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MNEPIAHYH TON XAPAKTHPIZTIKQON TOY ITPOIONTOX



1. ONOMAZIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Busulfan Fresenius Kabi 6 mg/ml, coumoxvouévo diddlvpa yio mapackent] SleAdUATog Tpog £yxuon

2. ITOIOTIKH KAI IIOXOTIKH XYNOEXH

‘Eva. ml cupmokvopévou dtodlvpatog tepiéyet 6 mg Bovoovredvng (60 mg o 10 ml).
Metd v apaioon: 1ml dtadvpatog mepiéyet 0,5 Mg PovcovAPAVNG.

Mo tov T pn KatdAoyo Tov exdoywVv, BA. Tapdypapo 6.1.

3. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H

ZOUTUKVOLEVO OEAVLO Y10 TAPAGKELT SLOADOTOS TPOG Eyyvon (oTeipo Tukvd dtdAlvpa).
Awoyéc, dypopo Tokvo SteAvua.

4. KAINIKEX TAHPO®OPIEX
4.1 OepanevTikég evoeitelg

H Boveovripdvn akorlovBobduevn and ™ yoprynon kukiopmoeauidng (BuCy2) evdsikvutar wg
Bepaneio TposTolaciog TP omd T GLUPATIKY LETAUOGYKEVCT| OLLOTOMTIKMV TPOYOVIKMV
rxuttdpov (MAIIK) ce evijlikeg acBeveig, 0Tav 0 cuvivacuds Bewpeiton 1 KaAvtepn dabéoiun
EMAOYT.

H Bovcoviedvn petd amod tn yopnynon @rovdapafivng (FB) evdeikvutor og Bepaneio
TPOETOAGTOG TPV OO TN UETAUOGYEVGT] AUOTONTIK®Y TpoyoviKav Kuttdpav (MAITIK) ce
eviMKeg aobeveic mov eivat vVIOYRHPLOL yio Evo, oYU TpogTolpaciog uetmpévng évraong (RIC).

H Bovcoviedvn akorovBovpevn amd tn yopnynon kukhoemopapiong (BuCy4) 1 uekoaridvng
(BuMel) gvéeikvutan o¢ Bepameio mpoeTolaciog Tpty omd T cOUPATIKY HETAUOGKEVON
QLULOTIOUTIKAOV TTPOYOVIKMV KVTTAP®V G ToLdlaTpikovg acheveic.

4.2 Aocoloyio kKol TpéTOg Yopnynong

H Bovcoviedvn mpénet va yopnyeital vd v enonteio €vOg 10Tpol Tov dtabéTel pnelpia o
Oepaneio TpoETOUAGIOG TPV OO UETAUOCYEVCT| OLUOTOUTIKAV TPOYOVIKMY KUTTAPMV.

H Bovcoviedvn yopnyeital Tpv omd T LETAHOCYEVGT ALULOTOUTIKAOV TPOYOVIKMOV KLTTAP®V
(MAIIK).

Aocoloyia

H poveovipadvy o aovévaoud pe kokAopwaopouion i ueApolavn
2 eViAIKeS

H ocvvietdpevn 6661 Kot 10 60G0A0YIKO Gynua. siva:

- 0,8 mg/kg copatikod Bapovg (EB) fovcovriedvng oe &yyvon 600 wpmv, kGbe 6 dpeg emti 4
Sradoyikég nUEPES Yo évo cOVoAo 16 docemv,

- axoAoVBOVHEVO amd TN YOPNYNON KUKAOQ®G@OidNg 60mg/Kg/muépa emi 2 NUEPES, apYOUEVNG
TOVAdYIOTOV 24 MDpEG HETA Ao TN Yopnynon g 16™ d6ong Bovcovipdvng (BAéne Tapdypapo
4.5).

Toudiozpixoc tinBvouoc (0 éwc 17 etwdv)
H ovviotdpevn 86om g POLGOLVAQAVNG £ival W KOTOTEP®:




[Hopdv copatikd Bapog (kg) Adon Bovcoviedavng (ma/kg)
<9 1,0
9 émg <16 1,2
16 éw¢ 23 1,1
> 23 émg 34 0,95
>34 0,8

axoAovBobevn omod:

- 4 xdKhovg tov 50 mg/kg copotikod Bapovg kukhopmopouiong (BuCy4) 1

- ulayopiynon 140 mg/m? uehparévng (BuMel)

aPYOUEVIG TOVAAYIGTOV 24 MG PETA amd TN yopnynon g 16" d6ong Bovsovipdvng (PAEre
napdypapo 4.5).

H Bovcoviedvn yopnyeitatl og &yyvon dvo wpadv kdbe 6 dpeg kot enil 4 cuveyOLEVES NUEPES YA EVaL
oVVOAO 16 80cEmV TPV OO TN YOPYNOT| TNG KUKAOQ®GOAUIONG 1 TNG LEAQOAGVNC KoL TN
GLUPOTIKY] LETOUOGYEVGT OULOTOTIK®Y TPOYoVIKOV Kuttdpav (MAIIK).

Hliouévor aobeveic

Acbeveig pe nlkio peyarvtepn tov 50 etov (n= 23) vroPfAnOnkav enttuydg o€ Oepaneio pe
BovcovApdvn yopic Tpocappoyn g d6onc. Oumc, meplopiopéva dedopéva eivar dtabéoipa yio tnv
aGPaA xopnynomn g fovcovredvng o acbeveic dvo tav 60 eTdv. ZTOVE NAMKIOUEVOVG TPETEL VO,
ypMoLonoteital n idta 666m (PA. Tapdypago 5.2) TOV YPNCILOTOLELTAL Kol Y10, TOVS EVAALKES (< 50
ETOV).

H povoovipdvy oe oovovaoud ue plovdopafivy (FB)
2e evijlikeg
H ocvvietdpevn d6om Kot 10 0060A0YIKO Gynpa givat:
- @lovdopafivn xopnyoduevn og epdmal nuepncia £yxvon pag odpog oe doéon 30 mg/m? eni 5
ovvexOUeves NUEPEC N oe dOom 40 mg/m? eni 4 cuveyduEVES NUEPES.
- M PovcovApdavn Bo yopnyeitan o€ 660om 3,2 mMg/kg wg epamal nuepNoio £YXVON TPLOV ®PDOV
OUEC®G UETA TN EAOVSapafivn Yia 2 1 3 GUVEXOUEVEG NUEPEC.

Toudiazpixoc winBvouoc (0 éwc 17 stwv)
H aoopddeta kot 1 amotelecpatikdtnTa 100 oynuatog FB otov maidiatpikd mAnbuouo dev Exet
TeEKUNPLOOEL.

Hlxiwuévor agbeveic

Agv &yxel diepevvnBei n yoprynom tov oynuatog FB edicd oe nAikiopévoug acbeveic. Qotdc0,
neptocdTEpOL amd S00 acheveic nhikiag > 55 1@V avaépOnkay 6€ SNUOGIEVGELS LUE GYNLOTO
npoetopaciog FB, va eppovifouv amotelecatikotnTa OOt e veoTeEp®V 0obevav. Ag Bewmpeitat

amopaiTnTn 1 TPOGAUPLOYT TG SOCNC.

Toyboopror acBsveic

X eVIMKEC
Y1ou¢ Tayvoapkovg acbeveic, mpénet vo e&gtocbel n dlopudpemon ¢ docoroyiag pe Bacn To
TPOCAPUOGHUEVO 1O0VIKO cOUATIKO Bapog (TIXB).

To 1¥ovikd couatikd Bapoc (IZB) vroroyiletor w¢ akorlobbmg:
IZB avopeg (kg) = 50 + 0,91 x (byog e cm-152),
IZB yvvaikeg (kg) = 45 + 0,91 X (Vyog e cm-152).

To mpocappocpévo 1Wavikd copatikd Bapog (tIZB) vroAoyiletar wg akolovbwc:
nlZB = IBX + 0,25 X (mpoypatikd Bapog copotog - [XB).

2e maLooTpIKo wAnQvouo
AvT0 TO POPUAKEVTIKO TPOIOV € GUVICTATOL GE TAYVGOPKO T KOl EPNPoVS pe deikTtn
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copotikhc patac Bapog (kg)/(m?) > 30 kg/m? péypt va eivon Stodéoiuo emmiéov dedopéva.

Acobeveic ue veppixn averaprelo

Agv &povv die€ayBel pehétec oe aobevelg Le VEPPIKTN AVETAPKELL, MGTOCO, APOV 1| POVCOVAPAV
€xel PLETPLOL AMEKKPLON atd T 0VPX, OE GLVIGTATOL TPOTOTOINGT 0OGNG GE AV TOVS TOVG aoBevels.
Qo1660, cuvictdtol tpocoyn (PAére mapaypapovs 4.8 kot 5.2).

Aaobsveic ue nmatikn ovemapkeio,

H Bovcoviedvn dev éxet pedetn el oe acBevelg pe NIOTIKY AVETAPKELD.

ZuvieTtdton Tpoooyn, Winitepa 6Tovg acbeveig pe cofopn nrotikn averdapkela (PAETE Tapdypoapo
4.4).

Tpomog yoprnynong

H Bovoovipdvn givon yio evdo@AEPia ypnon.

Lpopvldéeig mov mpémel va AngpBodv Tpiv amo oV YEIPIGUO 1 TH XOPHYHOH TOV POPUOKEDTIKOD
TPOIoVTOG.

To pappakevTikd aVTd TPOIOV TPEMEL VO, apotdVETAL TPLY ard T Yopnynon. [lpénet va
gmTuyYaveTal TEMKN ovykévipmon nepinov 0,5 mg/ml Bovcsoviedvne. H Bovcoviedvn mpémnet va
yopnyeiton pe evooeAEPLa £yyvomn HECH KEVIPIKOD QAEPIKOL Kabetnpa.

Mo 0d1yieg oYeTIKA e TNV APOimGoT) TOV PUPUOKEVTIKOD TPOTOVTOG TPV 0o T Xopnynon, PA.
TapAypoPo 6.6.

H BovcovAipdvn dev mpénel va divetan e toyeio evooAépia Eveon epddov (bolus) 1 evéoeig oe
TEPLPEPIKEG PAEPEC.

‘O)ot o1 acbeveig Tpémet va Exovv vroPAnOel mponyovUEVmG € QUPLOKEVTIKT Oepameio pe
QVTIETIANTTIKG POPUAKEVTIKG TPOTOVTA, Y10 VO TPOANPO0HY oTTaG ol TOoV £YovV avapepbel e )
xPNoN VYNA®V d6ce®V BOVGOVAPAEVNC.

ZUVIGTATOL T} YOPYNOT OVTIETANTTIK®OV 12 dpeg TPV TN Yop1nyNct Tov POvGovAPAvNS £mg Kal 24
MDPEG UETA TNV TEAELTAIN YOPYNON TNC.

e peAéTeg pe EVIAIKEG Kot o€ TandlaTpikég pekétec, ol aobeveic EhaPav gite patvutoivn 1
Bevlodialeniveg mg Bepomeia Tpo@OAAENG Yo TOVG 6TacoVs. (PAETE Tapaypdpovg 4.4 kot 4.5).

[pw and v TpdN 8601 POVGOVAPAVNG TPEMEL VAL YopNyNOohV avTiepeTKd Kot va cuveyloBobv og
otabepd TPOYPULLLO, COUPOVA UE TNV EKACTOTE VOGOKOUEINKT TPOKTIKY, KATH TN YOPNyNo1 TG

4.3 Avtevoeigelg

YrepevaioOnoio 6t dpacTiky 0VGia 1| 6€ 0TOL0ONTOTE Od T EKOOYO TOV AVOPEPOVTOL GTNV
mopaypaeo 6.1.

Kvnon (BAéne mapdypago 4.6).
4.4 E101kég mpogidomonoelg kot apo@uidiers katd  ypion

H ovvénewn g Oepomeiog pe fovcovdedavn ot cuVIGTOUEVT 006 Kol oyfua. gival 1 vtovn
HVEALOKOTAGTOAN, TTOV ERPavVileTal 68 OAOVG TOLG aobeveis. Mmopel va avartuybel coPapn
KOKK10KVTTOpOTEVia, Opoufokvttaponevia, avaiio 1 0101060MmoTe GLVOVAGUOC ovTdV. Kotd
Oepameio ko péypt va enttevydel amokaTdoTaoN, TPETEL VO, TOPAKOAOLOOVVTOL GUYVE Ol YEVIKEC
e€etdoeic aipatog, GUUTEPIAAUPBOVOUEVOL TOL S1OPOPIKOD aPLBLOD AEVKOV OOGOAPImY Kot TOL
aptOpod opoTETAAI®DV.

[péner vo e€etacel | TPOPLAAKTIKNA N 1| EUTELPIKT XPNOT PAPUAK®OV KOTA TV AOUDEEDY
(Boktnplokdv, LOKNTINGIKOVY, TKOV) Yo THY TPOANYT KAl OVTILETOTICT TOV AOUOEE®MY KATH TV
ovdeTepoTEVIKT TEP1000. Omg evdelkvuTal 1LTPIKE, TPETEL VO EQAPUOGHEL VITOGTNPIKTIKY Oy®YN LE
QLUOTTETAALN Kot EpVOPA apocaipia, KoM Kot xpnoT ovéENTIKGOV Tapayovimy, OTmS O ToPaymV



diéyepong kokkiokvtTapwv (G-CSF).

2100¢ eviAikeg, 610 100% TV acbevav Tapatnpidnkay amdivtot optBpoi ovdetepopilwy <
0,5x10%I xotd pécov 6po 4 nuépeg HETA TN HETAUOGYEVGT KO amoKaTooTdOnkoy og 10 kot 13
HEPES KOTA LEGOV OpO LETE TO ALTOAOYO KOt TO AAAOYEVEG LOGYEL LA AVTIGTOLY®G (LEoT
ovdeTEPOTEVIKT| TEPI0O0G 6 Kot 9 NuEP®V avTIoTOlY®C). € 5-6 népeg Katd pécov 6po, ato 98% tmv
ac0evav mopatnpnnke Opoupoxvttopomevia (< 25x10%1 1 omoutodpevn peTéyyion aponetoAMwy).
>10 69% 1oV acbevdv TapoatnpnOnke avaio (cpooeapivn < 8,0 g/dl).

210V moudtatpikd TAnBucud, oto 100% twv acbevav mapoatnpinkay andivtol apduoi
ovdetepogirav < 0,5%10%I xotd pécov 6po 3 NuUEPES HETA TN HETAUOGYEVCT Ko SpKNoaV 5 Kat
18,5 nuépeg 6T0 ALTOAOYO Kot TO OALOYEVES LOGYEVLLOL OVTIOTOTYMG. ZTO TTOLdLA, ™
OpopBoxvrttaponevia (< 25x10%1 1 amontovpevn petdyyion oiponetarinv) mapatnpidnke oto 100%
tov aoBevov. Avapia (apooseorpivy < 8,0 g/dl) mapatnpndnke oto 100% tov acbevov.

Y& modd < 9 kg, n TopakorovBnen OepamenTIKOV GLYKEVIPHOOEDY TOL PUPUAKOV SIKOOAOYEITOL
fowg xatd mepinTmon, Wilaitepa o€ TAPA TOAD UiKpd Toudid Kot veoyvd (BA. mapdypago 5.2).

Ta kbtrapa g avapiog Fanconi tapovctdlovy vrepevaicdncio 6 S1AGTOVPOVUEVOLS TOPAYOVTES.
Yrdpyel meptoptopuévn KAVIKY eUmelpia e T xPNo”N ™S POVCOVAPAVIC MG GVGTATIKOD TOPAYOVTH.
pog Oepameiog TPOETOUAGIOG TPV A0 TN GVUPOTIKY LETOUOGYEVGN LLLOTOUTIKAOV TPOYOVIKMV
kuttapwv (HSCT) ota maudid pe avorpio Fanconi. Zuvenmg, | fovcovriedvn o npénet vo
YPTCULOTOLELTAL [LE TTPOGOYN OE QLTI TNV KaTnyopio acfevav.

Hratum avendprela

H Bovcoviedvn dev éxet pedetn el oe acbeveig pe nmotikn avendpkela. Epdcov 1 fovcoviedvn
petaforiletor kupimg dto. TNG NIOTIKNG 0000, CLVIGTATOL I1AITEPN TPOGOYT OTOV XPTCLLOTOIEITOL 1)
BovcovApdvn o€ acbeveig pe TPOHTAPYOVGH NTOTIKY AVETAPKELD, OLUITEPU GE OLTOVG UE cofapn
nratikn avendpkelo. Otav vroPdilovtal o€ aymyn avtoi ot acbeveic, cuvioTdtot vo
TOPUKOAOLOOVVTAL GUGTNUATIKA £0C Kot 28 MUEPEC PETE TN LETAUOGYELGT, Vi EYKALPT CViXVELGN
N7atoTo&IKOTNTAG, Ol TPAVEUULVAGES 0pOD, 1 OAKOAIKY POGEATACT Kot 1) OAEPLOpPivN.

H nrotwn) eAefo-amo@paktikt vOGOS glval [io SNUOVTIKY| EXUTAOKN TOv UTopel va cuUPEl KoTd )
duapkela g Oepameiag pe PovcovApdvr. Acbeveig mov giyav mponyovuévmg vToPAnOel o
axtvobepaneia, peyadvtepng Sibpkelag omd 1 iong pe Tpelg KOKAoVG ynueodepaneiog 1 Exovv
AGPeL TponyovUEVH LOGYEVILO TPOYOVIKADVY KUTTAP®V, UTopel va givarl avénuévou kivdovov (PAéme
mopaypapo 4.8).

YuvieTtdtot Tpoooyn OTav TPoNyoLUEVAGS (AydTtepo amd 72 mpeg) N TOVTOYXPOVA LE TN fOVCOVAQAVY
YPTCULOTOLEITOL TAPOUKETAUOAT), AOY® TOAVIC PEIONG TOV UETABOAIGUOD TG fOVGOVAPAVIC
(BAéme mapaypoeo 4.5).

Onwc mpoxdmtel amod Tig kKAVIKEG HEAETEG, KavEVOS 0oHEVIC eV EKONAWOCE KAPIOKO EMTOUATIGHO
N GAAN e101kn Kopdiakn to&ikdtrta oyeTlopevn pe tn fovcoviedvn. QoTt060, 1 KOPSIHKN
Aertovpyia Oa Tpémel va EAEYXETAL GLOTNIATIKA 6TOVG acBeveic Tov AapPfdvouy BovsovAPAvT
(PAéme mapaypoeo 4.8).

211¢ peréTeg pe T POVcoVAQAVT, ovapipOnKe 1 ELPAVIGT GLVIPOLOV 0EEING OVOTVEVGTIKNG
dvuoyépelog e eEEMEN G€ AVOTVEVGTIKN OVETAPKELD TTOV GYETILOTAV LE SLAUEST TVELLOVIKY Tveon,
o€ évav acbevi 0 omoiog kKatéAnEe, ympic Opmg va Ppebdel kapio caenc arttoroyio. Emimpdcbeta, n
BoveovApdvn pmopel vo TPOKAAEGEL TVELUOVIKT TOEIKOTN T, 1 om0l UTopEl va givar abpoleTiKy TG
dpdong GAA®V KUTTOPOTOEIKAOV TOPAYOVIWV. ZUVETNDC, TPEMEL VO SIVETOL TPOGOYN GE QLTI TNV
TVELUOVOLOYIKT TOPAUETPO, 1010iTEPA O aoOEVEIG e TPOYEVESTEPO 1GTOPIKO aKTIVOPoAiog oTO
uecobwpdxio 1 otov mvevpova (PAéne Tapdypago 4.8).

ZovioTdton TEPLodIKOg EAEYYOG TNG VEPPIKNG Aettovpyiag Katd tn Oepaneia pe tn fovcoviedvn
(BAéme mapaypo@o 4.8).



e Bepameia pe vyMAN 6601 Bovcovdedvng, Exovv avapepbel ornacpol. Idwaitepn Tpocoyn Ba
mpémel va dlvetan dtav yopnyeital n cuvicTduevn 6061 BovcovAPAVIG G€ AoBEVELS e 16TOPIKO
onacpmv. Ot acOeveig Ba mpémetl va Aapfavouy TANPT OVIIETANTTIKY TPOPOAOEN. Xe LEAETEG e
EVNAIKEC KOl e TTLd1d, To dEOUEVA e BOVGOVAPAVT EANPONGaY dTav YpnoipomomOnke
cuyyopnynon eite eawvvtoivng N Peviodalentvddv TpoPLAAKTIKE Y10 TOVG oTacHoVG. Ot EMOPACELS
AVTOV TOV AVTIETANTTIKOV QUPUAKOV GTI QUPULAKOKIVITIKT TN fOVGOVAQAVNG epguviBnKay GE
pio perétn edong 1. (PAéne mopdypago 4.5)

[Ipénel va e&nynBel otov acBevn o awénpévog kivovvog pag devtepng KakonBetag. Me Baomn ta
dedopéva otoug avBpmmoug, 1 fovcovdedvn £xel Ta&tvounel and v Aebvr Emitponn yio v
"‘Epevva otov Kapkivo (IARC) ¢ kapkivoyovo yua tov avBpwmro. O Tlaykdouiog Opyaviopog
Yyelag counépave GTL VILAPYEL AUTIOAOYIKT] GLGYETION HeTaly g ékBeomg atn fovcovApdvn Kot
Tov kapkivov. Ot acBeveic pe Aevyaipio vd aywyn pe OVCOVAPAVT AVOTTOGGOVY UPKETEG
KUTTOPOAOYIKEG AVOUUAIEG KOl KATO101 avarTOooovy kKapkivouato. H fovsovApdvn miotedeton 6Tt
glvar Aevyopoyovog,.

Tovipodtnto
H Bovcoviedvn purmopel va ennpedoet ) yovipdtnra. [V avtd, cuvictdtor ot dvdpeg vmod Oepamneio

pe PoucovAPAvVN Vo Uy TeEKVomolovv katd tn didpkeld tng Bepameiog Kot Emg &L pnveg and v
olokAnpwon g Oepaneiog kot va cupfoviedboviot yia T dSuvaTdTNTE KPVOYOVIKNG GUVTHPNONG
TOV omEPUOTOG TTPLY TN Oepameia, AOY® TG TOAVOTNTAG U AVASTPEYIUNG LEIDMONG TNE YOVILOTNTOG
mov opeileTon ot Bepameia pe fovsovApdvn. Kataotodn tng Asttovpyiog v mobnkdv Kot
apnvOppoLo LE EUUNVOTOVCIOKE GUUTTMOLOTO, OTTOVTOVTOL GUYVE GE TPO-EUUNVOTAVGLOKES
yovaikeg. H Ogpaneia pe fovooviedvn ce Tpo-epnPucd Kopitolo avacTEALEL TV ELPAVIOT] TG
eonPeiog A0y pun avdntuéng tov wodnkmv. Xe ayopo acbeveic Exovv avapepbel avikavotnra,
otepdtra, almooneppia Kot atpopio Opyewv. O dtwdvtng dpebviaketapion (DMA) eriong
umopei va peidoet ) yovipotnta. H DMA peidvel m yovipodtnta ot apcevikd kot Onivkd
TPOKTIKG (PAETE Topaypapovg 4.6 kat 5.3).

"Exovv avaeepbei nepimtdoeig Opoufmtikig ikpoayyelondelog HETE 0md HETAUOGYELCON
apomomtikav kuttapov (HCT), meprirappavouévav Boavammedpoy mepIoTaTIK®VY, 68 GYAUATA
TpoeToasiog VYNANG doong, ota omoia yopnynonke fovcovApavn g cuVOLAGUO e GAAN
Oepamneia

TPOETOLOGTOC.

4.5 AL Aemopacels pe Grho QUPRIKEVTIKG TPOIOVTA KoL AALES pOPPES allnAenmiopaong

Agv mpaypotomoOnioy edkég KMVIKEG SOKIUES Y10l Vo 0ELOA0YNCOVY TV OAANAETdpacn petald
evO0PAEPLOG POVGOVAPAVIG KO 1TPAKOVALOANG. XTIC ONUOCIEVUEVEG LEAETES IE EVAMIKEG,
avaQEPETAL OTL 1| YopNyno” rtpakovaloAng | uetpovidaloin o€ acbeveig mov Aapupavouy vyniég
d00e1g fovcovApavng, uropei va 0dNYNGEL o€ Letdpévn kdbapon e PovcsovAipdvng. Emiong,
VILAPYOLV ONUOGIEVUEVESG OVOPOPES TEPICTOTIKAOV AVENUEVOV EMTESWDV BOVGOVAPAVNG GTO TAAGLLA
petd amd yoprynon petpovidaloins. Ot acheveic mov Aapfdvouv Tovtdypova aywyn He
BovcovApdvn kat ttpakovaloAn 1 LeTpovidaloAn TpéneL Vo TapaKkoAoLOOVVTUL GTEVA Yo
CUUTTOUOTE TOEIKOTNTOG TNG BOVGOVAPAVNG.

Agv mopatnpnnie aAAnienidpacn 6tav 1 POLVGOLVAPAVT] GUVOLACTNKE LE PAOVKOVALOAN
(avTIKNTIOO1KOG TOPEYOVTaG).

O1 dNpocIELUEVEG HEAETEG OE EVIIAIKEG TTEPTYPAPOLY OTL 1 KETOPEMOOVT (AVOAYNTIKO) UTOpEL Vol
oyetiletan pe vynAdTEPQ Emimeda fovcovAeavng oto TAdoua. [ avtd cuvieTdton Wiaitepn
TPocoyn 6tav cuvoLALoVTOL 01 dVO AVTEC OLGIEC.

21006 EVAMIKEG, Yo To oyfuo BuCy2, éyetl avapepBei 6T1 T0 Ypovikd didotnpo peta&d g
TEAEVTOIOG YOPTYNONG POVGOVAPAVTG 0O TOV GTOUATOG KO TNE TPDTNG XOPYNONS
KUKAOPOGQAUIONG UTopel va exnpedcel Ty ovamtuén toéikotntoc. Metopuévn cuyvota
eupaviong Hratwkng @refo- Amoppaxtikig Nocov (HVOD) kot GAANG GYETIKNG [LE TO GYNLO
to&dtnrag Exel mopotnpndei og acbeveig dtav 10 pecodidotnua yopnynong neta&d g tehevtaiog



d60n¢ amd Tov GTOUATOC POVCOVAPAVIC KoL TNE TPMTNG 0GOS KUKAOPOGPAUIONG elval > 24 dpeg.

Agv vdpyetl kown petafoiikn) 060¢ petald e POVGOLAPAVNG KOl TS PAOVIAPOPivNG.

2100G EVAAIKEC, Yo To oyfuo FB, ot dnpocievpéveg Hedéteg dev avEéQepaV 0TOLOONTOTE apotaia
OAANAETIOPOOT) PUPUAKOV-QOPUAKOV HETAED TNG BOVCOVAPAVNS Kot AOVIAPAPiviG TOV
YopNyovvIOL EVOOQAEPLAL.

Ye moudtotpikod TAnbvopd, yua to oyfua BuMel éxst avapepbel 6t n yopriynon g peleoidvng
vopitepa tov 24 opdv omd v teAevTaio Yopnynor g and Tov 6TOUATOS BoVGoVAPAVIS, LTopEl
Vo ETNPeAoEL TNV avATTuén To&kdTnTag.

Avénoeig otnv ékbeom ot fovcoviedvn Exovv Tapatnpndel pe tavtdypovn yoprynon
BovsovApdvng kot depepactpdéne. O unyaviopds ovtng TG GAANAETIOpUoTG dEV £)EL
ATOGOPNVIOTEL TANPMG. ZVVIGTATOL 1] TOKTIKT TOPOKOAOVONGT| TOV GUYKEVIPOCE®VY TNG
BovcovApdvng oto mAdoua kat, e6v ypetdleTat, 1 Tpocapuoyn s d0omg TG Bovsoviedvng ot
acBeveic mov AapPdvovv 1 éxovv AaPet Tpocpata Bepaneia e dePepacPOEN.

"Eyel meprypogel 611 1 TOPpOKETAUOAN LELDVEL TOL EMIMEDD YAOVTAOELOVIG GTO CLLOL KOl GTOVG 1GTOVG
KOl KOTO GUVETELN UTOPEL VO, LELMGEL TNV KaBapon Bousovdedvng dTav xpnoLomotohvTol G
ouvovaoud (BAéne mapdypago 4.4).

e aoBeveig mov cLUETELYOV OTIC KAVIKES SOKIHEG TTOL £Yvay Pe TNV EVOoPAEPLa BovsovAMavT,
YOPNYRONKOV TPOPLANKTIKA Y10, TOVG CTAGHOVC gite @awvutoivn 1 Peviodialenivec (PAEme
mopdypoeo 4.2 ko 4.4).

H ocvotpatiki cuyyoprynon eawvvtoivng og acteveic mov Aapupdvovy vynir 66or omd Tov
GTONATOG BovsoVAPAVNG £xel avapepBel 6TL avEdvetl Tnv kdBapon TS PovcovApdvng, e&attiog TG
gvepyomoinong g yhovtafeldvng S tpaveeepdong, ov Kot oev €xel avapepbel kopio
aAAnAieniopaon otav Peviodialenives, Ommwg N dalemaun, khovaleraun 1 Aopalemdun, Exovv
ypnoomon el yio IpOANYN TOV CTAGUMV LE VYNAT 5001 fOVCOVAQAVG.

Kaopia évdeién emaywykng dpdong g eaivutoivig dev mapoatnpionke ota Sed0UEVa, TG
BoveovApdvng. Eywve po khvikn dokyn eaong | mpoxepévou vo, a&roloynbei n enidpaom g
Bepameiog TPoPVAAENS Y10 TOVG CTAGLOVG GTI| POPUAKOKIVITIKT TG EVOOPAEPLAS fOVGOVAPAVNG.
Y& auth T pehétn, 24 evilikeg aobeveic Edapav khovalemaun (0,025-0,03 mg/kg/muépa g
ouveyoueveg evOOQAEPLeG eyxDGELQ) G avTiemAnmTikn Ogpaneio kKot To. PK dedouéva avtdv Tov
acBevav cuykpidnkov pe 1oTopikd dedopéva mov cuALExInKay oe acbeveic Tov vrefAndncav ce
Bepaneia pe pavutoivn. H aviivon tov dedopévov péowm piog pedddov mAnbucpokng
QOPUOKOKIVITIKTG Oev £0e1&e kapia dlapopd oty Kabopon g evoopréPiag fovcoviedavng peta&d
g Oepameiog pe eatvotoivn kot e Oepaneiog pe kKhovalemaun Kot emopévag, enetedydnoay ot
id1ec exbéoelg otn fovcovAPAVN TOL TAAGLATOG OVESOPTHTMG TOV TVTOL TPOPLAAENS Y10 TOVG
omacLOVC.

Agv &gl avoeepbei kapio aAAnAenidpacn 6tav 1 PovcovAiedvn cuvovaletat pe ta SHT3
AVTIEPETIKA OGS OVOAVGETPOVN 1 YPAVIGETPOVY).

4.6 Tovipétnta, kdnen ko yarovyio
T'vvaikeg o€ avamapaymyikn nikiol

Ot yuvaikec 6€ avamopay®ytky] NAKIo TPETEL VO YPTGILOTOLOVY OTOTEAECUOTIKY AVTIGCOAANYT KOTA
T Suapkela g Oepameiag Kot £0¢ 6 punveg petd m Bepameia.

Eyxvpocivn
H petapdoyevon apomomtikdv tpoyovik®@y kuttaponv (MAIIK) avievdeikvotol oTig £ykboug,

GUVETMOG 1) OVCOVAPAVN AVTEVOEIKVLTAL KATA TNV £YKVUOGUVT. Meléteg o€ (Do Exovv deitet
avamapoy@ytkny ToEotnTa (pPpouikn Bvnodmta Ko ducpopeiss). (BAEne Tapdypapo 5.3).

Ag datiBevton 1 elvan Teplopiopéva Tol KAVIKG SedopéEVa OYETIKA LE TN (PNon BovcovApdvng 1
DMA c¢ €yxveg yovaikeg. 'Exyovv avapepBel Alyeg Tepimtddoelg GuYyeEvmV OVOUOAMV UE YOUNAN
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d60m amd ToL GTOLATOS BOVGOVAPAVTG, Ol 0TTOlEG dEV ATOdIdOVTAL ATAPALTHTO GTN SPACTIKT OVGia
Kol M €kBeom katd To Tpito Tpiunvo pmopel va oyetiletar pe petowpévn evéountpla avénon.

ONnAacpog
Elvar dyveoto edv n fovcoviedvn kot 1 DMA anexkpivovtol oto avBpodmivo ydha. Emeidn €xet

detyBel n MBavOTNTO KAPKIVOYEVESTG e TN POVGOVAPAVT G HEAETEG e avBpdTovg Kot (da, O
Onhaopog tpémet va drakomtetar katd tn Oepaneio pe fovcovipdvn.

Tovwétnro

H Bovcoviedvn kot DMA pmopodv va exnpedcovy T yoviprdTta 6Tov dvopa 1 T yuvaika.
YVVENMG, GLVICTATOL GTOV AVOPA VOl LNV TeKvOTolel KaTd T dbpkela TG Bepaneiog kot £m¢ 6 unveg
petd tn Bepameio kot vo evnuepwbei yio t duvatdTTe KPLOJUTHPNONG TOV CTEPUATOG TPV TN
Oepaneio AOYw mTOOvOTNTOG U ovaoTPEYIUNG OTEPOTNTOG (PAETE Tapdypoo 4.4).

4.7 Emdpéoseig otV IKavoTnTa 00171161S KO {EIPLOUOD UMY EVOV
Agv gpapudletat.
4.8 AvemO@opnreg evépysieg

ZHvoyn Tov TPOPik 0CPUAELNG

H povoovlpdvy oe ouvovaouo pe kokdopwopouion 1 uelpotavy

2TOVG EVIIMKEG

Ot TANPOPOPIEG Y10 TIG AVETIOVUNTES EVEPYEIEG TPOKVTTOLV 00 dVO KAWVIKEG dokipég (N=103) g
BovcovApdvng.

Yofapn To&dTNTO TOL CLUTEPILOUPAVEL TO OLUATOAOYIKO, NTOTIKO KO OVOTVEVGTIKO GUGTNA,
OepnOnKe MG AVOUEVOLEVT] GUVETELN TNG OY®YNG TPOETOLUAGIOG KoL TNG OladIKOCTNg
HeTapOayevonG. XNV To&KoTNnTo VTN cvuTEPIAaPaveTal Aoipmén Kot avtidpaon Eeviot
(GVHD) o710 pooyevua, to. omoio moapott dev fray Gpeca cuoyeTilOUEVA, HTaV 01 KOPIEG OUTIEG
VOoPOTNTOG Kol BvyNnoudTnTog, 1010iTEPO 0TV ETEPOAOYT LETAUOGKEVGT GLLOTTOUTIKGOY
TPOYOVIKAV KLTTAPOV.

A10T0p0YES TOV AIUOTOTIKOD KOl TOV AEUPIKOD GOOTHUATOG:

H pvelokataotolr| Kot 1 0vocoKaTaoTOAN NTav 01 EMBLUNTEG BEpameVTIKES OPACELS TNG AY®YNS
TPOETOLUAGING. XVVETMG, OAOL 01 acbevelc ekdNAmaay £vrovn Kuttapomevia: Agvkomevia 96%,
OpopPorvtropomevia 94% ko avarpio 88%. O pécog ypovos ekdNAwong ovdeteponeviag ftav 4
NUEPES T000 Yo ToVg acbeveic pe avTOAOYT 060 Kol 0VTOVG UE ETEPOLOYN peTapdoyevor. H péon
dudpkela ovdetepomeviog NTav 6 NUEPES Kal 9 MUEPES Y10 TOVG AGOEVEIS LE AVTOAOYT KO ETEPOAOYT
LETOUOCYEVOT AVTIGTOLYO.

A1070p0YES TOV AVOTOTONTIKOD GUOTHUOTOS:

Ta 6edopéva TG cuvVOTNTOG ELPAVIoTG 0&elag avtidopaong Tov Eeviotr (a-GVHD) oto pooyevpa
cLAAEYONKav ot pedétn OMC-BUS-4 (etepdroyn petopdoyevon) (n=61). Zvvoiwkd 11 acbeveig
(18%) exkdnAmwoav o&ela avtidpacn Tov EEVIGTH GTO LOGYEVHLO, €K TV onoimv 13% (8/61)
napovciocay Padud to&ikotntag I-11 eved 5% (3/61) Babuod to&dmrag -1V, Bpébnke de coPapn
o¢ 3 acBeveic. H ypovio avtiopacn tov Eeviot 610 pooyevua, avapépnke wg cofapnc Lopeng M
¢ attia Oavatov og 3 acbeveic.

Aowualeig ko Topacitwoeis:

To 39% tov acbevav (40/103) exdniwoav éva 1 Teplocdtepa enelcdO1n Aoiuwéng, and Ta omoin To
83% (33/40) kpibnkav wg nma 7 pétpro. H mvevpovia ntav Bavatneopog oto 1% (1/103) ko
amenTikn yo T {on 010 3% 1oV acdevav. Adleg Aopwméelg Oempndnkoav coPapég oto 3% Tov
acOevav. [Mupetdg avapépbnie oto 87% tov acbevdv kot nrav Nriog/uétplog oto 84% kot
coPopdc 610 3%. To 47% twv 0cbevadv ekdNA®aoe piyn, Ta omoia NTOV NG/ LETPLOG LOPPTS GTO
46% a1 coPapng Lopeng oto 1%.



A1aropoyéc Tov NIOTOS KoL TV YOAPOpwV:

15% tov ZoPapodv AvemBountwv Evepyeuwv (ZAE) nepilapfavoy nmotikn to&ikdtnTa.

H pieBoamoppaktikn vocog (PAN) eivar pio avayvopiopévn mbavn emmAokn tng Oepaneiog
nwpoeTolpaciog petd tn petapdoyevon. E& and toug 103 acheveic (6%) exdnimcov
orefoamoppaktiky voco. PAN napovoidednke 6to 8,2% (5/61) tov acbevav pe etepdroyn
petapooyevon (Bavameodpog o€ 2 acbeveic) kat oto 2,5% (1/42) towv acbevdv pe ovtdoroyn
petapdcyevorn. Eniong mapatnpndnkoav avénuévn yorepubpivn (N=3) kot avENUEVEG TPAVGAUIVAGES
(n=1). Avo and tovg avetép® TE00ePlg aobeveic pe coPfapd evpnuaTa NTAToTOEIKOTNTAG GTOV 0P
Nrav petasd Tov acbevav pe dtayvoouévn GAN.

A1070p0YES TOV AVOTTVEDTTIKOD GVOTHIATOS, TOV Bwpoxo kol Tov HecoOwpokiov.

2115 peréteg pe tn PoucovApdvn, Evag acBevig avéntuée Bavatneopo civdpopo ofeiog
AVOTTVEVGTIKNG SLOYEPELNG IE EEEMEN OE OVATTVEVLGTIKT AVETAPKELX OYETILOUEVT] LE O1ALEDT)
TVELLLOVIKT] tvOoT).

Houdiozpikoc tAnBvouoc

Ot TANpoPopieg Yo TIC AVETIBVUNTEG EVEPYELEG TPOEPYOVTOL OO TNV KAIVIKT LEAETN GE
madlaTpkovs acbeveic (N=55). ZoPapr| T0EKITNTA TOL TEPILAUPAVEL TO NTATIKO KoLl TO
AVOmVELCTIKO cVoTNO Be@pnOnke avapevouevn cuvéneld tng Bepomeiog TpoeTolaciag Kot TG
SLdIKAGI0G TNG LETAUOGYELONG,.

A10T0poyEC TOV AVOTOTOINTIKOD GUOTHUOTOS:

Ta dedopéva g cvuyvotnTag epedviong ofelag avtidpaong tov Egviot) oto pocyevpua (a-GVHD)
oLAAEXONKOY amd Tovg acbeveic e £tepOAoYT petapdoyevon (N=28). Zvvolikd 14 acbeveic (50%)
ekdniooav ofeio avtidpaon Tov Egviot 6to pocyevpa. H ocuyvotnta g o&eiog avtidpaong tov
Eeviot oto pooyevpa pe Badud to&ikdmrog I-11 frav 46,4% (13/28), evd pe Pabuod to&ikdtntog
- 1V ftav 3,6 % (1/28). H ypovia. avtidpact tov EEVIGTH 0TO LOCYEVUA, avapépOnke udvo dv
Nrav N artia Bavatov: évag acbevig mébave 13 punveg petd m petapdcsyevon.

Aowwéels ko Toapooitwoeig:
Aonéeig (emPefatopévn kot un enifePatopévn eumdpet ovdetepomevia) exkdnimae 10 89% twv
acBevav (49/55). Hrog/pétplog mupetdg avapépnke ato 76% twv acbevmv.

A10T0p0YES TOV HTATOS KOL TV YOINPOPOV:

Babpov 3 avénuéveg tpavoaptvaces avapépdnkay oto 24% tov achevov.

DreBoamoppaxtikny vocog (PAN) avapépOnke oto 15% (4/27) ko oto 7% (2/28) twv acbevav pe
aVTOAOYT Kal ETEPOLOYT pHeTapdGyEVOT avTtiotoyo. H piefoamoppaktiky vocog (PAN) wov
mapotnpRonke dev Nrav obte BavonEopoc 00Te GoPapn Kol VITAVOYDPNCE GE OAES TIG TEPUTTMGELS.

H Bovoovipdvy oe aovovaoud ue plovoopafivy (FB)

21006 evijhikeg

To mpopik aopdrelag g BovcsovApdvng 6tav cuvdvaletar pe pAovdapafivn (FB) éxel eEetachel pe
OVOOKOTNOT] TOV OVETIOOUNTOV EVEPYELDV TTOV AvOQEPONKAY GE ONUOGIEVUEVA SESOUEVE, OO KAIVIKEG
dokpég v to oynua RIC. Ttig pehéteg awtég, cuvorkd 1574 acbeveig éhapav FB g oyfua
npoetolpaciog petopévng évtaong (RIC) Tpv amd tn HETOUOGYELGT ALOTOUTIKOV TPOYOVIKDV
KLTTApOV.

H pvelokoataotoln Kot 1) 0vocoKaTaGTOAN NTaV 01 EMOVUNTEG OEPOTEVTIKEC SPAGEIC TOV GYNUATOS
TPOETOLUGIOG KOl CLUVETMG 0 BempnOnkay avemBOuntec evépyetec.

Ao leig kot mopacitwoeig:

H epgpdvion engicodiov Aoipuméng 1 1 ETOVEVEPYOTOINOT] EVKALPIOK®Y AOILOYOVAOV TOPOYOVIMV
AVTOVAKAG KUPI®MG TNV KOTAGTOGT] TOL (VOGOTOMTIKOD GLUGTIHHOTOS TOV acBeV TOv AdpPdvel oynpa
TPOETOLOGTOC.

O1 o cvyvég Aotumdelg avemBounteg evépyeleg rav enavevepyomoinon Kutrapopeyoroiod (CMV)
[ebpog: 30,7% - 80,0%], enavevepyomoinom lov Epstein-Barr (EBV) [e0pog: 2,3% - 61%],
Baktnplaxég Aouméerg [evpoc: 32,0% - 38,9%] kot 10yeveic AowdEeig [evpog: 1,3% - 17,2%].



A1aTopoyég Tov YaoTPEVTIEPIKOD.
H vymidtepn cvyvotnta vavtiog kot Epetov frav 59,1% kat n vymAdtepn cLYVOTNTO GTOUATITIONG
nrav 11%.

A10T0p0YES TV VEPPDV KL TWV 0DPOPOPOYV 00MV:

"Eyet vrovonBel 411 ta oynpato TPOETOAGiNG TOV TEPLEYOLY PAOLOaPUfivi) cuoyeTioTNKAV LE
VYNAOTEPT] GLYVOTITA EUPAVIOT|G EVKUPLOKDV AOUDEE®V PETA TN HETAHOGYEVOT eattiog Tng
OVOGOKOTAGTOATIKNG Opdiong tng provdapafivne. Oyiues apoppayikés kuotitideg mov eppavifovral
2 gfoopadeg petd tn petapdoyevon ivor mBavov va oyetiCovton pe 10yevi
Aoipwén/enavevepyonoinor. Avaeépnke apoppaytkn KuoTiTIdo GUUTEPIAAUPAVOUEVNS
ALLOPPAYIKNG KVGTITIONG TTOL TPOKOAEITOL amTd 10YEVT Aoipmén, og e0pog peta&d 16 % won 18,1%.

A1070p0YES TOV HTATOS KO TV YOINPOPOYV:
AvapépOnke prefoaroppoktikn vocos (PAN) e e0pog peta&d 3,9% ko 15,4%.

H Ovnopodmra mov oxetiCetan pe ) Ogpameio/Bvynopotra yopig vrotponny (TRM/NRM) mov
avaeépOnke uéypt v nuépa +100 petd ) petapdoyevon Exel emiong e&etacbel e avaokonnon TV
ONUOGIELUEVMV dESOUEVAV amd KAVIKES SoKIpEC. OempnOnkav wg Bdvatol Tov Ba propovcoay va
amodofovv oe devtepoyeveic avemBounteg evépyeteg petd amd MAIIK kot d¢ oyetilovtav pe tnv
VROTPOT/EEEMEN T®V VITOKEIUEV®V OUATOAOYIKGOV KOKONOEIDV.

O1 o ovyvég autieg tov avapepdpevov TRM/NRMS ftav Loipmén/onyoipia, avtidpacn
pooyevpotog évavtt Eeviot (GVHD), vevpovordbeieg Kol avendpkelo opyavov.

KatdAoyog avemBountov evepyeudv g Lopon TivoKo

O1 ouyvotteg Tpocdiopilovtal mg: modv cuyves (> 1/10), cuyvég (= 1/100, < 1/10), oyt cuyvég

(= 1/1.000, <1/100) § un yvwotég (dev pmopovv va. ektiunfodv pe Paon ta dabéoipa dedopeva). Ot
AVETOOUNTEG EVEPYELEC TTOV TPOEPYOVTAL OTO EPELVO, LIETA TNV KVKAOQOPIo TNV aryopd epgavifovtal
GTOVG TIVAKEG LLE CLYVOTNTO KU YVOOTEDY.

H povoovlpdvy oe ouvovaouo e kokdopwopouion 1 uelpotavy

Ot avemBOunTec evEPYELEC TOL OVaPEPONKAY GTOVG EVAAIKESG KOl GTOVG TOUSLOTPIKOVG aebeveic mg
MEPLOGOTEPEG TOV £VOG LELOVMOLUEVOD TEPLOTATIKOD KATOYPAPOVTOL KATOTEP® avi Katnyopio
0pYOVIKOY GLGTILLOTOG Kot cuyvoTNTa. Evtdg kdbe opuddag cuyvdtnrtag, ot avemBOUNTeG EVEPYELEG
napovctalovtol e oelpd ehivovcsag coPapodtnToc.

Kammyopia [ToAd cuyvéc 2uyvEc Oy ovyvég Mn yvootég
0pYaVIKOD
GUOGTNLOTOG
Aouadéeig kot Pwitida
TOPOCITOGELS Dopoyyitida
AwTapayEc Tov Ovdetepomevia
OLLLLOTTONTIKOV Opoppoxvtraponevia
Kol Tov Aepeikod | Epmdpetn
GLOTNLOTOG ovdeteponevia
Avapia
TTavkvttaponevia
AwTapayéc Tov Alepyucn avtidpaon
OVOGOTOINTIKOV
GUOTNHOTOG
AwTapayéc Tov Ynoyovadiopog**
EVOOKPIVIKOD
GUGTNLOTOC
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Awotapoyéc Tov Avopetia Ymovatplaipio
petafolopon Yrepyloxopio
Ko g Opéyng YracPeotionpio
YmoxoAonpion
Yropoyvnowoutio
Yropooeotoio
Yoylatpucég Ayyog KatdOiwym Xhyyoon [Mopaiipnpa
SwaTapayés Avmvia Nevpikotnra
YevoaoOnoeig
Aéyepon
AwTapayéc Tov ITovoképaiog Erntinmtuch
VEVLPIKOV 74 Kpion
GUGTHIOTOG Eykeparonddero
Eykepaium
OpBaipiucég Koatappdxtng
SwaTapayés Aémtvvon tov
KEPATOELOOVG
Awotapayéc Tov
(POKOD
*k*k
Kopdiaxég Tayvkapdia AppuBpia Kotuokég
dloTapayég KoAmikm EKTOKTOOVGTOAE
HopUopLYN ¢ Bpaodvkapdia
Kopdiopeyaiio
[epcapdroxn
cLALOYN
[epwcapdition
Ayyeloxég Yréptaon Ymotoon OpdpPoon
dloTapayég ®Opoufoon unpaiog
Ayye100106TOAN aptnplog
XHvdpouo
TPLYOELOOVG
dtdyvong
Awtapoyéc Tov Avonvola Emictaén Yrepagpiopodg Yro&ia Aldpecog
OVOTTVELOTIKOD Bnyog Ad&vykog AVvomvevoTIKn acOévelo Twv
GLOTNHOTOC, TOV OVETAPKELQL TVELUOVOV
Odpoka Kot Tov Koyehoducég
uecobmpaxiov opoppayieg
AcOuo
Atelextooio
[Mievprrco
e&idpopa
Awotapoyéc Tov Stoparitido Atdppoto. | Apatépeon loaotpeviepikn  [Ymomhooio
YOGTPEVTEPIKOD Kot\okd dAyog Ewledg apopporyio, 000VTOC**
Noavtia Owsopayitida
"Epetoc Avomeyio
Aoxitng
Avckototnta
Avcpopia £dpag
AwTapayéc Tov Hratopeyokio dLePoomoppaxtiK
NTOATOG KOl TOV "Tktepog N nrotonadeio, *

YOANPOP®V
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Awotapoyéc Tov E&dvOnua Kvnopog Amorémion
dépuotoc kot tov | Ahmmekia déppotoc Epvdnua
VTOOOPLOV 16TV Melaypopoticég
SloTapayES
AwTopayéc Tov Mvuaiyia Ocpuaiyia
LLVOGKEAETIKOV ApbBpoudyia
GUGTHLLOTOG KOil
TOV GUVOETIKOV
16TOV
AwTapayés Tov [Ipoéwpn
OLVOTTOP ALY Y TKOD EUUNVOTOVOT)
GLOTNOTOG KO Qobnkikn
TOV HOGTOV avemaprelat*
AwTapayéc Tov Avcovpia Ayatovpio
VEPPOV KUL TOV OAryovpia Mértpiov Pabpov
0VPOPOPOV 0DV VEQPIKN
OVETAPKELDL

Ievikég Advvapia Piyn
SwaTapayés IMvpetog
K0l KATOoTAoES | OmpoKikd dAyog
™mg Oidnua Otdnua
000V yopnynong | yeviko Ilévog

[16voc M pAgypovn

GTNV TEPLOYN TNG

éveong

Blevvoyovitida
MopoaxAvikég AvEnon AvEnon tov Bun
eketdoelg TPOVOOAUVACOV Meimon

AvEnon yorepvbpivng | KAdopotog

AvEnon y-GT OTEKKPLONG

AVENON OAKOMKNG

owopatdong AvEnon

Bapovg Akavoviertot

OVOTTVELGTIKOL Y01

AvEnon kpeativng

* 1N pAePoamo@pakTikn Nratondela eival GuYVOTEPN GTOV TALSATPIKO TANBVGUO.
** avaeépOnie peTd Ty Kukhoeopia pe voopAEfia fovsovigdvn

X avapépOnke petd Ty Kuklogopia e amd Tov GTOHOTOS BOVGOVAPAVT

H Boveovipavn ae aovovaouo ue provdopafivy (FB)
H ocvyvomta epodviong kébe avemBountng evépyelog mov Tapovctdletal otov akolovdo mivaka Exet
TPOGdOPIobel GVUPOVO LUE TNV VYNAOTEPT GLYVOTNTO TTOV TOPATNPNONKE GE dNUOGIEVUEVES KAMVIKES
dokpég yia to oynua RIC, yia t1g onoieg o mAnBvopog mov OepanedOnke ue FB npocdiopicOnke
CaP®G, AVEENPTNTMG TOV SOGOAOYIKMOV GYNUATOV BOVGOVAPAVNG KOl TOV KATAANKTIKGOV onueimv. Ot
avemBOUNTEG EVEPYELEC TTOV OVOPEPONKAY MG TEPIGGOTEPEG TOV EVOC UEUOVOUEVOD TEPIGTOTIKOD
KOTOYPAPOVTOL KATOTEP® OV KATNYOPiol OPYOVIKOD GUGTHUATOS KOl GUYVOTNTOL.

Kamyopia opyavikov [ToAd cuyvég Xuyveég Mn yvootég*
GLOTNLOTOG
AodEeic xat loyevig Aoipmén Mvknrtioctkn] Aoipmén | Eykepaiikd andotnpo
TOPOCITOCELS Enavevepyomoinon omoOnTIKN Kvttoapitida

CMV [Tvevpovikn Aoiumén nyoupiol
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Enavevepyomoinon
EBV

Boakmnplokn Aoipmén
Awtapoyéc Tov Epmbdpem
OLLLLOTOUTIKOD KOl TOV ovdetepomevia
AELLOIKOV GUGTILLOTOG
Awtapoyéc Tov Ymolevkopotvotpio Avope&ia
petafoiiopov kot g | Atotopoyég
Bpéyng NAEKTPOAVTMOV
Ynepylvkoio
Yoyrotpucég Atéyepon
SloTapayé ZUYYVLTIKN KOTAoTOoN
YevdaicOnon
AwTapayés Tov Keporaryia Eykepoiwn
VELPIKOV GLOTNOTOG Awrtapoyég Tov opopparyio
vevupkoL cuotnuatog | EykepaiomdOela
[Aev Kotatdooovtot
AALOD]
Koapdiaxég dratapayés KoAmki popuopoyn
AvyyeloKEg d1aTopayES Ynréptoon
Awotapoyéc tov [Tvevpovikn Avamvevuotikn
OVOTTVELOTIKOD opopparyio OVETAPKELDL
GUGTHLLOTOG, TOV
6dpoka Kot Tov
uecofmpdaxiov
Awotapoyéc tov Navtia laotpevrepkn
YOGTPEVTEPTIKOV "Epetog apopporyio
Augppoia Yromlooio
Ztouatitida 0006vTog*
Awtapayég Tov Nratog | Drefoomoppaxtiky Tktepog
K0l TOV Yo edpwv nratondOeln Awtapay€c Tov NToTog
AwTapayéc Tov E&avOnua
O£PLLOITOC KOLL TOV
VTOJOPOL 16TOV
Awtapoyés tov Ayoppayn Neoppwkr| dwatapoyn OAryovpia
VEQPPOV KL TOV KuoTiTIo0**
0VPOPOPMV 0DV
I'evikég Srataporyég BAevvoyovitida E&acOévion
KOl KOTOGTAGELG TNG Oionpa
000V YopNyneng I1évoc
IopoaxAvikég AvEnon tpavoapva- AvEnon kpeativng Tohoktikn
eketdoeig oWV aQLOPOYOVACT| OiLATOG

AvENGM yorepvbpivng
AvENON aAKOAKNG
POGPATAONG

ovEnpévn

Ovpkod o0& aipatog
avénpévo

Ovpia aipotog
ovgnpévn
I'-yAovtapwitpov-
opepdon avénpévn
Topotikd Bapog
avénuévo

* avaeépOnke Katd v eumelpio LETA TNV KVKAOQOpPIo TNV oyopd
** cuumepthapaver apopparyikn KuoTitido Tov TpokANOnKe and 10yevi Aoipumén

Avopopd THavorloyoOUEVOV avETIOOUNTWOV EVEPYELDY

H avagopd mbavoroyodueveoy avemBOUNT®V EVEPYELOV LETA OO TN XOPNYNOoT GOE0G




KUKAOQOPIOG TOV QUPLLOKEVTIKOD TPOiIOVTOC givorl onuavtikn. Emtpénetl tn cuveyn mapakorovonon
™G oY£€0MG 0PELOVG-KIVOHVOL TOV QUPHAKEVLTIKOD TPOIOVTOG. ZNTEITAL OO TOVG EMAYYEAUATIEC TOV
TOMEN TNG VYELOVOLUKNG TTEPIBAAYN G VO AVAPEPOVY OTTOIEGONTOTE THOVOAOYOVUEVES OVETIOVUNTEG
gvépyeteg yia v EAAGSa otov EOviko Opyaviepo @apudkmv, Mecoyesiov 284, GR-15562
Xorapyoc, Abfva, TnA: + 30 21 32040380/337, @a&: + 30 21 06549585, IotoTomnog:
http://www.eof.gr kot yio v Kompo otig @appakevtikés Yanpeoies, Yrovpyeio Yysiag, CY-1475
Agvkooia, Do + 357 22608649, Iotdtomog: www.moh.gov.cy/phs.

4.9 Ynagpdocoloyio

H x0pra to&ikn dpdon eivar Eviovn LDEAOKATOGTOAT KOl TOVKLTTOPOTEVia, 0AAG umopel emiong va
TPocPANBoVY To KEVIPIKO VEVPIKO GLUGTNUA, TO NITAP, Ol TVEVLOVES KOl TO YOUGTPEVIEPIKO GUGTILLOL.

Agv vapyet GALO YVOGTO 0VTIO0TO Yia Tr POVGOVAQPAVT EKTOG OO TN HETUUOGYEVOT
OLLULOTIOUTIKAOV TPOYOVIKMV KVTTAP®V. L€ Omovucio. LETOUOGYEVGNG OLLOTOMTIKAV TPOYOVIKMV
KUTTAP®V, 1] GLVIGTMOWEVT 006N NS POVGOVAPAVNG Ba amoteAoVGE VIEPSOGOAOYI TNG
BoveovApdvng. H apatoroyikn katdotaon 0o mpémel va Tapakoiovdeital oTeva Kot OA Ta.
VIOCTNPIKTIKG HETPA Oa Tpémel va AapuPdvoviot OTMS 1TPIKE EVOEiKVLTOL.

Ymip&av 800 avapopés 6T 1 PovcovAedvn gival duvatov va amopakpuviel pe apokabopon,
emouévmg 1 opokdBapon mpénet va e&etacbel o mepintmon vagpdocoroyiag. Eedcov n
BoveovApdvn petafolriletal péow e ovleLENG TNC Le YAouTaBEdV, Tpémel va, AapuPdveTal
VI OYM M YopNynon yrovtadelovng.

Emiong npémet va Anedel vmoyn 6t1 1 vtepdocoroyia TG PovcovApdvng Ba avénoet Ty ékbeon
ot dyeBvraketapion (DMA). Ztov dvBpmmo, o1 kOpleg ToSIKEG ETOPAGELS MTAV T
nratoto&kdTNTa Kol 1) Enidpact 6to kevipikd vevpiko cvotnpa (KNX). Ot petaforéc oto KNX
VIEPTEPOVV OLGONTOTE TV GOPOPITEP®V AVETIOOUNTOV EvEPYEL®V. AgV €ival YV®OTO KATO10
€101K0 avTidoTo Y10, TNV vIepdocoroyia diuebviaketapniong (DMA). Xe tepintmon vrepdocoroyiag,
N avTHeT®OTIoT O TeptAapPiverl HETPO TNG YEVIKNG VITOGTIPIKTIKNG GPPOVTIONG.

5. OAPMAKOAOI'IKEX IAIOTHTEX
51 D opPoKOSVVOUIKES 1OLOTTEG

DoppokobepamenTikn KaTnyopio: AVIIVETAAGUATIKOL TOPAYOVTESG, OAKVAIOTIKOL TOPAyOVTES,
GoVAPOVODY0. aAKVAL, kKodikdc ATC: LO1ABOL.

Mnyavioudc dpdonc

H Boveovipdvn givar £vag 16yvpog KuTTapoToéikdg TOpaymV Kot EVOG OAKVAIOTIKOS TapHy®V
dumAng Aertovpyiag. Xe voatTikd Uésa, 1 ameAeLOEPOT TV UEDUVOCOVAPOVIKMY OUASMV TOPAYEL
KapPovikd 1ovta To onoio propovv va odkviidcovy to DNA, mov Bempeitor 6Tt givan onpavtikdg
BroAoyucog unyoaviopdg yio TNV KuTTapotoSiky dpdon Tov.

KMviki) amoteAeopoTikdTnTo Kol 0GQAAELD

H Bovoovlpavn oe ovvovaouo ue kokAopwopouion

21006 evijAikeg

H texunpioon yio v ac@AAELn KoL TNV GTOTEAEGLATIKOTNTO TS POVGOVAQAVIG 68 GLVOLACUO UE
NV KUKAOP®SPapidn oto oynue BuCy2 kot mpwv tn copfotikn €1eporloyn Ko avtdAoy™
UETAPOGYEVCT] AUUOTOMTIKMV TPOYOVIKADV KVTTAPMV, TPOKVTTEL 0td 00 KAvikég dokipég (OMC-
BUS-4 kau OMC- BUS-3).

AVO TPOOTTIKEG, LOVOD OKEAOLG, OVOIKTEG, LT EAEYYOUeves perétec eaong L éywvav og acBeveig pe
QLULOTOAOYIKEC SLOTaPaYEC, T TAELOYNQio TV 0TolmV giye TPOYWPNUEVT VOGO.

Ot acBéveleg Tov TepieAnedncav Nrov o&egio Aevyatio LETA TNV TPATY VPEST, TOL NTOV GTNV
TPOTN VIOTPONN| 1] OTILG EMOUEVEG VIOTPOTEG, UETE, TNV TTPAOTH V@eon (VYNAod Kvdbdvov) 1 petd amd
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amotuyio g Bepameiag e@HOOV, XPOVIK LVELOYEVIG ALV O GE XPOVIO 1| TPOYWPNIEVO GTADLO,
TpWTOYeEVNG avOektikn N avOektiky vrotpomdlovoa vosog tov Hodgkin 7 un Hodgkin Aépeompa
K0l LUEAOSVOTANGTIKO GOVIPOUO.

Ot acBeveic Ehafav 60oeig 0,8 mg/kg BovoovApdavng evooeAépia kabe 6 dpeg Yo 16 docELg
GLVOMKA akoAovBopeveS amd KukAopwoeauidn 60 mg/kg pio eopd nuepnocing emi 360 NuEPeg
(oynua BuCy2).

2115 HEAETEG AVTEC, OL KOPLEG TAPALETPOL AMOTEAEGUOTIKOTITAG |TAV 1 LLDEAOKOTAGTOAN, 1
TPAYULOTOTOINGN TNG LETAUOGYEVONG, 1| VIOTPOTN Kot 1) EXLPimon.

Kot otig 600 peréreg, 6Aot ot acbeveic Elafav 16/16 d6celg Tov oynuatog fovcovipdavne. Kavévog
acBevng ¢ diékoye tn Bepoameio AOy® avemBiunT@v evepyeudv ov oyetiloviav pe
BoveovApdv.

Olot o1 acbBeveig exkdnrimcav évtovn poglokotactorn. O xpdvog mov o Ardivtog ApBpdc
Ovdetepdeiimv (ANC) ftav peyardrepog amd 0,5xX10%1 Hrov 13 nuépeg (e0pog 9-29 Nuépec) oToug
acOeveic pe etepdroyn petapdoyevon (OMC-BUS 4) kar 10 nuépeg (€bpog 8-19 nuépeg) otovg
acBeveic pe avtoroyn petapdoyevorn (OMC-BUS 3). Ze 6hovg toug agloloynoiovg acheveic £yive
LETAPOGYEVOT). AEV VILAPYEL TPWTOYEVIG 1 OEVLTEPOYEVIG AOPPIYT LOGYEVLATOG. XTOVG aoBeveig e
£TEPOLOYN UETOUOGYEVOT), T| GUVOALKT Bvnoud T KabdC Kot 1 opig VToTPOTH BvnoIdTNTA Yo
¥POVIKO dtdotnua peyaidtepo Tov 100 nuepdv petd ™ petapocyevon nrov (8/61) 13% ko (6/61)
10%, avtictoyyo. Katd to 010 ypovikd dbotnpa, dev vanpée Bdvatog otovg acbeveic pe ovtoroyn
LETOUOCYEVOT).

Toudiozpixoc tinBvouoc

H texpnpioon g ac@dielog Kot Tng amoTeEAEGLOTIKOTNTAG TS POVGOVAPAVNG 68 GLVOLACUO LE
™V KukAoQooeauion oto oyfue. BuCy4 1 pe ™ uekpordvn oto oynuoa BuMel mpw amd
oLUPaTIKY GALOYEV] KO GUTOAOYT] LETOUOGYEVGT CUUOTOINTIK®Y TPOYOVIKOV KUTTAP®OV
mpoKkvTTEL amd TNV KAviky dokiury F60002 IN 101 GO.

O1 acBeveic Elafav T docoloyia TOV avaEEPETUL TNV TaPAYPaPo 4.2.

O)ot o1 acbeveic exkdnrlmcav Evrovn pvelokotaotorn. O ¥pdvog yio Atorlvto AplOud
Ovdetepomv (ANC) peyodvtepo tov 0,5x10%1 firav 21 nuépeg (s0pog 12-47 nuépec) otovg
acBeveic pe arloyevn petapodoyevon kot 11 nuépeg (evpog 10-15 nuépeg) otovg acheveic pe
AVTOAOYT LETOUOCGYELGT. e OAO TA TOLOLA £YIVE PETOUOGYEVOT). AEV VTTAPYEL TPWTOYEVIAG M
devtepoyevig amdppyn pooyevpatos. To 93% tov acbevav pe aAloyevi| LeTAIOGYELOT| £dE1EAV
T pn pponpopd. Aev vmpée Bdvartog oyeTilopevog e To Bgpamevticd oynua katd tig tpdteg 100
NUEPEG LETA TN LETAUOGYEVOT) KOl £0C £vaL £TOG LETEL TN LETOUOGYEVOT).

H Boveovipavn ae aovovaouo ue provdopafivy (FB)

21006 evijhikeg

H texunpioon yio tnv ac@AAelo, KoL TNV QTOTEAEGUOTIKOTNTA TNG BOVGOVAPAVNG GE GLVOVAGHO LE TN
orovdapafivn (FB) mpv amd aAloyevi) HETAUOGYEVON OLULOTOUTIKAOV TPOYOVIKMOV KVTTAP®V,
TPoKVOTTEL 0o PAoypapikn avackonmnon 7 dnuoctevpévev peretov o 731 acbeveig pe poghoedeic
Kol AELLPOELDELS Kakon0eLeg, o1 0Toieg avapEPovV T ¥pNon evOoPAEPLaG BovsovApdvng mov eyyvinke
pio popd nuepnoing avti yio TE6GEPIS SOOELS TNV NUEPT.

O1 acBeveic Elafoav oyfuo Tpostoluaciog pe faon tn yopnynon erovdapafivig akorovboduevng
apéong and epdna nuepnota doon 3,2 mg/kg Bovooviedvng yio. 2 1 3 cuveyduevee nuépee. H
GVVOAIKY 8601 BovsovAedvng avd acBevi ftav peta&d 6,4 mg/kg kat 9,6 mg/kg.

O cvvdvacuog FB enétpeye emapkr a@oviopd Tov HOELOD TOL SlapopemOnke amd TV EviacT) Tov
OYNUOTOG TPOETOLLAGTOG UEG® TPOTOTOINGNG TOV aplOUOD TOV NUEPDOV £YYLONE POVGOVAPAVNG. TNV
TAELOYN QL0 TOV PEAETMV, avapEpOniKe Tayeio Kol TAPNG EVOOUATMOOT] TOV HOGYELLOTOC 6TO 80-
100% twv acBevov. H mietoyneia tov onpociedoemy aviépepe TANPT YUAPIGUO TOV 0T KoTd TNV
nuépa +30 yia 1o 90-100% twv acbevav. Ot paxpovnpodecuec exPaoeic emPefainoay 6t M
QTTOTEAEGLATIKOTNTO S1 TP ONKE YOPIC AmpocdOKNTEC EMOPAGELC.

Eivar d100éc1pa dedopéva amd (Lol TPOOTTIKT TOAVKEVTIPIKT UEAETN @AGNC 2, 1| OTTolo. OAOKANPMONKE
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npdoeata Kot mepthapPavel 80 acbeveic, nikiag 18 £w¢ 65 €TV, S1OYVOGUEVOLS LLE SLOPOPETIKEG
OLLOTOAOYIKESG KOKONOELEC TOV VITEGTNGUV OAAOYEVT] LETOUOGYEVGT GLLLOTOMNTIKAOV KUTAP®V [LE CYNLLOL
npoetolpaciog petmpévng évraong FB (3 nuépec Povcoviedvn). Ztn perétn avtn, 6€ GAOLG TOVG
acOeveic, exTOC 0mo Evay, £YIVE LETAUOGYELGT, KATA LEGO Opo o€ 15 (ebpog 10-23) nuépec petd v
OALOYEVT] LETAUOGYEVOT| OLLOTOMTIKAV KLTAp®V. H cuvoliky] GuyxvotnTa ePeavions avakTnong
ovdetepdPLmV Katd TNV nuépa 28 ftav 98,8% (95% Cl, 85,7-99,9%). H petapdcycvon tov
QUOTETAAIV £YIVE KOTA LEGO OpO o€ 9 (e0pog 1-16) nuépec PETA TNV KAAOYEVT] LETOUOGYELCT
OLULOTIOMTIKOV KUTAP®V.

O BaBpog Zuvorikng EmPioong 2 etov frov 61,9% (95% Cl, 51,1-72,7%). Zta 2 xpdvia, 1| GUVOAKN
eupdvion NMR Atav 11,3% (95% ClI, 5,5-19,3%) kot avt) Tng votpomig i g e&EMENG amd
ALOYEVT] UETAUOCYEVCT] OLOTONTIKGV KUTApwV Ntav 43,8% (95% ClI, 31,1-55,7%). H extiunon
Kaplan-Meier tg DFS ota 2 ypovia nrav 49,9% (95% Cl, 32,6-72,7).

5.2 D opProKOKIVITIKES 1O10TNTEG

Ot poppokoKIvNTIKES 1010TNTEG TNG PovcovApavng &xovv peretnBel. O minpoopieg mov
mapovctalovtol yio ™ Propetatpony| kot Ty omofoin Pacilovtol 6TV 0o ToV GTOHOTOC
YopNyovUEVN BOLGOLAPEVY.

Dapuaroxivitil oTovg evijlikes

Amoppognon

H pappaxoxivntik g evoopAéPrag fovcoviedavng peretndnke oe 124 a&loioynoipovg acbeveic
UETE 0o 2-@p1 VOOPAEPLO EyyvoT, Yio £va GOVOAO 16 30GewmV og TEGoEPIC NUEPES. AEST] KoL
TAMNPNG 0100eG1IUOTNTO TNG dOONG EMTLYYAVETAL LETA ad EVOOPAEPLA YopTyNoT BOVGOVAPAVNIG.
HapatpnOnkoav Topdpoto exinedo aipaTog OTaY GLYKPIONKOY Ol GLYKEVTPMGELS TAAGLOTOG GE
evnAikeg aobeveic Tov Elafav amd Tov 6TOpTOC Kot EVOOPAEPBLa Bovcovrpdvn og dooeig 1 mg/kg
rat 0,8 mg/kg avtictorya. Mo, minBucuiaky eoppoakokivntiky avéivon mov deénydn o 102
acOeveic £de1&e yaumAn dtakvpaven petaéd tov acfevav (CV=21%) kai otov id1o acbevn
(CV=12%) xatd mv £éxBeon ot fovcoLAPGVY.

Katovoun

O tehikdg 6ykog katavoung Vz koudvonke ueta&d 0,62 xar 0,85 1/kg.

O1 ovykevTpdoelg foucovApavng oto eykepoiovmTiaio vypd ival cuykpiolues e avtég Tov
TAAOUATOG TTOPOAO IOV AVTEC Eival TOAVAOE AVETUPKEIC Y10, AVTIVEOTANGLOTIKY OpaoT).

H avaotpéyiun ohvoeon e Tig TPMTEIVEG TOV TAAGLOTOG TAV TTEPITOV 7%, EVD 1) 1] AVAGTPEYLUN
ovvdeon Kuplwg pe T Aevkopativn ntov mepimov 32%.

Blopgtooymuatiopog

H Bovcoviedvn petafoiiletor kuping péow cvlevéng pe m yAoutabeidvn (avTOpTO Kot HEGH TNG
yhovtafeldovng S-tpavopepdong). 1n cuvéyela, 1 oulevypévn yAovtabelovn petafoiiletan
nepattépm pe o&eidwon oto Nrop. Kavévae amd toug petafolriteg de Oswpeitar 6TL cupuPaiiet
OMNUOVTIKA EITE GTNV OTOTELECUATIKOTNTA 1| GTNV TOEIKOTNTA.

AmofoAn

H ocvvolikn kGbapon oto mhdoua kopaivetat oo 2,25 - 2,74 ml/ientd/Kg. O 1ehkog ypdvog
nuicelog {ong kopoaivetar amd 2,8 €wg 3,9 dpec.

ITepimov 0 30% TNg xopnyoduevng 66onG amekkpiveTal ota ovpa o€ 48 dpec pe 1% ¢ apetdfintm
BoveovApdvn. H amofoin pHéow tmv kompavav eivan apeintéo. H un avaotpéyiun cdvdeon pe
TPOTEIVEG evOEYOUEVEG e&nyel T un TApN avaktnor. H cupfoin tov petafoittdv pe peydio
xpdvo nulong dev omokAeieTal.

Tpoppcodnta

Metd oo evdopAEPLa yoprynon fovcovAipdvne émg 1 mg/kg, amnedeiydn n exbetikr avdEnon g
BoveovApdvng avaroya pe Ty ovénon g docoloyiag.

e oUyKpLoN e TO GYTLLO TOV YOopNYELTOL TEGGEPLS POPES NILEPT|CIMC, TO GYNLLA TOV YopmyEiTO Lo

16



@opd nuepnoing yopaktnpiletar amd vYNMAOGTEPT LEYIOTI CLYKEVIP®OT], ATOVGI0 GVCCMPEVLCNG
QOPUAKOD Kot LEYUAVTEPN TTEPT0d0 EKKUOAPIONG (YWPIC CVYKEVTPMOT) KUKAOQPOPOVGOG
BovcovApdvng) avaueso oe dtadoykég yopnynoews. H avackonnon g PipAloypagiog emitpénet
GUYKPIOT CGEPAOV POPLOKOKIVITIKNG TTov dteENyncay eite péoa otny idtor pekétn 1 neta&d HEAETMV
Kol £0€1Ee apETAPANTES TAPAUETPOVS PAPLAKOKIVITIKNG IOV deV £EAPTAOVTOL amd TN d00T),
ave&aptTeg TG 0060 0Yi0G 1} TOL d0GOAOYIKOD oyfuaToc. Paivetat OTL 1| GLVIGTOUEVN dOOT|
evO0QAEPLOC BOVGOVAPAVTIC TOV YopMYNONKE £lte G pepovouévn £yyvon (3,2 mg/kg) i oc 4
Eexoprotég eyyvoets (0,8 mg/kg) mapnye wwodvvaun nuepnoto EkBeon 6to TAGGHA pHe ToPOUOLo. Sl
K0l EVOOATOMIKN TOKIAOTNTO. QG amoTédeopa, 0 EAeyyog Tov AUC g eviopAéProg Bovsoviepdvng
EVTOG T®V BepamenTIK@V TopabOpmV SV TPOTOTOLEITAL KOl OTEIKOVIGTIKE TOPOUOL0 GTOYEVIEVT
amodoon UETAED TV dVO GYNUATOV.

2VOYETION QOPUOKOKIVITIKNG/ QOPUOKOSVVOLIKNG

Sopeava pe ) Pproypagio yio ) fovcovipdavn, vadpyet Bepamevtikd mapdbupo AUC peta&hd
900 kot 1500 umol/L.Aerntd ava xopnynon (1oodbvapo pe nueprota ékbeon peta&d 3600 kot

6000 pmol/L.Aemtd). Katd m didpkeia KAVIKOV S0KIUMV ue evoopAéfia foucoviedvn
xopnyovpevn og 0,80 mg/kg téocepig popéc nuepncing, to 90% tov Twdv AUC tov acbevadv ftav
KOt Tov avatepov opiov AUC (1500 umol/L.Aentd) kot tovkdyiotov to 80% fTav eVTog Tov
0T0YELOUEVOD OgpamevTikoD mapdOvpov (900-1500 umol/L.Aentd). TTapopolo 10606Td 6TOYELONG
emtedyOnke gviog g nuepnotag ékbeong twv 3600 — 6000 umol/L.Aentd petd ) yopnynon 3,2
mg/Kg evdoeAEBiag PovcovA@avng pia eopa nuepncing.

E1dwcoi tAnBucopoi

Hrotikn 1 veppixy averdpxeio.

H enidpaon g veppikng duciettovpyiog otn dtobecipdtnrta tng evOoeAEPLag Bovsovipdvng dev
&xet a&loloynOet.

H enidpaon ¢ nratikig dvciertovpyiog ot dtobecitotnTa e VOoeAEPLag fOVGOVAPAVIG deV
€xet a&lohoynOet.

Qc1660, 0 Kivouvog NG NIATIKNG TOEIKOTNTAG UITopel va etvat avénpévog e owtd Tov TAnbuoud.

Am6 1o dwwbéotpa dedopéva yio v evooAEPia fovcoviedvn og acbeveig avo tov 60 eTmv, dev
TPOKVOTTEL EMIOPAOT] TNG NAKiag oty KaBaporn g fovcovipavng.

Houdrazpixog winBvouog

e mondid nkiog and < 6 pnvav éog 17 etdv, eraindeutnke pio cuveyng TOKIAOTNTA TG
Kk@Bapong mov kopaivetar amd 2,52 émg 3,97 ml/kentd/kg. O ypdvog nuiceiog Long kopavonke and
2,24 ¢m¢ ém¢ 2,5 dpec.

Ot mowihotTES NG €kBEONC 0TO TAGGLO GTOV OPYOVIGHO TV 0ofevdv Kabmg kot oTov TANBuouo
TV acevav, NToav youniotepec omd 20% kot 10% avrtictoya.

Mia @apuaKoKvnTikn aviivon TAnfuepot dteénydn oe Evay TAnbucud 205 Tududv KatdAinia
KOTOVEUNHEVO WG TPOG TO SOUATIKO BApog (3,5 émwg 62,5 Kg), ta Plodoyikd yapakTnploTiKa Kot To.
YOPOKTNPIOTIKA T®V VOS®V (KakonOng Kol un-Kakonong), CUVETMS aVTITPOCOREVTIKT TNG VYNANG
ETEPOYEVELNG TOV TTOUOLMY TOV VTOKEIVTOL GE LUETOUOTYEVGT OLULOTOUTIKADV TPOYOVIKAOV KVTTAP®OV
(MAIIK). H peiétn avtn £6€1&g 0TL TO0 COUATIKO PAPOC TOV 1) KOPLo cuppetafAntn yio vo e&nyndet
N QOPUOKOKIVITIKN TOIKIAOTNTA TG fOVGOVAPAVNG G TOdId TEPO ad TNV EMLPAVELD GOUOATOG N
™mv nlkio.

H ocvvietdpevn docoroyia yio modid, 0Tmg mEPLYPAPETUL AETTOUEPDG GTNV TOPAYpapo 4.2,
enétpeye og Tive and 70% £mg 90% tov madudy > 9 Kg va enttoyovy to Bepamenticd Topddupo
(900-1500 pumol/L.Aentd). Qotdoo, vynAdtepn mokiLdTTa TOpoTnPRONKe o€ madid < 9 kg,
omoio 0dNynoe og emitevén tov Bepomevtikod mapabdpov (900-1500 umol/L.Aentd) and 10 60% Twv
madiov. T 1o 40% tov Ttodidv < 9 kg extdg atdyov, 1 AUC ftav eicov kataveunuévn eite
Kt gite MOvO 0md Ta 6TOYXELOUEVD, OpLa, INA. 20% Yio kKABe Eva < 900 ko > 1500 pmol/L.Aentd
uetd amd 1mg/kg. And avti v daoym, yio toudid < 9 Kg, n mapakorlodbnon 1mv GUYKEVIPOGEDY
BovcovApdvng 6to TAdoua (TapakoAovONoT BEPATEVTIKGY CLYKEVTPDGEDY QOPIAKOV) Y10,
TPOCAPUOYN TNG dOOMG UIopel va PEATIOCEL TN GTOYELOUEVT amOS00T TG BOLGOLAPAVTS, WaiTEpPQ
G€ TOPOL TOAD KPP TTOd1AL KOl VEOYVAL.
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2VOYETION QOPUOKOKIVITIKNG/ QOPUOKOSUVOLIKTG:

H emituymg avékapym poeiod Tov emitevydnke oe dAovg Toug aoevels Katd Tig dokiuég edong 11
VIOOMADVEL TV KATUAANAOTNTO TOV GTOYEVUEVOV EMTESMV TNG TEPLOYNS VIO TV KaprdAn (AUC).
H epgdvion eAefoamo@pukTikng vOGOL 6& GLUGYETIOTNKE UE TNV TAPATETOUEVN EKOECT). ZVoYETION
DOK/DA mapatnprnke peta&d e oTopoTitidus Kot g teptoyng vrd v kapmdin (AUC) ce
acBeveic pe avtdOAoYN peTapOcyeVoT| KAODS Kot peta&d T avénong g yoiepuOpivng Kot g
AUC katd v avaivor mov tepthapupave acOeveic pe ovtdA0YN KO CAAOYEVH LETOUOGYELON).

5.3 Ipoxiviké dgdopéva Yo TNV a6@aArEL0

H Bovcoviedvn givar petadia&loydévog kot KAaotoyovog ovsia. H BovcovApdvn mpokdiece
petoAlaéelg otn Salmonella typhimurium, otn Drosophila melanogaster kot ot Bpoun. H
BovooVAPAVN TPOKAAESE YPOUOCOUOKEG LETOBOAEG IN Vitro (o€ KOTTOPA TPOKTIKOV KO
avOpdmov) kat in Vivo (tpoxtikd kot dvOpwmot). TTowihio xpoUOCHOLOKOY OALOIDCEMV EYEL
nmapotnpndet o KOTTOpa amd acbeveig mov Ehafav amd Tov GTOHITOS BOVGOVAPAVT).

H BovceovAipdvn avikel o€ pio katnyopio ovoidv tov e fdorn tov unyovioud g dpdong toug eivat
duvntikd Kapkwvoyovog. Me Baon ta dedopéva otov avBpwmo, n fovcovipdvn £xet tagvoundet amod
mv IARC wg¢ xapkivoyovo yia tov dvBpomo. O I1.O.Y. counépave 6Tt VTAPYEL AUTIOAOYIKN
ovoyétion petald g ékbeomng otn fovcovdedavn Kot Tov Kapkivov. Ta dtabéoipa dedopuéva ota
{da vroompilovv TV OV Kapkvoyovo dpdon e Povcoviedvng. H evdopréPia yopriynon
BovcovApdvng og emipvec ALEAVEL GNUAVTIKA TN GLYVOTNTO ELPAVIONS KapKivov Tov Bopov adéva
KOl TOV ©0ONK®V.

H Bovcoviedvn gival tepatoydvog e apovpaiovs, Toviikovs kot kovvéla. Ot duomhacieg kot
avopoAieg mov tpokaiel mePAAUPEVOLY onNHaVTIKEG HETABOAEG TOV LVOGKEAETIKOD GUGTHILOTOG,
aBENOT TOV GOUOTIKOD PAPOVG KOl TOV peyEBove. Te eyKDOVE apovPaiovg 1 BOVGOLAPAVT TPOKAAETL
oTEPOTNTA TOGO GTOVG OPCEVIKOVG OGO KOl GTOVE ONAVKODE 0moydvoug AdYm TNG amovciog
BAacTiKOV KLTTAP®V 6TOVG OpYELS Kot oTig wobnkes. H Bovcovdepdvn €xet deryBel 0TL Tporoiel
otelpdTa 6T TPOKTIKA. H fovcoviedvn mpokodel e£acBévnon ota mokdTTopo TV OnAvkdy
APOVPOLIMY Kol GTEPOTITA GTOVG APPEVEG aPOVPAIOVE KAOMDC Kol GTOVG KPIKNTOVG,.

Eravolappavopeves d0ceic DMA mpokaiolv onueia nratoto&ikdtnrag pe Tpdtn £voeidn Tig
aVENCELS TOV KAVIKOV evIOU®V 6TOV 0p0, akoAovOoduevn amtd 1oTomtafoloyikég uetaforég ota
NTATIKA KOTTApo. YYNAOTEPESG OOGEIS UMOPEL VO TPOKAAEGOVV VEKPMOT] TOV NTOTOG KOl ATAE LYNAN
éxBeon ot DMA pmopei va TpokoA£ceL KATAGTPOPT] TOV HTOTOC.

H DMA givat tepatoyovoc otoug apovpaiove. Adcelg tov 400 mg/kg/muépo DMA yopnyobueveg
KT TNV OPYOVOYEVEST] TPOKAAESHV GTUOVTIKES AVOUOAiEG oty avdnTtuén. Ot duomhacieg
nwepthapPavouy coPapic Kapolakég KouN ONUOVTIKEG Oy YELOKEG OVOUAALES: KOIVOG apTNPLIKOG
KOpUOG Kal OOVGio apTNPLKOD TOPOL, GTEVMGT] AVAOD CLOPTHG TOL TVEVLOVIKOD GTEAEXOVG KOl TMV
TVELUOVIKADV aPTNPLDV, EVOOKOIMOKES AVOUOAMES TNG Kapdtic. AAAES GLUYVES oV UaAieg
TEPIAAUPAVOLY VITEPOIOCYLIOTIO, OVOL GAPKO KO CKEAETIKES OVOUOAES TOV GTOVOVDA®V Kol TOV
mievpdv. H DMA peidvet ) yovipdtnto 6t 0peeviKa Kot OnAvkd tpoktikd. Amaé vrodopio d6om
2,2 g/kg yopnyodpevn katd v 4" nuépa TG TEPLOSOL KOMGNG SEKoyE TV gykupocivn oto 100%
TOV SOKIUAV IOV £YIVAV GE KPIKNTOVG. XTOVG 0povpaiovs, nuepnoto d6on 450 mg/kg DMA
YOPNYOVUEVNC GTOVG QPOVPOIOVE ETTL EVVEN MUEPEC, TPOKAAEGE ALOPOUVOTOINGT TNG
OTEPLATOYEVEDTC.

6. OAPMAKEYTIKEXZ IAHPO®OPIEX
6.1 Koataloyog ekddymv

AwygboiaxeTopion

[HoAvoBurevoyivioin 400
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6.2 AovppototnTeg

EXieiyerl peletmv oyetikd pe tn cupfatotnta, To TapoV QOPUAKEVTIKO TPOTOV OEV TPETEL VO
AVOUELYVOETOL ILE GALN QOPLOKEVTIKA TPOIOVTO EKTOC CLTAOV TOL AVAPEPOVTAL GTNV TTaPaypapo 6.6.

Abdyo acvpPatdmrag, pn xpNoLUoTolEiTe eE0PTHLATA £YXVONG TTOL TEPLEYOLY TOAVKAPPOVIKO UE TN
BovsovApdvn.
6.3 Ardpxero Long

Drodido:
2 ypdvia

Apoiwuévo dtdivua

H ympuc) xon puoikn 6tafepdtnta Katd n xpnon UeTd ) apainon o yAukoln 5% 1 yAwoptovyo
vatpo 9 mg/ml (0,9%) evéoipo didhvpa €xel amoderydel yo:

- 8 dpeg (ovumepriapPavouévon Tov ¥povoL Eyyvuong) LETE TV apaimon, 6Tav PLAGGeETOL
otovg 25°C + 2°C.

- 12 dpeg petd v apainon 0tov puidccetal 6tovg 2°C-8°C, akolovbovueveg amd 3 dpeg
@OA0ENG otovug 25°C £ 2°C (cuumepthapfavouévon Tov xpdvov Eyyuong).

Ao PiKpofroroyikng Gmoyng, To TPoidV TPEMEL VAL YPTCLLOTOLEITAL OUEGMG LETE TV OPAi®GT).
Edv 6 ypnoomomOei apéowmc, o xpdvog puAAENS KATE TN ¥PHoN Kot 01 GUVONKES TPV TN XPNoT
amoTELOVV EVOVVN TOL YPNGTN KoL KAVOVIKA OEV TPETEL VO, VITEPPAIVOVY TIC TAPATAV®D
avaQPEPOLEVES GLVONKES OTAV 1| opaimaon €yl TpaypoTorondel VIO eAeYYOUEVES Kl AGTITES
ouvOnKeG.

Mnv KOToOWOYETE TO OPULOUEVO SIAAVLLAL..

6.4 Ewwéc mpo@urderc kata tn @uAen

dvldocoetat og yoyeio (2°C-8°C).

Mnv koToyOYETE TO UPUOUEVO SLOAVUA.

Mo t1g ouvONKeg EOALOENG HETA TNV 0POI®GT TOL POPLOKEVTIKOD TPOTdvTog PAETE TOpdypapo 6.3.
6.5 DYHo1N KUl GLOTATIKG TOL TEPLEKTT

10 ml copmLKVOUEVOL SLOADHOTOS Y10 TOPAUCKELT) SLOADUATOG TTPOG £YXVOT), OE LOVYT GYPOUQ
yudAva @loiidia (Tomov I) pe ehaoTikd TOUA pe EMKAAVYT) TEGAOV Kol OMOCTMOUEVO ETITMUA
arovuviov. Kabe praridio meptaiietal amd cuppIkvOUEVT TAUGTIKN LEUPPAVT.

1 ovokevacio mov TepiEyet 8 raAidia (8 kovTid Tov 1 PlaAdiov).

MéyeBog cuokevaciag
IToAvovokevacieg mov TepiEyovv 8 PLaAidia (8 KovuTid Tov VoG PLoAdiov).

6.6 Iowitepeg TPOPUAAEELS OOPPLYN S KoL AAAOG YELPLGPOS

Hopaoxsvn tov Busulfan Fresenius Kabi
[pénel vo Loufavovtol voyn ot d1adIKaciES GOGTOD XEPICUOD Kl ATOPPIYNG AVTIKOPKIVIKOV
POPUAKOV.

O)eg 01 S1001KAGIEC LETAPOPAC ATTOLTOVY CLGTNPT THPNOT ACNTTOV TEYXVIKMV, KOTE TPOTIUNOT LUE
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¥PNON KOAOUHOTOS AGQAAELNG KABETNC VILOTIKNG POT|S.

Onwg pe dAdec kutTapoTtoliKég ovoieg, TPEMEL va SIVETOL TPOGOY GTOV XEIPIGUO KOl TNV

TOPOUCKELT] TOL SLOAVUATOG OVGOVAPAVNC:

- ZUVIGTATOL 1] XPTOT] YOVTUDV KOl TPOGTATEVTIKOD POVYIGLLOV.

- Edv to mokvé didivpa 1 to apaiopévo dtilopa Boucovipdvng éABetL og emagn e To dEpra
TOVG PAEVVOYOVOLGC, TADVETE TO AUECHS Kol TTOAD KOAG e VEPO.

Yroloyioudc tne mocodtntac tov Busulfan Fresenius Kabi mov mpdxeitotl va apaimdel kot tov
ST

To Busulfan Fresenius Kabi mpénetl va apaidveton mpv omd ™ xpfion eite pe yhmplovyo vapio 9
mg/ml (0,9%) evéoipo didhvua i pe evéstuo dtdAvua yAokding 5%.

H mocdmta tov dtohvtn mpémnet va givor 10 gopég o dykog tov Busulfan Fresenius Kabi
e&ac@alilovtag 0Tl N TEMKN GLYKEVTP®OT BoLGOLAPAVNG TTapapével mepimov 0,5 mg/ml. T

TOPAOELYILOL:

H mocotta ¢ BoucovApdvng Kot Tov dtaAvtn mov mpdkettar va xopnyndel vroroyileton g e&ng:
ywo. évay acBevi pe Y Kg Bépog cmpotog:

J [Tocotnto Busulfan Fresenius Kabi:

Y (kg) x D (mg/kg)
= A ml Busulfan Fresenius Kabi mpog d1dAvon

6 (mg/ml)

Y: copatikd Bapog tov acbevi o Kg
A : 366 PovcovApdavng (BAEre Tapdypago 4.2)

o [Mocoétta StoAvTn:
(A ml Busulfan Fresenius Kabi) x (10) = B ml diai0tn

IMa va gtoacBel 1o telkd dtdAvpa yio £yyvon npoobéote (A) ml Busulfan Fresenius Kabi og (B)
ml oAb (yhoprovyo vatpio 9 mg/ml (0,9%) evéoipo diddvpa 1 evéotuo didivua yAvkding 5%).

[opaockeun Tov SEAVUATOC TPOC £YYLCT

o To Busulfan Fresenius Kabi_npénet va napoaockevaletotl omd emayyehpatioo Tov TOpER
VYELOVOUIKNG TTEPIOOAYNG LLE TN XPNOT| OTEIPOV TEYVIKOV UETAPOPAG. XPTCIULOTOIDVTOG N
TOAVKOAPPOVIKT cOPLYYQ UE TPOGAPUOGUEVT] fEAdVaL:

- ovmoloywopévog dykog Busulfan Fresenius Kabi_npénet va apoipedei and to
QLOALD10.

- TO TEPLEYOUEVO TG GUPLYYOS TTPETEL va. petapepbel og evoopAéPio cdko (1] cuptyya)
7OV 101N TEPLEYEL TNV VTOALOYIGUEVT] TTOGOTNTO TOL SLOAVTN TToL £xEl emheyBel. To
Busulfan Fresenius Kabi_npénet mavta va tpootifetol 6tov 610d0t, 61 0 S1oANTNG
oto Busulfan Fresenius Kabi. Busulfan Fresenius Kabi_dev mpénet va tomobetn0ei o
£vB0QAEPLO 6aKO OV gV mEPLEYEL YA mplovyo vaTpio 9 mg/ml (0,9%) evéoipo
dlvpa M evéotpo dtilvpa yivkolng 5%.

o To apatmpévo dtddvpa Tpémet va avopelydel Todd KaAd avacTPEPOVTAG APKETES POPEG.

Metd v apaioon, 1 ml dtoddpoatog mpog yyvon mepiéyet 0,5 Mg BovcovApdvrg.
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H aparopévn Bovcoviedvn givat éva dtonyEg dypmpo StaAvpLa.
Odnyiec ypnong
[pwv kot petd amd kdbe £yyvomn, EEMADVETE TN Ypapun ToL evtog TG AEPOC kabetpa e Tepimov 5

ml yAoprovyo vatpio 9 mg/ml (0,9%) evéoipo dtdivpa 1 YAvkOLn (5%) evéoiuo dtddvpa.

To @opUaKeVTIKO TPOIOV TOL UTEUEIVE OTO GUCTNUN COAVOV XOPNYNoTG OV TPEMEL Vo EEMAEVETAL,
KkaBdg N Toyela Eyyvon g fovcovApdvng dev Exel dokipacOel Kot de cuvicTATOL.

H ovvolikn 6601 Povcoviedavng mov £xel cuvtayoypaendel Tpémel va dobel péca o 600 N Tpelg
MOPEG AVALOYQ [LE TO GYNMUO TPOETOLOCTIOG.

Mikpoi 6yKot puwopovv va yopnyndovv TAéov Tov 2 opdV YPTCILOTOIOVTS NAEKTPIKEG GUPLYYEG. L€
QLT TN TEPIMTMOT], UTOPOLV VO, XPTGLLOTOINO0VV GLGTHLOTA EYYVOTG LE EAAYLOTO KEVO YDpPO (T.X.
0,3-0,6 ml), 0 omoiog TANPoOHTOL HE SIGAV L TOV POPUAKEVLTIKOD TPOTOVTOC TPV amtd TNV EVOPEN TNG
KOVOVIKNG £yXvong Tng PovcovAgdavng kot petd Eemlévetar pe yhmplodyo vatpio 9 mg/ml (0,9 %)
gvéopo oaAavpe 1 yAokoln (5%) evéotpo dtdAvpa.

H Bovcoviedvn dev mpémetl va eyyéetal cuyypovmg pe GALo evOOoPAEPLO dtdAvpa.

Agv Tpémel va YpNOILOTOIo0VTOL EEQPTAUATE, £YYVCTC TTOV TEPIEXOLY TOAVKAPPOVIKO LE TN
BovcovApdvn.

[pénet va ypnoponoteital Lovo dloyEg dStidlvpa yopic couatio.

H Bovcoviedvn givar povo yia pia xpron.Kabe ayxpnoiponointo @appokevticod tpoiov 1| VTOAELL
TPETEL VO, ATOPPITTETOL COUPOVA UE TIG KOTA TOTOVG 10YVOVGES GYETIKES O10TAEEIS Yol TOL
KUTTOPOTOEIKA QAUPLOKAL.

7. KATOXOZX THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Fresenius Kabi Deutschland GmbH

Else-Kroner-Strale 1,

61352 Bad Homburg v.d.H6he

Ieppovia

8. APIOMOZ(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAX

EU/1/14/951/001

9. HMEPOMHNIA ITPOTHY EI'KPIXHY / ANANEQXHX THX AAEIAX
Hpepounvia mpdtng éykpirong: 22 ZentepPpiov 2014

Hpepounvia tekevtaiog avavémong: 20 lovviov 2019

10. HMEPOMHNIA ANAGEQPHXHY TOY KEIMENOY

Aentopepn TANPOPOPLOKA GTOLYEID Y10 TO TOPOV PAPUAKELTIKO TPOiOV gival Stnbéciua otov
diktvoko tomo tov Evponaikod Opyaviouod @apudkov: http://www.ema.europa.eu.
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ITAPAPTHMA 11

MHAPAT'QIOxX(0Ol) YIIEYOYNOX(OI) I'TA THN AITIOAEXMEYXH TQN
ITAPTIAQN

OPOI'H ITIEPIOPIXMOI XXETIKA ME TH AIAGEXH KAI TH XPHXH
AAAQOI OPOI KAI AITAITHXZEIX THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

OPOI'H HEPIOPIXMOI XXETIKA ME THN AX®AAH KAI
ATIOTEAEXMATIKH XPHXH TOY ®»APMAKEYTIKOY ITPOIONTOX
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A. HAPATIQroxz(Ol YIHEY®OYNOX(OI) I'TA THN AIIOAEXMEYXH TQN ITAPTIAQN

Ovoua kot d1e06vven tov(tmv) Topoywyov(dv) Tov sival vrevuvog(ot) Yo TNV TodECLELCTN TV
TaPTId OV

Fresenius Kabi Deutschland GmbH
Pfingstweide 53

61169 Friedberg

I'eppavia

B. OPOI'H OI HEPIOPIXMOI XXETIKA ME TH AIAGEXH KAI TH XPHXH

DoppokeuTikd TPOIOV Y10l TO OTTOI0 OmaLTEITAL TEPLOPIGUEVT 1aTPIKT| cuvTayT| (PA. mapdptua I
[epiAnym tov Xapaktnpiotikdv tov ITpoidvog, Topdypapog 4.2).

I. AAAOI OPOI KAI AITAITHXEIX THX AAETIAY KYKAO®OPIAX
o Ex0¢cg1g Teprodikic mapakorovdnong e aseareros (PSURS)

Ot amotnoelg Yo v vroPoir; PSURS yia to ev My poppokentikd Tpoidv opilovral otov
KATAAOYO e TG Nuepounvieg avapopds s Evoong (katdloyog EURD) mov mopatifeton otnv
Tapdypoeo 7, Tov dpbpov 107y, tng odnyiag 2001/83/EK kot kdbe emokorovdng
EMKALPOTOINGNC OTIMG OMLLOGIEVETAL GTNV EVPMOTOIKT SIKTVOKT TOAT] Y10, TO, PAPUOKO.

A.  OPOI'H HEPIOPIZMOI XXETIKA ME THN AX®AAH KAI AHOTEAEXMATIKH
XPHIH TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITIPOIONTOX

o Yyéowo Awayeipiong Kivovvov (ZAK)

O Karoyog Adelag Kukhogpopiag Oa die&aydyet Tig omortodpueveg dpaotploTTes Kot
TAPEUPAGELG PUPLOKOETOYPVTVIIONG OTTG Tapovastdlovtal 6to cuppovniéy ZAK mov
mapovstdleTar otny evotnta 1.8.2 g doelog kKukAopopiag Kot 0TolecdnToTE ETaKOA0VOEG
gykekpipéveg avadempnoeig tov TAK.

‘Eva emucaiporompévo XAK Oa mpémet va katotedei:

e petd and aitnua tov Evponaikov opyavicpotd @appakwmv,

® OTOTESNTOTE TPOTONOLEITOL TO GVGTN A OLoYEIPIONG KIvODVOD, E11KA MG AMOTEAEG O ANYNG
VE®V TANPOGOPIDV TOV UITOPOVV VOl EMLPEPOVY CNUAVTIKT OAAXYT] GTN GYECT] 0PEAOVG-KIVOHVOL
N ©G OTOTELES A TNG EMITEVLENC EVOG GNUAVTIKOD 0POCTHOL (POPUOKOETAYPVTVIIOT 1}
ghaylotomoinon Kvévvov).

Edv n vopoin piag ETITA kot 1 emcapomoinon tov ZAK cuunintovv, dvvatat va Kotatedodv
TOVTOYPOVO.
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ITAPAPTHMA IIT

EINMMIXHMANXIH KAI ®YAAO OAHTION XPHXHX

24



A. EINIXHMANXH
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ENAEIZEIX IIOY IIPEIIEI NA ANAI'PA®ONTAI XTHN EZQTEPIKH XYXKEYAXIA

EEQTEPIKO KOYTI ocvokegvacia mov wepiéyel 8 grahiona

| 1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Busulfan Fresenius Kabi 6 mg/ml cuopmvkveuévo dtdAvpo yio mapackent] SIWADHOTOS TPOG £yyvon
BovcovApdvn

[2. LYNOEXH XE APAXTIKH(EX) OYZIA(EX)

‘Eva. ml cupmokveopévou dloldpatog teptéyet 6 mg Bovcoviedavng kot divel petd tnv apaioon 0,5
mg/ml BovcovApdvnc.

| 3. KATAAOI'OX EKAOXQN

"Exdoya: Atpuebvroaketapion kot IoivaiBvievoyivioin 400

| 4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI ITIEPIEXOMENO

IMokvo d1divpa Yo TopacKeLT SIHADUATOC TPOG EYYLON

8 proAide twv 10 ml

60 mg avd eloridlo

B TPOINOX KAI OAOX(OI) XOPHTHEHE

Awpaote 10 PUALO 0INYIDV XPIOTG TPV 0T TN XOPTYNON.

EvdopAéPia yopriynon HeTd v apaimo.

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXEH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO PAPMAKEYTIKO
MPOION MPEIIEI NA ®YAAXXETAI XE OEXH THN OIIOIA AEN BAEIIOYN KAI AEN
ITPOXEITIZOYN TA ITAIAIA

Na euidcoetal o€ 0éom, TV onoia dev PAETOLY Ko dev Tpooeyyilovy Ta Tondid.

| 7. AAAH(EY) EIAIKH(EY) ITPOEIAOIIOIHXH(EIX), EAN EINAI ATTAPAITHTH(EX)

Kvutrapoto&ikod

| 8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHZH:

| 9. EIAIKEX XYNOHKEYX OYAAEHX

Na puAdooetotl evtog yoyeiov.
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10. IAIAITEPEX IIPO®YAAZEIX I'TA THN AIIOPPI¥YH TQN MH
XPHEZIMOITIOIHOENTOQN ®APMAKEYTIKOQN ITPOIONTOQN ‘H TOQN
YHOAEIMMATON ITIOY HPOEPXONTAI AIIO AYTA, EOOXON AITAITEITAI

| 11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEIAY KYKAO®OPIAX

Fresenius Kabi Deutschland GmbH
Else-Kroner-Stralie 1,

61352 Bad Homburg v.d.H6he
Teppovia

[12. APIOMOZX(OI) AAEIAX KYKAO®OPIAL

EU/1/14/951/001

[13.  APIOMOZX ITAPTIAAY

Ap. maptidag:

| 14. I'ENIKH KATATAZH I'TA TH AIAGEXH

DoppokevTikd TPOIOV Y10 TO OO0 ATOLTEITOL TEPLOPIGILEVT] LUTPIKT) GUVTAYT.

| 15. OAHT'IEX XPHXHX

| 16. IHHAHPO®OPIEX XE BRAILLE

H awtioAdynon yo vo unv tepiingdei ) ypaoen Braille givor omodekt

17. MONAAIKOX ANAI'NQPIXTIKOX KQAIKOX — AIZAIAXTATOX T PAMMQTOX
KQAIKAX (2D)

A16o100T0TOG YPOUU®TOS KddKaS (2D) mov @épet Tov TepIAn@OEvTa LOVOSIKO avayvmPLoTIKO
K®OKO.

18. MONAAIKOX ANAT'NQPIXTIKOX KQAIKOX — AEAOMENA ANAI'NQXIMA AIIO
TON ANOPQIIO

PC:
SN:
NN:
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ENAEIZEIX IIOY IIPEIIEI NA ANAT'PA®ONTAI XTH XTOIXEIQAH XYXKEYAXIA

KOYTI mov mepiéyer 1 rariono

| 1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY ITPOIONTOX

Busulfan Fresenius Kabi 6 mg/ml copmvkvepévo dtdAvpo yio mapackeun] SIWADHOTOS TPOG £yyvon
BovcovApdvn

[2. LYNGOEXIH XE APAXTIKH(EX) OYZIA(EX)

"Eva. ml cupmokvepévou dlodldpatog teptéyet 6 mg Bovcovdedvng kot divet petd v apaioon 0,5
mg/ml BovcovApdvnc.

| 3. KATAAOI'OX EKAOXQN

"Exdoya: Atpuebvraketapion kot IToivaiBvievoyiloioin 400

| 4. OAPMAKOTEXNIKH MOP®H KAI ITEPIEXOMENO

IMokvo didhvpa Yo TopacKELT SIOADUATOG TPOG £YYLOT
1 @loidio tov 10 ml.

60 mg ava eloridlo

5. TPOINOX KAI OAOX(OI) XOPHTHEHY

Awpaote 10 PUALO 0INYIDV XPIOTG TPV 0T TN XOPTYNON.
EvdopAéPia yopriynon HeTd TV apaimo.

6. EIAIKH ITPOEIAOIIOIHXEH XYM®QNA ME THN OIIOIA TO PAPMAKEYTIKO
MPOION MPEIIEI NA ®YAAXXETAI XE OEXH THN OIIOIA AEN BAEIIOYN KAI AEN
ITPOXEITIZOYN TA ITAIAIA

Na euidcoetal o€ 0éom, TV onoia dev PAETOLY Ko dev Tpooeyyilovy Ta Tondid.

| 7. AAAH(EY) EIAIKH(EY) ITPOEIAOITIOIHXH(EIY), EAN EINAI AITAPAITHTH(EY)
Kvutrapoto&ikod
| 8. HMEPOMHNIA AHEHX

AHZEH:
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| 9. EIAIKEX XYNOHKEYX ®DYAAEHX

Na purdooetal vidg yoyeiov

10. IAIAITEPEX IIPO®YAAZEIX I'TA THN AIIOPPI¥YH TQN MH
XPHEZIMOIIOIHOENTOQN ®APMAKEYTIKOQN MPOIONTOQN ‘H TOQN
YHOAEIMMATON ITIOY HPOEPXONTAI ATIO AYTA, EOOXON AITAITEITAI

| 11. ONOMA KAI AIEYOYNXH KATOXOY THX AAEJIAY KYKAO®OPIAX

Fresenius Kabi Deutschland GmbH
Else-Kroner-Stralie 1,

61352 Bad Homburg v.d.H6he
I'eppavia

[12.  APIOMOZX(OI) AAEIAY KYKAO®OPIAY

EU/1/14/951/001

| 13. APIOMOX ITAPTIAAX

Ap. maptidag:

| 14. I'ENIKH KATATAZEH I'TA TH ATAGEXH

DopUAKEVTIKO TPOTOV Y10 TO OTOI0 AMOLTEITAL TEPLOPIGILEVT] LUTPIKT] GUVTAYT).

| 15. OAHTIEX XPHIHX

| 16. ITAHPO®OPIEX XE BRAILLE

H attioddynon yia va. unv neptanedei n ypaen Braille sivor amodextn

17. MONAAIKOX ANAI'NQPIXTIKOX KQAIKOX — AIZAIAXTATOX T PAMMQTOX
KQAIKAX (2D)

18. MONAAIKOX ANAT'NQPIETIKOXZ KQAIKOX — AEAOMENA ANAI'NQXIMA AIIO
TON ANOPQIIO
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EAAXIXTEX ENAEIZEIX [TIOY ITPEIIEI NA ANATPA®ONTAI XTIX MIKPEX
XTOIXEIQAEIX XYXKEYAZXIEX

OIAAIAIO

| 1. ONOMAZXIA TOY ®PAPMAKEYTIKOY IMPOIONTOX KAI OAOX(OI) XOPHIHXHE

Busulfan Fresenius Kabi 6 mg/ml oteipo cvopmukvouévo didiopo
BovcovApdvn
EvdopAéPia yopriynon petd amd apaionon

| 2. TPOIIOX XOPHIHZHE

| 3. HMEPOMHNIA AHEHE
AHEH

[ 4. APIOMOZX ITAPTIAAT

Ap. maptidag

| 5. IMEPIEXOMENO KATA BAPOX, KAT' OI'KO 'H KATA MONAAA
60 mg/10 ml
6. AAAA ITOIXEIA

Kvttapotoiko

30



B. ®YAAO OAHTION XPHXHX
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@Dviro oonYLlav ypiong: IIinpoeopics yia Tov ypijotn

Busulfan Fresenius Kabi 6 mg/ml, coprokvopévo didiopa,
Y0 TAPOOKELY] SLOADLATOG TTPOGS £YVOTN
BovcovAedvn

Awpdote TPooeKTIKG 0AGKANPO TO PVLA0 001 YIAOV YP1|G1S TPOTOV OPYIGETE VA YPIGLUOTTOLEITE

oVTO TO QAPNAKO, OLOTL TEPLAGUPAVEL ONUAVTIKES TANPOPOPIES Y10 CUS.

- DdvrdEte avTd TO EUALO 0INYIDV YprionG. Towg ypelaotel va to dwufdcete Eavda.

- Edv éyete mepoartépm anopiec, potiote Tov y1aTpd oo,

- Edv mapoatmpnoete kamoo avemBOunt evEpyeln, EVIUEPADOTE TOV YLOTPd 0aG. AVTO 1oYDEL
Kot yo K60 mbovn avemBOUNTN EVEPYELD TTOV JEV OVAPEPETUL GTO TAPOV PVUAAO 0T YIDV
xpons. Biéne mapaypopo 4.

T epLéyeL 1o Tapov GUAAO 00N YLOV:

Tt eivon to Busulfan Fresenius Kabi kat mowa givae ) ypron tov

T npénet va yvopilete Tpotov ypnoyonocete To Busulfan Fresenius Kabi
i va. ypnoonomoete to Busulfan Fresenius Kabi

[MBavég avemBounteg evépyeteg

o vo puidooetar to Busulfan Fresenius Kabi

[epieydpevo g cuokevasiag Kot Aoimég TANpoPopieg

o U WN

1. T givan To Busulfan Fresenius Kabi kot wowa givar i yp1jon tov

To @apuako ovtd TEPLEYEL TN OPAGTIKN OVGIC OVCOVAPAVT TTOV AVIKEL GE Lio OUAO0 PAPUAK®Y
nov ovopdlovtal aAkviovvteg mapdyovtec. To Busulfan Fresenius Kabi kataoctpépet Tov poeho
TOV 00TOV TPV A0 TN UETOUOCYEVOT).

To Busulfan Fresenius Kabi ypnoomnoteitar otovg evilikeg, veoyévvnta Bpéen, moudid Kot
eQNPovg, Mg ay®yN TPV Ao TN HETANOGYEVO).

2T0VC EVAAIKEC TO QPAPLOKO OVTO YPNCLUOTOLEITOL GE GLUVOVAGUO UE TNV KVKAOPOGOUUION 1 TN
oAovdapafivn.

210 veoyévvnta Bpéen, mondid kot prfoug To PApUAKO 0LTO ¥PNCULOTOLEITOL GE GUVOVACUO LE
TNV KUKAOPOGQUION 1 T1 LEAQOAGVT).

®o Adfete aVT TNV Ay®YN TPOETOUAGIOG TPV TN ANYT LOCYEVIOATOS LVEAOD TOV 0GTMOV N
OLLLLOTOTOU TIKMV TPOYOVIKAV KUTTAPWV.

2. T pémer va yvopilete Tpv va yproporomeete to Busulfan Fresenius Kabi

Mn ypnoportonjcete to Busulfan Fresenius Kabi:

- oe mepintwon oAdepyiog otn PoLvcOVAPAVN | GE OTOOONTOTE GAAO Omd TO GLUGTOTIKA
AVTOVL TOV PAPUAKOV TOL OVAPEPOVTOAL TNV TAPAYPUPO 6,

- o€ mepintwon mov giote £ykvog 1 vopilete 6T pmopel va gicbe Eykvog.

Ipocdomomjoeirs ko TpoPLAGEES

To @apuako avtd givar Eva 1xvPo KLTTAPOTOEIKO PAPUAKO TOV 1| dPACT TOL TPOKUAEL TOAD
UEYOAN UEIMOT] TOV KLTTAPMVY TOV GULOITOC. XTT GUVIGTOUEVT S0GOAOYIM, 0VTO OTOTELEL KOl TO
emBounto anotédeospa. Enopévag, Bo mpénetl vo vdpyel TPOGEKTIKT W0TPIKN eMiPAeyM.

H ypnon tov Busulfan Fresenius Kabi givor mbovov va avénoet tov kivdvvo va gugaviodei GAn pio
kakonOewa oto péAov. IapakareicOe vo evnuepdoete Tov yroTpd cag:

- eaqv €xete TPOPANUO LE TO NP, TO VEPPA, TNV KApdLd 1] TOVG TVEDLOVEG,

- edv £YETE 10TOPIKO CTAGLAV,
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- edv moipvete avTh T mEPI0d0 KoL AAAL QAPLLOKOL.

Mmopel vo. Ep@avIGTOUY TEPUTTAOGELS SYNRATICROV Opopfov aipatog 6To piKpd arpo@opa
ayyeio petd and perapodoyevon aporomTik@v Kuttdpmv (HCT), pe vynin 66on g
Oepaneios cag 6g oVVOVAONO pe GArha QappaKa.

Alho @appoxa ko to Busulfan Fresenius Kabi

Evnuepaote tov yuatpd cog edv maipvete 1 £eTe mPOCOATA TAPEL 1] LTOPEL VO TAPETE OTOLALONTTOTE
Ao pappaka, aKoua Kot vt mov dg cog Exovv yopnyndet pe suvrayn. To edppako avtd propei va
AAANAETIOPA pE GANDL PAPLOKOL.

[dwitepn mpocoyn Ba AapPavetor edv ypnotponoteite itpakovaloin Kot LeTpovidaloin
(xpnowonoteital oe d1apopovg THTOVG LOUDEEMV) 1 KETOPEUOOVN (XOPMYELTAL GTIV OVTILETMTION
TOV TOVOL) 1 OePePaIPOEN (EVa, PAPLOKO TOV YPTCLUOTOIEITOL VIl TNV UTOUAKPVVOT) VEEPPOAIKNC
TOGOTNTOG GLONPOL And TOV OPYAVIGUO GOG), O10TL pmopel va avEnBovv ot avemBOunTeg evépyetes.

ZUVIGTATOL TPOGOYN OTN AYN TOPAKETAUOANG 72 DPEG TPV N KATA TN SLAPKELN TNE YOPNYNONS
tov Busulfan Fresenius Kabi.

Kinon, Onkaopdg ko yovipotnro

Edv giote éykvog 1 Onhalete, vopilete 0t umopei va gicte £ykvog 1 oxed1GLETE VO, ATOKTNGETE
Toudi, poTHoTE TOV Y1ITPd GoG TPy and ) Aqyn Oepaneiog pe Busulfan Fresenius Kabi. O yvvaikeg
dev mpémel vo, péEvouv Eykueg katd ™ didpketa g Oepameiog pue Busulfan Fresenius Kabi kot éwc 6
unveg peta ) Bepomeio.

Ot yuvaikeg Tpémel va otapatnoovy va Onidlovv mpwv apyicovv tn Bepansia tovg pue Busulfan
Fresenius Kabi.

®a mpémet vo AapPAvETOL ETOPKNG OVTIGVAANTTIKY TPOoPVUAAEN OTOY KATo10g and 1o Levyog
Aappaver Busulfan Fresenius Kabi.

Metd v ayoyn pe Busulfan Fresenius Kabi, propei va unv givar duvatov mhéov vo peivete £ykvog
(otepomta). Edv evduopépecbe va amoktioete maudid, o Tpénet va To cuLNTNOETE e TOV YLOTPO
cag pv ) Oepameia. To papuako ovTd Pnopel EMIONG VoL TPOKAAEGEL GUUTTOUATE, EUUNVOTOVCTG
Kol 6€ TPo-ePMPikd Kopitoia pumopel va avaoTteilel TNV epeavion g epnpPeiog.

Yuvictdrtal o avdpeg Vo aywyn ue Busulfan Fresenius Kabi va unv texvomototv katd ™ didpkeia
g Oepoameiog Kot £0¢ 6 UAVEg LETA TNV OAOKANpmon ¢ Oepaneiag.

3. Iag va xpnoponomoeste ™) Bovsovipavn

Abon Kot yopiynon:
H 860 ¢ fovcoviedvng Bo vroAoyiletol cOUPOVA LLE TO COUATIKO GOC BApog.

2TOVG EVIMIKEG:
To Busulfan Fresenius Kabi ¢ covovaoué ue kokiopwopauion:

- H ovvioctodpevn d6on Busulfan Fresenius Kabi givon 0,8 mg /kg
- KdaBe éyyoon Ba dwpkei 2 dpeg
- H BovcovApdvn Ba yopnysiton kabe 6 dpeg yio 4 GUVEYOUEVEG UEPES TPV OO TN UETAUOCYELGN

To Busulfan Fresenius Kabi oe govdvaouo ue plovoopafivy:

- H ovviotdpevn d6om tov Busulfan Fresenius Kabi givor 3,2 mg/kg

- Kdabe éyyvoon Oa dwapkei 3 dpeg

- To Busulfan Fresenius Kabi 6o yopnysiton pio gopd nuepnoiong yio 2 i 3 cuveydueveg nuépeg
TPV Ao TN UETOUOGYEVOT
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210 veoyévvnra Bpéon, mandid kot epnfovug (0 émg 17 etdv):
H cuvictdpuevn d6om Busulfan Fresenius Kabi og cuvévacud pe kokhopoo@auion 1 peApaiavn
Booiletol 610 copUTIKO Gog Bapog Kot mowkitetl peta&y 0,8 kot 1,2 mg/kg.

Dappoke pv ™ Mjyn Busulfan Fresenius Kabi:

Ipw amd ™ Aqyn tov Busulfan Fresenius Kabi, 6a napete

- OVIIETANTTIKG QAPUOKO Y10 TV TPOANYT oTacu®dV (eoawvutoivn 1 feviodialeniveg) kot
- OVTIEUETIKA QAPLLOKO Y10 TV TPOANYT EUETOV.

4. MBavéic avemBopnTeg evépyereg

Onwg 6ha Ta eAppOKa, £TGL KOL GVTO TO QAPUAKO LITOPEL VO TPOKAAEGEL AVETIOOUNTES EVEPYELES, AV
ka1 0gv Topovctdlovtal 6€ OAOLG TOVG AVOPMOTOLG,.

YoPapéc avemBopunTeg evépysareg:

Ot o coPapég avembOUNTEG EVEPYEIEG TNG Bepameiog pe fOVGOVAPAVN 1 TNG JLAOIKOGING TNG
HeTapdcyevong uopel va teptiapfdvouy peimon tov aptBpod Tmv KukKAoPopoHvI®my KUTTAP®Y TOV
aipatog (TPoGooKOUEVT OPAGT] TOL PUPUAKOD Y10 VO GO TPOETOUACEL Y10 T1 LETOUOGYELOT)),
AOlU®EN, NIATIKES SL0TaPUYEC CLUTEPTAOUPBAVOUEVIC TNG OTOQPAENS NTATIKNG PAEROC, VOGO
HOGYEOLOTOC TTPOG EEVIOTN (TO HOGYEVUA EMLTIOETAL GTOV OPYOVIGHO GOC) KO TVEVLOVIKES
emmAokéc. Eviuep®aoTte Tov Y10Tpo 60G OUESMG EQV TOPOTNPTCETE OTOLAONTOTE OO TO. TOPAKAT®
copntopoate. O yiotpog oag Oa Tapakorlovdel TOKTIKA TOV aplOUd TOV AUOTOKVTTAP®V KOOGS Kot
Ta VLo TOV NIATOG Y10l TV AVIXVELGT KOl AVTIUETOTION CVTAOV TOV CUUPBAVTOV.

AlLrec avemBOuNTES EVEPYELES PTTOPEL VO TEPLAGUPAVOLV:

IIoA0 ovyvéc (umopel va ennpedosovy meplecdTepovs amd 1 otovg 10 avOpdmovg):

Aipo: peioon 1oV KUKAOQPOPOUVI®V KUTTAP®V TOV ainatog (EpuOpadv Kol AEVK®OV) Kol TOV
aiponetariov. Aopaéels. Nevpikd cvotnpa: avmvio, dayyos, (oAn kot katdbiym. Opéyn:
ammAELn OpeENC, LEIMUEVO LOYVAG10, AGPESTIO, KAAO, POCPOPO, ASVKMUOTIVI] GTO QL0 KOt
avénom cokyapov tov aipetog. Kapdrako: avénon e kapdiakng cuyvotmrag, ovénon 1 peioon
NG OPTNPLOKNG THEOTG, AYYELOIUCTOAN (KATAGTAOT] CLENUEVNG SLOUETPOD TOV ALHLOPOP®V AYYEI®V)
Kol OpopPot Tov ailaToC. AVATTVEVGTIKG: KOUUEVT] avOTTVOT), pIVIKEG ekKpioelg (pvitida), EAkog Tov
oapuyya, pyac, AoSuykag, atpoppayio amd T POTI, U LGIOAOYIKO OVATVELGTIKO Y1BVpIGUA.
Taotpevtepikod: vavtio, pAEYHOVH TOL PAEVVOYOVOL TOL GTOUATOG, EUETOG, KOTMAKOG TOVOC,
dugppota, SuoKOIAMATNTA, Kaovpa, ducpopia £dpag, VYpd oty Kotmd. Hrap: d10ykmon frotoc,
iktePOC, amokAelodc NTatikNgG EAEPaG. Aéppa: eEavnua, eayodpa, ardAcio poAlmv. Moeg kat
06Td: TOVOC OTNV TAGTT, TOVG HiEG Kot TIC apBpmoeic. Ne@pa: avénor omofoAng kpeatvivg,
dvoeopia KaTd TNV 0VPNOT, LEIOUEVN AOBOAT oVp®V Kot aipa ota ovpa. I'evikd: mopetodc,
TOVOKEPAAOC, advvauia, piyn, TOVog, OAAEPYIKT aVTIOPOGOT), OIONUA, YEVIKOG TOVOC 1| PAEYUOVY GTNV
TEPLOYN NS €veong, Tovog ato othbog, pAeyuovi Tov Prevvoyovov. EEetacels: avénon nratikov
ev@opov kot avénon Bapovg.

Yoyvéc (umopel va eanpedoovy £mg 1 otovg 10 avBpomovg):

Nevpiko6 cVOTNIA: GUYYLOT], SUTOPAYES TOV VELPLKOD GLUGTHHATOS. Opéyn: younAd vaTplo
aipoatog. Kapowoko: oddoyég Kot avouaAieg TG KOpOloKnG cLuYXVOTNTOG, KOTAKPATNGT VYPOL 1
QAEYLLOVT] YOP® OO TNV KAPOLd, HEI®OT KOPILOKNG TOPOYNG. AVATVEVSTIKG: avénon Tov puduon
AVOTTVONG, OVOTTVEVGTIKT AVETAPKELD, KOWEAISIKEC OUOPPOYiES, AGOLLO, ATEAEKTOCIN TOV LIKPOY
TEPLOY DV TOV TVEDLHOVA, VYPO YOP® amd Tovg Tvedpoves. Iastpevrepikd: gleypovi) tov
BAEVVOYOVOL TOL 01GOQAYOV, TAPAAVGT] TOV EVIEPOV, ALUOTEUEST. AEPRA: SLOTAPAYES YPDOTG TOV
dépuotog, epufpotnTo dépUaTog, amoAémion oéppatoc. Neepd: abvénon mocottog almTodymv
GLGTATIKOV GTNV KLKAOQOPia TOV aipatoc, Hetpiov Baburod veppikn avendpKeld, VEQPIKN
SwTapayn.

Oy ovyvég (nmopetl vo. ernpedoovy £0g 1 atovg 100 avlpomovg):
Nevpiko6 cVoTNHO: TOPOATPIUE, VELPIKOTNTO, WYEVOUGHNGELC, S1EYEPON, U] PUGLOAOYIKY|

EYKEQOAIKT Asttovpyia, eyke@alkr oupoppayio kot omacpoi. Kapdiako: Opoupfoon unproiog
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aptnpiog, EKTOKTOL KapdloKoi TaANol, pHeimon g Kapdlakng cuyvotnToc, Sapuyn vypov and ta
TPLY0£1d” (UKPG cpoPopa oyyeio). AvamvevoTiko: Leimon g 0&Euydvmong Tov aipatoc.
Taotpevtepiko: apoppayio 6TO GTOUAYL KOUT GTO £VTEPO.

Mn yvootég (n ovyvotnTa dgv pmopei va ektiun0ei pe fdon ta orebéopa dedopéva)
Avclettovpyio YEVWNTIKOV AOEVOV.

AlTopayEC TOL POKOD GUUTEPIAAUPAVOUEVTG TG BOAEPOTNTOC TOL (POKOD TOV UOTION
(Kotappaktng) kot g Baumng 0paong (AETTLVOT] TOL KEPATOEWDOVGS)

ZOUTTOUOTO EPUNVOTOVGTG Kot GTEPITNTO ONAe0d.

Eyxepoiikd amdotno, OAeypovn Tou dEPHOTOC, YEVIKEVIEVT AOTH®EN.

Hratwcég dwotapayéc.

AvENUEVN YOAOKTIKY] 0pUOPOYOVAGT] GTO CLLLOL.

AvEnuévo ovpikd 0&H kat awénuévn ovpia 6To aipa.

Atelg avanTtuén TV SoVTImV.

Ava@opd avemOOunTOv gvepyel®Ov

Edv mapotnphoete kamolo avemBounTn evépyela, EVNUEPMDGTE TOV YIUTPO GO, AVTO IGYVEL KOl Y10
KéOe mBovn avemBOunTN evépyela Tov dev avaPEépeTal 6To TapPOV EOALO 0dNYIBV Yprions. Mmopeite
eniong va avaeépete avemBounteg evépyetes amevdeiag, o tnv EAAGSa, péom tov EBvikon
Opyoviepod ®appdkmv, Mecoyeiov 284, GR-15562 Xolapyog, ABiva, TnA: + 30 21 32040380/337,
®og: + 30 21 06549585 ko yio v Kompo, pécm tov Gappokentikedv Yrnpeoiov, Yrovpysio
Yyeiag, CY-1475 Agvkooia, ®a&: + 357 22608649, Iotdtonog: www.moh.gov.cy/phs.

5. Mo ve pvidssetar To Busulfan Fresenius Kabi

To @apuako ovtd TPETEL VO PUAACCETAL GE PEPT] TOV OgV TO PAETOVV KoL OV TO POAVOLV TO TOdLA.
Noa pun xpnoonoleite avtd T0 QAPUOKO UETE TNV NUEpOUNVia ANENG TOV AVUPEPETAL GTNV
EMONUAVON TOL PLoAdiov kot 6to Kovuti puetd ™ AHEH.

Mpn ovoryusva proliola:

dvldooete og yoyeio (2°C — 8°C).

Apoirwuévo oaloua:

H ympuc) xon puokn otafepotnta yio yprion Letd ) apaimon og YAVKOLn 5% 1 yAwprodyo vétpro
9 mg/ml (0,9%) evéoyo dubAvpa £xel amoderydel Yo 8 dpeg (cvumepAapfavopévon Tov xpovou
£€yyvomng) LETA TNV apainor 0Tov puAdccetal 6Tovg 25°C £ 2°C 1 12 dpeg petd TV apainon otav
evAdooetal otoug 2°C-8°C, akolovbovueveg amod 3 dpec eOAoENG otovg 25°C £ 2°C
(cvumepriopfovouévon Tov xpovov £yxvong). Mnv kotoyvyeTe.

Mnyv metdte APUAKO GTO VEPD TNG OTOYETEVOTG 1 6TA oKOLTidI. Pothote Tov @apuakomold cag
Y0l TO TG VO TETAEETE T, PAPUAKO TTOV O YPpNOLoTOlEiTE . AvTd To, péTpa. Oa fondncovy otnv
TpooTacio Tov TEPPEALovTog.

6. Iepreyépevo TG CVEKEVUGILAG KO LOWTES TANPOPOPiEg

T agpréyer o Busulfan Fresenius Kabi
H dpaotikn oveia gival  fovcoviedvn. Eva ml cupmokvepévov dtadduatog tepiéyet 6 mg
BovoovApdvng (60 mg oto elokido). Metd v apaimon: éva ml dtaddpoatog TepiEyet
nepinov 0,5 mg BovcovAedvng.
Ta GAAa cuotaTikd givar dyuebviaxeTouion kot toAvadvievoyivkoin 400.

Epedavion m™g fovcovieoavig Kot TEPLEYONEVO TG CUOKEVAGIG

To Busulfan Fresenius Kabi avtd amotedeiton amd évo cvumvkvouévo dtdAvpa yia £yyvon. Otav
apoiwbei To Busulfan Fresenius Kabi eivat éva dtowyéc dyypmpo moydppevoto dtdAvua.

To Busulfan nepiéyeton o€ dypopa yodiiva @loiidia tov kdbe Eva mepiéyxel 60 Mg fovsovAedvng.
Kabe proridio mepipdAietol amd GuPPIKVOUEVT] TAUCTIKN LEUBPAVN.
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KdaBe @rolidio mepiéyer 10 ml mukvod okevdopotoc,.

Méyebog ovorevaoios
1 ovokevacio mov TepiEyet 8 raAidia (8 kovTid Tov 1 elaAdiov).

Karoyog Adgiag Kvkhogopiag
Fresenius Kabi Deutschland GmbH
Else-Kroner-Stralie 1,

61352 Bad Homburg v.d.H6he
Teppovia

Hopaockevaostiig

Fresenius Kabi Deutschland GmbH
Pfingstweide 53

61169 Friedberg

Teppovia

To wapov eOAlo 0dNYLOV yprions avadewpOnke yia televtaio gopd Tov {MM/EEEE}
AlLreg N YEG TANPOYOPLAOV

Agntopepn TANPoPOPLOKA oTOLYED Y TO TPOTOV QLT Elvar SoBECIUA GTOV SIKTVOKO TOTO TOV
Evponaikod Opyovicpod ®apudkov http://www.ema.europa.eu.

Ot TAnpoopieg mov akoAovBohv amevfivovTal LOVO e ETOYYEAUATIEG TOV TOUEN VYELOVOLUKNG
mepiBoaiymg

OAHT'IEX TAPAXKEYHX

Busulfan Fresenius Kabi 6 mg/ml coprvkvopévo dtalvpa yio mapackevt] SloAdOpotos Tpog
&yyoon

Bovcovipdvn

[Moapoakorovpe S1ofdoTe TIg TAPOVGES 00N YIES TPV TNV TOPACKEL Kat yopriynomn Tov Busulfan
Fresenius Kabi.

1. EM®ANIXH

To Busulfan Fresenius Kabi diotifetatl mg d1owy£Eg dypmpo mokvo d1dAvpa og dtovyn yuoiwva
euokido (Tomov 1) v 10 ml. To @dppoko avtd Tpéret va apaiwbel Tpv omd T yoprynon.

2. YXYXTAXEIX T'TA AX®AAH XEIPIXMO

[Ipémel vo Aoufdavovtal voyn ot d10d1KaciEg CMGTOV XEPIGUOD KoL OTOPPIYTG OVTIKOPKIVIKOY
POPULAKOV.

'O)eg 01 S1001KAGIEC LETAPOPAC ATOLTOVY OLGTNPT THPNOT ACNTTOV TEYXVIKMY, KUTE TPOTIUNOT LUE
YPNON KOAOUUATOG AGPAAELNG KAOETNG VILOTIKNG POTIG.

Onwg kot pe dArec kuTTapoTo&IKéG 0VGieg, TPEMEL VO SIVETOL TPOGOYN OTOV YEPIGUO KOl TNV
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TOPOGKELT] TOV LIAVUATOC BOVGOVAPAVNC:

- ZUVIGTATOL 1] ¥PNON YOVTIOV KO TPOGTATEVTIKOD POVYLGLOV.

- Edv 1o mokvo didAvpa 1 To apaiopévo dtdAvpa BovcsovApdvng EABeL o€ emapn L To dEpUa q
TIG PAEVVOYOVOLC, TADVETE TO AUECHS Kol TOAD KOAG LE VEPO.

Yroloyioude e nocdtnrog tov Busulfan Fresenius Kabi mov npdkeitar va apoimbei kot Tov
AT

To Busulfan Fresenius Kabi mpénetl va apaidvetot mpv amd ) xopnynon &ite pe yAwprovyo vatplo
9 mg/ml (0,9%) evéouo dddvpa N pe evEso dtaivpa yAokoing 5%.

H mocotto Tov dtodvtn apénet va givar 10 popég 0 6yKog Tov mukvoy dlaAdpatog eSacpaiifovtog
Ot TEMKN GLYKEVTPWOT BOLGOLAPAVNG Tapapével epimov 0,5 mg/ml.

H moc6tt0 Tov TUKVoD SoAdUOTOG Kol TOV JaAbTr Tov TpoKeLTa vo, xopnynel Oa vroloyileton
oG E8NG:
v évay ac0evi| pe Y Kg Bapog odpatog:

e TIlocOtnta Busulfan Fresenius Kabi:

Y (kg) x D (mg/kg)
= A ml Busulfan Fresenius Kabi mtpo¢ apaimon

6 (mg/ml)

Y: copatikd Bapog tov acbevi oe Kg
A: 8601 Bovcovieavng (BAéne IIXII mapdypagpo 4.2)

e [locdtmra dodvTn:
(A ml Bovsoviedvng) X (10) = B ml diaivtn

I va etonacbei To Tedko didivpa yia yyvon, tpocbiote (A) ml Bovsoviepdvng o (B) ml
SaAv T (YAoprovyo vatpio 9 mg/ml (0,9%) evéoipo diddhvua i) evéotuo didAvua yAvkding 5%).

[opaockeun Tov SEAVUATOC TPOC £YYLCT

To Busulfan Fresenius Kabi npénet vo mapackevaleton amd emayyeApatio Tov TOpuEN VYEIOVOUIKNG
nepiBodyme, pe ) ¥pNon OTEIPOV TEYVIKDY LETOPOPAC.

e XPNOUOTOIDVTOG U TOAVKAPPOVIKT GOPLYYO LE TPOCUPUOGUEVT BEAdVaL:

- ovnoloyiouévog dykog Busulfan Fresenius Kabi npémet vo AneOei amnd 1o ¢proridio.

- 10 TEPLEYOUEVO TNG GVPLYYOG TPEMEL Vo petapepbel og evoopAéfo odko (1 cvpLyya)
OV 101N TEPLEYEL TNV VTOAOYIGUEVT TOGOTNTO TOL SHAVTN oL €xel emheyOel. To
Busulfan Fresenius Kabi npénet mavto va tpootibetol otov d10A0Tn, 61 0 S1aAvTng
oto Busulfan Fresenius Kabi. To Busulfan Fresenius Kabi dev mpénet va tomobetn el
o€ evOOPAEPLO GAKO OV dgv mePLEYEL YAwpilovyo vatpro 9 mg/ml (0,9%) evécyo
ddlvpa M evéotuo dtilvpa yAukolng 5%.

o  To apoiwpévo drdlvpa Tpénet va avapetydel oAb KaAd ovacTPEPOVTIS OPKETEC POPEC.

Metd v apaioon, 1 ml dtodvpatog Tpog Eyyvon mepiéyet 0,5 mg BovsovAedvng.

H apoaiopévn fovooviedvn eivor éva dtavyég dypopo dStdAvpa.

Odnyieg ypnong

Ipwv kot petd amd kdbe £yyvomn, EEMAVVETE TN Ypapun Tov evtog TG AEPOC Kabethpa pe Tepimov 5
ml yAwpirodyo vatpro 9 mg/ml (0,9%) evéoyro diddvpa 1 yYAvkdln (5%) evéoipo didivua.
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To @appakeLTIKO TPOIOV TOV ATEUEIVE GTO GVOTNLO COANV®V Yop1ynong dev mpénet va Eemiéveral,
KaBmg 1 Taxeia £yyvon g PovcovApdvng dev £xet doKILacOET Kot O cLVIGTATOL.

H ovvolikn 6601 Povcoviedvng mov £xel cuvtayoypaendel Tpémel va dobel péca og 600 N TpElg
MPESG, AVALOYOL LIE TO GYNLLO TPOETOLAGIOG.

Mikpoi 6yKot uropovv va yopnyndovv TAEoV TV 2 mpdV YPNCILOTOIOVTOS NAEKTPIKEG GUPLYYES. X
QLT TN TEPIMTMOT|, LTOPOLV VO XPNGLULOTTO B0V CLGTHHATA £YYVOTG LE EAGYLIGTO KEVO YMDPO (TL.X.
0,3-0,6 ml), o omoiog TAnpovToL pe StGAVHA TOV EOPUAKOV TPV THV EVAPEN TNG KAVOVIKNG EYXVONG
BovoovApdvng kot petd EemAéveton pe yhmptovyo vatpio 9 mg/ml (0,9 %) evéoipo diddlopa 1
yAvkoln (5%) evéoyuo didiopa.

H PBovcovAiedvn dev Tpémel va eyyEETOL GUYXPOVAOGS LE AAAO EVOOPAERLO S1GALLLA.

Abdyo acvpPatdmrag, Un XPNOLULOTOLEITE EE0PTALATA £YXVONG TTOL TEPLEYOLY TOAVKOPPOVIKO UE TN
BovcovApdvn.

INao pia ypion povo. Mpénet va ypnoiponoteitor povo dravyéc dtdivpa rebBepo copaTidimy.

2uvOnKeg @OAaENG

Mpn avoryuéva proliowa:

dvldooete og yoyeio (2°C — 8°C).

Aporwuévo daloua:

H ympuc) xon puoikn 6tafepotnta yo yprion Hetd t apaimon og YALKOLn 5% 1 yAwprodyo vétpro
9 mg/ml (0,9%) evéoyuo didrlvpa £xet omoderydei yio 8 dpeg (GLUTEPIAAUPOVOUEVOL TOV XPOVOL
£€yyvomng) LETA TNV apaimon 0tov puAdocetatl oTovg 25°C £ 2°C 1] 12 dpeg petd Vv apainon 6ty
evAdooetal otovg 2°C-8°C, akolovbovueveg amod 3 dpec eOAoENG otovg 25°C £ 2°C
(cvumeplapPoavoprévon Tov ¥povo £yYuong).

Ao pikpofroroyikng amoyng, ekTog eav 1 néEBodog apaimong amokieiel To Kivouvo
UIKPOPLOAOYIKNG EXUOAVVOTG, TO TPOIOV TTPEMEL VAL YPT|CLUOTTOLEITOL AUECWC,

Edv 6¢ ypnopomombei apéowg, o ypdvog puAacng katd Tn xpnomn Kot 01 GUVONKES TPV TN XP1oM
amotelovv evBuvn Tov YPNoTN.

3. OAHT'IEX I'IA TH ZQXTH AITIOPPIYH

Kdabe aypnoyomointo @oprokentikd Tpoidv 1 DTOAELUN TPETEL VO OTOPPITTETOL GOUPDVOL UE TIG
KOTO TOTOVE 1GYVOVGEC GYETIKEC SLOTAEELS Y10 TOL KLTTAPOTOEIK PAPLOKAL.
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