαρμακευτικά προϊόντα, 
τα οποία απαιτούν ταχεία γαστρεντερική απορρόφηση, απαιτούν προσεκτική κλινική παρακολούθηση ή έχουν περιορισμένο θεραπευτικό εύρος. Ειδικές 
συστάσεις που αφορούν στη λήψη τέτοιων φαρμακευτικών προϊόντων παρέχονται στην παράγραφο 4.5.
Πληθυσμοί που δεν έχουν μελετηθεί
Η συγχορήγηση λιξισενατίδης με αναστολείς της διπεπτιδυλικής πεπτιδάσης-4 (DPP-4) δεν έχει μελετηθεί.
Υπάρχει περιορισμένη εμπειρία σε ασθενείς με συμφορητική καρδιακή ανεπάρκεια. 
Αφυδάτωση
Οι ασθενείς που αντιμετωπίζονται θεραπευτικά με το Lyxumia πρέπει να ενημερώνονται για ενδεχόμενο κίνδυνο αφυδάτωσης, ο οποίος σχετίζεται με τις 
ανεπιθύμητες αντιδράσεις του γαστρεντερικού συστήματος και να λαμβάνουν προληπτικά μέτρα για την αποφυγή της έλλειψης υγρών. 
Έκδοχα
Το εν λόγω φαρμακευτικό προϊόν περιέχει μετακρεσόλη, που μπορεί να προκαλέσει αλλεργικές αντιδράσεις. 
4.5 Αλληλεπιδράσεις με άλλα φαρμακευτικά προϊόντα και άλλες μορφές αλληλεπίδρασης
Η λιξισενατίδη είναι ένα πεπτίδιο και δεν μεταβολίζεται από το κυτόχρωμα Ρ450. Σε in vitro μελέτες που διεξήχθησαν, η λιξισενατίδη δεν επηρέασε τη 
δραστηριότητα των ισοενζύμων του κυτοχρώματος Ρ450 ή τους μεταφορείς στον άνθρωπο.
Η επιβράδυνση της γαστρικής κένωσης με τη λιξισενατίδη ενδέχεται να μειώσει το ρυθμό απορρόφησης των από του στόματος χορηγούμενων 
φαρμακευτικών προϊόντων. Οι ασθενείς που είτε λαμβάνουν φαρμακευτικά προϊόντα περιορισμένου θεραπευτικού εύρους είτε λαμβάνουν φαρμακευτικά 
προϊόντα που απαιτούν προσεκτική κλινική παρακολούθηση, πρέπει να παρακολουθούνται στενά, ιδιαίτερα κατά την έναρξη της αγωγής με λιξισενατίδη. 
Αυτά τα φαρμακευτικά προϊόντα σε σχέση με τη λιξισενατίδη πρέπει να λαμβάνονται με τυποποιημένο τρόπο. Εάν αυτά τα φαρμακευτικά προϊόντα πρέπει να 
χορηγηθούν μαζί με φαγητό, συνιστάται στους ασθενείς να τα λαμβάνουν, εάν είναι δυνατόν, με γεύμα κατά το οποίο δε χορηγείται λιξισενατίδη.
Για τα φαρμακευτικά προϊόντα που λαμβάνονται από το στόμα και η αποτελεσματικότητά τους εξαρτάται σε μεγάλο βαθμό από τις οριακές τους 
συγκεντρώσεις, όπως τα αντιβιοτικά, συνιστάται οι ασθενείς να λαμβάνουν εκείνα τα φαρμακευτικά προϊόντα τουλάχιστον 1 ώρα πριν από τη χορήγηση της 
λιξισενατίδης ή 4 ώρες μετά από αυτή. 
Γαστροανθεκτικά σκευάσματα που περιέχουν ουσίες ευαίσθητες σε αποδόμηση στο στομάχι πρέπει να λαμβάνονται 1 ώρα πριν από τη χορήγηση της 
λιξισενατίδης ή 4 ώρες μετά από αυτή. 
Παρακεταμόλη
Η παρακεταμόλη χρησιμοποιήθηκε ως φαρμακευτικό μοντέλο προκειμένου να αξιολογηθεί η
επίδραση της λιξισενατίδης στη γαστρική κένωση. Όταν χορηγήθηκαν 1.000 mg παρακεταμόλης σε μία εφάπαξ δόση, οι τιμές AUC και t

½ 
της

 
παρακεταμόλης παρέμειναν αμετάβλητες, ανεξάρτητα από την ώρα χορήγησής τους (πριν ή μετά από τη χορήγηση λιξισενατίδης). Όταν χορηγήθηκαν 1 ή 
4 ώρες μετά τη χορήγηση 10 mcg λιξισενατίδης, η C

max
 της παρακεταμόλης μειώθηκε κατά 29% και 31%, αντίστοιχα ενώ η μέση t

max
 καθυστέρησε κατά 

2 και 1,75 ώρες, αντίστοιχα. Μια περαιτέρω καθυστέρηση στην t
max 

και μια μειωμένη C
max

 της παρακεταμόλης αναμενόταν με τη δόση συντήρησης των 20 
mcg. Όταν η παρακεταμόλη χορηγήθηκε 1 ώρα πριν από τη λιξισενατίδη, δεν παρατηρήθηκε κάποια επίδραση στις τιμές C

max
 και t

max
 της παρακεταμόλης. 

Με βάση τα εν λόγω αποτελέσματα δεν απαιτείται προσαρμογή της δόσης της παρακεταμόλης, αλλά η καθυστερημένη t
max 

που παρατηρήθηκε όταν η 
παρακεταμόλη χορηγήθηκε 1-4 ώρες μετά από τη λιξισενατίδη πρέπει να ληφθεί υπόψη, όταν απαιτείται ταχεία έναρξη της δράσης λόγω αποτελεσματικότητας.
Από του στόματος αντισυλληπτικά
Μετά από χορήγηση μίας εφάπαξ δόσης ενός από του στόματος αντισυλληπτικού φαρμακευτικού προϊόντος (0,03 mg αιθινυλοιστραδιόλης και 0,15 mg 
λεβονοργεστρέλης) 1 ώρα πριν από τη λήψη 10 mcg λιξισενατίδης ή 11 ώρες μετά από αυτή, δε διαφοροποιήθηκαν οι τιμές C

max
, AUC, t

1/2 
και

 
t

max
 της 

αιθινυλοιστραδιόλης και της λεβονοργεστρέλης. 
Η χορήγηση του από του στόματος αντισυλληπτικού, 1 ώρα ή 4 ώρες μετά τη χορήγηση λιξισενατίδης, δεν επηρέασε τις τιμές AUC και t

1/2  
της

 
αιθινυλοιστραδιόλης και της λεβονοργεστρέλης, αλλά προκάλεσε μείωση της C

max
 της αιθινυλοιστραδιόλης κατά 52% και 39%, αντίστοιχα, ενώ η C

max
 της 

λεβονοργεστρέλης μειώθηκε κατά 46% και 20%, αντίστοιχα και η μέση t
max

 εμφάνισε καθυστέρηση κατά 1-3 ώρες. 
Η μείωση της C

max
 έχει περιορισμένη κλινική σημασία και έτσι δεν απαιτείται ρύθμιση της δόσης των από του στόματος αντισυλληπτικών.

Ατορβαστατίνη 

μειώθηκε η C
max

 κατά 31% και η t
max

Τέτοιου τύπου αύξηση δεν παρατηρήθηκε για την t
max

 όταν η ατορβαστατίνη χορηγήθηκε το βράδυ και η λιξισενατίδη το πρωί, αλλά οι τιμές AUC και C
max

 της 
ατορβαστατίνης αυξήθηκαν κατά 27% και 66%, αντίστοιχα. 
Οι εν λόγω μεταβολές δεν είναι κλινικά σημαντικές και γι’ αυτό δεν απαιτείται ρύθμιση της δόσης της ατορβαστατίνης όταν συγχορηγείται με λιξισενατίδη.
Βαρφαρίνη και άλλα παράγωγα κουμαρίνης 

ή INR (Διεθνής Ομαλοποιημένη Σχέση), ενώ μειώθηκε η C
max

 κατά 19% και εμφάνισε καθυστέρηση η t
max

 κατά 7 ώρες.
Με βάση αυτά τα αποτελέσματα, δεν απαιτείται ρύθμιση της δόσης βαρφαρίνης όταν συγχορηγείται με λιξισενατίδη. Ωστόσο, συνιστάται συχνή 
παρακολούθηση της τιμής INR σε ασθενείς που λαμβάνουν βαρφαρίνη ή/και παράγωγα κουμαρίνης κατά την έναρξη ή το τέλος της αγωγής με λιξισενατίδη. 
Διγοξίνη 
Μετά από συγχορήγηση 20 mcg λιξισενατίδης με 0,25 mg διγοξίνης σε σταθεροποιημένη κατάσταση, η τιμή AUC της διγοξίνης δεν επηρεάστηκε. Η t

max
 της 

max
 μειώθηκε κατά 26%.

Με βάση αυτά τα αποτελέσματα, δεν απαιτείται ρύθμιση της δόσης της διγοξίνης όταν συγχορηγείται με λιξισενατίδη.
Ραμιπρίλη
Μετά από συγχορήγηση 20 mcg λιξισενατίδης με 5 mg ραμιπρίλης κατά τη διάρκεια 6 ημερών, η τιμή AUC της ραμιπρίλης αυξήθηκε κατά 21% ενώ η C

max 
μειώθηκε κατά 63%. Οι τιμές AUC και C

max
 του δραστικού μεταβολίτη (ραμιπριλάτη) δεν επηρεάστηκαν. Η τιμή t

max
 της ραμιπρίλης και της ραμιπριλάτης 

παρουσίασαν καθυστέρηση κατά 2,5 ώρες περίπου.

Με βάση αυτά τα αποτελέσματα, δεν απαιτείται ρύθμιση της δόσης της ραμιπρίλης όταν συγχορηγείται με λιξισενατίδη.
4.6 Γονιμότητα, κύηση και γαλουχία
Γυναίκες σε αναπαραγωγική ηλικία
Το Lyxumia δε συνιστάται σε γυναίκες σε αναπαραγωγική ηλικία που δε χρησιμοποιούν αντισύλληψη.
Εγκυμοσύνη
Τα κλινικά δεδομένα είναι περιορισμένα σχετικά με τη χρήση του Lyxumia σε έγκυες γυναίκες. Μελέτες σε ζώα κατέδειξαν αναπαραγωγική τοξικότητα 
(βλέπε παράγραφο 5.3). Ο ενδεχόμενος κίνδυνος για τους ανθρώπους δεν είναι γνωστός. Το Lyxumia δεν πρέπει να χρησιμοποιείται κατά τη διάρκεια της 
εγκυμοσύνης. Η χορήγηση της ινσουλίνης συνιστάται όμως. Σε περίπτωση που κάποια ασθενής επιθυμεί να μείνει έγκυος ή αν προκύψει εγκυμοσύνη, 
πρέπει να διακοπεί η αγωγή με το Lyxumia.
Θηλασμός
Δεν είναι γνωστό εάν το Lyxumia απεκκρίνεται στο ανθρώπινο γάλα. Το Lyxumia δεν πρέπει να χρησιμοποιείται κατά τη διάρκεια του θηλασμού.
Γονιμότητα
Μελέτες σε ζώα δεν κατέδειξαν άμεση τοξικότητα στη γονιμότητα. 
4.7 Επιδράσεις στην ικανότητα οδήγησης και χειρισμού μηχανών
Το Lyxumia δεν έχει καμία ή έχει ασήμαντη επίδραση στην ικανότητα οδήγησης και χειρισμού μηχανών. Όταν χρησιμοποιείται σε συνδυασμό με μια 
σουλφονυλουρία ή με βασική ινσουλίνη, πρέπει να συστήνεται στους ασθενείς να λαμβάνουν προφυλάξεις ώστε να αποφύγουν την υπογλυκαιμία κατά 
την οδήγηση ή το χειρισμό μηχανών. 
4.8 Ανεπιθύμητες ενέργειες
Περίληψη του προφίλ ασφαλείας 
Περισσότεροι από 2.600 ασθενείς έλαβαν Lyxumia αποκλειστικά ή σε συνδυασμό με μετφορμίνη, σουλφονυλουρία (με ή χωρίς μετφορμίνη) ή βασική 
ινσουλίνη (με ή χωρίς μετφορμίνη ή με ή χωρίς σουλφονυλουρία) σε 8 μεγάλες μελέτες φάσης ΙΙΙ ελεγχόμενες είτε με εικονικό φάρμακο (placebo) είτε 
με το δραστικό.
Οι πιο συχνές ανεπιθύμητες αντιδράσεις που αναφέρθηκαν κατά τη διάρκεια των κλινικών μελετών ήταν ναυτία, έμετος και διάρροια. Οι αντιδράσεις αυτές 
ήταν κυρίως ήπιας μορφής και παροδικές. 
Επιπρόσθετα, παρουσιάστηκε υπογλυκαιμία (όταν το Lyxumia χορηγήθηκε σε συνδυασμό με σουλφονυλουρία ή/και με βασική ινσουλίνη) και κεφαλαλγία. 
Αλλεργικές αντιδράσεις αναφέρθηκαν σε ποσοστό 0,4% των ασθενών με Lyxumia.
Κατάλογος των ανεπιθύμητων αντιδράσεων σε μορφή πίνακα
Στον πίνακα 1 παρατίθενται οι ανεπιθύμητες αντιδράσεις που αναφέρθηκαν κατά τη διάρκεια των μελετών φάσης ΙΙΙ, ελεγχόμενων είτε με placebo είτε 
με το δραστικό καθ’ όλη την περίοδο της αγωγής. Στον πίνακα παρατίθενται οι ανεπιθύμητες αντιδράσεις που παρουσιάστηκαν με συχνότητα >5%, εάν η 
συχνότητα ήταν υψηλότερη στους ασθενείς που έλαβαν Lyxumia έναντι των ασθενών που έλαβαν όλα τα συγκριτικά φάρμακα. Ο πίνακας περιλαμβάνει 
επίσης τις ανεπιθύμητες αντιδράσεις που παρατηρήθηκαν με συχνότητα ≥1% στην ομάδα Lyxumia, εάν η συχνότητα ήταν μεγαλύτερη της διπλάσιας 
συχνότητας που παρατηρήθηκε για την ομάδα με όλα τα συγκριτικά φάρμακα. 
Οι συχνότητες των ανεπιθύμητων αντιδράσεων ορίζονται ως: Πολύ συχνές (≥1/10), συχνές (≥1/100 έως <1/10), όχι συχνές (≥1/1.000 έως <1/100), 
σπάνιες (≥1/10.000 έως <1/1.000), πολύ σπάνιες (<1/10.000).
Εντός κάθε κατηγορίας οργανικού συστήματος, οι ανεπιθύμητες αντιδράσεις παρατίθενται με σειρά φθίνουσας συχνότητας.
Πίνακας 1: Ανεπιθύμητες αντιδράσεις που αναφέρθηκαν κατά τη διάρκεια των μελετών φάσης ΙΙΙ, ελεγχόμενων είτε με placebo είτε με το δραστικό καθ’ όλη 
τη διάρκεια της αγωγής (περιλαμβάνεται το διάστημα που υπερβαίνει τη βασική περίοδο της αγωγής των 24 εβδομάδων σε μελέτες με συνολική διάρκεια 
της αγωγής των ≥76 εβδομάδων).

Όχι συχνές

Αναφυλακτική αντίδραση

Κνίδωση

Πολύ συχνές

Υπογλυκαιμία (σε 
συνδυασμό με 
σουλφονυλουρία ή/και με 
βασική ινσουλίνη)
Κεφαλαλγία

Ναυτία
Έμετος
Διάρροια

Συχνές
Γρίπη
Λοίμωξη ανώτερης 
αναπνευστικής οδού
Κυστίτιδα
Ιογενής λοίμωξη

Υπογλυκαιμία (σε 
συνδυασμό μόνο με 
μετφορμίνη)

Ζάλη
Υπνηλία
Δυσπεψία

Οσφυαλγία

Κνησμός της θέσης 
ένεσης

Συχνότητα εμφάνισηςΚατηγορία οργανικού 
συστήματος

Λοιμώξεις και 
παρασιτώσεις

Διαταραχές του 
ανοσοποιητικού 
συστήματος
Διαταραχές του 
μεταβολισμού και της 
θρέψης

Διαταραχές του 
νευρικού συστήματος
Διαταραχές του 
γαστρεντερικού

Διαταραχές του 
δέρματος και του 
υποδόριου ιστού
Διαταραχές του 
μυοσκελετικού 
συστήματος και του 
συνδετικού ιστού 
Γενικές διαταραχές και 
καταστάσεις της οδού 
χορήγησης 

Περιγραφή επιλεγμένων 
ανεπιθύμητων αντιδράσεων
Υπογλυκαιμία 
Σε ασθενείς που ελάμβαναν 
το Lyxumia ως μονοθεραπεία, 
παρουσιάστηκε συμπτωματική 
υπογλυκαιμία σε ποσοστό 1,7% 
των ασθενών που ελάμβαναν 
λιξισενατίδη και 1,6% των ασθενών 
που αντιμετωπίζονταν με placebo. 
Όταν το Lyxumia χρησιμοποιήθηκε 
σε συνδυασμό μόνο με μετφορμίνη, 
παρουσιάστηκε συμπτωματική 
υπογλυκαιμία σε ποσοστό 7% 
των ασθενών που ελάμβαναν 
λιξισενατίδη και 4,8% των ασθενών 
που αντιμετωπίζονταν με placebo 
καθ’ όλη τη διάρκεια της αγωγής.
Σε ασθενείς που ελάμβαναν 
Lyxumia σε συνδυασμό με 
σουλφονυλουρία και μετφορμίνη, 
παρουσιάστηκε συμπτωματική 
υπογλυκαιμία σε ποσοστό 22% 
των ασθενών που ελάμβαναν 
λιξισενατίδη και 18,4% των 
ασθενών που αντιμετωπίζονταν με 
placebo καθ’ όλη τη διάρκεια της 

  .)άροφαιδ ητυλόπα %6,3( ςήγωγα
Όταν το Lyxumia χρησιμοποιείται 

  ηνίλυοσνι ήκισαβ εμ όμσαυδνυσ εσ
μαζί με μετφορμίνη ή και χωρίς, 
συμπτωματική υπογλυκαιμία 
παρουσιάστηκε στο 42,1% 
των ασθενών που ελάμβαναν 
λιξισενατίδη και 38,9% των 
ασθενών που αντιμετωπίζονταν με 
placebo καθ’ όλη τη διάρκεια της 
αγωγής (3,2% απόλυτη διαφορά). 
Καθ’ όλη τη διάρκεια της αγωγής, 
όταν το Lyxumia χορηγήθηκε 
με σουλφονυλουρία μόνο, 
συμπτωματική υπογλυκαιμία 

εμφανίστηκε σε ποσοστό 22,7% των ασθενών που ελάμβαναν λιξισενατίδη έναντι 15,2% εκείνων με placebo (7,5% απόλυτη διαφορά). Όταν το Lyxumia 
χορηγήθηκε με σουλφονυλουρία και βασική ινσουλίνη, συμπτωματική υπογλυκαιμία εμφανίστηκε σε ποσοστό 47,2% των ασθενών που ελάμβαναν 
λιξισενατίδη σε σύγκριση με το 21,6% που αντιμετωπίζονταν με placebo (25,6% απόλυτη διαφορά).
Συνολικά, καθ’ όλη τη διάρκεια της αγωγής στις ελεγχόμενες με placebo μελέτες φάσης ΙΙΙ η συχνότητα εμφάνισης της σοβαρής συμπτωματικής 
υπογλυκαιμίας δεν ήταν συχνή (0,4% των ασθενών με λιξισενατίδη και 0,2% των ασθενών με placebo).
Διαταραχές του γαστρεντερικού
Ναυτία και έμετος ήταν οι πιο συχνές ανεπιθύμητες αντιδράσεις που αναφέρθηκαν κατά τη βασική περίοδο αγωγής των 24 εβδομάδων. Η συχνότητα 
εμφάνισης της ναυτίας ήταν υψηλότερη στην ομάδα της λιξισενατίδης (26,1%) σε σύγκριση με την ομάδα placebo (6,2%) και η συχνότητα εμφάνισης 
του έμετου ήταν υψηλότερη στην ομάδα της λιξισενατίδης (10,5%) έναντι της ομάδας placebo (1,8%). Ήταν κυρίως ήπιας μορφής και παροδικές και 
παρουσιάστηκαν κατά τις 3 πρώτες εβδομάδες από την έναρξη της αγωγής. Στη συνέχεια, μειώθηκαν προοδευτικά κατά τις επόμενες εβδομάδες.
Αντιδράσεις της θέσης ένεσης
Αντιδράσεις της θέσης ένεσης αναφέρθηκαν στο 3,9% των ασθενών που έλαβαν Lyxumia, ενώ παρατηρήθηκαν σε ποσοστό 1,4% των ασθενών που 
έλαβαν placebo κατά τη βασική περίοδο αγωγής των 24 εβδομάδων. Η πλειονότητα των αντιδράσεων ήταν ήπιας μορφής σε ένταση και συνήθως δεν 
κατέληγαν σε διακοπή της αγωγής.
Ανοσογονικότητα 
Ανάλογα με τις δυνητικά ανοσογονικές ιδιότητες των πρωτεϊνικών ή των πεπτιδικών φαρμακευτικών προϊόντων, οι ασθενείς μετά από θεραπεία με Lyxumia 
μπορεί να αναπτύξουν αντισώματα έναντι της λιξισενατίδης και στο τέλος της βασικής περιόδου αγωγής των 24 εβδομάδων σε ελεγχόμενες με  placebo 
μελέτες, ποσοστό 69,8% των ασθενών υπό λιξισενατίδη ανέπτυξαν θετικό τίτλο αντισωμάτων. Το ποσοστό των ασθενών που ανέπτυξαν θετικό τίτλο 
αντισωμάτων ήταν παρόμοιο στο τέλος της συνολικής περιόδου αγωγής των 76 εβδομάδων. Στο τέλος της βασικής περιόδου αγωγής των 24 εβδομάδων, 
ποσοστό 32,2% των ασθενών που είχαν εμφανίσει θετικό τίτλο αντισωμάτων είχαν επίπεδα αντισωμάτων πάνω από το κατώτερο όριο ποσοτικοποίησης και 
στο τέλος της συνολικής περιόδου αγωγής των 76 εβδομάδων, ποσοστό 44,7% των ασθενών εμφάνισαν επίπεδα αντισωμάτων πάνω από το κατώτερο όριο 
ποσοτικοποίησης. Μετά από τη διακοπή της αγωγής, λίγοι ασθενείς που ανέπτυξαν θετικούς τίτλους αντισωμάτων παρακολουθήθηκαν για την κατάσταση 
των αντισωμάτων. Το ποσοστό μειώθηκε κατά 90% περίπου εντός 3 μηνών και 30% μετά από 6 μήνες ή αργότερα. 
Η μεταβολή στη γλυκοζυλιωμένη αιμοσφαιρίνη (HbA

1c
) από την έναρξη ήταν παρόμοια ανεξάρτητα από τους τίτλους αντισωμάτων (θετικοί ή αρνητικοί). Από 

τους ασθενείς που έλαβαν λιξισενατίδη μετά από μέτρηση της HbA
1c

, ποσοστό 79,3% είχαν είτε αρνητικούς τίτλους αντισωμάτων ή τα επίπεδα αντισωμάτων 
ήταν κάτω από το κατώτερο όριο ποσοτικοποίησης ενώ το υπόλοιπο 20,7% των ασθενών είχαν ποσοτικοποιημένα επίπεδα αντισωμάτων. Στην υποκατηγορία 
των ασθενών (5,2%) με τα υψηλότερα επίπεδα αντισωμάτων, η μέση βελτίωση της HbA

1c 
κατά την 24η και την 76η εβδομάδα 

 
ήταν εντός κλινικά σημαντικού 

εύρους. Ωστόσο, υπήρχε διακύμανση στη γλυκαιμική ανταπόκριση, ενώ ποσοστό 1,9% δεν παρουσίασε μείωση της HbA
1c

. 
Ο τίτλος αντισωμάτων (θετικός ή αρνητικός) δεν είναι αναμενόμενος της μείωσης της HbA

1c
 για τον κάθε μεμονωμένο ασθενή.

Δεν υπήρξε διαφορά στο συνολικό προφίλ ασφάλειας των ασθενών ανεξάρτητα από τους τίτλους αντισωμάτων, με εξαίρεση την αύξηση της συχνότητας 
των αντιδράσεων της θέσης ένεσης (4,7% για τους ασθενείς με θετικό τίτλο αντισωμάτων σε σύγκριση με ποσοστό 2,5% των ασθενών με αρνητικό τίτλο 
αντισωμάτων καθ’ όλη τη διάρκεια της αγωγής). Η πλειονότητα των αντιδράσεων της θέσης ένεσης ήταν ήπιας μορφής, ανεξάρτητα από τους τίτλους 
αντισωμάτων.
Δεν προέκυψε διασταυρούμενη αντίδραση μεταξύ του εγγενούς γλυκαγόνου ή των ενδογενών GLP-1.
Αλλεργικές αντιδράσεις
Αλλεργικές αντιδράσεις, δυνητικά σχετιζόμενες με τη λιξισενατίδη (όπως αναφυλακτική αντίδραση, αγγειοοίδημα και κνίδωση) αναφέρθηκαν σε ποσοστό 
0,4% των ασθενών με λιξισενατίδη ενώ αλλεργικές αντιδράσεις ενδεχομένως σχετιζόμενες με το placebo  παρουσιάστηκαν σε ποσοστό μικρότερο του 
0,1% των ασθενών κατά τη βασική περίοδο αγωγής των 24 εβδομάδων.
Αναφυλακτικές αντιδράσεις αναφέρθηκαν σε ποσοστό 0,2% των ασθενών που έλαβαν λιξισενατίδη έναντι καμιάς στην ομάδα placebo. Οι περισσότερες 
από αυτές τις αλλεργικές αντιδράσεις που αναφέρθηκαν ήταν ήπιες ως προς την ένταση.
Μία περίπτωση αναφυλακτοειδούς αντίδρασης αναφέρθηκε κατά τις κλινικές μελέτες με τη λιξισενατίδη.
Καρδιακός ρυθμός
Σε μια μελέτη υγιών εθελοντών, παρατηρήθηκε προσωρινή αύξηση του καρδιακού ρυθμού μετά από χορήγηση 20 mcg λιξισενατίδης. Καρδιακές 
αρρυθμίες, ειδικότερα ταχυκαρδία (0,8% έναντι <0,1%) και αίσθημα παλμών (1,5% έναντι 0,8%) αναφέρθηκαν σε ασθενείς με λιξισενατίδη σε σύγκριση 
με τους ασθενείς που αντιμετωπίζονταν με placebo.
Διακοπή του φαρμάκου 
Το ποσοστό διακοπής της αγωγής λόγω ανεπιθύμητων ενεργειών ήταν 7,4% για τους ασθενείς που έλαβαν Lyxumia έναντι 3,2% για την ομάδα placebo 
κατά τη βασική περίοδο αγωγής των 24 εβδομάδων. Οι πιο συχνές ανεπιθύμητες αντιδράσεις που οδήγησαν σε διακοπή της αγωγής στην ομάδα 
λιξισενατίδης ήταν ναυτία (3,1%) και έμετος (1,2%).
Αναφορά πιθανολογούμενων ανεπιθύμητων ενεργειών
Η αναφορά πιθανολογούμενων ανεπιθύμητων ενεργειών μετά από τη χορήγηση άδειας κυκλοφορίας του φαρμακευτικού προϊόντος είναι σημαντική. 
Επιτρέπει τη συνεχή παρακολούθηση της σχέσης οφέλους-κινδύνου του φαρμακευτικού προϊόντος. Ζητείται από τους επαγγελματίες του τομέα της 
υγειονομικής περίθαλψης να αναφέρουν οποιεσδήποτε πιθανολογούμενες ανεπιθύμητες ενέργειες μέσω του εθνικού συστήματος αναφοράς:
Εθνικός Οργανισμός Φαρμάκων
Μεσογείων 284
GR-15562 Χολαργός, Αθήνα
Τηλ: + 30 21 32040380/337
Φαξ: + 30 21 06549585 
Ιστότοπος: http://www.eof.gr
4.9 Υπερδοσολογία

διάρκειας 13 εβδομάδων. Παρατηρήθηκε αυξημένο ποσοστό διαταραχών του γαστρεντερικού. 
Σε περίπτωση υπερδοσολογίας, πρέπει να αρχίζει κατάλληλη υποστηρικτική θεραπεία σύμφωνα με τα κλινικά σημεία και συμπτώματα του ασθενούς, ενώ η 
δόση της λιξισενατίδης πρέπει να μειωθεί στη δόση που έχει χορηγηθεί. 
5. ΦΑΡΜΑΚΟΛΟΓΙΚΕΣ ΙΔΙΟΤΗΤΕΣ
5.1 Φαρμακοδυναμικές ιδιότητες
Φαρμακοθεραπευτική κατηγορία: Άλλα φάρμακα για τη μείωση του σακχάρου του αίματος, εξαιρουμένων των ινσουλινών, κωδικός ATC: A10BX10.
Μηχανισμός δράσης
Η λιξισενατίδη είναι ένας εκλεκτικός αγωνιστής του υποδοχέα του GLP-1. Ο υποδοχέας του GLP-1 είναι ο στόχος του εγγενούς GLP-1, μια ενδογενής 

ορμόνη ινκρετίνη που ενισχύει την γλυκοζοεξαρτώμενη έκκριση ινσουλίνης από τα β-κύτταρα του παγκρέατος. 
Η δράση της λιξισενατίδης συντελείται μέσω ειδικής αλληλεπίδρασης με τους υποδοχείς του GLP-1, η οποία οδηγεί σε αύξηση της ενδοκυττάριας 
κυκλικής μονοφωσφορικής αδενοσίνης (cAMP). Η λιξισενατίδη διεγείρει την έκκριση ινσουλίνης όταν αυξάνουν τα επίπεδα γλυκόζης αίματος αλλά όχι 
σε νορμογλυκαιμία, γεγονός που περιορίζει τον κίνδυνο υπογλυκαιμίας. Ταυτόχρονα, καταστέλλεται η έκκριση γλυκαγόνης. Σε περίπτωση υπογλυκαιμίας 
διατηρείται ο μηχανισμός διάσωσης της έκκρισης γλυκαγόνης.  
Η λιξισενατίδη επιβραδύνει τη γαστρική κένωση και συνεπώς μειώνει το ρυθμό με τον οποίο η γλυκόζη που προσλαμβάνεται με την τροφή εμφανίζεται 
στην κυκλοφορία. 
Φαρμακοδυναμικές επιδράσεις
Όταν η λιξισενατίδη χορηγείται εφάπαξ ημερησίως, βελτιώνει το γλυκαιμικό έλεγχο μειώνοντας άμεσα και παρατεταμένα τις συγκεντρώσεις τόσο της 
μεταγευματικής γλυκόζης όσο και της γλυκόζης νηστείας σε ασθενείς με διαβήτη τύπου 2. 
Η εν λόγω δράση στη μεταγευματική γλυκόζη επιβεβαιώθηκε σε μια μελέτη, διάρκειας 4 εβδομάδων έναντι λιραγλουτίδης σε δόση των 1,8 mg εφάπαξ την 
ημέρα. Η μείωση από τη βασική τιμή στην AUC

0:30-4:30 ώρες
 της γλυκόζης στο πλάσμα μετά από ένα γεύμα ελέγχου ήταν: -227.25 *mg/dl (-12,61 h*mmol/l) 

στην ομάδα λιξισενατίδης και -72.83 *mg/dl (-4,04 h*mmol/l) στην ομάδα λιραγλουτίδης. 
Κλινική αποτελεσματικότητα και ασφάλεια 
Η επίδραση του Lyxumia στο γλυκαιμικό έλεγχο αξιολογήθηκε σε 6 τυχαιοποιημένες, διπλά-τυφλές, ελεγχόμενες με placebo κλινικές μελέτες και σε μία 
τυχαιοποιημένη, ανοικτά επισημασμένη μελέτη ελεγχόμενη με το δραστικό έναντι της εξενατίδης. 
Σε αυτές τις μελέτες περιελήφθησαν 3.825 ασθενείς με διαβήτη τύπου 2 (2.445 ασθενείς τυχαιοποιήθηκαν στη λιξισενατίδη), 48,2% άνδρες και 51,8% 
γυναίκες.
768 άτομα (447 τυχαιοποιήθηκαν στη λιξισενατίδη) ήταν ηλικίας ≥65 ετών και 103 άτομα (57 τυχαιοποιήθηκαν στη λιξισενατίδη) ήταν ηλικίας ≥75 ετών.
Κατά την ολοκλήρωση των μελετών φάσης III, παρατηρήθηκε ότι ποσοστό μεγαλύτερο από 90% των ασθενών ήταν σε θέση να παραμείνουν στην εφάπαξ 
ημερήσια δόση συντήρησης των 20  Lyxumia στο τέλος της βασικής περιόδου αγωγής των 24 εβδομάδων.
• Γλυκαιμικός έλεγχος
Προσθήκη θεραπείας συνδυασμού με από του στόματος αντιδιαβητικά
 Το Lyxumia σε συνδυασμό με μετφορμίνη, σουλφονυλουρία, πιογλιταζόνη ή συνδυασμό αυτών των παραγόντων έδειξε στατιστικά σημαντικές μειώσεις 
στη HbA

1c
, στα επίπεδα γλυκόζης νηστείας στο πλάσμα και στη μεταγευματική γλυκόζη 2 ωρών μετά από ένα γεύμα ελέγχου σε σύγκριση με το placebo 

στο τέλος της βασικής περιόδου αγωγής των 24 εβδομάδων (πίνακες 2 και 3). Η μείωση της ΗbA
1c

 ήταν σημαντική με την εφάπαξ ημερήσια χορήγηση, 
είτε χορηγείται το πρωί είτε το βράδυ.
Η συγκεκριμένη δράση της HbA

1c 
ήταν

 
συνεχής σε μακροχρόνιες μελέτες έως και 76 εβδομάδων.

Αγωγή με προσθήκη μόνο της μετφορμίνης 

7,99
-0,92

47,4

90,30
-2,63

8,03
-0,42

24,1

87,86
-1,63

Πρωί
 (N= 255) 

8,07
-0,87

43,0

90,14
-2,01

Βράδυ
(N= 255) 

8,07
-0,75

40,6

89,01
-2,02

8,02
-0,38

22,0

90,40
-1,64

Μετφορμίνη ως είδος αγωγής 
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Μέση τιμή HbA1c (%)
 Κατά την έναρξη
 LS μέση αλλαγή από  
 την έναρξη
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πέτυχαν HbA1c <7%
Μέσο βάρος σώματος (kg)
 Κατά την έναρξη
 LS μέση αλλαγή από  
 την έναρξη

Σε μια μελέτη ελεγχόμενη με το 
δραστικό, το Lyxumia χορηγούμενο 
εφάπαξ ημερησίως έδειξε μια 
μείωση της HbA1c κατά -0,79% 
σε σύγκριση με -0,96% με 
την εξενατίδη, χορηγούμενη 2 
φορές την ημέρα στο τέλος της 
βασικής περιόδου αγωγής των 
24 εβδομάδων με μέση διαφορά 
αγωγής 0,17% (95% CI: 0,033, 
0,297) και σε ένα ίδιο ποσοστό 
ασθενών επιτεύχθηκε τιμή HbA1c 
μικρότερη από 7% στην ομάδα της 
λιξισενατίδης (48,5%) και στην 
ομάδα της εξενατίδης (49,8%).  
Το ποσοστό εμφάνισης της ναυτίας 
ήταν 24,5% στην ομάδα της 

  οτ εμ ησιρκγύσ εσ ςηδίτανεσιξιλ

χορηγούμενη 2 φορές ημερησίως 
και η συχνότητα της συμπτωματικής 
υπογλυκαιμίας με τη λιξισενατίδη 

ήταν 2,5% κατά τη διάρκεια της βασικής περιόδου αγωγής των 24 εβδομάδων σε σύγκριση με 7,9% στην ομάδα εξενατίδης.

Στην αγωγή προσθήκη σουλφονυλουρίας μόνο ή σε συνδυασμό με μετφορμίνη

8,28
-0,85

36,4

82,58
-1,76

8,22
-0,10

13,5

84,52
-0,93

Σουλφονυλουρία ως είδος αγωγής με ή χωρίς μετφορμίνη

20 mcg λιξισενατίδης (N= 570) Placebo (N= 286)
Μέση τιμή HbA1c (%)
 Κατά την έναρξη
 LS μέση αλλαγή από  
 την έναρξη
Ασθενείς (%) που 
πέτυχαν HbA1c <7%
Μέσο βάρος σώματος (kg)
 Κατά την έναρξη
 LS μέση αλλαγή από  
 την έναρξη

Προσθήκη στην αγωγή με 
πιογλιταζόνη μόνο ή σε συνδυασμό 
με μετφορμίνη
Σε μια κλινική μελέτη, η προσθήκη 
λιξισενατίδης μαζί με πιογλιταζόνη 
με ή χωρίς μετφορμίνη, σε ασθενείς 
που δεν ρυθμίστηκαν ικανοποιητικά 
με πιογλιταζόνη, οδήγησε σε 
μείωση της HbA

1c 
κατά 0,90% 

από την
 
αρχική τιμή σε σύγκριση 

με μείωση κατά 0,34% από την 
αρχική τιμή στην ομάδα placebo 
κατά το τέλος της βασικής περιόδου 
αγωγής των 24 εβδομάδων. Κατά 
το τέλος της βασικής περιόδου 
αγωγής των 24 εβδομάδων, στο 
52,3% των ασθενών με λιξισενατίδη 
επιτεύχθηκε τιμή HbA

1c 
μικρότερη 

από 7% έναντι 26,4% στην ομάδα 
 
placebo. 

Κατά τη βασική περίοδο αγωγής των 24 εβδομάδων, αναφέρθηκε ναυτία στο 23,5% της ομάδας λιξισενατίδης σε σύγκριση με το 10,6% της ομάδας 
placebo και συμπτωματική υπογλυκαιμία αναφέρθηκε σε ποσοστό 3,4% των ασθενών με λιξισενατίδη έναντι του 1,2% των ασθενών με placebo.
 Προσθήκη στην αγωγή συνδυασμού με βασική ινσουλίνη 
Το Lyxumia χορηγούμενο με τη βασική ινσουλίνη μόνο ή σε συνδυασμό με βασική ινσουλίνη και μετφορμίνη ή σε συνδυασμό με βασική ινσουλίνη και 
σουλφονυλουρία είχε ως αποτέλεσμα στατιστικά σημαντικές μειώσεις της HbA

1c
 και στη μεταγευματική γλυκόζη 2 ωρών μετά από ένα γεύμα ελέγχου σε 

σύγκριση με το placebo. 

8,39
-0,74

28,3

3,06

53,62
-5,62

87,39
-1,80

8,38
-0,38

12,0

 3,2

57,65
-1,93

89,11
-0,52

8,53
-0,77

35,6

2,94

24,87
-1,39

65,99
-0,38

8,53
0,11

5,2

3,01

24,11
-0,11

65,60
0,06

Βασική ινσουλίνη ως είδος της αγωγής
Μόνη ή σε συνδυασμό με μετφορμίνη

Βασική ινσουλίνη ως είδος της αγωγής
Μόνη ή σε συνδυασμό με σουλφονυλουρία* 

20 mcg 
λιξισενατίδης

(N= 327)

Placebo
(N= 166)

20 mcg 
λιξισενατίδης

(N= 154)

Placebo
(N= 157)

Μέση τιμή HbA1c (%)
 Κατά την έναρξη
 LS μέση αλλαγή από  
 την έναρξη
Ασθενείς (%) που 
πέτυχαν HbA1c <7%
Μέση διάρκεια αγωγής 
με βασική ινσουλίνη 
κατά την έναρξη (έτη)
Μέση μεταβολή στη 
δόση της βασικής 
ινσουλίνης (U)
 Κατά την έναρξη
 LS μέση αλλαγή από  
 την έναρξη
Μέσο βάρος σώματος (kg)
 Κατά την έναρξη
 LS μέση αλλαγή από  
 την έναρξη

* Διεξήχθη σε ασιατικό πληθυσμό
Διεξήχθη μια κλινική μελέτη 
σε πρωτοθεραπευόμενους με 
ινσουλίνη ασθενείς, ανεπαρκώς 
ρυθμισθέντες σε από του στόματος 
αντιδιαβητικούς παράγοντες. Η 
μελέτη αυτή αποτελείτο από μια 
δοκιμαστική περίοδο 12 εβδομάδων 
με εισαγωγή και τιτλοποίηση της 
ινσουλίνης glargine και μια περίοδο 
αγωγής 24 εβδομάδων κατά τη 
διάρκεια της οποίας οι ασθενείς 
λάμβαναν είτε λιξισενατίδη 
είτε placebo σε συνδυασμό με 
ινσουλίνη glargine και μετφορμίνη 
με ή χωρίς θειαζολιδινεδιόνες. Κατά 
τη διάρκεια αυτής της περιόδου 
η ινσουλίνη glargine τιτλοποιείτο 
συνεχώς.
Κατά τη διάρκεια της δοκιμαστικής 
περιόδου των 12 εβδομάδων, η 
προσθήκη και η τιτλοποίηση της 
ινσουλίνης glargine οδήγησε 
σε μείωση της HbA1c κατά 1% 
περίπου. Η προσθήκη λιξισενατίδης 
προκάλεσε σημαντικά μεγαλύτερη 
μείωση της HbA1c κατά 0,71% 
στην ομάδα της λιξισενατίδης σε 
σύγκριση με 0,40% στην ομάδα 
placebo. Κατά το τέλος της περιόδου 
αγωγής των 24 εβδομάδων, σε 
ποσοστό 56,3% των ασθενών 
με λιξισενατίδη επιτεύχθηκε τιμή 
HbA1c μικρότερη από 7% έναντι 

38,5% στην ομάδα  placebo.
Κατά τη διάρκεια της περιόδου αγωγής των 24 εβδομάδων, 22,4% των ασθενών με λιξισενατίδη ανέφεραν κατ’ ελάχιστο ένα επεισόδιο συμπτωματικής 
υπογλυκαιμίας έναντι ποσοστού 13,5% στην ομάδα placebo. Η συχνότητα υπογλυκαιμίας αυξήθηκε κυρίως στην ομάδα λιξισενατίδης κατά τις πρώτες 6 
εβδομάδες της αγωγής και στη συνέχεια ήταν παρόμοια με εκείνη της ομάδας placebo.
• Γλυκόζη νηστείας στο πλάσμα
Οι μειώσεις στη γλυκόζη νηστείας στο πλάσμα που επιτεύχθηκαν με την αγωγή Lyxumia κυμάνθηκαν μεταξύ 0,42 /l και 1,19 /l (7,6 έως 

mg/dl) από την έναρξη έως το τέλος της βασικής περιόδου αγωγής των 24 εβδομάδων σε μελέτες ελεγχόμενες με placebo. 
• Μεταγευματική γλυκόζη
Η αγωγή με το Lyxumia κατέληξε σε μειώσεις της μεταγευματικής γλυκόζης 2 ωρών μετά από το γεύμα ελέγχου, στατιστικά ανώτερες έναντι του placebo, 
ανεξάρτητα από το είδος της αγωγής. 
Οι μειώσεις με το Lyxumia κυμάνθηκαν μεταξύ 4,51 και 7,96 /l mg/dl) από την έναρξη έως το τέλος της βασικής περιόδου αγωγής 
των 24 εβδομάδων σε όλες τις μελέτες όπου έγινε μέτρηση της μεταγευματικής γλυκόζης. Ποσοστό 26,2% έως 46,8% των ασθενών είχαν μεταγευματική 
γλυκόζη 2 ωρών κάτω από 7,8 /l mg/dl).
• Σωματικό βάρος
Η αγωγή με Lyxumia σε συνδυασμό με μετφορμίνη ή/και σουλφονυλουρία είχε ως αποτέλεσμα τη συνεχή μεταβολή του σωματικού βάρους από την έναρξη 
σε όλες τις ελεγχόμενες μελέτες, σε εύρος που κυμάνθηκε από -1,76  έως -2,96  στο τέλος της βασικής περιόδου αγωγής των 24 εβδομάδων. 
Η μεταβολή του σωματικού βάρους από την έναρξη σε εύρος που κυμάνθηκε από -0,38  έως -1,80  παρατηρήθηκε επίσης σε ασθενείς με λιξισενατίδη 
που ελάμβαναν σταθερή δόση βασικής ινσουλίνης μόνο ή σε συνδυασμό με μετφορμίνη ή σουλφονυλουρία. 
Σε ασθενείς που άρχισαν πρόσφατα ινσουλίνη, το σωματικό βάρος παρέμεινε σχεδόν αμετάβλητο στην ομάδα λιξισενατίδης, ενώ φάνηκε κάποια αύξηση 
στην ομάδα placebo.
Η μείωση του σωματικού βάρους παρέμεινε σταθερή σε μακροχρόνιες μελέτες έως και 76 εβδομάδων.
Η μείωση του σωματικού βάρους είναι ανεξάρτητη από την εμφάνιση της ναυτίας και του εμέτου.
• Λειτουργία β-κυττάρων
Οι κλινικές μελέτες με το Lyxumia έδειξαν βελτίωση της λειτουργίας των β-κυττάρων, με βάση μετρήσεις όπως ο υπολογισμός του μοντέλου ομοιόστασης 
για τη λειτουργία β-κυττάρων (HOMA-β). 
Αποκατάσταση της πρώτης φάσης έκκρισης ινσουλίνης και βελτίωση της δεύτερης φάσης έκκρισης ινσουλίνης σε απάντηση μιας ενδοφλέβιας χορήγησης 

bolus γλυκόζης καταδείχθηκε σε ασθενείς με διαβήτη τύπου 2 (n=20) μετά από εφάπαξ δόση Lyxumia.
• Εκτίμηση του καρδιαγγειακού
Δεν εντοπίστηκε αύξηση στο μέσο καρδιακό ρυθμό σε ασθενείς με διαβήτη τύπου 2 σε όλες τις ελεγχόμενες με placebo μελέτες φάσης ΙΙΙ.
Στις ελεγχόμενες με placebo μελέτες φάσης ΙΙΙ παρατηρήθηκε μέση μείωση της συστολικής και της διαστολικής αρτηριακής πίεσης έως και 2,1  
και έως 1,5 , αντίστοιχα. 
Μια μετα-ανάλυση όλων των καρδιαγγειακών συμβαμάτων που εκτιμήθηκαν ανεξάρτητα (καρδιαγγειακός θάνατος, μη θανατηφόρο έμφραγμα του 
μυοκαρδίου, μη θανατηφόρο εγκεφαλικό επεισόδιο, εισαγωγή σε νοσοκομείο για ασταθή στηθάγχη, νοσηλεία για καρδιακή ανεπάρκεια και επέμβαση 
επαναγγείωσης στεφανιαίων), από τις 8 ελεγχόμενες με placebo μελέτες φάσης ΙΙΙ, στις οποίες περιλαμβάνονταν 2.673 διαβητικοί ασθενείς τύπου 2 και 
αντιμετωπίστηκαν με λιξισενατίδη και 1.448 ασθενείς που ελάμβαναν placebo, έδειξαν αναλογία κινδύνου 1,03 (95% διάστημα εμπιστοσύνης 0,64, 1,66) 
για τη λιξισενατίδη έναντι του placebo.
Ο αριθμός των συμβαμάτων στις κλινικές μελέτες ήταν μικρός (1,9% για τους ασθενείς που ελάμβαναν λιξισενατίδη και 1,8% για τους ασθενείς που 
αντιμετωπίζονταν με placebo), αποκλείοντας τα οριστικά αποτελέσματα. Η συχνότητα των μεμονωμένων συμβαμάτων από το καρδιαγγειακό (λιξισενατίδη 
έναντι placebo) ήταν: καρδιαγγειακός θάνατος (0,3% έναντι 0,3%), μη θανατηφόρο έμφραγμα του μυοκαρδίου (0,4% έναντι 0,4%), μη θανατηφόρο 
εγκεφαλικό επεισόδιο (0,7% έναντι 0,4%), εισαγωγή σε νοσοκομείο για ασταθή στηθάγχη (μηδέν έναντι 0,1%), νοσηλεία για καρδιακή ανεπάρκεια (0,1% 
έναντι μηδέν) και επέμβαση επαναγγείωσης στεφανιαίων (0,7% έναντι 1%).
Παιδιατρικός πληθυσμός
Ο Ευρωπαϊκός Οργανισμός Φαρμάκων έχει δώσει αναβολή από την υποχρέωση υποβολής των αποτελεσμάτων που προέρχονται από μελέτες με το 
Lyxumia σε μία ή περισσότερες υποκατηγορίες του παιδιατρικού πληθυσμού με σακχαρώδη διαβήτη τύπου 2 (βλέπε παράγραφο 4.2 για πληροφορίες 
σχετικά με την παιδιατρική χρήση). 
5.2 Φαρμακοκινητικές ιδιότητες
Απορρόφηση
Μετά την υποδόρια χορήγηση σε ασθενείς με διαβήτη τύπου 2, ο ρυθμός απορρόφησης της λιξισενατίδης είναι ταχύς και δεν επηρεάζεται από τη δόση 
που χορηγήθηκε. Ανεξάρτητα από τη δόση και κατά πόσο η λιξισενατίδη χορηγήθηκε ως εφάπαξ ή με πολλαπλές δόσεις, η μέση t

max
 είναι 1 έως 3,5 ώρες 

σε ασθενείς με διαβήτη τύπου 2. Δεν υπάρχουν κλινικά σχετικές διαφορές στο ρυθμό απορρόφησης όταν η λιξισενατίδη χορηγείται υποδόρια στην κοιλιά, 
στο μηρό ή στο βραχίονα.
Κατανομή
Η λιξισενατίδη εμφανίζει μέτριο επίπεδο δέσμευσης (55%) με τις ανθρώπινες πρωτεΐνες.
Ο φαινομενικός όγκος κατανομής μετά από υποδόρια χορήγηση της λιξισενατίδης (Vz/F) είναι περίπου 100 l. 
Βιομετασχηματισμός και αποβολή
Η λιξισενατίδη, ως πεπτίδιο, αποβάλλεται μέσω της σπειραματικής διήθησης, ακολουθούμενη από σωληναριακή επαναπορρόφηση και επακόλουθη 
μεταβολική αποδόμηση, καταλήγοντας σε μικρότερα πεπτίδια και αμινοξέα, που εισάγονται εκ νέου στο μεταβολισμό των πρωτεϊνών.
Μετά από χορήγηση επαναλαμβανόμενων δόσεων σε ασθενείς με διαβήτη τύπου 2, ο μέσος τελικός χρόνος ημίσειας ζωής ήταν 3 ώρες περίπου και η μέση 
φαινομενική κάθαρση (CL/F) ήταν περίπου 35 l/ώρα.
Ειδικοί πληθυσμοί
Ασθενείς με νεφρική δυσλειτουργία
Δεν υπήρξαν σημαντικές διαφορές στις μέσες τιμές C

max
 και AUC της λιξισενατίδης μεταξύ των ατόμων με φυσιολογική νεφρική λειτουργία και των ατόμων 

με ήπια νεφρική δυσλειτουργία (κάθαρση κρεατινίνης υπολογισμένη με βάση τον τύπο του Cockcroft-Gault 50-80 ml/min). Σε άτομα με μέτρια νεφρική 
δυσλειτουργία (κάθαρση κρεατινίνης 30-50 ml/min), η AUC παρουσίασε αύξηση κατά 24% ενώ σε άτομα με σοβαρού βαθμού νεφρική δυσλειτουργία 
(κάθαρση κρεατινίνης 15-30 ml/min), η AUC αυξήθηκε κατά 46%. 
Ασθενείς με ηπατική ανεπάρκεια
Καθώς η λιξισενατίδη απεκκρίνεται κυρίως από το νεφρό, δεν έχει πραγματοποιηθεί φαρμακοκινητική μελέτη σε ασθενείς με οξεία ή χρόνια ηπατική 
ανεπάρκεια. Η ηπατική δυσλειτουργία δεν αναμένεται να επηρεάσει τη φαρμακοκινητική της λιξισενατίδης. 
Φύλο
Το φύλο δεν έχει κλινικά σημαντική επίδραση στη φαρμακοκινητική της λιξισενατίδης. 
Φυλή
Η εθνική προέλευση δεν είχε κλινικά σημαντική επίδραση στη φαρμακοκινητική της λιξισενατίδης με βάση τα αποτελέσματα φαρμακοκινητικών μελετών 
σε Καυκάσιους, Ιαπωνέζους και Κινέζους. 
Ηλικιωμένοι 
H ηλικία δεν έχει κλινικά σημαντική επίδραση στη φαρμακοκινητική της λιξισενατίδης. Σε μία φαρμακοκινητική μελέτη σε ηλικιωμένα άτομα χωρίς διαβήτη, 
η χορήγηση 20 mcg λιξισενατίδης είχε ως αποτέλεσμα μια μέση αύξηση στην AUC της λιξισενατίδης κατά 29% σε ηλικιωμένο πληθυσμό (11 άτομα ηλικίας 
μεταξύ 65 και 74 ετών και 7 άτομα ηλικίας ≥75 ετών) σε σύγκριση με 18 άτομα ηλικίας 18 έως 45 ετών, που πιθανόν σχετίζεται με τη μειωμένη νεφρική 
λειτουργία στην ομάδα των ηλικιωμένων.
Σωματικό βάρος
Το σωματικό βάρος δεν έχει κλινικά σημαντική επίδραση στην AUC της λιξισενατίδης. 
5.3 Προκλινικά δεδομένα για την ασφάλεια
Τα μη κλινικά δεδομένα δεν αποκαλύπτουν ιδιαίτερο κίνδυνο για τον άνθρωπο με βάση τις συμβατικές μελέτες φαρμακολογικής ασφάλειας και τοξικότητας.
Σε μελέτες καρκινογένεσης, διάρκειας 2 ετών, με υποδόρια χορήγηση, εντοπίστηκαν μη θανατηφόροι όγκοι στα C-κύτταρα του θυρεοειδούς σε αρουραίους 
και ποντικούς και θεωρείται ότι προκαλούνται από ένα μη γονοτοξικό μηχανισμό που συντελείται μέσω του υποδοχέα του GLP-1, στον οποίο είναι ιδιαίτερα 
ευαίσθητα τα τρωκτικά. Υπερπλασία και αδένωμα στα C-κύτταρα φάνηκε με όλες τις δόσεις σε αρουραίους ενώ δεν ήταν δυνατό να οριστεί το επίπεδο της μη 
παρατηρηθείσας ανεπιθύμητης ενέργειας (NOAEL). Στα ποντίκια, αυτά τα αποτελέσματα συνέβησαν σε αναλογία έκθεσης πάνω από 9,3 φορές σε σύγκριση 
με την έκθεση στη θεραπευτική δόση που θα είχε στον άνθρωπο. Δεν παρατηρήθηκε καρκίνωμα στα C-κύτταρα σε ποντίκια, ενώ καρκίνωμα στα C-κύτταρα 
εμφανίστηκε σε αρουραίους με περίπου 900πλάσια σχέση έκθεσης σε σύγκριση με τη θεραπευτική δόση για τον άνθρωπο. Σε μια μελέτη καρκινογένεσης 
με υποδόρια χορήγηση σε ποντίκια, διάρκειας 2 ετών, παρατηρήθηκαν 3 περιπτώσεις αδενοκαρκινώματος στο ενδομήτριο στην ομάδα της μέσης δόσης με 
στατιστικά σημαντική αύξηση, που αντιστοιχεί σε αναλογία έκθεσης 97 φορές. Δεν καταδείχθηκε δράση σε σχέση με την αγωγή. 
Μελέτες σε ζώα δεν έχουν δείξει άμεσες επιβλαβείς επιδράσεις στη γονιμότητα των αρρένων και των θηλέων αρουραίων.
Αναστρέψιμες βλάβες των όρχεων και της επιδιδυμίδας παρατηρήθηκαν σε σκύλους που ελάμβαναν λιξισενατίδη. Δεν παρουσιάστηκε κάποια επίπτωση 
σχετιζόμενη με τη σπερματογένεση σε υγιείς άνδρες. 
Σε μελέτες για την εμβρυϊκή ανάπτυξη, στους αρουραίους παρατηρήθηκαν δυσπλασίες, επιβράδυνση της ανάπτυξης, επιβράδυνση της οστεοποίησης και 
σκελετικές μεταβολές με όλες τις δόσεις (πενταπλάσια αναλογία έκθεσης σε σύγκριση με την έκθεση για τον άνθρωπο) και στα κουνέλια σε μεγάλες δόσεις 
λιξισενατίδης (αναλογία έκθεσης 32 φορές περισσότερο έναντι της έκθεσης για τον άνθρωπο). Και στα δύο είδη υπήρξε ελαφράς μορφής τοξικότητα για 
τη μητέρα, αποτελούμενη από μικρή κατανάλωση τροφής και μειωμένο σωματικό βάρος. Η νεογνική ανάπτυξη μειώθηκε στους άρρενες αρουραίους που 
εκτέθηκαν σε υψηλές δόσεις λιξισενατίδης κατά την τελευταία φάση της κύησης και το θηλασμό, με ελαφρώς αυξημένη θνητότητα που παρατηρήθηκε 
στους απογόνους. 
6. ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΕΣ ΠΛΗΡΟΦΟΡΙΕΣ
6.1 Κατάλογος εκδόχων
Γλυκερόλη 85%
Τριυδρικό οξικό νάτριο
Μεθειονίνη
Μετακρεσόλη
Υδροχλωρικό οξύ (για ρύθμιση του pH)
Διάλυμα υδροξειδίου του νατρίου (για ρύθμιση του pH)
Ύδωρ για ενέσιμα
6.2 Ασυμβατότητες
Ελλείψει μελετών σχετικά με τη συμβατότητα, το παρόν φαρμακευτικό προϊόν δεν πρέπει να αναμειγνύεται με άλλα φαρμακευτικά προϊόντα. 
6.3 Διάρκεια ζωής
2 χρόνια.
Μετά την πρώτη χρήση: 14 ημέρες
6.4 Ιδιαίτερες προφυλάξεις κατά τη φύλαξη του προϊόντος
Φυλάσσετε σε ψυγείο (2°C - 8°C).
Μην καταψύχετε. 
Να διατηρείται μακριά από τα τοιχώματα του καταψύκτη. 
Μετά την πρώτη χρήση 
Φυλάσσετε σε θερμοκρασία μικρότερη των 30°C. Μην καταψύχετε. 
Να μη φυλάσσεται έχοντας προσαρτημένη τη βελόνα. Αφήστε το καπάκι πάνω στην πένα για να προστατεύεται από το φως.
6.5 Φύση και συστατικά του περιέκτη 
Γυάλινο φυσίγγιο, τύπου I με ελαστικό έμβολο (βρωμοβουτυλίου), στεγανοποιημένα πώματα (αλουμινίου) με ενσωματωμένους στεγανοποιημένους δίσκους σφράγισης (ελαστικό 
από βρωμοβουτύλιο στην επιφάνεια του προϊόντος και πολυϊσοπρένιο στην εξωτερική επιφάνεια).  
Κάθε φυσίγγιο είναι συναρμολογημένο μέσα σε συσκευή τύπου πένας μίας χρήσης. 
Κάθε βυσσινί προγεμισμένη συσκευή τύπου πένας περιέχει 3 ml διαλύματος, που αποδίδει 14 δόσεις των 20 mcg. 
Lyxumia 20 μικρογραμμάρια ενέσιμο διάλυμα: Συσκευασίες που περιέχουν 1, 2 και 6 βυσσινί προγεμισμένες συσκευές τύπου πένας.
Μπορεί να μην κυκλοφορούν όλες οι συσκευασίες.
Συσκευασία έναρξης της αγωγής
Γυάλινο φυσίγγιο, τύπου I με ελαστικό έμβολο (βρωμοβουτυλίου), στεγανοποιημένα πώματα (αλουμινίου) με ενσωματωμένους στεγανοποιημένους δίσκους σφράγισης (ελαστικό 
από βρωμοβουτύλιο στην επιφάνεια του προϊόντος και πολυϊσοπρένιο στην εξωτερική επιφάνεια).  
Κάθε φυσίγγιο είναι συναρμολογημένο μέσα σε συσκευή τύπου πένας μίας χρήσης. 

ας Lyxumia 20 mcg.

Κάθε βυσσινί προγεμισμένη συσκευή τύπου πένας περιέχει 3 ml διαλύματος, που αποδίδει 14 δόσεις των 20 mcg.
6.6 Ιδιαίτερες προφυλάξεις απόρριψης και άλλος χειρισμός 
Το Lyxumia δεν πρέπει να χρησιμοποιείται εφόσον έχει καταψυχθεί.
Το Lyxumia μπορεί να χρησιμοποιηθεί με βελόνες για συσκευή τύπου πένας, μίας χρήσης, πάχους 29 έως 32 gauge. Οι βελόνες για τη συσκευή τύπου πένας δεν περιλαμβάνονται.
Ο ασθενής πρέπει να καθοδηγείται να απορρίπτει τη βελόνα μετά από κάθε χρήση σύμφωνα με τις κατά τόπους απαιτήσεις και να φυλάσσει τη συσκευή τύπου πένας χωρίς να 
είναι προσαρτημένη η βελόνα. Αυτό βοηθά στην αποφυγή μόλυνσης και ενδεχόμενης απόφραξης της βελόνας. Η συσκευή τύπου πένας πρέπει να χρησιμοποιείται μόνο από 
έναν ασθενή.
Κάθε αχρησιμοποίητο φαρμακευτικό προϊόν ή υπόλειμμα πρέπει να απορρίπτεται σύμφωνα με τις κατά τόπους ισχύουσες σχετικές διατάξεις.
7. ΚΑΤΟΧΟΣ ΤΗΣ ΑΔΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ
sanofi-aventis groupe
54, rue La Boétie
F – 75008 Paris
Γαλλία
8. ΑΡΙΘΜΟΣ(ΟΙ) ΑΔΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ 
Lyxumia 20 μικρογραμμάρια ενέσιμο διάλυμα: 
EU/1/12/811/002 (1 προγεμισμένη συσκευή τύπου πένας)
EU/1/12/811/003 (2 προγεμισμένες συσκευές τύπου πένας)
EU/1/12/811/004 (6 προγεμισμένες συσκευές τύπου πένας)
Συσκευασία έναρξης της αγωγής
EU/1/12/811/005 (1 προγεμισμένη συσκευή τύπου πένας + 1 προγεμισμένη συσκευή τύπου πένας)
9. ΗΜΕΡΟΜΗΝΙΑ ΠΡΩΤΗΣ ΕΓΚΡΙΣΗΣ/ΑΝΑΝΕΩΣΗΣ ΤΗΣ ΑΔΕΙΑΣ
Ημερομηνία πρώτης έγκρισης: 01 Φεβρουαρίου 2013
10. ΗΜΕΡΟΜΗΝΙΑ ΑΝΑΘΕΩΡΗΣΗΣ ΤΟΥ ΚΕΙΜΕΝΟΥ
06/2014
Λεπτομερή πληροφοριακά στοιχεία για το παρόν φαρμακευτικό προϊόν είναι διαθέσιμα στον δικτυακό τόπο του Ευρωπαϊκού Οργανισμού Φαρμάκων: http://www.ema.europa.eu.
Συσκευασία έναρξης αγωγής:
1 πράσινη προγεμισμένη συσκευή τύπου πένας που περιέχει 3 ml διαλύματος, για 14 δόσεις των 10 mcg & 1 βυσσινί προγεμισμένη συσκευή τύπου πένας που περιέχει 3 ml 
διαλύματος, που αποδίδει 14 δόσεις των 20 mcg (ΛΤ: 120,66€).
Συσκευασία συντήρησης της αγωγής: 2 βυσσινί προγεμισμένες συσκευές τύπου πένας. Κάθε μια περιέχει 3 ml διαλύματος, που αποδίδει 14 δόσεις των 20 mcg (ΛΤ: 120,66€).
Για περισσότερες πληροφορίες απευθυνθείτε στο επιστημονικό τμήμα της Sanofi.

800.1 LYXUMIA CYPRUS ad spc 26x35 saloni.indd   1-2 02/07/2014   11:34 π.μ.

Σε μια 24 εβδομάδων μελέτη ανοιχτής επισήμανσης, η λιξισενατίδη χορηγούμενη πριν από το κύριο γεύμα της ημέρας ήταν μη κατώτερη από τη 
λιξισενατίδη χορηγούμενη πριν από το πρωινό αναφορικά με τη μείωση της HbA1c (μέση μεταβολή LS από την αρχική μέτρηση: -0,65% έναντι -0,74%). 
Παρόμοιες μειώσεις της HbA1c παρατηρήθηκαν ανεξάρτητα από το ποιο γεύμα ήταν το κύριο γεύμα (πρωινό, μεσημεριανό ή βραδινό). Στο τέλος της 
μελέτης, 43,6% (στην ομάδα του κυρίως γεύματος) και 42,8% (στην ομάδα του πρωινού) των ασθενών πέτυχαν HbA1c μικρότερη του 7%. Ναυτία 
αναφέρθηκε σε 14,7% και 15,5% των ασθενών και συμπτωματική υπογλυκαιμία σε 5,8% και 2,2% των ασθενών, της ομάδας του κυρίου γεύματος και της 
ομάδας του πρωινού, αντίστοιχα. 
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Βοηθήστε να γίνουν τα φάρμακα πιο ασφαλή και Aναφέρετε
ΟΛΕΣ τις ανεπιθύμητες ενέργειες για ΟΛΑ τα φάρμακα

Συμπληρώνοντας την «ΚΙΤΡΙΝΗ ΚΑΡΤΑ»

ΠΕΡΙΛΗΨΗ ΤΩΝ ΧΑΡΑΚΤΗΡΙΣΤΙΚΩΝ ΤΟΥ ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ

Το φάρμακο αυτό τελεί υπό συμπληρωματική παρακολούθηση. Αυτό θα επιτρέψει τον ταχύ προσδιορισμό νέων πληροφοριών ασφάλειας. Ζητείται από 
τους επαγγελματίες του τομέα της υγειονομικής περίθαλψης να αναφέρουν οποιεσδήποτε πιθανολογούμενες ανεπιθύμητες ενέργειες. Βλ. παράγραφο 4.8 
για τον τρόπο αναφοράς ανεπιθύμητων ενεργειών.
1. ΟΝΟΜΑΣΙΑ ΤΟΥ ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΟΥ ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ

Συσκευασία έναρξης της αγωγής
Lyxumia 10 μικρογραμμάρια ενέσιμο διάλυμα 
Lyxumia 20 μικρογραμμάρια ενέσιμο διάλυμα 
2. ΠΟΙΟΤΙΚΗ ΚΑΙ ΠΟΣΟΤΙΚΗ ΣΥΝΘΕΣΗ

Lyxumia 20
Έκδοχα με γνωστές δράσεις:

Για τον πλήρη κατάλογο των εκδόχων, βλ. παράγραφο 6.1.
3. ΦΑΡΜΑΚΟΤΕΧΝΙΚΗ ΜΟΡΦΗ
Ενέσιμο διάλυμα (ένεση)
Διαυγές, άχρωμο διάλυμα. 
4. ΚΛΙΝΙΚΕΣ ΠΛΗΡΟΦΟΡΙΕΣ
4.1 Θεραπευτικές ενδείξεις
Το Lyxumia ενδείκνυται για τη θεραπεία ενηλίκων με σακχαρώδη διαβήτη τύπου 2 για την επίτευξη γλυκαιμικού ελέγχου σε συνδυασμό με από του 
στόματος χορηγούμενα φαρμακευτικά προϊόντα για τη μείωση του σακχάρου ή/και με βασική ινσουλίνη όταν αυτά από κοινού με δίαιτα και άσκηση δεν 
παρέχουν επαρκή γλυκαιμικό έλεγχο (βλέπε παραγράφους 4.4 και 5.1 σχετικά με τα διαθέσιμα στοιχεία για τους διαφορετικούς συνδυασμούς).
4.2 Δοσολογία και τρόπος χορήγησης
Δοσολογία

Το Lyxumia χορηγείται εφάπαξ ημερησίως, εντός της ώρας πριν από το οποιοδήποτε γεύμα της ημέρας. Είναι προτιμότερο η γευματική ένεση του Lyxumia  
να γίνεται πριν από το ίδιο γεύμα κάθε ημέρα, όταν το πιο βολικό γεύμα έχει επιλεγεί. Εάν παραλειφθεί μία δόση Lyxumia, πρέπει να χορηγηθεί εντός της  
ώρας πριν από το επόμενο γεύμα. Όταν το Lyxumia προστίθεται σε υπάρχουσα αγωγή με μετφορμίνη, η τρέχουσα δόση μετφορμίνης μπορεί να συνεχιστεί αμετάβλητη.
Όταν το Lyxumia προστίθεται σε υπάρχουσα αγωγή σουλφονυλουρίας ή με βασική ινσουλίνη, πρέπει να εξετάζεται το ενδεχόμενο ελάττωσης της δόσης 
της σουλφονυλουρίας ή της βασικής ινσουλίνης για μείωση του κινδύνου υπογλυκαιμίας. Το Lyxumia δεν πρέπει να χορηγείται σε συνδυασμό με βασική 
ινσουλίνη και σουλφονυλουρία λόγω αυξημένου κινδύνου υπογλυκαιμίας (βλέπε παράγραφο 4.4). 
Η χρήση του Lyxumia δεν απαιτεί ειδική παρακολούθηση των επιπέδων γλυκόζης στο αίμα. Ωστόσο, στην περίπτωση που χρησιμοποιείται σε συνδυασμό με 
κάποια σουλφονυλουρία ή με βασική ινσουλίνη μπορεί να καταστεί αναγκαία η παρακολούθηση των επιπέδων γλυκόζης στο αίμα ή η αυτοπαρακολούθηση 
των επιπέδων γλυκόζης προκειμένου να ρυθμιστούν οι δόσεις της σουλφονυλουρίας ή της βασικής ινσουλίνης.
Ειδικοί πληθυσμοί

Δεν απαιτείται προσαρμογή της δόσης με βάση την ηλικία. Η κλινική εμπειρία σε ασθενείς ≥75 ετών είναι περιορισμένη (βλέπε παραγ   .)2.5 ιακ 1.5 ςυοφάρ
Ασθενείς με νεφρική δυσλειτουργία
Δεν απαιτείται προσαρμογή της δόσης σε ασθενείς με ήπια νεφρική δυσλειτουργία (κάθαρση κρεατινίνης: 50-80 ml/min). 
Υπάρχει περιορισμένη θεραπευτική εμπειρία σε ασθενείς με μέτρια νεφρική δυσλειτουργία (κάθαρση κρεατινίνης: 30-50 ml/min) και το Lyxumia πρέπει 
να χρησιμοποιείται με προσοχή σε αυτόν τον πληθυσμό. 
Δεν υπάρχει θεραπευτική εμπειρία σε ασθενείς με σοβαρή νεφρική δυσλειτουργία (κάθαρση κρεατινίνης μικρότερη από 30 ml/min) ή σε ασθενείς με 
νεφροπάθεια τελικού σταδίου και γι’ αυτό δε συνιστάται η χρήση του Lyxumia σε αυτούς τους πληθυσμούς (βλέπε παράγραφο 5.2).
Ασθενείς με ηπατική δυσλειτουργία
Δεν απαιτείται προσαρμογή της δόσης σε ασθενείς με ηπατική δυσλειτουργία (βλέπε παράγραφο 5.2).
Παιδιατρικός πληθυσμός

διαθέσιμα δεδομένα. 
Τρόπος χορήγησης 
Το Lyxumia πρέπει να χορηγείται υποδόρια στο μηρό, στην κοιλιά ή στο βραχίονα. Το Lyxumia δεν πρέπει να χορηγείται ενδοφλέβια ή ενδομυϊκά. 
4.3 Αντενδείξεις
Υπερευαισθησία στη δραστική ουσία ή σε κάποιο από τα έκδοχα που αναφέρονται στην παράγραφο 6.1.   
4.4 Ειδικές προειδοποιήσεις και προφυλάξεις κατά τη χρήση
Δεν υπάρχει θεραπευτική εμπειρία με τη λιξισενατίδη σε ασθενείς με σακχαρώδη διαβήτη τύπου 1 και δεν πρέπει να χρησιμοποιείται σε αυτούς. Η 
λιξισενατίδη δεν πρέπει να χρησιμοποιείται για τη θεραπεία της διαβητικής κετοξέωσης.
Οξεία παγκρεατίτιδα
Η χρήση αγωνιστών των υποδοχέων του γλυκαγονόμορφου πεπτιδίου-1 (GLP-1) έχει συσχετιστεί με τον κίνδυνο εμφάνισης οξείας παγκρεατίτιδας. Έχουν
αναφερθεί λίγα συμβάματα οξείας παγκρεατίτιδας με τη λιξισενατίδη, αν και δεν έχει τεκμηριωθεί αιτιολογική συσχέτιση. Οι ασθενείς πρέπει να ενημερώνονται
για το χαρακτηριστικό σύμπτωμα της οξείας παγκρεατίτιδας: επίμονο, σοβαρό κοιλιακό άλγος. Εάν υπάρχει υποψία παγκρεατίτιδας, η λιξισενατίδη πρέπει να 
διακόπτεται. Εάν επιβεβαιωθεί οξεία παγκρεατίτιδα, η λιξισενατίδη δεν επιτρέπεται να αρχίσει και πάλι. Απαιτείται προσοχή σε ασθενείς με ιστορικό παγκρεατίτιδας.    
Σοβαρά νοσήματα του γαστρεντερικού
Η χρήση αγωνιστών των υποδοχέων του GLP-1 μπορεί να συνδέεται με ανεπιθύμητες αντιδράσεις του γαστρεντερικού συστήματος. Η λιξισενατίδη δεν έχει 
μελετηθεί σε ασθενείς με σοβαρό νόσημα του γαστρεντερικού, περιλαμβανομένης της σοβαρής γαστροπάρεσης και γι’ αυτό δε συνιστάται η χρήση της 
λιξισενατίδης στους συγκεκριμένους ασθενείς.  
Νεφρική δυσλειτουργία
Υπάρχει περιορισμένη θεραπευτική εμπειρία σε ασθενείς με μέτρια νεφρική δυσλειτουργία (κάθαρση κρεατινίνης: 30-50 ml/min) και καμιά θεραπευτική 
εμπειρία σε ασθενείς με σοβαρή νεφρική δυσλειτουργία (κάθαρση κρεατινίνης μικρότερη από 30 ml/min) ή σε νεφροπάθεια τελικού σταδίου. Το Lyxumia 
πρέπει να χρησιμοποιείται με προσοχή σε ασθενείς με μέτρια νεφρική δυσλειτουργία. Η χρήση δε συνιστάται σε ασθενείς με σοβαρή νεφρική δυσλειτουργία 
ή με νεφροπάθεια τελικού σταδίου (βλέπε παραγράφους 4.2 και 5.2).
Υπογλυκαιμία
Οι ασθενείς που λαμβάνουν το Lyxumia μαζί με μια σουλφονυλουρία ή με βασική ινσουλίνη πιθανόν να έχουν αυξημένο κίνδυνο υπογλυκαιμίας. Η 
ελάττωση της δόσης της σουλφονυλουρίας ή της βασικής ινσουλίνης πρέπει να ληφθεί υπόψη για να μειωθεί ο κίνδυνος υπογλυκαιμίας (βλέπε παράγραφο 
4.2). Το Lyxumia δεν πρέπει να χορηγείται σε συνδυασμό με βασική ινσουλίνη και σουλφονυλουρία λόγω αυξημένου κινδύνου υπογλυκαιμίας.
Συγχορηγούμενα φαρμακευτικά προϊόντα
Η επιβράδυνση της γαστρικής κένωσης με τη λιξισενατίδη ενδέχεται να μειώσει το ρυθμό απορρόφησης των από του στόματος χορηγούμενων 
φαρμακευτικών προϊόντων. Το Lyxumia πρέπει να χρησιμοποιείται με προσοχή σε ασθενείς που λαμβάνουν από του στόματος φαρμακευτικά προϊόντα, 
τα οποία απαιτούν ταχεία γαστρεντερική απορρόφηση, απαιτούν προσεκτική κλινική παρακολούθηση ή έχουν περιορισμένο θεραπευτικό εύρος. Ειδικές 
συστάσεις που αφορούν στη λήψη τέτοιων φαρμακευτικών προϊόντων παρέχονται στην παράγραφο 4.5.
Πληθυσμοί που δεν έχουν μελετηθεί
Η συγχορήγηση λιξισενατίδης με αναστολείς της διπεπτιδυλικής πεπτιδάσης-4 (DPP-4) δεν έχει μελετηθεί.
Υπάρχει περιορισμένη εμπειρία σε ασθενείς με συμφορητική καρδιακή ανεπάρκεια. 
Αφυδάτωση
Οι ασθενείς που αντιμετωπίζονται θεραπευτικά με το Lyxumia πρέπει να ενημερώνονται για ενδεχόμενο κίνδυνο αφυδάτωσης, ο οποίος σχετίζεται με τις 
ανεπιθύμητες αντιδράσεις του γαστρεντερικού συστήματος και να λαμβάνουν προληπτικά μέτρα για την αποφυγή της έλλειψης υγρών. 
Έκδοχα
Το εν λόγω φαρμακευτικό προϊόν περιέχει μετακρεσόλη, που μπορεί να προκαλέσει αλλεργικές αντιδράσεις. 
4.5 Αλληλεπιδράσεις με άλλα φαρμακευτικά προϊόντα και άλλες μορφές αλληλεπίδρασης
Η λιξισενατίδη είναι ένα πεπτίδιο και δεν μεταβολίζεται από το κυτόχρωμα Ρ450. Σε in vitro μελέτες που διεξήχθησαν, η λιξισενατίδη δεν επηρέασε τη 
δραστηριότητα των ισοενζύμων του κυτοχρώματος Ρ450 ή τους μεταφορείς στον άνθρωπο.
Η επιβράδυνση της γαστρικής κένωσης με τη λιξισενατίδη ενδέχεται να μειώσει το ρυθμό απορρόφησης των από του στόματος χορηγούμενων 
φαρμακευτικών προϊόντων. Οι ασθενείς που είτε λαμβάνουν φαρμακευτικά προϊόντα περιορισμένου θεραπευτικού εύρους είτε λαμβάνουν φαρμακευτικά 
προϊόντα που απαιτούν προσεκτική κλινική παρακολούθηση, πρέπει να παρακολουθούνται στενά, ιδιαίτερα κατά την έναρξη της αγωγής με λιξισενατίδη. 
Αυτά τα φαρμακευτικά προϊόντα σε σχέση με τη λιξισενατίδη πρέπει να λαμβάνονται με τυποποιημένο τρόπο. Εάν αυτά τα φαρμακευτικά προϊόντα πρέπει να 
χορηγηθούν μαζί με φαγητό, συνιστάται στους ασθενείς να τα λαμβάνουν, εάν είναι δυνατόν, με γεύμα κατά το οποίο δε χορηγείται λιξισενατίδη.
Για τα φαρμακευτικά προϊόντα που λαμβάνονται από το στόμα και η αποτελεσματικότητά τους εξαρτάται σε μεγάλο βαθμό από τις οριακές τους 
συγκεντρώσεις, όπως τα αντιβιοτικά, συνιστάται οι ασθενείς να λαμβάνουν εκείνα τα φαρμακευτικά προϊόντα τουλάχιστον 1 ώρα πριν από τη χορήγηση της 
λιξισενατίδης ή 4 ώρες μετά από αυτή. 
Γαστροανθεκτικά σκευάσματα που περιέχουν ουσίες ευαίσθητες σε αποδόμηση στο στομάχι πρέπει να λαμβάνονται 1 ώρα πριν από τη χορήγηση της 
λιξισενατίδης ή 4 ώρες μετά από αυτή. 
Παρακεταμόλη
Η παρακεταμόλη χρησιμοποιήθηκε ως φαρμακευτικό μοντέλο προκειμένου να αξιολογηθεί η
επίδραση της λιξισενατίδης στη γαστρική κένωση. Όταν χορηγήθηκαν 1.000 mg παρακεταμόλης σε μία εφάπαξ δόση, οι τιμές AUC και t

½ 
της

 
παρακεταμόλης παρέμειναν αμετάβλητες, ανεξάρτητα από την ώρα χορήγησής τους (πριν ή μετά από τη χορήγηση λιξισενατίδης). Όταν χορηγήθηκαν 1 ή 
4 ώρες μετά τη χορήγηση 10 mcg λιξισενατίδης, η C

max
 της παρακεταμόλης μειώθηκε κατά 29% και 31%, αντίστοιχα ενώ η μέση t

max
 καθυστέρησε κατά 

2 και 1,75 ώρες, αντίστοιχα. Μια περαιτέρω καθυστέρηση στην t
max 

και μια μειωμένη C
max

 της παρακεταμόλης αναμενόταν με τη δόση συντήρησης των 20 
mcg. Όταν η παρακεταμόλη χορηγήθηκε 1 ώρα πριν από τη λιξισενατίδη, δεν παρατηρήθηκε κάποια επίδραση στις τιμές C

max
 και t

max
 της παρακεταμόλης. 

Με βάση τα εν λόγω αποτελέσματα δεν απαιτείται προσαρμογή της δόσης της παρακεταμόλης, αλλά η καθυστερημένη t
max 

που παρατηρήθηκε όταν η 
παρακεταμόλη χορηγήθηκε 1-4 ώρες μετά από τη λιξισενατίδη πρέπει να ληφθεί υπόψη, όταν απαιτείται ταχεία έναρξη της δράσης λόγω αποτελεσματικότητας.
Από του στόματος αντισυλληπτικά
Μετά από χορήγηση μίας εφάπαξ δόσης ενός από του στόματος αντισυλληπτικού φαρμακευτικού προϊόντος (0,03 mg αιθινυλοιστραδιόλης και 0,15 mg 
λεβονοργεστρέλης) 1 ώρα πριν από τη λήψη 10 mcg λιξισενατίδης ή 11 ώρες μετά από αυτή, δε διαφοροποιήθηκαν οι τιμές C

max
, AUC, t

1/2 
και

 
t

max
 της 

αιθινυλοιστραδιόλης και της λεβονοργεστρέλης. 
Η χορήγηση του από του στόματος αντισυλληπτικού, 1 ώρα ή 4 ώρες μετά τη χορήγηση λιξισενατίδης, δεν επηρέασε τις τιμές AUC και t

1/2  
της

 
αιθινυλοιστραδιόλης και της λεβονοργεστρέλης, αλλά προκάλεσε μείωση της C

max
 της αιθινυλοιστραδιόλης κατά 52% και 39%, αντίστοιχα, ενώ η C

max
 της 

λεβονοργεστρέλης μειώθηκε κατά 46% και 20%, αντίστοιχα και η μέση t
max

 εμφάνισε καθυστέρηση κατά 1-3 ώρες. 
Η μείωση της C

max
 έχει περιορισμένη κλινική σημασία και έτσι δεν απαιτείται ρύθμιση της δόσης των από του στόματος αντισυλληπτικών.

Ατορβαστατίνη 

μειώθηκε η C
max

 κατά 31% και η t
max

Τέτοιου τύπου αύξηση δεν παρατηρήθηκε για την t
max

 όταν η ατορβαστατίνη χορηγήθηκε το βράδυ και η λιξισενατίδη το πρωί, αλλά οι τιμές AUC και C
max

 της 
ατορβαστατίνης αυξήθηκαν κατά 27% και 66%, αντίστοιχα. 
Οι εν λόγω μεταβολές δεν είναι κλινικά σημαντικές και γι’ αυτό δεν απαιτείται ρύθμιση της δόσης της ατορβαστατίνης όταν συγχορηγείται με λιξισενατίδη.
Βαρφαρίνη και άλλα παράγωγα κουμαρίνης 

ή INR (Διεθνής Ομαλοποιημένη Σχέση), ενώ μειώθηκε η C
max

 κατά 19% και εμφάνισε καθυστέρηση η t
max

 κατά 7 ώρες.
Με βάση αυτά τα αποτελέσματα, δεν απαιτείται ρύθμιση της δόσης βαρφαρίνης όταν συγχορηγείται με λιξισενατίδη. Ωστόσο, συνιστάται συχνή 
παρακολούθηση της τιμής INR σε ασθενείς που λαμβάνουν βαρφαρίνη ή/και παράγωγα κουμαρίνης κατά την έναρξη ή το τέλος της αγωγής με λιξισενατίδη. 
Διγοξίνη 
Μετά από συγχορήγηση 20 mcg λιξισενατίδης με 0,25 mg διγοξίνης σε σταθεροποιημένη κατάσταση, η τιμή AUC της διγοξίνης δεν επηρεάστηκε. Η t

max
 της 

max
 μειώθηκε κατά 26%.

Με βάση αυτά τα αποτελέσματα, δεν απαιτείται ρύθμιση της δόσης της διγοξίνης όταν συγχορηγείται με λιξισενατίδη.
Ραμιπρίλη
Μετά από συγχορήγηση 20 mcg λιξισενατίδης με 5 mg ραμιπρίλης κατά τη διάρκεια 6 ημερών, η τιμή AUC της ραμιπρίλης αυξήθηκε κατά 21% ενώ η C

max 
μειώθηκε κατά 63%. Οι τιμές AUC και C

max
 του δραστικού μεταβολίτη (ραμιπριλάτη) δεν επηρεάστηκαν. Η τιμή t

max
 της ραμιπρίλης και της ραμιπριλάτης 

παρουσίασαν καθυστέρηση κατά 2,5 ώρες περίπου.

Με βάση αυτά τα αποτελέσματα, δεν απαιτείται ρύθμιση της δόσης της ραμιπρίλης όταν συγχορηγείται με λιξισενατίδη.
4.6 Γονιμότητα, κύηση και γαλουχία
Γυναίκες σε αναπαραγωγική ηλικία
Το Lyxumia δε συνιστάται σε γυναίκες σε αναπαραγωγική ηλικία που δε χρησιμοποιούν αντισύλληψη.
Εγκυμοσύνη
Τα κλινικά δεδομένα είναι περιορισμένα σχετικά με τη χρήση του Lyxumia σε έγκυες γυναίκες. Μελέτες σε ζώα κατέδειξαν αναπαραγωγική τοξικότητα 
(βλέπε παράγραφο 5.3). Ο ενδεχόμενος κίνδυνος για τους ανθρώπους δεν είναι γνωστός. Το Lyxumia δεν πρέπει να χρησιμοποιείται κατά τη διάρκεια της 
εγκυμοσύνης. Η χορήγηση της ινσουλίνης συνιστάται όμως. Σε περίπτωση που κάποια ασθενής επιθυμεί να μείνει έγκυος ή αν προκύψει εγκυμοσύνη, 
πρέπει να διακοπεί η αγωγή με το Lyxumia.
Θηλασμός
Δεν είναι γνωστό εάν το Lyxumia απεκκρίνεται στο ανθρώπινο γάλα. Το Lyxumia δεν πρέπει να χρησιμοποιείται κατά τη διάρκεια του θηλασμού.
Γονιμότητα
Μελέτες σε ζώα δεν κατέδειξαν άμεση τοξικότητα στη γονιμότητα. 
4.7 Επιδράσεις στην ικανότητα οδήγησης και χειρισμού μηχανών
Το Lyxumia δεν έχει καμία ή έχει ασήμαντη επίδραση στην ικανότητα οδήγησης και χειρισμού μηχανών. Όταν χρησιμοποιείται σε συνδυασμό με μια 
σουλφονυλουρία ή με βασική ινσουλίνη, πρέπει να συστήνεται στους ασθενείς να λαμβάνουν προφυλάξεις ώστε να αποφύγουν την υπογλυκαιμία κατά 
την οδήγηση ή το χειρισμό μηχανών. 
4.8 Ανεπιθύμητες ενέργειες
Περίληψη του προφίλ ασφαλείας 
Περισσότεροι από 2.600 ασθενείς έλαβαν Lyxumia αποκλειστικά ή σε συνδυασμό με μετφορμίνη, σουλφονυλουρία (με ή χωρίς μετφορμίνη) ή βασική 
ινσουλίνη (με ή χωρίς μετφορμίνη ή με ή χωρίς σουλφονυλουρία) σε 8 μεγάλες μελέτες φάσης ΙΙΙ ελεγχόμενες είτε με εικονικό φάρμακο (placebo) είτε 
με το δραστικό.
Οι πιο συχνές ανεπιθύμητες αντιδράσεις που αναφέρθηκαν κατά τη διάρκεια των κλινικών μελετών ήταν ναυτία, έμετος και διάρροια. Οι αντιδράσεις αυτές 
ήταν κυρίως ήπιας μορφής και παροδικές. 
Επιπρόσθετα, παρουσιάστηκε υπογλυκαιμία (όταν το Lyxumia χορηγήθηκε σε συνδυασμό με σουλφονυλουρία ή/και με βασική ινσουλίνη) και κεφαλαλγία. 
Αλλεργικές αντιδράσεις αναφέρθηκαν σε ποσοστό 0,4% των ασθενών με Lyxumia.
Κατάλογος των ανεπιθύμητων αντιδράσεων σε μορφή πίνακα
Στον πίνακα 1 παρατίθενται οι ανεπιθύμητες αντιδράσεις που αναφέρθηκαν κατά τη διάρκεια των μελετών φάσης ΙΙΙ, ελεγχόμενων είτε με placebo είτε 
με το δραστικό καθ’ όλη την περίοδο της αγωγής. Στον πίνακα παρατίθενται οι ανεπιθύμητες αντιδράσεις που παρουσιάστηκαν με συχνότητα >5%, εάν η 
συχνότητα ήταν υψηλότερη στους ασθενείς που έλαβαν Lyxumia έναντι των ασθενών που έλαβαν όλα τα συγκριτικά φάρμακα. Ο πίνακας περιλαμβάνει 
επίσης τις ανεπιθύμητες αντιδράσεις που παρατηρήθηκαν με συχνότητα ≥1% στην ομάδα Lyxumia, εάν η συχνότητα ήταν μεγαλύτερη της διπλάσιας 
συχνότητας που παρατηρήθηκε για την ομάδα με όλα τα συγκριτικά φάρμακα. 
Οι συχνότητες των ανεπιθύμητων αντιδράσεων ορίζονται ως: Πολύ συχνές (≥1/10), συχνές (≥1/100 έως <1/10), όχι συχνές (≥1/1.000 έως <1/100), 
σπάνιες (≥1/10.000 έως <1/1.000), πολύ σπάνιες (<1/10.000).
Εντός κάθε κατηγορίας οργανικού συστήματος, οι ανεπιθύμητες αντιδράσεις παρατίθενται με σειρά φθίνουσας συχνότητας.
Πίνακας 1: Ανεπιθύμητες αντιδράσεις που αναφέρθηκαν κατά τη διάρκεια των μελετών φάσης ΙΙΙ, ελεγχόμενων είτε με placebo είτε με το δραστικό καθ’ όλη 
τη διάρκεια της αγωγής (περιλαμβάνεται το διάστημα που υπερβαίνει τη βασική περίοδο της αγωγής των 24 εβδομάδων σε μελέτες με συνολική διάρκεια 
της αγωγής των ≥76 εβδομάδων).
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Περιγραφή επιλεγμένων 
ανεπιθύμητων αντιδράσεων
Υπογλυκαιμία 
Σε ασθενείς που ελάμβαναν 
το Lyxumia ως μονοθεραπεία, 
παρουσιάστηκε συμπτωματική 
υπογλυκαιμία σε ποσοστό 1,7% 
των ασθενών που ελάμβαναν 
λιξισενατίδη και 1,6% των ασθενών 
που αντιμετωπίζονταν με placebo. 
Όταν το Lyxumia χρησιμοποιήθηκε 
σε συνδυασμό μόνο με μετφορμίνη, 
παρουσιάστηκε συμπτωματική 
υπογλυκαιμία σε ποσοστό 7% 
των ασθενών που ελάμβαναν 
λιξισενατίδη και 4,8% των ασθενών 
που αντιμετωπίζονταν με placebo 
καθ’ όλη τη διάρκεια της αγωγής.
Σε ασθενείς που ελάμβαναν 
Lyxumia σε συνδυασμό με 
σουλφονυλουρία και μετφορμίνη, 
παρουσιάστηκε συμπτωματική 
υπογλυκαιμία σε ποσοστό 22% 
των ασθενών που ελάμβαναν 
λιξισενατίδη και 18,4% των 
ασθενών που αντιμετωπίζονταν με 
placebo καθ’ όλη τη διάρκεια της 

  .)άροφαιδ ητυλόπα %6,3( ςήγωγα
Όταν το Lyxumia χρησιμοποιείται 

  ηνίλυοσνι ήκισαβ εμ όμσαυδνυσ εσ
μαζί με μετφορμίνη ή και χωρίς, 
συμπτωματική υπογλυκαιμία 
παρουσιάστηκε στο 42,1% 
των ασθενών που ελάμβαναν 
λιξισενατίδη και 38,9% των 
ασθενών που αντιμετωπίζονταν με 
placebo καθ’ όλη τη διάρκεια της 
αγωγής (3,2% απόλυτη διαφορά). 
Καθ’ όλη τη διάρκεια της αγωγής, 
όταν το Lyxumia χορηγήθηκε 
με σουλφονυλουρία μόνο, 
συμπτωματική υπογλυκαιμία 

εμφανίστηκε σε ποσοστό 22,7% των ασθενών που ελάμβαναν λιξισενατίδη έναντι 15,2% εκείνων με placebo (7,5% απόλυτη διαφορά). Όταν το Lyxumia 
χορηγήθηκε με σουλφονυλουρία και βασική ινσουλίνη, συμπτωματική υπογλυκαιμία εμφανίστηκε σε ποσοστό 47,2% των ασθενών που ελάμβαναν 
λιξισενατίδη σε σύγκριση με το 21,6% που αντιμετωπίζονταν με placebo (25,6% απόλυτη διαφορά).
Συνολικά, καθ’ όλη τη διάρκεια της αγωγής στις ελεγχόμενες με placebo μελέτες φάσης ΙΙΙ η συχνότητα εμφάνισης της σοβαρής συμπτωματικής 
υπογλυκαιμίας δεν ήταν συχνή (0,4% των ασθενών με λιξισενατίδη και 0,2% των ασθενών με placebo).
Διαταραχές του γαστρεντερικού
Ναυτία και έμετος ήταν οι πιο συχνές ανεπιθύμητες αντιδράσεις που αναφέρθηκαν κατά τη βασική περίοδο αγωγής των 24 εβδομάδων. Η συχνότητα 
εμφάνισης της ναυτίας ήταν υψηλότερη στην ομάδα της λιξισενατίδης (26,1%) σε σύγκριση με την ομάδα placebo (6,2%) και η συχνότητα εμφάνισης 
του έμετου ήταν υψηλότερη στην ομάδα της λιξισενατίδης (10,5%) έναντι της ομάδας placebo (1,8%). Ήταν κυρίως ήπιας μορφής και παροδικές και 
παρουσιάστηκαν κατά τις 3 πρώτες εβδομάδες από την έναρξη της αγωγής. Στη συνέχεια, μειώθηκαν προοδευτικά κατά τις επόμενες εβδομάδες.
Αντιδράσεις της θέσης ένεσης
Αντιδράσεις της θέσης ένεσης αναφέρθηκαν στο 3,9% των ασθενών που έλαβαν Lyxumia, ενώ παρατηρήθηκαν σε ποσοστό 1,4% των ασθενών που 
έλαβαν placebo κατά τη βασική περίοδο αγωγής των 24 εβδομάδων. Η πλειονότητα των αντιδράσεων ήταν ήπιας μορφής σε ένταση και συνήθως δεν 
κατέληγαν σε διακοπή της αγωγής.
Ανοσογονικότητα 
Ανάλογα με τις δυνητικά ανοσογονικές ιδιότητες των πρωτεϊνικών ή των πεπτιδικών φαρμακευτικών προϊόντων, οι ασθενείς μετά από θεραπεία με Lyxumia 
μπορεί να αναπτύξουν αντισώματα έναντι της λιξισενατίδης και στο τέλος της βασικής περιόδου αγωγής των 24 εβδομάδων σε ελεγχόμενες με  placebo 
μελέτες, ποσοστό 69,8% των ασθενών υπό λιξισενατίδη ανέπτυξαν θετικό τίτλο αντισωμάτων. Το ποσοστό των ασθενών που ανέπτυξαν θετικό τίτλο 
αντισωμάτων ήταν παρόμοιο στο τέλος της συνολικής περιόδου αγωγής των 76 εβδομάδων. Στο τέλος της βασικής περιόδου αγωγής των 24 εβδομάδων, 
ποσοστό 32,2% των ασθενών που είχαν εμφανίσει θετικό τίτλο αντισωμάτων είχαν επίπεδα αντισωμάτων πάνω από το κατώτερο όριο ποσοτικοποίησης και 
στο τέλος της συνολικής περιόδου αγωγής των 76 εβδομάδων, ποσοστό 44,7% των ασθενών εμφάνισαν επίπεδα αντισωμάτων πάνω από το κατώτερο όριο 
ποσοτικοποίησης. Μετά από τη διακοπή της αγωγής, λίγοι ασθενείς που ανέπτυξαν θετικούς τίτλους αντισωμάτων παρακολουθήθηκαν για την κατάσταση 
των αντισωμάτων. Το ποσοστό μειώθηκε κατά 90% περίπου εντός 3 μηνών και 30% μετά από 6 μήνες ή αργότερα. 
Η μεταβολή στη γλυκοζυλιωμένη αιμοσφαιρίνη (HbA

1c
) από την έναρξη ήταν παρόμοια ανεξάρτητα από τους τίτλους αντισωμάτων (θετικοί ή αρνητικοί). Από 

τους ασθενείς που έλαβαν λιξισενατίδη μετά από μέτρηση της HbA
1c

, ποσοστό 79,3% είχαν είτε αρνητικούς τίτλους αντισωμάτων ή τα επίπεδα αντισωμάτων 
ήταν κάτω από το κατώτερο όριο ποσοτικοποίησης ενώ το υπόλοιπο 20,7% των ασθενών είχαν ποσοτικοποιημένα επίπεδα αντισωμάτων. Στην υποκατηγορία 
των ασθενών (5,2%) με τα υψηλότερα επίπεδα αντισωμάτων, η μέση βελτίωση της HbA

1c 
κατά την 24η και την 76η εβδομάδα 

 
ήταν εντός κλινικά σημαντικού 

εύρους. Ωστόσο, υπήρχε διακύμανση στη γλυκαιμική ανταπόκριση, ενώ ποσοστό 1,9% δεν παρουσίασε μείωση της HbA
1c

. 
Ο τίτλος αντισωμάτων (θετικός ή αρνητικός) δεν είναι αναμενόμενος της μείωσης της HbA

1c
 για τον κάθε μεμονωμένο ασθενή.

Δεν υπήρξε διαφορά στο συνολικό προφίλ ασφάλειας των ασθενών ανεξάρτητα από τους τίτλους αντισωμάτων, με εξαίρεση την αύξηση της συχνότητας 
των αντιδράσεων της θέσης ένεσης (4,7% για τους ασθενείς με θετικό τίτλο αντισωμάτων σε σύγκριση με ποσοστό 2,5% των ασθενών με αρνητικό τίτλο 
αντισωμάτων καθ’ όλη τη διάρκεια της αγωγής). Η πλειονότητα των αντιδράσεων της θέσης ένεσης ήταν ήπιας μορφής, ανεξάρτητα από τους τίτλους 
αντισωμάτων.
Δεν προέκυψε διασταυρούμενη αντίδραση μεταξύ του εγγενούς γλυκαγόνου ή των ενδογενών GLP-1.
Αλλεργικές αντιδράσεις
Αλλεργικές αντιδράσεις, δυνητικά σχετιζόμενες με τη λιξισενατίδη (όπως αναφυλακτική αντίδραση, αγγειοοίδημα και κνίδωση) αναφέρθηκαν σε ποσοστό 
0,4% των ασθενών με λιξισενατίδη ενώ αλλεργικές αντιδράσεις ενδεχομένως σχετιζόμενες με το placebo  παρουσιάστηκαν σε ποσοστό μικρότερο του 
0,1% των ασθενών κατά τη βασική περίοδο αγωγής των 24 εβδομάδων.
Αναφυλακτικές αντιδράσεις αναφέρθηκαν σε ποσοστό 0,2% των ασθενών που έλαβαν λιξισενατίδη έναντι καμιάς στην ομάδα placebo. Οι περισσότερες 
από αυτές τις αλλεργικές αντιδράσεις που αναφέρθηκαν ήταν ήπιες ως προς την ένταση.
Μία περίπτωση αναφυλακτοειδούς αντίδρασης αναφέρθηκε κατά τις κλινικές μελέτες με τη λιξισενατίδη.
Καρδιακός ρυθμός
Σε μια μελέτη υγιών εθελοντών, παρατηρήθηκε προσωρινή αύξηση του καρδιακού ρυθμού μετά από χορήγηση 20 mcg λιξισενατίδης. Καρδιακές 
αρρυθμίες, ειδικότερα ταχυκαρδία (0,8% έναντι <0,1%) και αίσθημα παλμών (1,5% έναντι 0,8%) αναφέρθηκαν σε ασθενείς με λιξισενατίδη σε σύγκριση 
με τους ασθενείς που αντιμετωπίζονταν με placebo.
Διακοπή του φαρμάκου 
Το ποσοστό διακοπής της αγωγής λόγω ανεπιθύμητων ενεργειών ήταν 7,4% για τους ασθενείς που έλαβαν Lyxumia έναντι 3,2% για την ομάδα placebo 
κατά τη βασική περίοδο αγωγής των 24 εβδομάδων. Οι πιο συχνές ανεπιθύμητες αντιδράσεις που οδήγησαν σε διακοπή της αγωγής στην ομάδα 
λιξισενατίδης ήταν ναυτία (3,1%) και έμετος (1,2%).
Αναφορά πιθανολογούμενων ανεπιθύμητων ενεργειών
Η αναφορά πιθανολογούμενων ανεπιθύμητων ενεργειών μετά από τη χορήγηση άδειας κυκλοφορίας του φαρμακευτικού προϊόντος είναι σημαντική. 
Επιτρέπει τη συνεχή παρακολούθηση της σχέσης οφέλους-κινδύνου του φαρμακευτικού προϊόντος. Ζητείται από τους επαγγελματίες του τομέα της 
υγειονομικής περίθαλψης να αναφέρουν οποιεσδήποτε πιθανολογούμενες ανεπιθύμητες ενέργειες μέσω του εθνικού συστήματος αναφοράς:
Εθνικός Οργανισμός Φαρμάκων
Μεσογείων 284
GR-15562 Χολαργός, Αθήνα
Τηλ: + 30 21 32040380/337
Φαξ: + 30 21 06549585 
Ιστότοπος: http://www.eof.gr
4.9 Υπερδοσολογία

διάρκειας 13 εβδομάδων. Παρατηρήθηκε αυξημένο ποσοστό διαταραχών του γαστρεντερικού. 
Σε περίπτωση υπερδοσολογίας, πρέπει να αρχίζει κατάλληλη υποστηρικτική θεραπεία σύμφωνα με τα κλινικά σημεία και συμπτώματα του ασθενούς, ενώ η 
δόση της λιξισενατίδης πρέπει να μειωθεί στη δόση που έχει χορηγηθεί. 
5. ΦΑΡΜΑΚΟΛΟΓΙΚΕΣ ΙΔΙΟΤΗΤΕΣ
5.1 Φαρμακοδυναμικές ιδιότητες
Φαρμακοθεραπευτική κατηγορία: Άλλα φάρμακα για τη μείωση του σακχάρου του αίματος, εξαιρουμένων των ινσουλινών, κωδικός ATC: A10BX10.
Μηχανισμός δράσης
Η λιξισενατίδη είναι ένας εκλεκτικός αγωνιστής του υποδοχέα του GLP-1. Ο υποδοχέας του GLP-1 είναι ο στόχος του εγγενούς GLP-1, μια ενδογενής 

ορμόνη ινκρετίνη που ενισχύει την γλυκοζοεξαρτώμενη έκκριση ινσουλίνης από τα β-κύτταρα του παγκρέατος. 
Η δράση της λιξισενατίδης συντελείται μέσω ειδικής αλληλεπίδρασης με τους υποδοχείς του GLP-1, η οποία οδηγεί σε αύξηση της ενδοκυττάριας 
κυκλικής μονοφωσφορικής αδενοσίνης (cAMP). Η λιξισενατίδη διεγείρει την έκκριση ινσουλίνης όταν αυξάνουν τα επίπεδα γλυκόζης αίματος αλλά όχι 
σε νορμογλυκαιμία, γεγονός που περιορίζει τον κίνδυνο υπογλυκαιμίας. Ταυτόχρονα, καταστέλλεται η έκκριση γλυκαγόνης. Σε περίπτωση υπογλυκαιμίας 
διατηρείται ο μηχανισμός διάσωσης της έκκρισης γλυκαγόνης.  
Η λιξισενατίδη επιβραδύνει τη γαστρική κένωση και συνεπώς μειώνει το ρυθμό με τον οποίο η γλυκόζη που προσλαμβάνεται με την τροφή εμφανίζεται 
στην κυκλοφορία. 
Φαρμακοδυναμικές επιδράσεις
Όταν η λιξισενατίδη χορηγείται εφάπαξ ημερησίως, βελτιώνει το γλυκαιμικό έλεγχο μειώνοντας άμεσα και παρατεταμένα τις συγκεντρώσεις τόσο της 
μεταγευματικής γλυκόζης όσο και της γλυκόζης νηστείας σε ασθενείς με διαβήτη τύπου 2. 
Η εν λόγω δράση στη μεταγευματική γλυκόζη επιβεβαιώθηκε σε μια μελέτη, διάρκειας 4 εβδομάδων έναντι λιραγλουτίδης σε δόση των 1,8 mg εφάπαξ την 
ημέρα. Η μείωση από τη βασική τιμή στην AUC

0:30-4:30 ώρες
 της γλυκόζης στο πλάσμα μετά από ένα γεύμα ελέγχου ήταν: -227.25 *mg/dl (-12,61 h*mmol/l) 

στην ομάδα λιξισενατίδης και -72.83 *mg/dl (-4,04 h*mmol/l) στην ομάδα λιραγλουτίδης. 
Κλινική αποτελεσματικότητα και ασφάλεια 
Η επίδραση του Lyxumia στο γλυκαιμικό έλεγχο αξιολογήθηκε σε 6 τυχαιοποιημένες, διπλά-τυφλές, ελεγχόμενες με placebo κλινικές μελέτες και σε μία 
τυχαιοποιημένη, ανοικτά επισημασμένη μελέτη ελεγχόμενη με το δραστικό έναντι της εξενατίδης. 
Σε αυτές τις μελέτες περιελήφθησαν 3.825 ασθενείς με διαβήτη τύπου 2 (2.445 ασθενείς τυχαιοποιήθηκαν στη λιξισενατίδη), 48,2% άνδρες και 51,8% 
γυναίκες.
768 άτομα (447 τυχαιοποιήθηκαν στη λιξισενατίδη) ήταν ηλικίας ≥65 ετών και 103 άτομα (57 τυχαιοποιήθηκαν στη λιξισενατίδη) ήταν ηλικίας ≥75 ετών.
Κατά την ολοκλήρωση των μελετών φάσης III, παρατηρήθηκε ότι ποσοστό μεγαλύτερο από 90% των ασθενών ήταν σε θέση να παραμείνουν στην εφάπαξ 
ημερήσια δόση συντήρησης των 20  Lyxumia στο τέλος της βασικής περιόδου αγωγής των 24 εβδομάδων.
• Γλυκαιμικός έλεγχος
Προσθήκη θεραπείας συνδυασμού με από του στόματος αντιδιαβητικά
 Το Lyxumia σε συνδυασμό με μετφορμίνη, σουλφονυλουρία, πιογλιταζόνη ή συνδυασμό αυτών των παραγόντων έδειξε στατιστικά σημαντικές μειώσεις 
στη HbA

1c
, στα επίπεδα γλυκόζης νηστείας στο πλάσμα και στη μεταγευματική γλυκόζη 2 ωρών μετά από ένα γεύμα ελέγχου σε σύγκριση με το placebo 

στο τέλος της βασικής περιόδου αγωγής των 24 εβδομάδων (πίνακες 2 και 3). Η μείωση της ΗbA
1c

 ήταν σημαντική με την εφάπαξ ημερήσια χορήγηση, 
είτε χορηγείται το πρωί είτε το βράδυ.
Η συγκεκριμένη δράση της HbA

1c 
ήταν

 
συνεχής σε μακροχρόνιες μελέτες έως και 76 εβδομάδων.

Αγωγή με προσθήκη μόνο της μετφορμίνης 

7,99
-0,92

47,4

90,30
-2,63

8,03
-0,42

24,1

87,86
-1,63

Πρωί
 (N= 255) 

8,07
-0,87

43,0

90,14
-2,01

Βράδυ
(N= 255) 

8,07
-0,75

40,6

89,01
-2,02

8,02
-0,38

22,0

90,40
-1,64

Μετφορμίνη ως είδος αγωγής 

20 mcg λιξισενατίδης
(N= 160)

20 mcg  λιξισενατίδηςPlacebo
(N= 159)

Placebo
(N= 170)

Μέση τιμή HbA1c (%)
 Κατά την έναρξη
 LS μέση αλλαγή από  
 την έναρξη
Ασθενείς (%) που 
πέτυχαν HbA1c <7%
Μέσο βάρος σώματος (kg)
 Κατά την έναρξη
 LS μέση αλλαγή από  
 την έναρξη

Σε μια μελέτη ελεγχόμενη με το 
δραστικό, το Lyxumia χορηγούμενο 
εφάπαξ ημερησίως έδειξε μια 
μείωση της HbA1c κατά -0,79% 
σε σύγκριση με -0,96% με 
την εξενατίδη, χορηγούμενη 2 
φορές την ημέρα στο τέλος της 
βασικής περιόδου αγωγής των 
24 εβδομάδων με μέση διαφορά 
αγωγής 0,17% (95% CI: 0,033, 
0,297) και σε ένα ίδιο ποσοστό 
ασθενών επιτεύχθηκε τιμή HbA1c 
μικρότερη από 7% στην ομάδα της 
λιξισενατίδης (48,5%) και στην 
ομάδα της εξενατίδης (49,8%).  
Το ποσοστό εμφάνισης της ναυτίας 
ήταν 24,5% στην ομάδα της 

  οτ εμ ησιρκγύσ εσ ςηδίτανεσιξιλ

χορηγούμενη 2 φορές ημερησίως 
και η συχνότητα της συμπτωματικής 
υπογλυκαιμίας με τη λιξισενατίδη 

ήταν 2,5% κατά τη διάρκεια της βασικής περιόδου αγωγής των 24 εβδομάδων σε σύγκριση με 7,9% στην ομάδα εξενατίδης.

Στην αγωγή προσθήκη σουλφονυλουρίας μόνο ή σε συνδυασμό με μετφορμίνη

8,28
-0,85

36,4

82,58
-1,76

8,22
-0,10

13,5

84,52
-0,93

Σουλφονυλουρία ως είδος αγωγής με ή χωρίς μετφορμίνη

20 mcg λιξισενατίδης (N= 570) Placebo (N= 286)
Μέση τιμή HbA1c (%)
 Κατά την έναρξη
 LS μέση αλλαγή από  
 την έναρξη
Ασθενείς (%) που 
πέτυχαν HbA1c <7%
Μέσο βάρος σώματος (kg)
 Κατά την έναρξη
 LS μέση αλλαγή από  
 την έναρξη

Προσθήκη στην αγωγή με 
πιογλιταζόνη μόνο ή σε συνδυασμό 
με μετφορμίνη
Σε μια κλινική μελέτη, η προσθήκη 
λιξισενατίδης μαζί με πιογλιταζόνη 
με ή χωρίς μετφορμίνη, σε ασθενείς 
που δεν ρυθμίστηκαν ικανοποιητικά 
με πιογλιταζόνη, οδήγησε σε 
μείωση της HbA

1c 
κατά 0,90% 

από την
 
αρχική τιμή σε σύγκριση 

με μείωση κατά 0,34% από την 
αρχική τιμή στην ομάδα placebo 
κατά το τέλος της βασικής περιόδου 
αγωγής των 24 εβδομάδων. Κατά 
το τέλος της βασικής περιόδου 
αγωγής των 24 εβδομάδων, στο 
52,3% των ασθενών με λιξισενατίδη 
επιτεύχθηκε τιμή HbA

1c 
μικρότερη 

από 7% έναντι 26,4% στην ομάδα 
 
placebo. 

Κατά τη βασική περίοδο αγωγής των 24 εβδομάδων, αναφέρθηκε ναυτία στο 23,5% της ομάδας λιξισενατίδης σε σύγκριση με το 10,6% της ομάδας 
placebo και συμπτωματική υπογλυκαιμία αναφέρθηκε σε ποσοστό 3,4% των ασθενών με λιξισενατίδη έναντι του 1,2% των ασθενών με placebo.
 Προσθήκη στην αγωγή συνδυασμού με βασική ινσουλίνη 
Το Lyxumia χορηγούμενο με τη βασική ινσουλίνη μόνο ή σε συνδυασμό με βασική ινσουλίνη και μετφορμίνη ή σε συνδυασμό με βασική ινσουλίνη και 
σουλφονυλουρία είχε ως αποτέλεσμα στατιστικά σημαντικές μειώσεις της HbA

1c
 και στη μεταγευματική γλυκόζη 2 ωρών μετά από ένα γεύμα ελέγχου σε 

σύγκριση με το placebo. 

8,39
-0,74

28,3

3,06
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-5,62

87,39
-1,80

8,38
-0,38

12,0

 3,2

57,65
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89,11
-0,52

8,53
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35,6

2,94

24,87
-1,39

65,99
-0,38

8,53
0,11

5,2

3,01

24,11
-0,11

65,60
0,06

Βασική ινσουλίνη ως είδος της αγωγής
Μόνη ή σε συνδυασμό με μετφορμίνη

Βασική ινσουλίνη ως είδος της αγωγής
Μόνη ή σε συνδυασμό με σουλφονυλουρία* 

20 mcg 
λιξισενατίδης

(N= 327)

Placebo
(N= 166)

20 mcg 
λιξισενατίδης

(N= 154)

Placebo
(N= 157)

Μέση τιμή HbA1c (%)
 Κατά την έναρξη
 LS μέση αλλαγή από  
 την έναρξη
Ασθενείς (%) που 
πέτυχαν HbA1c <7%
Μέση διάρκεια αγωγής 
με βασική ινσουλίνη 
κατά την έναρξη (έτη)
Μέση μεταβολή στη 
δόση της βασικής 
ινσουλίνης (U)
 Κατά την έναρξη
 LS μέση αλλαγή από  
 την έναρξη
Μέσο βάρος σώματος (kg)
 Κατά την έναρξη
 LS μέση αλλαγή από  
 την έναρξη

* Διεξήχθη σε ασιατικό πληθυσμό
Διεξήχθη μια κλινική μελέτη 
σε πρωτοθεραπευόμενους με 
ινσουλίνη ασθενείς, ανεπαρκώς 
ρυθμισθέντες σε από του στόματος 
αντιδιαβητικούς παράγοντες. Η 
μελέτη αυτή αποτελείτο από μια 
δοκιμαστική περίοδο 12 εβδομάδων 
με εισαγωγή και τιτλοποίηση της 
ινσουλίνης glargine και μια περίοδο 
αγωγής 24 εβδομάδων κατά τη 
διάρκεια της οποίας οι ασθενείς 
λάμβαναν είτε λιξισενατίδη 
είτε placebo σε συνδυασμό με 
ινσουλίνη glargine και μετφορμίνη 
με ή χωρίς θειαζολιδινεδιόνες. Κατά 
τη διάρκεια αυτής της περιόδου 
η ινσουλίνη glargine τιτλοποιείτο 
συνεχώς.
Κατά τη διάρκεια της δοκιμαστικής 
περιόδου των 12 εβδομάδων, η 
προσθήκη και η τιτλοποίηση της 
ινσουλίνης glargine οδήγησε 
σε μείωση της HbA1c κατά 1% 
περίπου. Η προσθήκη λιξισενατίδης 
προκάλεσε σημαντικά μεγαλύτερη 
μείωση της HbA1c κατά 0,71% 
στην ομάδα της λιξισενατίδης σε 
σύγκριση με 0,40% στην ομάδα 
placebo. Κατά το τέλος της περιόδου 
αγωγής των 24 εβδομάδων, σε 
ποσοστό 56,3% των ασθενών 
με λιξισενατίδη επιτεύχθηκε τιμή 
HbA1c μικρότερη από 7% έναντι 

38,5% στην ομάδα  placebo.
Κατά τη διάρκεια της περιόδου αγωγής των 24 εβδομάδων, 22,4% των ασθενών με λιξισενατίδη ανέφεραν κατ’ ελάχιστο ένα επεισόδιο συμπτωματικής 
υπογλυκαιμίας έναντι ποσοστού 13,5% στην ομάδα placebo. Η συχνότητα υπογλυκαιμίας αυξήθηκε κυρίως στην ομάδα λιξισενατίδης κατά τις πρώτες 6 
εβδομάδες της αγωγής και στη συνέχεια ήταν παρόμοια με εκείνη της ομάδας placebo.
• Γλυκόζη νηστείας στο πλάσμα
Οι μειώσεις στη γλυκόζη νηστείας στο πλάσμα που επιτεύχθηκαν με την αγωγή Lyxumia κυμάνθηκαν μεταξύ 0,42 /l και 1,19 /l (7,6 έως 

mg/dl) από την έναρξη έως το τέλος της βασικής περιόδου αγωγής των 24 εβδομάδων σε μελέτες ελεγχόμενες με placebo. 
• Μεταγευματική γλυκόζη
Η αγωγή με το Lyxumia κατέληξε σε μειώσεις της μεταγευματικής γλυκόζης 2 ωρών μετά από το γεύμα ελέγχου, στατιστικά ανώτερες έναντι του placebo, 
ανεξάρτητα από το είδος της αγωγής. 
Οι μειώσεις με το Lyxumia κυμάνθηκαν μεταξύ 4,51 και 7,96 /l mg/dl) από την έναρξη έως το τέλος της βασικής περιόδου αγωγής 
των 24 εβδομάδων σε όλες τις μελέτες όπου έγινε μέτρηση της μεταγευματικής γλυκόζης. Ποσοστό 26,2% έως 46,8% των ασθενών είχαν μεταγευματική 
γλυκόζη 2 ωρών κάτω από 7,8 /l mg/dl).
• Σωματικό βάρος
Η αγωγή με Lyxumia σε συνδυασμό με μετφορμίνη ή/και σουλφονυλουρία είχε ως αποτέλεσμα τη συνεχή μεταβολή του σωματικού βάρους από την έναρξη 
σε όλες τις ελεγχόμενες μελέτες, σε εύρος που κυμάνθηκε από -1,76  έως -2,96  στο τέλος της βασικής περιόδου αγωγής των 24 εβδομάδων. 
Η μεταβολή του σωματικού βάρους από την έναρξη σε εύρος που κυμάνθηκε από -0,38  έως -1,80  παρατηρήθηκε επίσης σε ασθενείς με λιξισενατίδη 
που ελάμβαναν σταθερή δόση βασικής ινσουλίνης μόνο ή σε συνδυασμό με μετφορμίνη ή σουλφονυλουρία. 
Σε ασθενείς που άρχισαν πρόσφατα ινσουλίνη, το σωματικό βάρος παρέμεινε σχεδόν αμετάβλητο στην ομάδα λιξισενατίδης, ενώ φάνηκε κάποια αύξηση 
στην ομάδα placebo.
Η μείωση του σωματικού βάρους παρέμεινε σταθερή σε μακροχρόνιες μελέτες έως και 76 εβδομάδων.
Η μείωση του σωματικού βάρους είναι ανεξάρτητη από την εμφάνιση της ναυτίας και του εμέτου.
• Λειτουργία β-κυττάρων
Οι κλινικές μελέτες με το Lyxumia έδειξαν βελτίωση της λειτουργίας των β-κυττάρων, με βάση μετρήσεις όπως ο υπολογισμός του μοντέλου ομοιόστασης 
για τη λειτουργία β-κυττάρων (HOMA-β). 
Αποκατάσταση της πρώτης φάσης έκκρισης ινσουλίνης και βελτίωση της δεύτερης φάσης έκκρισης ινσουλίνης σε απάντηση μιας ενδοφλέβιας χορήγησης 

bolus γλυκόζης καταδείχθηκε σε ασθενείς με διαβήτη τύπου 2 (n=20) μετά από εφάπαξ δόση Lyxumia.
• Εκτίμηση του καρδιαγγειακού
Δεν εντοπίστηκε αύξηση στο μέσο καρδιακό ρυθμό σε ασθενείς με διαβήτη τύπου 2 σε όλες τις ελεγχόμενες με placebo μελέτες φάσης ΙΙΙ.
Στις ελεγχόμενες με placebo μελέτες φάσης ΙΙΙ παρατηρήθηκε μέση μείωση της συστολικής και της διαστολικής αρτηριακής πίεσης έως και 2,1  
και έως 1,5 , αντίστοιχα. 
Μια μετα-ανάλυση όλων των καρδιαγγειακών συμβαμάτων που εκτιμήθηκαν ανεξάρτητα (καρδιαγγειακός θάνατος, μη θανατηφόρο έμφραγμα του 
μυοκαρδίου, μη θανατηφόρο εγκεφαλικό επεισόδιο, εισαγωγή σε νοσοκομείο για ασταθή στηθάγχη, νοσηλεία για καρδιακή ανεπάρκεια και επέμβαση 
επαναγγείωσης στεφανιαίων), από τις 8 ελεγχόμενες με placebo μελέτες φάσης ΙΙΙ, στις οποίες περιλαμβάνονταν 2.673 διαβητικοί ασθενείς τύπου 2 και 
αντιμετωπίστηκαν με λιξισενατίδη και 1.448 ασθενείς που ελάμβαναν placebo, έδειξαν αναλογία κινδύνου 1,03 (95% διάστημα εμπιστοσύνης 0,64, 1,66) 
για τη λιξισενατίδη έναντι του placebo.
Ο αριθμός των συμβαμάτων στις κλινικές μελέτες ήταν μικρός (1,9% για τους ασθενείς που ελάμβαναν λιξισενατίδη και 1,8% για τους ασθενείς που 
αντιμετωπίζονταν με placebo), αποκλείοντας τα οριστικά αποτελέσματα. Η συχνότητα των μεμονωμένων συμβαμάτων από το καρδιαγγειακό (λιξισενατίδη 
έναντι placebo) ήταν: καρδιαγγειακός θάνατος (0,3% έναντι 0,3%), μη θανατηφόρο έμφραγμα του μυοκαρδίου (0,4% έναντι 0,4%), μη θανατηφόρο 
εγκεφαλικό επεισόδιο (0,7% έναντι 0,4%), εισαγωγή σε νοσοκομείο για ασταθή στηθάγχη (μηδέν έναντι 0,1%), νοσηλεία για καρδιακή ανεπάρκεια (0,1% 
έναντι μηδέν) και επέμβαση επαναγγείωσης στεφανιαίων (0,7% έναντι 1%).
Παιδιατρικός πληθυσμός
Ο Ευρωπαϊκός Οργανισμός Φαρμάκων έχει δώσει αναβολή από την υποχρέωση υποβολής των αποτελεσμάτων που προέρχονται από μελέτες με το 
Lyxumia σε μία ή περισσότερες υποκατηγορίες του παιδιατρικού πληθυσμού με σακχαρώδη διαβήτη τύπου 2 (βλέπε παράγραφο 4.2 για πληροφορίες 
σχετικά με την παιδιατρική χρήση). 
5.2 Φαρμακοκινητικές ιδιότητες
Απορρόφηση
Μετά την υποδόρια χορήγηση σε ασθενείς με διαβήτη τύπου 2, ο ρυθμός απορρόφησης της λιξισενατίδης είναι ταχύς και δεν επηρεάζεται από τη δόση 
που χορηγήθηκε. Ανεξάρτητα από τη δόση και κατά πόσο η λιξισενατίδη χορηγήθηκε ως εφάπαξ ή με πολλαπλές δόσεις, η μέση t

max
 είναι 1 έως 3,5 ώρες 

σε ασθενείς με διαβήτη τύπου 2. Δεν υπάρχουν κλινικά σχετικές διαφορές στο ρυθμό απορρόφησης όταν η λιξισενατίδη χορηγείται υποδόρια στην κοιλιά, 
στο μηρό ή στο βραχίονα.
Κατανομή
Η λιξισενατίδη εμφανίζει μέτριο επίπεδο δέσμευσης (55%) με τις ανθρώπινες πρωτεΐνες.
Ο φαινομενικός όγκος κατανομής μετά από υποδόρια χορήγηση της λιξισενατίδης (Vz/F) είναι περίπου 100 l. 
Βιομετασχηματισμός και αποβολή
Η λιξισενατίδη, ως πεπτίδιο, αποβάλλεται μέσω της σπειραματικής διήθησης, ακολουθούμενη από σωληναριακή επαναπορρόφηση και επακόλουθη 
μεταβολική αποδόμηση, καταλήγοντας σε μικρότερα πεπτίδια και αμινοξέα, που εισάγονται εκ νέου στο μεταβολισμό των πρωτεϊνών.
Μετά από χορήγηση επαναλαμβανόμενων δόσεων σε ασθενείς με διαβήτη τύπου 2, ο μέσος τελικός χρόνος ημίσειας ζωής ήταν 3 ώρες περίπου και η μέση 
φαινομενική κάθαρση (CL/F) ήταν περίπου 35 l/ώρα.
Ειδικοί πληθυσμοί
Ασθενείς με νεφρική δυσλειτουργία
Δεν υπήρξαν σημαντικές διαφορές στις μέσες τιμές C

max
 και AUC της λιξισενατίδης μεταξύ των ατόμων με φυσιολογική νεφρική λειτουργία και των ατόμων 

με ήπια νεφρική δυσλειτουργία (κάθαρση κρεατινίνης υπολογισμένη με βάση τον τύπο του Cockcroft-Gault 50-80 ml/min). Σε άτομα με μέτρια νεφρική 
δυσλειτουργία (κάθαρση κρεατινίνης 30-50 ml/min), η AUC παρουσίασε αύξηση κατά 24% ενώ σε άτομα με σοβαρού βαθμού νεφρική δυσλειτουργία 
(κάθαρση κρεατινίνης 15-30 ml/min), η AUC αυξήθηκε κατά 46%. 
Ασθενείς με ηπατική ανεπάρκεια
Καθώς η λιξισενατίδη απεκκρίνεται κυρίως από το νεφρό, δεν έχει πραγματοποιηθεί φαρμακοκινητική μελέτη σε ασθενείς με οξεία ή χρόνια ηπατική 
ανεπάρκεια. Η ηπατική δυσλειτουργία δεν αναμένεται να επηρεάσει τη φαρμακοκινητική της λιξισενατίδης. 
Φύλο
Το φύλο δεν έχει κλινικά σημαντική επίδραση στη φαρμακοκινητική της λιξισενατίδης. 
Φυλή
Η εθνική προέλευση δεν είχε κλινικά σημαντική επίδραση στη φαρμακοκινητική της λιξισενατίδης με βάση τα αποτελέσματα φαρμακοκινητικών μελετών 
σε Καυκάσιους, Ιαπωνέζους και Κινέζους. 
Ηλικιωμένοι 
H ηλικία δεν έχει κλινικά σημαντική επίδραση στη φαρμακοκινητική της λιξισενατίδης. Σε μία φαρμακοκινητική μελέτη σε ηλικιωμένα άτομα χωρίς διαβήτη, 
η χορήγηση 20 mcg λιξισενατίδης είχε ως αποτέλεσμα μια μέση αύξηση στην AUC της λιξισενατίδης κατά 29% σε ηλικιωμένο πληθυσμό (11 άτομα ηλικίας 
μεταξύ 65 και 74 ετών και 7 άτομα ηλικίας ≥75 ετών) σε σύγκριση με 18 άτομα ηλικίας 18 έως 45 ετών, που πιθανόν σχετίζεται με τη μειωμένη νεφρική 
λειτουργία στην ομάδα των ηλικιωμένων.
Σωματικό βάρος
Το σωματικό βάρος δεν έχει κλινικά σημαντική επίδραση στην AUC της λιξισενατίδης. 
5.3 Προκλινικά δεδομένα για την ασφάλεια
Τα μη κλινικά δεδομένα δεν αποκαλύπτουν ιδιαίτερο κίνδυνο για τον άνθρωπο με βάση τις συμβατικές μελέτες φαρμακολογικής ασφάλειας και τοξικότητας.
Σε μελέτες καρκινογένεσης, διάρκειας 2 ετών, με υποδόρια χορήγηση, εντοπίστηκαν μη θανατηφόροι όγκοι στα C-κύτταρα του θυρεοειδούς σε αρουραίους 
και ποντικούς και θεωρείται ότι προκαλούνται από ένα μη γονοτοξικό μηχανισμό που συντελείται μέσω του υποδοχέα του GLP-1, στον οποίο είναι ιδιαίτερα 
ευαίσθητα τα τρωκτικά. Υπερπλασία και αδένωμα στα C-κύτταρα φάνηκε με όλες τις δόσεις σε αρουραίους ενώ δεν ήταν δυνατό να οριστεί το επίπεδο της μη 
παρατηρηθείσας ανεπιθύμητης ενέργειας (NOAEL). Στα ποντίκια, αυτά τα αποτελέσματα συνέβησαν σε αναλογία έκθεσης πάνω από 9,3 φορές σε σύγκριση 
με την έκθεση στη θεραπευτική δόση που θα είχε στον άνθρωπο. Δεν παρατηρήθηκε καρκίνωμα στα C-κύτταρα σε ποντίκια, ενώ καρκίνωμα στα C-κύτταρα 
εμφανίστηκε σε αρουραίους με περίπου 900πλάσια σχέση έκθεσης σε σύγκριση με τη θεραπευτική δόση για τον άνθρωπο. Σε μια μελέτη καρκινογένεσης 
με υποδόρια χορήγηση σε ποντίκια, διάρκειας 2 ετών, παρατηρήθηκαν 3 περιπτώσεις αδενοκαρκινώματος στο ενδομήτριο στην ομάδα της μέσης δόσης με 
στατιστικά σημαντική αύξηση, που αντιστοιχεί σε αναλογία έκθεσης 97 φορές. Δεν καταδείχθηκε δράση σε σχέση με την αγωγή. 
Μελέτες σε ζώα δεν έχουν δείξει άμεσες επιβλαβείς επιδράσεις στη γονιμότητα των αρρένων και των θηλέων αρουραίων.
Αναστρέψιμες βλάβες των όρχεων και της επιδιδυμίδας παρατηρήθηκαν σε σκύλους που ελάμβαναν λιξισενατίδη. Δεν παρουσιάστηκε κάποια επίπτωση 
σχετιζόμενη με τη σπερματογένεση σε υγιείς άνδρες. 
Σε μελέτες για την εμβρυϊκή ανάπτυξη, στους αρουραίους παρατηρήθηκαν δυσπλασίες, επιβράδυνση της ανάπτυξης, επιβράδυνση της οστεοποίησης και 
σκελετικές μεταβολές με όλες τις δόσεις (πενταπλάσια αναλογία έκθεσης σε σύγκριση με την έκθεση για τον άνθρωπο) και στα κουνέλια σε μεγάλες δόσεις 
λιξισενατίδης (αναλογία έκθεσης 32 φορές περισσότερο έναντι της έκθεσης για τον άνθρωπο). Και στα δύο είδη υπήρξε ελαφράς μορφής τοξικότητα για 
τη μητέρα, αποτελούμενη από μικρή κατανάλωση τροφής και μειωμένο σωματικό βάρος. Η νεογνική ανάπτυξη μειώθηκε στους άρρενες αρουραίους που 
εκτέθηκαν σε υψηλές δόσεις λιξισενατίδης κατά την τελευταία φάση της κύησης και το θηλασμό, με ελαφρώς αυξημένη θνητότητα που παρατηρήθηκε 
στους απογόνους. 
6. ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΕΣ ΠΛΗΡΟΦΟΡΙΕΣ
6.1 Κατάλογος εκδόχων
Γλυκερόλη 85%
Τριυδρικό οξικό νάτριο
Μεθειονίνη
Μετακρεσόλη
Υδροχλωρικό οξύ (για ρύθμιση του pH)
Διάλυμα υδροξειδίου του νατρίου (για ρύθμιση του pH)
Ύδωρ για ενέσιμα
6.2 Ασυμβατότητες
Ελλείψει μελετών σχετικά με τη συμβατότητα, το παρόν φαρμακευτικό προϊόν δεν πρέπει να αναμειγνύεται με άλλα φαρμακευτικά προϊόντα. 
6.3 Διάρκεια ζωής
2 χρόνια.
Μετά την πρώτη χρήση: 14 ημέρες
6.4 Ιδιαίτερες προφυλάξεις κατά τη φύλαξη του προϊόντος
Φυλάσσετε σε ψυγείο (2°C - 8°C).
Μην καταψύχετε. 
Να διατηρείται μακριά από τα τοιχώματα του καταψύκτη. 
Μετά την πρώτη χρήση 
Φυλάσσετε σε θερμοκρασία μικρότερη των 30°C. Μην καταψύχετε. 
Να μη φυλάσσεται έχοντας προσαρτημένη τη βελόνα. Αφήστε το καπάκι πάνω στην πένα για να προστατεύεται από το φως.
6.5 Φύση και συστατικά του περιέκτη 
Γυάλινο φυσίγγιο, τύπου I με ελαστικό έμβολο (βρωμοβουτυλίου), στεγανοποιημένα πώματα (αλουμινίου) με ενσωματωμένους στεγανοποιημένους δίσκους σφράγισης (ελαστικό 
από βρωμοβουτύλιο στην επιφάνεια του προϊόντος και πολυϊσοπρένιο στην εξωτερική επιφάνεια).  
Κάθε φυσίγγιο είναι συναρμολογημένο μέσα σε συσκευή τύπου πένας μίας χρήσης. 
Κάθε βυσσινί προγεμισμένη συσκευή τύπου πένας περιέχει 3 ml διαλύματος, που αποδίδει 14 δόσεις των 20 mcg. 
Lyxumia 20 μικρογραμμάρια ενέσιμο διάλυμα: Συσκευασίες που περιέχουν 1, 2 και 6 βυσσινί προγεμισμένες συσκευές τύπου πένας.
Μπορεί να μην κυκλοφορούν όλες οι συσκευασίες.
Συσκευασία έναρξης της αγωγής
Γυάλινο φυσίγγιο, τύπου I με ελαστικό έμβολο (βρωμοβουτυλίου), στεγανοποιημένα πώματα (αλουμινίου) με ενσωματωμένους στεγανοποιημένους δίσκους σφράγισης (ελαστικό 
από βρωμοβουτύλιο στην επιφάνεια του προϊόντος και πολυϊσοπρένιο στην εξωτερική επιφάνεια).  
Κάθε φυσίγγιο είναι συναρμολογημένο μέσα σε συσκευή τύπου πένας μίας χρήσης. 

ας Lyxumia 20 mcg.

Κάθε βυσσινί προγεμισμένη συσκευή τύπου πένας περιέχει 3 ml διαλύματος, που αποδίδει 14 δόσεις των 20 mcg.
6.6 Ιδιαίτερες προφυλάξεις απόρριψης και άλλος χειρισμός 
Το Lyxumia δεν πρέπει να χρησιμοποιείται εφόσον έχει καταψυχθεί.
Το Lyxumia μπορεί να χρησιμοποιηθεί με βελόνες για συσκευή τύπου πένας, μίας χρήσης, πάχους 29 έως 32 gauge. Οι βελόνες για τη συσκευή τύπου πένας δεν περιλαμβάνονται.
Ο ασθενής πρέπει να καθοδηγείται να απορρίπτει τη βελόνα μετά από κάθε χρήση σύμφωνα με τις κατά τόπους απαιτήσεις και να φυλάσσει τη συσκευή τύπου πένας χωρίς να 
είναι προσαρτημένη η βελόνα. Αυτό βοηθά στην αποφυγή μόλυνσης και ενδεχόμενης απόφραξης της βελόνας. Η συσκευή τύπου πένας πρέπει να χρησιμοποιείται μόνο από 
έναν ασθενή.
Κάθε αχρησιμοποίητο φαρμακευτικό προϊόν ή υπόλειμμα πρέπει να απορρίπτεται σύμφωνα με τις κατά τόπους ισχύουσες σχετικές διατάξεις.
7. ΚΑΤΟΧΟΣ ΤΗΣ ΑΔΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ
sanofi-aventis groupe
54, rue La Boétie
F – 75008 Paris
Γαλλία
8. ΑΡΙΘΜΟΣ(ΟΙ) ΑΔΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ 
Lyxumia 20 μικρογραμμάρια ενέσιμο διάλυμα: 
EU/1/12/811/002 (1 προγεμισμένη συσκευή τύπου πένας)
EU/1/12/811/003 (2 προγεμισμένες συσκευές τύπου πένας)
EU/1/12/811/004 (6 προγεμισμένες συσκευές τύπου πένας)
Συσκευασία έναρξης της αγωγής
EU/1/12/811/005 (1 προγεμισμένη συσκευή τύπου πένας + 1 προγεμισμένη συσκευή τύπου πένας)
9. ΗΜΕΡΟΜΗΝΙΑ ΠΡΩΤΗΣ ΕΓΚΡΙΣΗΣ/ΑΝΑΝΕΩΣΗΣ ΤΗΣ ΑΔΕΙΑΣ
Ημερομηνία πρώτης έγκρισης: 01 Φεβρουαρίου 2013
10. ΗΜΕΡΟΜΗΝΙΑ ΑΝΑΘΕΩΡΗΣΗΣ ΤΟΥ ΚΕΙΜΕΝΟΥ
06/2014
Λεπτομερή πληροφοριακά στοιχεία για το παρόν φαρμακευτικό προϊόν είναι διαθέσιμα στον δικτυακό τόπο του Ευρωπαϊκού Οργανισμού Φαρμάκων: http://www.ema.europa.eu.
Συσκευασία έναρξης αγωγής:
1 πράσινη προγεμισμένη συσκευή τύπου πένας που περιέχει 3 ml διαλύματος, για 14 δόσεις των 10 mcg & 1 βυσσινί προγεμισμένη συσκευή τύπου πένας που περιέχει 3 ml 
διαλύματος, που αποδίδει 14 δόσεις των 20 mcg (ΛΤ: 120,66€).
Συσκευασία συντήρησης της αγωγής: 2 βυσσινί προγεμισμένες συσκευές τύπου πένας. Κάθε μια περιέχει 3 ml διαλύματος, που αποδίδει 14 δόσεις των 20 mcg (ΛΤ: 120,66€).
Για περισσότερες πληροφορίες απευθυνθείτε στο επιστημονικό τμήμα της Sanofi.
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Σε μια 24 εβδομάδων μελέτη ανοιχτής επισήμανσης, η λιξισενατίδη χορηγούμενη πριν από το κύριο γεύμα της ημέρας ήταν μη κατώτερη από τη 
λιξισενατίδη χορηγούμενη πριν από το πρωινό αναφορικά με τη μείωση της HbA1c (μέση μεταβολή LS από την αρχική μέτρηση: -0,65% έναντι -0,74%). 
Παρόμοιες μειώσεις της HbA1c παρατηρήθηκαν ανεξάρτητα από το ποιο γεύμα ήταν το κύριο γεύμα (πρωινό, μεσημεριανό ή βραδινό). Στο τέλος της 
μελέτης, 43,6% (στην ομάδα του κυρίως γεύματος) και 42,8% (στην ομάδα του πρωινού) των ασθενών πέτυχαν HbA1c μικρότερη του 7%. Ναυτία 
αναφέρθηκε σε 14,7% και 15,5% των ασθενών και συμπτωματική υπογλυκαιμία σε 5,8% και 2,2% των ασθενών, της ομάδας του κυρίου γεύματος και της 
ομάδας του πρωινού, αντίστοιχα. 



1η Τελετή Αποφοίτησης της Σχολής Μοριακής Ιατρικής 
Κύπρου του Ινστιτούτου Νευρολογίας και Γενετικής Κύπρου

Πραγματοποιήθηκε με μεγάλη επιτυ-
χία στο Συνεδριακό Κέντρο Φιλοξε-
νία, στη Λευκωσία, την Πέμπτη 30η

Οκτωβρίου 2014 η 1η τελετή αποφοίτησης
της μεταπτυχιακής Σχολής Μοριακής Ιατρι-
κής Κύπρου (ΣΜΙΚ), του Ινστιτούτου Νευ-
ρολογίας και Γενετικής Κύπρου (ΙΝΓΚ).
Την εκδήλωση τίμησαν με την παρουσία
τους οι Υπουργοί Παιδείας Δρ. Κώστας
Καδής και Υγείας Δρ. Φίλιππος Πατσαλής. 
Συνολικά απονεμήθηκαν 37 πτυχία επιπέ-
δου Μάστερ: 20 στον κλάδο της Ιατρικής
Γενετικής και 17 στον κλάδο της Μοριακής
Ιατρικής. 

Στην ομιλία του ο Αναπληρωτής Γενικός
Διευθυντής της ΣΜΙΚ, Καθηγητής Λεωνίδας
Φυλακτού, ανέφερε πως με τη λειτουργία
της Σχολής Μοριακής Ιατρικής Κύπρου,
ολοκληρώθηκε και επίσημα, το τρίπτυχο
υπηρεσίες-έρευνα-εκπαίδευση του Ινστι-
τούτου Νευρολογίας και Γενετικής Κύπρου,
μοντέλο μοναδικό και άκρως πετυχημένο
για τη χώρα  μας. Η ίδρυση της  Σχολής Μο-
ριακής Ιατρικής Κύπρου, ήταν η ολοκλή-
ρωση μιας επίμονης προσπάθειας για
προσφορά εκπαίδευσης υψηλού ποιοτικού
επιπέδου, εξασφαλίζοντας στους απόφοι-
τους της Σχολής, την επιστημονική και
επαγγελματική σταδιοδρομία τους στην
Κύπρο και στο εξωτερικό. Ο Καθ. Φυλακτού
αποχαιρέτησε τους απόφοιτους της Σχολής
Μοριακής Ιατρικής Κύπρου, συγχαίροντας
τους για την επιτυχία τους, με την ευχή για
κάθε πρόοδο στη μετέπειτα σταδιοδρομία
τους, σημειώνοντας πως η σημερινή ημέρα
είναι η σημαντικότερη στην ακαδημαϊκή
τους πορεία.

Ο Κοσμήτορας της Σχολής, Καθ. Κυριά-
κος Κυριάκου, με τη σειρά του ευχαρί-
στησε τους φοιτητές που επέλεξαν τη ΣΜΙΚ
για τη μεταπτυχιακή τους εκπαίδευση. Υπο-
γράμμισε τη σημασία της επιλογής αυτής
αφού η Σχολή έχει θεμελιωθεί στη μακρό-
χρονη πορεία του Ινστιτούτου Νευρολο-
γίας και Γενετικής Κύπρου στους τομείς της
έρευνας, των ιατρικών υπηρεσιών και της
συνεργασίας με τοπικά καθώς και διεθνή
κέντρα υγείας και εκπαίδευσης.

Κατά τη διάρκεια της Τελετής βραβεύθη-
καν από τον Υπουργό Παιδείας Δρ. Κώστα
Καδή οι ακόλουθοι  φοιτητές: 

Αριστούχοι Διδακτορικοί φοιτητές -
Άννα Κεραυνού (2012-13) και Κωνσταντί-
νος Λουκαρή (2013-14)

Αριστούχοι Μεταπτυχιακοί φοιτητές -
Μαρίνος Φωτιάδης (2012-13) και Olga No-
vokhatskaya (2013-14).

Στην εκδήλωση τιμήθηκαν και οι ακό-
λουθοι χορηγοί της Σχολής Μοριακής Ια-
τρικής Κύπρου, τους οποίους
ευχαριστούμε θερμά για τη στήριξη και την
κοινωνική τους υπευθυνότητα, συμβάλ-
λοντας έμπρακτα στην ανάπτυξη της ιατρι-
κής έρευνας:

• Ίδρυμα Α.Γ. Λεβέντη
• Τράπεζα Eurobank
• Όμιλος Ελληνικής Τράπεζας
• ΟΠΑΠ Κύπρου

Ιδιαίτερη στιγμή της Τελετής αποτέλεσε
η ορκωμοσία των φοιτητών. Απευθυνόμε-
νος στους απόφοιτους, ο Καθ. Φυλακτού

υπογράμμισε τη σημασία της ορκωμοσίας
λέγοντας: «Ο όρκος της Σχολής Μοριακής
Ιατρικής Κύπρου ενώνει τη δύναμη των
αξιών του Ινστιτούτου με το χρέος της επι-
στημονικής κοινότητας να εργάζεται ακα-
τάπαυστα για το καλό της ανθρωπότητας.
Στο επίκεντρο όλων των δραστηριοτήτων
του Ινστιτούτου – έρευνα – υπηρεσίες – εκ-
παίδευση – βρίσκεται και θα βρίσκεται
πάντοτε ο άνθρωπος. Η απόκτηση της γνώ-
σης είναι συνυφασμένη με το αίσθημα της
ευθύνης προς την κοινωνία, προς τους
ασθενείς και προς τον συνάνθρωπο».

Η Σχολή Μοριακής Ιατρικής Κύπρου
προσφέρει πλήρως αξιολογημένα μεταπτυ-
χιακά προγράμματα σπουδών, επιπέδου
Μάστερ και Διδακτορικού, στους κλάδους
της Μοριακής Ιατρικής και Ιατρικής Γενετι-
κής. Επιπρόσθετα, από το Σεπτέμβριο του
2015, θα προσφέρονται και μεταπτυχιακά
προγράμματα σπουδών στους κλάδους
της Νευροεπιστήμης και της Βιοιατρικής
Έρευνας. Για περισσότερες πληροφορίες
στο 22392840 και στην ιστοσελίδα της
Σχολής www.cing.ac.cy/csmm/
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MENARINI HELLAS Α.Ε.
ΑΝ. ΔΑΜΒΕΡΓΗ 7, 10445 ΑΘΗΝΑ, ΤΗΛ.: 210/8316.111-13, FAX: 210/8317.343, E-MAIL: menarini@otenet.gr

KYPROPHARM LTD
ΑΡΕΩΣ 4, ΛΑΤΣΙΑ 2234, ΛΕΥΚΩΣΙΑ, ΤΗΛ.: 22434699, FAX: 22438043
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